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RESUMO

MOREIRA, Clarissa Martins do Rio. Avaliagdo da técnica de anestesia local por
tumescéncia comparada com infusido continua de fentanil em gatas submetidas a
mastectomia. 2020. 91p. Tese (Doutorando em Medicina Veterinaria — Patologia e Ciéncias
Clinicas), Instituto de Veterindria, Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, Seropédica,
RJ, 2020.

O presente estudo visou avaliar a técnica de tumescéncia com lidocaina para mastectomia em
gatas e compara-la com infusdo continua de fentanil intravenoso. Foram selecionadas 20 gatas
com tumores mamarios, sem restricdo de peso e idade, para o procedimento de mastectomia
unilateral radical. Todos os animais foram aclimatados por 30 minutos e, em seguida,
submetidos a um exame fisico para os registros dos valores basais através da afericdo da
frequéncia cardiaca (FC), respiratoria (f), e temperatura retal. Na sequéncia, o animal foi
transferido ao centro cirrgico, e, apos a tricotomia do membro toracico esquerdo, foi realizada
a venoclise para a fluidoterapia com solugdo de ringer com lactato na taxa de 3 mL.kgl.h!.
Imediatamente depois, foi realizada a indugdo anestésica com propofol (5 mg.kg™') pela via
intravenosa (IV) e, em seguida, a intubagdo orotraqueal e manuten¢do anestésica com
isoflurano. Os animais foram distribuidos aleatoriamente em dois grupos de 10 animais. O
estudo foi aleatério e encoberto, composto por trés anestesistas, € somente o primeiro
anestesista possuia conhecimento da técnica analgésica instituida. O grupo tumescéncia (GT)
recebeu 15 mL.kg! de solugdo tumescente de lidocaina a 0,32% infiltrada no tecido subcutaneo.
No grupo fentanil (GF) os animais receberam um bolus inicial de cloridrato de fentanil na dose
de 2.5 png.kg! diluidos em 3 mL no tempo fixo de 2 minutos, por via intravenosa e, logo em
seguida, foram mantidos em infusdo continua na taxa de 10 pg.kg™'.h'!. As variaveis fisiologicas
[frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratoria (f), pressdo arterial sistolica (PAS),
temperatura retal, oximetria de pulso (SpO2), capnografia (EtCO.)] e gases anestésicos
expirados foram avaliados durante todo o procedimento. Apds o término do procedimento
cirurgico, os animais tiveram seus escores de dor avaliados em intervalos de uma hora através
da escala de dor multidimensional, proposta pela UNESP-Botucatu, at¢ o momento de resgate
analgésico. O resgate analgésico foi feito com 0,2 mg.kg! de cloridrato de metadona (IM)
associado ao meloxicam na dose de 0,15 mg.kg! pela via subcutinea (SC). O tempo médio de
resgate analgésico foi de 4 horas no GT e de 1,5 hora no GF. Conclui-se que, quando
comparadas, as duas técnicas analgésicas se mostraram igualmente eficazes para diminuir o
requerimento de anestésico inalatdrio e promover analgesia no momento trans-operatorio.
Entretanto, a técnica de tumescéncia com lidocaina a 0,32% apresentou analgesia poOs-
operatoria mais prolongada. Adicionalmente, a tumescéncia por promover o efeito de
hidrodivulsao facilitou a exérese da cadeia mamadria e diminuiu o sangramento trans-operatorio,
ndo interferindo na cicatrizagdo cirurgica.

Palavras-chave: gatos, anestesia local, neoplasia mamaria



ABSTRACT

MOREIRA, Clarissa Martins do Rio. Assessment of the tumescent local anesthesia
technique compared to the continuous infusion of fentanyl in cats subject to mastectomies.
2020. 91p. Thesis (Doctor of Science in Veterinary Medicine) Instituto de Veterinaria,
Programa de Poés-Graduacdo em Medicina Veterinaria (Patologia e Ciéncias Clinicas),
Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro, Seropédica, RJ, 2020.

The present study aimed to evaluate the tumescence technique with lidocaine for mastectomy
in cats and to compare it with continuous infusion of intravenous fentanyl. Twenty cats with
breast tumors were selected for the radical unilateral mastectomy procedure. All animals were
acclimated for 30 minutes, and then subjected to a physical examination to record baseline
values (HR, f and rectal temperature). After trichotomy of the left thoracic limb, venoclysis was
performed for fluid therapy with lactated ringer's solution at the rate of 3 mL.kg!.h"!, the animal
was sent to the operating room, where anesthetic induction with propofol (5 mgkg!) was
performed intravenously (IV) and then orotracheal intubation and anesthetic maintenance with
isoflurane. The animals were randomly assigned to two groups of 10 animals. The study was
random and covered, composed of three anesthetists, and only the first anesthetist had
knowledge of the instituted analgesic technique. The tumescence group (GT) received 15
mL.kg! of 0.32% lidocaine tumescent solution infiltrated in the subcutaneous tissue. The
fentanyl group (GF) received an initial bolus of 2.5 pg.kg! by slow intravenous fentanyl citrate
and immediately afterwards, they were kept in continuous infusion at the rate of 10 pg.kg!.h!-
The physiological variables [heart rate (HR), respiratory rate (f), systolic blood pressure (SBP),
rectal temperature, pulse oximetry (SpO2), capnography (EtCO2)] and expired anesthetic gases
were assessed throughout the procedure. After the end of the surgical procedure, the animals'
pain scores were evaluated at hourly intervals using the multidimensional pain scale proposed
by UNESP-Botucatu until the time of analgesic rescue. The analgesic rescue was performed
with 0.3 mg.kg! of methadone hydrochloride (IM) associated with meloxican at a dose of 0.15
mg.kg! by the subcutaneous route (SC). The mean time for analgesic rescue was 4 hours in the
GT and 1.5 hours in the FG. We conclude that when compared, the two analgesic techniques
were equally effective in decreasing the requirement for inhalation anesthetic and promoting
analgesia at the trans-operative moment, however, the tumescence technique with 0.32%
lidocaine showed more prolonged postoperative analgesia. The residual analgesia produced by
the infusion of fentanyl was not sufficient for the postoperative period in cats submitted to
unilateral mastectomy. Additionally, tumescence for promoting the hydrodivulsion effect
facilitated the excision of the mammary chain and decreased the trans-operative bleeding,
without interfering in the surgical healing.

Keywords: cats, local anesthesia, mammary neoplasia
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1. INTRODUCAO GERAL

Os tumores mamarios sdo o terceiro tipo de tumor mais comum nos felinos domésticos,
apresentando 17% de incidéncia, dos quais cerca de 90% sdo malignos. A cirurgia de
mastectomia radical ¢ um procedimento extenso e invasivo, com amplas ressec¢des do tecido
e ¢ o principal tratamento recomendado para tumores mamarios nessa espécie (LANA et al.,
2007). A excisdo cirirgica na mastectomia pode induzir uma resposta inflamatoria que leva a
hiperalgesia com sensibilizacdo periférica (MINTO et al, 2013). Em mulheres, a sindrome
dolorosa p6s mastectomia ¢ uma das principais causas da dor persistente pds-cirurgica devido
a sensibilizacdo central causada por lesdo nervosa durante o procedimento (COUCEIRO;
MENEZES, VALENCA, 2009). Na medicina veterinaria nio ha dados concretos de sua
ocorréncia (MINTO et al, 2013). Entretanto, sabe-se que, de forma geral, falhas na técnica
analgésica ou na condu¢do da anestesia nos periodos peri-operatdrios podem resultar em dor
cronica. Por isso, ¢ de extrema importancia que o protocolo anestésico durante a cirurgia
proporcione uma adequada analgesia trans e pos-operatoria (COUCEIRO; MENEZES,
VALENCA, 2009).

A dor ¢ um fendmeno complexo, com alteragdes fisiopatologicas que afetam cada
individuo de forma exclusiva e pode ser observada em pelo menos 30% de gatos com cancer,
culminando em sofrimento, estresse e ansiedade, além de diminuir significativamente a
qualidade de vida, sendo o seu alivio indispensavel para a melhora do estado geral do paciente
oncoldgico (COSTA et al, 2017). Por natureza, os felinos, frente a dor, tendem a mascara-la e,
por isso, a avaliagdo ¢ considerada ainda mais dificil, fato que pode justificar a menor utilizagao
de analgésicos em gatos (ROBERTSON; TAYLOR, 2004). Além disso, a falta do
conhecimento das particularidades de metabolizagdo da espécie e o medo dos possiveis efeitos
adversos dos farmacos fizeram seu uso por muito tempo ser negligenciado em felinos
(BORTOLAMI; LOVE, 2015).

A tendéncia para o controle da dor parece se distanciar do conceito da terapia com um
unico farmaco e se direcionar cada vez mais para a terapia chamada multimodal, onde
preconiza-se a associa¢dao de dois ou mais farmacos de agdo central ou técnicas de analgesia
periférica, com o intuito de promover sinergismo dos analgésicos, possibilitando a reducao
individual da dose de cada farmaco, minimizando os efeitos adversos (MATHEWS; KRONEN,
2014). Os opioides tém sido historicamente um dos pilares para esse conceito, sendo utilizados
como primeira linha de tratamento para a dor aguda e cronica, por possuirem potente atividade

analgésica e anti-hiperalgésica (BORTOLAMI; LOVE, 2015). Na ultima década, as técnicas



de infusdes continuas com opioides tem se consagrado em protocolos analgésicos trans-
operatdrios para mastectomia em pequenos animais (STEAGALL et al, 2006). Entretanto, o
papel dos opioides, em pacientes oncoldgicos, € bastante controverso e discutido. Estudos mais
recentes avaliaram que o uso de opioides promove a angiogénese e imunossupressao, além do
efeito anti-apoptdtico (BAJWA; ANAND; KAUR, 2015). Além disso, podem levar a outros
efeitos adversos como instabilidade cardiovascular durante a cirurgia (LIEHMANN; MOSING,
AUER, 2006). Devido a esses fatores, comparativamente, a anestesia regional tem se destacado
em cirurgias oncolédgicas. Os anestésicos locais sdo a unica classe de farmacos capazes de
produzir o bloqueio completo da nocicepg¢ao periférica e estdo associados a menor incidéncia
de complicacdes e efeitos adversos (BUGGY; HEANEY, 2012). Ja existem estudos na
Medicina Humana que comprovam que a utilizagdo de técnica de bloqueio local atenua a
imunossupressdo e diminui a recorréncia de metastase no tumor de mama (EXADAKTYLOS
et al., 2006).

Atualmente, na rotina pratica a anestesia local por tumescéncia ¢ uma das principais
técnicas de bloqueio local para mastectomia em cdes (CREDIE et al., 2013). Esta técnica utiliza
grandes quantidades de anestésico local diluido, geralmente associado com um vasoconstritor,
para infiltracdo subcutanea de vastas areas de tecido no corpo (BUSSOLIN et al., 2003). Sua
formulagdo diluida permite diminui¢do da absor¢ao sist€émica do farmaco, podendo ser utilizada
de forma segura com pouco risco de toxicidade (KLEIN, 1999). Foi desenvolvida pela primeira
vez por Klein em 1986, para os procedimentos de lipoaspiracdo, mas hoje ganhou espaco em
diversos procedimentos na Medicina Humana como cirurgias dermatoldgicas, cirurgias
vasculares, cirurgias plasticas, cirurgias reparadoras de queimaduras e mastectomia
(BUSSOLIN et al., 2003; KHATER et al., 2017; SANDHOFER et. al., 2019; OZYAPRAK et.
al., 2019).

Como principais vantagens, a técnica de tumescéncia proporciona analgesia satisfatoria
no periodo trans e pos-operatorio imediato (ABIMUSSI et al., 2013), além de garantir
estabilidade cardiovascular, e ser capaz de diminuir significativamente o sangramento cirurgico
e facilitar a divulsdo tecidual (CREDIE et al., 2013). Em gatos sua utilizacao era muito discutia
devido ao maior risco da espécie em desenvolver intoxicacdo pelo uso do anestésico local,
entretanto a técnica de anestesia local por tumescéncia tem se mostrado segura e capaz de
promover excelente analgesia trans e poOs-operatéria em gatas submetidas a mastectomia
(MOREIRA, 2021). O estudo ¢ relevante, pois a técnica de tumescéncia tem ganhado cada vez
mais espaco devido a suas vantagens principalmente do ponto de vista do paciente oncolégico,

proporcionando minimizar o uso dos opioides (ABIMUSSI et al., 2013) porém, ainda ndo existe



nenhum trabalho que avalie seu uso em felinos comparativamente com a técnica convencional
de infusdo continua de fentanil intravenoso. O presente estudo tem como objetivo avaliar a
analgesia trans e pds-operatoria da técnica de tumescéncia com lidocaina a 0,32% na dose de
15 mL.kg! e compara-la com infusdo continua de citrato de fentanil para a realizagdo do

procedimento de mastectomia unilateral radical em gatas.

2. FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 Neoplasias Mamarias em Gatas

Os tumores mamarios sdo o terceiro tipo de tumor mais comum nos felinos domésticos,
representando 17% da incidéncia. Entretanto sua casuistica ainda ¢ menos da metade da
observada em caes e humanos. Embora a maioria dos tumores mamarios ocorra em fémeas,
aproximadamente 1-5% das neoplasias mamadrias felinas afetam os machos (LANA et al.,
2007). A faixa etaria com maior incidéncia ¢ entre 10 a 12 anos de idade (AMORIM et al.,
2006). Algumas evidéncias em estudos internacionais indicaram uma predilecdo associada a
raca siamés (SORENMO et al., 2013). Entretanto, no Brasil ndo foi observada predisposi¢ao
racial, tal fato foi justificado devido a populagdo felina doméstica no pais ser
predominantemente composta por gatos mesticos (CUNHA et al., 2016).

Devido a grande parte das neoplasias de mama em gatos serem malignas (80 a 93%), o
prognostico € considerado reservado e o tempo médio de sobrevivéncia € inferior a um ano. A
neoplasia mamaria felina mais comum ¢ o adenocarcinoma. O diagndstico definitivo dos
nddulos mamadrios baseia-se no exame histopatologico de amostra de bidpsia excisional
realizada durante a mastectomia (AMORIM et al., 2006). Metastases regionais e distantes
podem ser observadas em mais de 80% dos gatos com tumores mamarios malignos (LANA et
al., 2007), e em 35% dos casos, no momento do diagnostico, ja existe metastase (DE CAMPOS
et al., 2015). Os locais que mais apresentam metastases sdo os linfonodos e pulmdes, embora
também possam ser encontradas na pleura, figado, diafragma, glandulas suprarrenais
(SORENMO et al., 2013). Os tumores mamarios dos felinos apresentam etiologia, patogenia e
histologia semelhante aos da mulher, por isso, estudos sobre tumores mamarios em gatas sao
de grande interesse nos tumores de mama em humanos (SHAFIEE et al., 2013). Porém, faltam
estudos ainda que determinem os pardmetros prognosticos para a espécie felina (DE CAMPOS

etal., 2015).



Como em outras espécies, as influéncias hormonais podem contribuir para o
desenvolvimento de tumor de mama em gatas. Quando as fémeas sdo ovariectomizadas até os
seis meses de idade, o risco de desenvolvimento de neoplasias mamarias, diminui em 91%, ja
as ovariectomizadas at¢ um ano de idade sofrem uma redugao de até 86%. Quando o animal ¢é
submetido a essa cirurgia, de 13 a 24 meses de vida, ocorre uma reducdo na estatistica para
11%. E, por fim, ndo sdo observados beneficios na preven¢do de carcinoma mamario felino
quando a ovarioesterectomia ¢ executada apos os 24 meses de idade (OVERLEY et al., 2005).
O uso de progestagenos sintéticos pode aumentar o desenvolvimento de neoplasias mamarias
benignas e malignas em gatas. Entretanto, ja foi observado que os carcinomas em gatas
apresentam expressdo reduzida de receptores de estrogeno e progesterona, um indicador da
perda de dependéncia hormonal durante a progressdo maligna da neoplasia (RUTTEMAN et
al., 1991).

Virios fatores progndsticos ja foram estabelecidos para esse s tumores, como estagio
clinico, tamanho do tumor (ITO et al., 1996), indice de mitose (HUGHES; DOBSON, 2012),
grau histologico (DE CAMPOS et al., 2015) e invasdo linfovascular (SEIXAS et al., 2011).
Além disso, nos ultimos anos, marcadores imuno-histoquimicos tém sido utilizados para obter
uma compreensdo mais clara da patogénese molecular em neoplasias felinas, como
superexpressao de Her2, em busca de fatores prognosticos (GUNDIM et al., 2019).

Outro fator que influencia o intervalo e a sobrevida livre de doenca ¢ o estadiamento
clinico, que tem como objetivo avaliar as caracteristicas do tumor primario e dos linfonodos
regionais e identificar possiveis metéstases, para permitir estabelecer um prognoéstico e planejar
o tratamento. O estadiamento clinico deve ser realizado de acordo com o sistema de
estadiamento da Organizacdo Mundial da Saude (OWEN, 1980), modificado para tumores
mamarios felinos (BORREGO et al., 2009) (Tabela 1).



Tabela 1. Critérios para classificacdo das pacientes com neoplasias mamarias, adaptado para
gatas, de acordo com seu estadiamento clinico. Adaptado de Owen (1980), Borrego et al.
(2009).

Estadiamento T N M
| T No Mo
II T, No Mo
T2 Ni Mo
II1
Ts No-1 Mo
v Ti23 No-1 M;

T: tamanho do tumor primario; N: linfonodo; M: metastase; T1: tamanho do tumor < 2¢cm; T2: tamanho do
tumor 2 — 3cm; T3: tamanho do tumor > 3cm; NO: sem metastase de linfonodo regional; N1: com metastase
de linfonodo ipsilateral envolvido; MO: sem evidéncias de metéstase a distancia; M1: evidéncia de metastase

a distancia.

A cirurgia de mastectomia radical ¢ um procedimento extenso, com amplas resseccdes
do tecido alvo e ainda ¢ o principal tratamento recomendado para tumores mamarios felinos.
Independentemente do tamanho do tumor e da localizagdo da lesdo ¢ a técnica cirrgica de
escolha e tem sido associada a uma redugdo das recorréncias do tumor (LANA et al., 2007). No
entanto, para gatos com tumores maiores, a sobrevida pds-operatoria ¢ de 12 meses, € muitos
desses gatos morrem de doenga metastatica. Devido a grande incidéncia de deiscéncia de sutura,
a mastectomia bilateral, em um unico procedimento cirurgico, ndo ¢ recomendada, sendo
necessario, caso haja neoplasia nas duas cadeias, um intervalo de 15 dias entre um procedimento
e outro (MORRIS, 2013). Os linfonodos regionais, axilares e inguinais, mesmo que nao sejam
clinicamente alterados, devem ser excisados no momento da mastectomia, devido a alta
incidéncia de metastases regionais (CUNHA et al., 2016). O linfonodo sentinela (LS) ¢ o
primeiro linfonodo em uma cadeia linfatica regional a receber a linfa de um tumor primario,
por isso sua biopsia indica com precisdo a possibilidade de metéstases linfatica. Para facilitar a
identificacdo e remocao do LS ¢ indicado realizar a aplicacdo de corantes vitais como Azul
Patente V 2,5% na dose de 2 mg.kg™! (sem exceder o volume de 1 mL por paciente), na regido
intradérmica na area de localizacdo do tumor (CASSALI et al., 2018). Os gatos t€ém quatro
pares de glandulas mamarias, sendo dois pares toracicos (T1 e T2) e dois abdominais (Al e

A2). A drenagem linfatica da primeira e segunda mamas tordcicas se faz para os linfonodos



axilares. J4 a mama abdominal cranial (A1), drena para o linfonodo axilar, e a mama abdominal
caudal (A2) drena para o linfonodo inguinal. A comunicagdo linfatica entre as mamas
contralaterais, até 0 momento nio foi comprovada (GIMENEZ et al., 2010) (Figura 1). Alguns
estudos mostram que o sistema linfatico dos felinos pode ser um dos elementos mais

importantes na disseminacao de tumores nessa espécie (RAHARISON; SAUTET, 2007).

Linfonodos
esternais e axilares

Toracico 1 (T1)

Toracico 2 (T2)

Abdominal 1 (A1)

Abdominal 2 (A2)

Linfonodos
inguinais
superficiais

Figura 1. Associacdo dos quatro pares de glandulas mamadrias da gata com os linfonodos e com

a drenagem linfatica. Adaptado de Giménez et al. (2010).

A quimioterapia adjuvante deve ser proposta para pacientes com tumores malignos com
mais de trés centimetros de didmetro, evidéncia de metastase em linfonodos regionais ou
distantes, invasdo de células neoplésicas nos vasos linfaticos ou sanguineos, grau histologico
III e tipos histolégicos agressivos (CASSALI et al., 2018). Entretanto, apesar da quimioterapia
adjuvante ser comumente recomendada para o tratamento de tumores mamarios felinos, poucos
estudos avaliaram realmente o beneficio da quimioterapia adjuvante (BORREGO et al., 2009;
CUNHA et al., 2015). Com os dados obtidos na literatura, observamos que mais estudos devem

ser realizados para reavaliar as indicagdes para quimioterapia.



Segundo o ultimo consenso de tumor de mama em gatos, os tumores mamarios felinos
apresentam um desafio para o médico veterindrio devido ao seu baixo progndstico, sendo
necessario definir novas abordagens terapéuticas e obter um conhecimento mais profundo da
doenca nessa espécie. E essencial reavaliagdes clinicas no paciente para detecgdo precoce da
doenca com exames hematologicos (hemograma completo e perfil bioquimico sérico), além de
exames de imagem (ultrassonografia abdominal e radiografias toracicas) para avaliar
evidéncias de metéstases assintomaticas. Para maior acompanhamento desse paciente, ¢
indicado reavaliagdo a cada dois meses nos primeiros seis meses, apos o diagnostico, e, a cada

trés meses, entre seis ¢ 24 meses (CASSALI et al., 2018).

2.2 Lidocaina

De acordo com as diretrizes do gerenciamento da dor da American Animal Hospital
Association (AAHA), os anestésicos locais sdo "a tnica classe de farmacos que produz
analgesia completa" e devem ser considerados em todos os procedimentos cirurgicos
(EPSTEIN et al., 2015). Se destacam por ser um dos pilares da analgesia multimodal, levando
a maior qualidade na recuperagao cirurgica e menor incidéncia de dor cronica no pos-operatdrio
(DICKERSON; APFELBAUM, 2014). Possuem a capacidade de promover a anestesia local,
impedindo a sensibilizacdo secundaria imediata a dor e, consequentemente, diminuir a
facilitacdo central da via nociceptiva (SKARDA; TRANQUILLI, 2013).

A lidocaina ¢ um dos anestésicos locais mais utilizados na medicina humana e na
veterinaria. Pertence ao grupo dos anestésicos locais classificados como amino-amidas e esta
disponivel sob a forma de cloridrato hidrossoluvel. Seu intenso bloqueio motor e sensitivo ¢
conferido pela capacidade de alterar a condutancia transmembrana de cations, principalmente
sodio, potassio e calcio nos neurdnios, evitando a propagacao do potencial de a¢do pelo axdnio
(DIAS et al., 2002; OLIVEIRA; ISSY; SAKATA, 2010). Possui baixa ligagdo as proteinas
plasmaticas, o periodo de duracdo do efeito anestésico local ¢ de aproximadamente 40 a 60
minutos (OTERO, 2005). Porém, em gatos, pode causar anestesia por at¢ 120 minutos. Sua
biotransformacdo ocorre por hidrdlise e de alquilagdo no figado e seus metabolitos sdo
excretados por via renal (SKARDA; TRANQUILLI, 2013).

Assim como outros anestésicos locais, ¢ uma substancia que, em altas doses, tem efeitos
toxicos deletérios ao sistema cardiovascular e sistema nervoso central (OTERO, 2005). Os
efeitos no sistema nervoso central (SNC) se manifestam principalmente com quadros de

excitagdo, mioclonias e convulsdo. J& os efeitos cardiovasculares parecem ser mais intensos e



prolongados e deletérios ao paciente, podendo levar a prejuizos na funcdo eletrofisiologica,
distarbios de condugao, arritmias ventriculares e disfunc¢do contratil, podendo levar a parada
respiratoria e morte (DICKERSON; APFELBAUM, 2014). Porém, quando a dose ¢ utilizada
adequadamente, os anestésicos locais sdo relativamente isentos desses efeitos adversos. Em
gatos foram determinadas as doses toxicas para lidocaina por Chadwick em 1985. Neste
experimento foi empregado a dose de 16 mg.kg!.min"! de lidocaina a 2%, pela via intravenosa,
em infusdo continua. O efeito toxico sobre o SNC foi determinado no momento que gerou
atividade elétrica de convulsdo acompanhada no eletroencefalograma. Para o sistema
cardiovascular (SCV) foi determinada a dose em que a pressdo arterial média (PAM) atingiu
10 mmHg. As doses consideradas toxicas para o SNC foram de 11,7+4,6 mg.kg™!' € para o SCV
foram de 47,3+8,6 mg.kg! (CHADWICK, 1985). Entretanto, devido ao grande risco de
toxicidade, principalmente em animais doentes, as literaturas mais recentes recomendam que
as doses para a espécie sejam calculadas cuidadosamente e ndo exceda 6mg.kg! (SKARDA;
TRANQUILLI, 2013).

Atualmente, a lidocaina ¢ empregada em todas as modalidades de anestesia local:
técnica topica, infiltrativa, em anestesia locorregional e em bloqueios de nervosos periféricos e
centrais. Além disso, a lidocaina pode ser usada também por via intravenosa no tratamento de
arritmias cardiacas (THIESEN et al., 2012). Outra aplicabilidade da lidocaina por via
intravenosa ¢ a capacidade de produzir analgesia sistémica e potencializar os anestésicos
intravenosos ¢ diminuir a CAM dos anestésicos inalatorios (VALVERDE et al., 2004).
Entretanto, apesar de ser comumente recomendada para este fim, em felinos, os estudos nao
avaliaram o seu beneficio para este objetivo. Segundo Pypendop; Ilkiw (2005) a lidocaina por
via intravenosa, apesar de diminuir o requerimento de isoflurano de uma forma dose
dependente, resultou em maior depressao cardiovascular, com diminui¢ao da oferta de oxigénio
e, possivelmente, causando ma perfusao tecidual, do que uma dose equipotente de isofluorano
sozinho. Sendo, portanto, ndo recomendado para anestesia balanceada nesta espécie. Em
estudos posteriores, observaram também que a lidocaina em infusdo continua mesmo atingindo
concentragdes altas de 8 pg.mL"!, foi incapaz de causar efeito antinociceptivo térmico em gatos
e analgésica sistémica (PYPENDOP; ILKIW; ROBERTSON, 2006).

Sua principal recomendacdo na rotina clinica ¢ na forma topica para dessensibilizagdo
da laringe auxiliando na redu¢do do laringoespasmo e no traumatismo associado ao emprego
do tubo endotraqueal em felinos (SKARDA; TRANQUILLI, 2013). Em forma de creme
associada a prilocaina (EMLA®) um estudo recente avaliou para cateterizacao de veia cefalica

em felinos, mostrando-se capaz de, apds 20 minutos de sua aplicagdo, abolir a reagdo ao



cateterismo em gatos sedados com dexmedetomidina (OLIVEIRA et al., 2019). Em forma de
adesivo transdérmico a 5%, pode ser usada para promover analgesia atingindo concentragdes
plasmaticas ideais ap6s 12 horas de sua aplicag@o. Entretanto, foi observado efeito analgésico
antes desse tempo devido a sua agdo local. As concentragdes plasmaticas de lidocaina no sangue
ficaram bem abaixo das concentracdes toxicas sistemicamente, sem causar, portanto, efeitos
clinicos secundarios em nenhum dos gatos (KO et al., 2008).

Tem sido muito utilizada para bloqueio do nervo infraorbitarios, maxilar e mentoniano
em cirurgias odontologicas, buscando garantir a analgesia ideal, melhorando a seguranca do
paciente, reduzindo a quantidade de agentes anestésicos necessarios para manter um nivel
adequado de anestesia (VRIES; PUTTER, 2015). A lidocaina a 2%, sem vasoconstrictor, foi
empregada também em gatos machos que apresentavam obstrucao uretral, no volume de 0,1 a
0,2 mL.kg™! pela técnica de anestesia epidural sacrococcigea para o alivio da dor. Os resultados
evidenciaram muitos beneficios clinicos como adequado relaxamento da uretra e,
consequentemente, maior facilidade na introducdo do cateter uretral no momento da
desobstru¢ao (O’HEARN; WRIGHT, 2011). Em um estudo, que foi avaliando a lidocaina 2%
isoladamente e em associagdo com bupivacaina 0,5% para anestesia peridural lombossacra em
gatos, foi observado que a associag@o dos dois anestésicos locais € capaz de aumentar o periodo
de analgesia. Porém nao faz diferenga significativa no inicio de agdo (LAWAL; ADETUNIJI,
2009).

2.3  Anestesia Local por Tumescéncia

A anestesia local por tumescéncia consiste na anestesia regional da pele e do tecido
subcutaneo, com infiltragdo de grandes volumes de anestésico local (geralmente lidocaina)
diluidos, associados a um vasoconstritor (adrenalina), permitindo que amplas areas de tecido
possam ser bloqueadas (BUSSOLIN et al., 2003). A palavra tumescéncia ¢ derivada da palavra
latina tumescere, que significa inchar. Esse inchago ¢ conferido pela propria aplicagdo da
solucdo no espago subcutaneo, levando a firmeza do tecido bloqueado, garantindo um maior
efeito anestésico regional e divulsdo do tecido, facilitando também o procedimento cirirgico
(HENGHOLD; MOODY, 2008).

A técnica foi desenvolvida pela primeira vez por Klein em 1986, para os procedimentos
de lipoaspirag@o. Antes da introducdo da técnica tumescente, as cirurgias de lipoaspiracdo eram
geralmente realizadas em ambiente hospitalar sob anestesia geral. Perda significativa de sangue

no trans-operatdrio levando a necessidade de transfusdo, era a regra e ndo a excecao,



aumentando muito os riscos inerentes ao procedimento. A técnica visava conferir anestesia
local, para diminuir planos anestésicos profundos e promover vasoconstricdo minimizando o
sangramento (KLEIN, 1987; HENGHOLD; MOODY, 2008).

A primeira solu¢do utilizada para anestesia local tumescente era composta por um litro
de solucdo de cloreto de sodio 0,9%, 500 - 1000mg de lidocaina a 1 %, uma ampola de
epinefrina (I mg) e 10 mEq de bicarbonato de sodio (KLEIN, 1987). Hoje em dia, a
composi¢ao da solugdo para infiltragdo tumescente ja tem muitas variagdes na concentragdo de
lidocaina e de adrenalina. A grande maioria dos trabalhos aconselhava o uso da solugdo
aquecida entre 38 - 40°C, com a finalidade de diminuir o desconforto no momento da infiltragao,
bem como reduzir a perda de temperatura corpérea (DUMANTEPE; UY AR, 2015). Entretanto,
esse beneficio ndo estd ainda bem elucidado, e, em algumas cirurgias, estudos recentes tem
evidenciado resultados de analgesia melhor com a solu¢do fria, diminuindo o tempo de
procedimento e aumentando assim a segurangca (CECCARINO; MICCO; CAPPELLETTI,
2019).

Entre as principais vantagens do uso da anestesia local tumescente, destaca-se a
facilidade de execucdo, redug¢do do sangramento durante a cirurgia, reducdo da necessidade de
transfusdes sanguineas no transoperatorio, menor tempo de internacdo no pds-operatorio, €
satisfatoria analgesia trans e pos-operatéria prolongada (JONES; GROVER, 2004). Outra
caracteristica importante ¢ a capacidade de promover efeito antibacteriano diminuindo os niveis
de infeccdo no pos-operatorio (JOHNSON; JOHN; DINE, 2008). Quanto aos efeitos colaterais,
durante todos esses anos de aplicacdo da técnica, os registros de morbidade e mortalidade
foram, em sua grande maioria, relacionados a sobrecarga de fluidos, levando a quadros de
edema pulmonar e sobrecarga cardiovascular, ou devido a associacdo com farmacos como
benzodiazepinicos e outros sedativos que alteram a via de metaboliza¢do hepatica e inibem o
citocromo P450, podendo aumentar os risco de intoxicacdo (KLEIN, 1999). Além disso, outras
complica¢des correlacionadas a técnica citadas pela literatura sdo: a necrose da pele, o
comprometimento do retalho cirurgico, os hematomas e o seroma nas mamas (CHUN et
al.,2011; MLODINOW et al.,2014).

O maior receio quanto a aplicacdo da técnica de tumescéncia sempre foi o risco com 0s
efeitos toxicos das doses altas de anestésico local empregada. Em um estudo onde foi feita a
analise de lidocaina sérica no sangue humano, as estimativas preliminares para dosagens
seguras maximas de lidocaina foram de 28 mg.kg! sem lipoaspiragdo e 45 mg.kg' com
lipoaspiracao (KLEIN; JESKE, 2016) enquanto que outros estudos demostraram que tal limite
pode alcancar até 55 mg.kg™! para procedimentos de lipoaspiragio (OSTAD; KAGEYAMA;
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MOY, 1996). Segundo Klein (1999), os principais fatores que permitem a tumescéncia ser
utilizada de forma segura com poucos riscos de toxicidade ¢ o fato de sua formulagao ser diluida
e a associagdo de um vasoconstritor, o que permite a diminuicdo da absor¢ao sistémica do
farmaco. Além disso, outro fator importante ¢ que grande parte da solucdo anestésica ¢
removida do paciente no proprio procedimento. Atualmente, na Medicina Humana tém sido
empregada para diversos procedimentos como: lipoaspiragcao (KLEIN; JESKE, 2016), cirurgias
oncoldgicas cutaneas (DO; KELLEY, 2007), retirada de linfonodo sentinela (EICHHORN;
RENNER; HAUSTEIN, 2004), cirurgias dermatologicas (DAVILA; GARCIA-DOVAL, 2011;
SANDHOFER et. al., 2019), cirurgias vasculares (MIZUKAMI; HAMAMOTO, 2007;
OZYAPRAK et. al., 2019), cirurgias reparadoras de queimaduras em pacientes pedidtricos
(BUSSOLIN et al., 2003), cirurgias plasticas (GUTOWSKI, 2014; PRASETYONO;
NINDITA, 2019), cirurgias de mao (LALONDE; MARTIN, 2014), cirurgias cardiotoracicas
para implantacdo de marca-passo (KAWATANI et al., 2019) e mastectomias (VARGAS et al.,
2015; KHATER et al., 2017).

A explicacdo fisiologica exata de como a tumescéncia no tecido pode criar uma
anestesia local ndo esta totalmente delineada. Segundo Biben et al. (2020) a técnica de
tumescéncia em camundongos sob o teste de nocicep¢ao quimica e térmica promoveu um efeito
anestésico local adequado, mesmo sem a utiliza¢cdo de lidocaina, embora com um inicio de a¢ao
mais lento. Um dos possiveis mecanismos de a¢do explicado pelo autor para justificar isso, ¢
que a solu¢do cria um ambiente tumescente no tecido levando a analgesia pela compressao na
vasculatura. Outra explicagcdo possivel € que o aumento da pressdo hidrostatica no espago
intersticial, causada pela injecao excessiva de fluido, pode produzir um edema, e essa condi¢ao
também poderia interromper a fungdo nervosa. O mecanismo exato dessa descoberta esta
sujeito a um estudo mais aprofundado. Ele potencialmente abre um novo campo de estudo sobre
o assunto do controle e fisiologia da dor sendo uma linha de pesquisa promissora (BIBEN, et
al., 2020).

J4 na Medicina Veterinaria, os estudos que vém sendo desenvolvidos, concentram-se,
basicamente, para realizacdo de mastectomia. O estudo pioneiro foi descrito por Credie et al.,
2013, utilizando a anestesia local tumescente em concentragdo de 2,75 mg.mL™! (0,27%) com
lidocaina na dose de 15 mL.kg! comparada a bolus intermitente de citrato de fentanila em 20
cadelas para realizacdo de mastectomia unilateral. Foi observado que a técnica facilita o
procedimento cirargico por gerar um efeito de hidrodivulsdo, que auxilia na remocao da cadeia
mamaria com maior facilidade e diminui¢do do sangramento. As concentragdes plasmaticas do

anestésico local foram inferiores as doses consideradas toxicas para a espécie, sem interferir na
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cicatrizagdo da ferida. Quanto a analgesia, o grupo tumescéncia foi similar ao grupo tratado, e
houve reducgdo significativa da necessidade de anestésico inalatorio (CREDIE et al., 2013).
Posteriormente, ainda com lidocaina em outro estudo, a anestesia local tumescente, foi avaliada
na mesma dose de 15 mL.kg™!, porém em concentragdes mais altas (0,32%), mostrando-se
igualmente segura em cadelas submetidas a cirurgia de mastectomia. Nenhum animal envolvido
no estudo apresentou sinais de intoxicacdo, e as concentracdes séricas foram seguras,
garantindo uma analgesia trans operatoria satisfatoria e pds-operatoria de sete horas
(ABIMUSSI et al., 2013). Anestesia local tumescente foi também avaliada para a mesma
finalidade com ropivacaina em diferentes concentragdes (0,05% e 0,1%). A analgesia pos-
operatoria foi prolongada, sem haver diferenga significativa entre as duas concentragdes sob o
aspecto clinico, e as concentracdes plasmaticas no sangue permaneceram abaixo das
consideradas toxicas para a espécie nos dois grupos, sendo mais recomendada, portanto, a
concentracao de 0,05% (ABIMUSSI et al., 2014). Em um estudo mais recente, utilizando as
mesmas doses e concentragdes utilizadas na tumescéncia de lidocaina e bupvacaina propostas
nos trabalhos de Abimussi, o resultado divergiu quanto ao tempo de resgate analgésico que
ocorreu ja na primeira hora de avaliagdo em 50% dos animais de cada grupo (GOMES et al.,
2018). Em felinos, segundo Moreira (2021), a anestesia local por tumescéncia com lidocaina a
0,32% na dose de 15 mL kg'!, em gatas submetidas a mastectomia, ndo causou nenhum sintoma
de intoxicacao pelo anestésico local, obtendo o pico plasmatico de lidocaina em 90 minutos
apos a infiltracdo da solug¢do tumesceste com concentragdo sérica maxima de 2,73 pg.mL!,
valor bem inferiores as doses consideradas toxicas para a espécie (7 pg.mL!) definida pelo
estudo realizado por Pypendop; Ilkiw (2005). O resgate analgésico foi realizado
aproximadamente seis horas apds a infiltracdo, sendo eficaz para promover analgesia
satisfatoria nos momentos trans e pos-operatorios imediatos. Além disso, similar aos estudos
em cdes, proporcionou maior facilidade de excisdo da cadeia mamaria e menor sangramento

trans-operatorio sem causar comprometimento na cicatrizagao da ferida cirurgica.

2.4  Opioides

Todos os analgésicos opioides sdo quimicamente relacionados aos compostos
purificados do extrato de uma espécie de papoula. Esse extrato ¢ denominado 6pio e contém
cerca de 20 componentes farmacologicamente ativos, entre eles a morfina e a codeina, por
exemplo. O termo opioide ¢ utilizado, portanto, para designar todos os farmacos, derivados da

purificacio do o6pio (SKARDA; TRANQUILLI, 2013). Os opioides sdo os farmacos
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analgésicos mais antigos conhecidos e estdo entre os farmacos mais efetivos no controle da dor
aguda, além de possuirem papel relevante no tratamento da dor cronica (EPSTEIN et al., 2015).

Os efeitos dos opioides sdo mediados por sua ligacdo a receptores especificos
encontrados no SNC em outros sitios supra espinhais, espinhais e periféricos. Os receptores
opioides sdo acoplados a proteina G e ligados a membrana. A ligagdo via proteina G pode ativar
canais de K+ e suprimir canais de Ca++ voltagem dependente. Acredita-se que o efeito
analgésico dos opioides seja mediado pela ligacdo reversivel aos receptores especificos,
alterando a nocicepcdo e a percep¢do da dor pela sua habilidade em inibir diretamente a
transmissdo da informacdo nociceptiva ascendente do corno dorsal da medula espinhal e
ativagdo de circuitos de controle da dor descendentes, atuando também nos componentes
emocionais da dor (FANTONI, 2012).

Existem pelo menos 3 tipos diferentes de receptores opioides e cada um deles exerce
distintos efeitos. Eles sdo classificados em p (mu), x (kappa), o (delta). De acordo com a sua
interagdo com estes receptores, os analgésicos opioides podem ser classificados como agonistas
totais, agonistas parciais, agonistas-antagonistas ou antagonistas (INTURRISI, 2002). Os
receptores p (mu) sdo responsaveis pela analgesia supra espinhal, e tem por caracteristica
proporcionar acentuada depressdo respiratoria, euforia, sedag¢do, além da diminuicdo da
motilidade gastrointestinal. J4 os receptores k (kappa), podem também promover sedacdo,
dispneia, disforia e depressao respiratoria moderada, e sdo encontrados principalmente nas
areas limbica e em areas diencefalicas. Por fim, em relagdo aos receptores o (delta), ndo temos
muitas informagdes e precisam ser mais estudados (FANTONI, 2012; SKARDA;
TRANQUILLL, 2013;).

Os opioides desempenham um papel importante no manejo clinico da dor em gatos.
Historicamente, houve relutdncia em administrar opioides nos gatos, € por muito tempo foi
subutilizado devido a preocupagdes sobre os possiveis efeitos excitatdrios e toxicos relatados
por Wikler, 1944 com o uso da morfina. Entretanto, tal evento foi desencadeado utilizando
doses 100 vezes mais altas (15 mg.kg!) do que aquelas recomendadas para a espécie.

Nas doses usadas clinicamente, os efeitos comportamentais dos opioides incluem
euforia, manifestando-se como ronronar, esfregar, rolar e amassar com as patas dianteiras. Os
opioides causam midriase em gatos, o que supera seus efeitos analgésicos e pode afetar a visao.
A diminuicdo da motilidade intestinal ¢ um potencial efeito adverso dos opioides, mas a
relevancia clinica disso em gatos saudaveis ¢ questiondvel. Quando usados sozinhos para pré-
medicagdo em gatos sem dor, alguns opioides podem causar nausea, vomito e salivacao

(ROBERTSON; TAYLOR, 2004). A hipertermia pds-anestésica, definida como temperatura
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retal superior a 39,2 ° C, tem sido associada a administragdo de opioides em gatos. A luz desses
achados, recomenda-se que a temperatura corporal de um gato seja monitorada de perto durante
a anestesia e no periodo perioperatério (BORTOLAMI; LOVE, 2015). Quanto aos efeitos no
sistema cardiorrespiratorios podem ser observados bradicardia, hipotensdo, liberagdo de
histamina e depressdo respiratoria apos a administragdo de alguns opioides principalmente os
que agem em receptor 1 (mu). Embora possam ocorrer eventos adversos, os opioides sdo drogas
analgésicas eficazes a serem usadas em casos de dor moderada ou intensa, e o risco de efeitos
colaterais graves ¢ baixo em comparacdo com outras classes de analgésicos (MENDES;

SELMI, 2003; LAMONT, 2008).

2.5 Fentanil

O fentanil ¢ um dos analgésicos mais comumente empregado em seres humanos e em
pequenos animais. E um opioide sintético agonista i, com poténcia analgésica, superior a
morfina. (THOMASY et al., 2007). Possui alta lipossolubilidade e afinidade por proteinas
plasmaticas, promovendo assim analgesia e sedagdo rapida. O efeito analgésico maximo se da
ao redor de cinco minutos apos a administracdo intravenosa, e sua duragdo ¢ cerca de 30
minutos. Desta forma o mesmo atinge rapidamente o SNC, sendo biotransformado no figado e
eliminado pelos rins (SKARDA; TRANQUILLI, 2013). Estudos em felinos demonstram rapida
distribuicdo e eliminagdo, com valores de meia-vida e clearance de 2,35 + 0,57 horas e 1.19 +
0.16 L.kg!.h''respectivamente apos administragdo endovenosa na faixa de dose de 7.19 + 1.17
ug. kg (LEE; PAPICH, HARDIE, 2000). Essas caracteristicas farmacologicas o tornam ideal
para administragdes por infusdo continua no periodo transoperatorio, como adjuvante na
anestesia inalatdria, promovendo normalmente, devido ao seu poder sedativo e analgésico, um
despertar mais lento, porém de forma bem suave (FANTONI, 2012).

O fentanil ¢ descrito hoje em gatos como um farmaco seguro, podendo ser bastante util
em doses convencionais de 1- 5 pug.kg! em bolus IV seguido de 1- 5 pg.kg'.h! em infusdo
continua (LAMONT, 2002). Um estudo com doses mais altas de fentanil (10 ug.kg! - IV)
conseguiu avaliar que o inicio de agdo ¢ rapido a partir de 5 - 110 min; e que a antinocicepg¢ao
causada pelo fentanil ¢ alcancada em felinos quando a concentragdo plasmatica atinge valor
superior a 1.07 ng.mL"' (ROBERTSON et al, 2005). Em outro estudo clinico, onde foi utilizado
a taxa de 20 pg.kg'l.h'! de fentanil em gatos, foi possivel observar que sua associagdo com o
propofol em infusdo continua manteve as variaveis hemodindmicas melhores que a anestesia

com fentanil associado a anestesia inalatoria com isoflurano, embora a depressdo respiratoria
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tenha sido mais acentuada, e a ventilagdo intermitente com pressdo positiva tenha sido
necessaria (LIEHMANN; MOSING, AUER, 2006). Diante disso, estudos mais recentes
constataram que a administragdo de um bolus de 5 pg.kg!, seguido de infusdo continua de 5
ug.kglh!, promove o alcance de tal concentragio plasmatica promovendo assim
antinocicepg¢do em gatos conscientes, além de sedacdo sem alteracdo comportamental adversa
(AMBROS et al, 2014).

Os efeitos analgésicos e cardiovasculares do fentanil peridural (4 pg.kg!) foram
avaliados em gatos anestesiados com isoflurano. Houve diminuic¢do significativa na pressao
arterial média, na frequéncia cardiaca e na frequéncia respiratria em compara¢do com 0s
valores basais. O limiar elétrico aumentou 20 minutos apds a inje¢do, e nenhum efeito colateral
foi relatado (DUKE et al., 1994). Sua utilizagdo pratica, entretanto, ¢ limitada devido ao seu
curto periodo de agdo analgésica de 30 mim, sendo recomendada a associacdo com outros
opioides de maior duracdo como a morfina (FANTONI, 2012). Adesivos transdérmicos sem
duvida tem sido uma das abordagens mais estudadas na espécie nos ultimos anos (LEE;
PAPICH, HARDIE, 2000; DAVIDSON; PETTIFER, HENRY, 2004; YACKEY et al., 2004).
Isso ¢ conferido a facilidade de administra¢do e a capacidade analgésica prolongada fornecida,
o que facilita muito na terapéutica nesta espécie. Foi evidenciado que as concentragdes
plasmaticas foram atingidas 12-24 h apds a aplicagdo de um adesivo de fentanil (25 pg.kg!) e
foram sustentadas ao longo de um periodo de 72 horas, podendo se estender em alguns animais
por até cinco dias, com uma concentragdo média de 1,58 ng.mL"! (LEE; PAPICH, HARDIE,
2000). Além disso, o uso do adesivo transdérmico foi capaz também de diminuir a CAM de
gatos anestesiados com isoflurano, promovendo estabilidade hemodinamica durante o periodo
transoperatorio de forma mais eficaz (YACKEY et al., 2004). Entretanto, devido a grande
variabilidade de absor¢ao individual de cada paciente, sempre deve ser avaliada a necessidade
da administracdo de analgésicos adicionais. Outro cuidado importante ¢ que a ingestao pelo
animal pode levar ao 6bito, sendo preconizado muitos cuidados na fixacdo e prote¢do do
adesivo (BORTOLAMI; LOVE, 2015).

Os principais efeitos colaterais comumente observados com o uso do fentanil sdo apneia,
salivacdo, bradicardia e relaxamento do esfincter anal, com ocasional defecagdo. A bradicardia
¢ desencadeada por estimulagdo vagal, ndo alterando a pressdo arterial, nem o débito cardiaco
o que explica a manutencao da perfusdo capilar, e a depressao respiratéria € devido ao seu efeito
sobre o centro respiratorio (MENDES; SELMI, 2003; LAMONT, 2008). Porém, tais efeitos
colaterais sdo dose-dependentes e, assim como os efeitos analgésicos, podem ser revertidos com

a administra¢do de naloxona (SKARDA; TRANQUILLI, 2013).
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2.6  Avaliacdo da Dor Aguda em Gatos

A deficiéncia na prescri¢ao de analgésicos em animais entre as décadas de 1980 e 1990
pode ter como causa fatores multifatoriais. Acredita-se que um aspecto que ganha destaque
nesse historico foram os efeitos adversos associados ao uso de analgésicos, em especial na
espécie felina devido as peculiaridades da espécie na metabolizacdo de alguns farmacos
(BORTOLAMI; LOVE, 2015). Além disso, a compreensdo da fisiopatologia da dor na
medicina veterinaria naquela época estava ainda em desenvolvimento e ndo havia meios
validados para avaliar a dor em caes e gatos. Nas escolas de medicina veterindria ndo era comum
a abordagem de temas relacionados a dor e também faltavam estudos que descrevessem os
beneficios do tratamento da dor, o que dificultava para os veterindrios verem as vantagens a
longo prazo (SIMON et al., 2017). Com o tempo, a melhora na compreensado da fisiologia da
dor nos animais, e a maior disponibilidade a medicamentos analgésicos licenciados,
proporcionou uma melhora significativa na analgesia na pratica de rotina em todo o mundo
(ARMITAGE et al. 2005, JOUBERT 2006, HEWSON et al. 2006b, HUNT et al. 2015).
Entretanto, em um estudo retrospectivo do uso de analgésicos em caes e gatos, realizado em
todo o Brasil, foi possivel observar que, apesar dos veterinarios brasileiros terem mostrado uma
boa preocupagdo no manejo da dor em pequenos animais, semelhante ou superior a outros
paises, os gatos ainda receberam notas menores nos escores de dor e também menos analgésicos
do que os caes (78% e 90% respectivamente) para procedimentos de ovariohisterectomia
(LORENA et al. 2014). Acredita-se que hoje em dia a principal razao pela qual a administragao
analgésica ainda tem sido frequentemente negligenciada em gatos, ¢ a dificuldade por parte dos
veterindrios de avaliar a da dor na espécie (SIMON et al., 2017).

Por natureza, os felinos frente a dor tendem a mascara-la e, por isso, a avaliagdo torna-
se mais dificil. Além disso, os gatos se escondem quando apresentam dor e parecem demostrar
menos dor que os cdes diante de circunstancias idénticas, fato que pode justificar a menor
utilizacdo de analgésicos em gatos (COSTA et al, 2017). Especificamente no paciente
oncoldgico, nem todo o paciente com cancer tem dor, e a intensidade varia consideravelmente
de um animal para o outro. Entretanto ele pode observar que pelo menos 30% de gatos com
cancer apresentam dor significante ja na fase de diagnostico. A presenca da dor gera sofrimento,
estresse e ansiedade, além de estar diretamente relacionada a diminui¢do da qualidade de vida
dos pacientes oncologicos, sendo o seu alivio indispensavel para a melhora do estado geral do

paciente (COSTA et al, 2017).
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O controle da dor deve ser baseado em avaliacdo cuidadosa, com elucidacdo das
possiveis causas e dos efeitos deste sintoma na vida do paciente. A anamnese completa e o
exame clinico sdo vitais, e a investigacdo laboratorial ou radioldgica pode ser necessaria
(FANTONI, 2012). O gato tem caracteristicas fisioldgicas e comportamentais importantes na
avalia¢do da dor. No entanto, alteracdes fisioldgicas, por exemplo, nas frequéncias cardiaca e
respiratdria, no tamanho da pupila e nos testes neuroenddcrinos (cortisol, glicose, beta-
endorfinas) estdo pouco correlacionadas com a dor aguda nessa espécie (SMITH; ALLEN,
QUANDT, 1999). Hoje em dia ¢ aceito que o método mais preciso para avaliar a dor em animais
ndo ¢ por parametros fisiolégicos, mas por observacdes de comportamento. A avaliagdo da dor
envolve principalmente a investigagdo dos dominios sensorial (intensidade, localizacdo e
duracdo) e afetivo (emocional) (EPSTEIN et al., 2015). A dor é considerada hoje como o
“quinto sinal vital”, apos pulso, frequéncia cardiaca, temperatura e frequéncia respiratoria. E,
portanto, uma sensacao totalmente subjetiva e individual; e por isso, € o doente que define se
estd ou ndo com dor (FANTONI, 2012). Considerando que o comportamento resulta da
interagdo do individuo com o ambiente, este representa um fator importante na avaliagdo. O
mundo sensorial do gato no ambiente doméstico ¢ bastante diferente do apresentado na clinica.
Por isso, em ambiente hospitalar a presenca de pessoas e animais desconhecidos prejudica a
avaliagdo da dor pelo médico veterinario (STEAGALL; MONTEIRO, 2019). Os tutores
possuem, portanto, um papel importante no auxilio dessa investigacao. O papel do profissional
¢ educar o tutor a avaliar algumas atitudes que sugerem dor como: mudangas na movimentagao,
postura, lambedura local, autolimpeza, vocalizagdo, apetite, sede, alteracdo em padrdes de
defecacdo e urina (SIMON et al., 2017).

O uso de ferramentas de pontuagdo da dor pode diminuir a subjetividade e o viés dos
observadores, resultando em um gerenciamento mais eficaz da dor, o que leva a um melhor
atendimento ao paciente (STEAGALL; MONTEIRO, 2019). Existem diversos métodos para
mensurar a percepc¢ao/sensacao de dor disponiveis, incluindo as escalas unidimensionais como
Escala Visual Analdgica (EVA), Escala de Classificagdo Numérica e varias escalas de
classificagdo descritiva, como Escala de dor de Melbourne (FANTONI, 2012) e a Escala de
Felinos da Universidade de Colorado (HELLYER; UHRIG, ROBINSON, 2006), mas elas nao
sdo validadas e, dependendo da situagdo, a avaliacdo através delas pode ser limitada. Dentro
desse contexto, hd apenas trés escalas multidimensionais de dor aguda validadas em gatos: a
escala de dor proposta pela UNESP-Botucatu (BRONDANI et al., 2012), a escala de dor de
Glasgow — Felina (REID et al., 2017), e a escala de expressdes faciais (Feline Grimace)

(EVANGELISTA etal., 2019). A avaliagdo através dessas escalas ¢ considerada mais completa
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por abrangerem distintas dimensdes da dor a partir de diferentes indicadores de respostas e suas
interagdes compostas também por fatores afetivos e emocionais.

A escala da UNESP- Botucatu apresenta 10 itens, distribuidos em quatro dimensdes ou
subescalas: 1) “alteragdo psicomotora”, composta pelos itens postura, conforto, atividade,
atitude e miscelanea de comportamentos; 2) “protecao da area dolorosa”, que engloba os itens
reacdo a palpacdo da ferida cirrgica e reacdo a palpagdo do abdome/flanco; 3) “varidveis
fisiologicas”, que compreendem os itens pressdo arterial e apetite e 4) “expressao vocal da dor”,
representada pelo item vocalizagdo. Cada item da escala ¢ constituido por quatro niveis
descritivos, que sdo escorados categoricamente em 0, 1, 2 e 3, em que “0” representa
normalidade ou ndo alteragdo e “3” a mais pronunciada alteragdo. O escore total da escala pode
ser calculado com base no somatorio dos escores dos itens ¢ varia de 0 (auséncia de dor
arbitraria) até 30 pontos (dor méxima) (BRONDANI et al., 2012). Para critério de resgate
analgésico foi definido pontuagdo maior ou igual a oito pela avaliagdo feita pela escala de dor
descrita por Brondani et al. (2013). A ferramenta foi originalmente desenvolvida em portugués
do Brasil, e posteriormente validada e traduzida para inglés, espanhol, francés e italiano. Sua
validagdo foi restrita apenas para gatos submetidos a pds-operatério de ovariohisterectomia,
entretanto j& existem trabalhos com aplicacdo bem-sucedida da escala em outras causas de dor
aguda.

A escala de Glasgow foi desenvolvida e revisada ap6s analise intermediéria para avaliar
a dor aguda em gatos. Essa escala demonstrou ser valida, e a ferramenta inclui categorias
comportamentais, como vocalizacdo, atividade, postura, comportamento, aten¢do a ferida e
resposta a interagao com o observador e palpacdo da area dolorosa. Comparando com a escala
da UNESP- Botucatu ¢ considerada menos demorada e mais facil de usar, e de acordo com o
estudo original, pode ser aplicada a qualquer tipo de dor aguda (médica, cirurgico, trauma)
entretanto apensar de a escala de Glasgow ter em sua nova versdo melhorado a capacidade
discriminatéria (sensibilidade), somente a escala da UNESP-Botucatu passou por todos os
testes abrangentes de validade, confiabilidade e sensibilidade, tornando-a ainda mais confiavel.
Nessa versdo atualizada foi incluido também expressdes faciais; e o ponto de corte para
analgesia intervencionista ¢ de 5/20 (REID et al., 2017).

Uma limitacao dessas escalas, ressaltada por Steagall; Monteiro, 2019, é que na pratica
felina, individuos timidos ou medrosos podem apresentar altos escores de dor e pode ser dificil
distinguir se eles estdo realmente dolorosos ou se seu comportamento afeta a avaliagao da dor.

Outro aspecto abordado pelo mesmo autor ¢ que pode ser dificil diferenciar dor de disforia
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usando essas escalas, uma vez que os sintomas sdo muitas vezes similares (inquietagdo e
agitagdo, entre outros estados emocionais negativos).

Juntamente com a avaliacdo das mudangas comportamentais, as expressodes faciais tém
o potencial de indicar experiéncias emocionais em animais e fornecem informagdes valiosas.
Recentemente, a escala de expressoes faciais (Feline Grimace) demonstrou ser uma ferramenta
véalida para a avaliagdo da dor aguda (EVANGELISTA et al., 2019). Ela mostrou boa
confiabilidade através da avali¢cdo de cinco parametros: posicao da orelha, compressao orbital,
tensdo do focinho e bigodes e posicdo da cabeca. As principais limitagdes dessa escala é que
ainda ndo se sabe sobre sua validade em animais braquicefalicos como persa, devido as suas
alteracdes anatomicas, e, clinicamente, foi demonstrado que gatos com doengas do trato
respiratério apresentam alteragdes nas expressoes faciais semelhantes as relatadas em gatos
com dor. Portanto, sinais clinicos como espirros, secrecdo ocular, blefarospasmo, conjuntivite,
rinite e estomatite, podem influenciar a avaliagcdo da dor e a necessidade de analgesia de resgate
(EVANGELISTA et al., 2019). O futuro da avaliagdo da dor aguda felina parece promissor e
emocionante, a medida que aprendemos mais sobre comportamentos especificos da dor, e novas

ferramentas serdao desenvolvidas e validadas (STEAGALL; MONTEIRO, 2019).

3. METODOLOGIA GERAL

3.1 Selecao dos Animais

O presente estudo foi submetido & Comissdo de Etica no Uso de Animais do Instituto
de Veterinaria da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (CEUA/IV-UFRRJ), sob o
namero de protocolo 6459280917 (Anexo A).

Foram selecionadas 20 gatas para cirurgia de mastectomia unilateral radical, atendidas
no servigo de clinica médica de gatos domésticos do Hospital Veterinario da Universidade
Federal Rural do Rio de Janeiro, que apresentavam como critério de inclusdo neoplasia na
cadeia mamaria e classificacio de acordo com a escala de risco da American Society of
Anesthesiologists (ASA), como ASA Te Il

Todos os animais realizaram exames complementares laboratoriais como hemograma e
bioquimica sérica para avaliagdo de creatinina, ureia, ALT (Alanina Amino Transferase), GGT
(Gama GlutamilTransferase) e albumina. Para as gatas que apresentavam aumento de tireoide

no exame fisico era solicitado também o T4 total pelo método de radioimunoensaio. Além disso,
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foram solicitadas radiografias toracicas (proje¢des laterais e ventrodorsais), ecocardiografia e
ultrassonografia abdominal.

Os critérios de exclusdo foram animais com presenga de cadeia mamaria inflamada, com
presenca de tumores maiores que 5 cm, com tumores em outros sistemas, presenca de metéastase
comprovada pelos exames de imagem, que estivessem sob tratamento de qualquer outra
enfermidade, ou qualquer alteracdo que contraindicassem o procedimento anestésico através
dos resultados dos exames pré-operatdrios. Os animais ndo castrados e agressivos também
foram excluidos do estudo.

Em uma ficha (Anexo B), foram registrados o exame clinico e parametros basais dos
animais, como: frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratéria (f), tempo de preenchimento
capilar (TPC), termometria retal, glicemia, coloracdo das mucosas, grau de hidratacdo e peso.
Além disso, tamanho, aspecto e localizacdo dos tumores na cadeia mamaria. Fez parte desta
anamnese também fatores predisponentes ao crescimento de tumores mamarios, como: uso de
anticoncepcionais, cios recorrentes, pseudociese, mastite e castragdo tardia. Os proprietarios
receberam e assinaram o consentimento esclarecido, ressaltando os riscos inerentes ao

procedimento e a pesquisa proposta (Anexo C).

3.2 Protocolo Experimental

O estudo foi aleatorio e encoberto, composto por trés anestesistas: o primeiro foi
responsavel pelo sorteio dos grupos, inducdo e aplicacao da técnica anestésica. Portanto, era o
unico com conhecimento da técnica analgésica instituida. O segundo foi responsavel pela
conducdo do ato anestésico trans-operatdrio, monitoragdo do plano anestésico e decisdo por
resgate analgésico quando necessario. O terceiro anestesista ficou responsavel pela avaliagao
da dor e resgate analgésico pos-operatorio.

Os animais incluidos no estudo foram distribuidos em dois grupos de 10 animais: Grupo
tumescéncia (GT) e Grupo fentanil (GF), conforme descrito abaixo:

* GT: Grupo tumescéncia- os animais receberam infiltracdo de solu¢do tumescente
refrigerada (8-12°C) com lidocaina' a 0,32% e adrenalina® (1 mg.mL™!) sob o tecido

mamario a ser excisado, na dose de 15 mL.kg"!.

! Xylestesin- Critalia Produtos Quimicos ¢ Farmacéuticos Ltda- Itapira-SP.
2 Adren- Hipolabor Farmacéutica Ltda- Sabara- MG.



»  GF: Grupo Fentanil- os animais receberam um bolus inicial de cloridrato de fentanil® na
dose de 2.5 pg.kg! diluidos € 3 mL no tempo fixo de 2 minutos, por via intravenosa e
logo em seguida, foram mantidos em infusdo continua na taxa de 10 pg.kg'.h'!, por

meio de uma bomba de infusdo?, até imediatamente o final do procedimento cirtirgico.

3.3 Delineamento Experimental

Para a realizacdo da cirurgia, os animais foram submetidos a jejum alimentar de oito
horas e hidrico de duas horas. No dia do procedimento cirargico, o animal foi aclimatado por
30 minutos em gaiolas individuais antes da realizagdo de qualquer procedimento. Apds esse
periodo, foi realizado um novo exame clinico completo e registro dos valores basais (MO),
através da avaliacdo da ausculta cardiaca e pulmonar e aferi¢ao da frequéncia cardiaca (FC) e
respiratdria (f), avaliacdo da cor das mucosas, tempo de preenchimento capilar (TPC), busca
por sinais de desidratagdo (ressecamento de mucosas, perda de turgor cutineo, enoftalmia),
palpacdo abdominal e temperatura retal. Na sequéncia, o animal era transferido para o centro
cirargico onde o primeiro anestesista dava continuidade ao experimento. Sorteava a técnica
analgésica, e em seguida o paciente era contido fisicamente com auxilio de uma toalha com o
objetivo de minimizar o estresse para a realizagdo da tricotomia do membro toracico esquerdo
e posterior cateterizagdo da veia cefalica com cateter 22G>(0.7 mm x 19 mm), acoplado a uma
torneira de trés vias®. Apds a vendclise, todos os animais receberam um bolus de 3mL de fluido
em 2 minutos e mantida a administra¢do de fluidoterapia com solugdo de ringer com lactato na
taxa de 3 mL.kg"l.h'! por meio de uma bomba de infusdo (DAVIS et al., 2013). Sendo que no
GF esse bolus continha cloridrato de fentanil 2,5 ug.kg! e posterior infusdo continua de 10
ug.kg'.h!, diluida na solugdo de ringer. Imediatamente, foi realizada a indugdo anestésica com
propofol’ (5 mgkg"), diluido em NaCl 0,9%, até completar o volume total de 3 mL,
administrados em 3 minutos, em seguida foi realizado a dessensibiliza¢do da laringe com 0,2
mL de lidocaina a 2%, sem vasoconstrictor instilada sobre as aritenoides, e posterior intubagao

orotraqueal.

3 Fentanest - Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda - Itapira - SP.

4 Bomba de Infusdo de Seringa - DIGIPUMP™ SR7X - DigicareBiomedical Technology - Rio de Janeiro - RJ.
5 Jelco - Smiths Medical - Italy.

¢ Torneira 3 Vias - Labor Import — Osasco - SP.

7 Propovan - Critélia Produtos Quimicos € Farmacéuticos Ltda- Itapira - SP.
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Todos os animais foram mantidos em respiracdo espontdnea sobre um tapete de
aquecimento elétrico, coberto com uma toalha, para reduzir a perda de temperatura. Com o
animal posicionado em decubito dorsal, a monitoragdo anestésica foi instalada, ainda pelo
primeiro anestesista, para afericdo dos parametros FC, f, PAS, SpO2, EtCO2, temperatura retal
e andlise de gases expirados e estabelecido o plano anestésico cirtirgico. A manutengao
anestésica foi realizada através do vaporizador universal contendo isoflurano® em oxigénio a
100%, utilizando um circuito anestésico aberto, sem reinalagdo, e fluxo de gas fresco de 1 L
min! em concentragdo suficiente para manter o animal em plano anestésico cirtrgico,
respeitando-se os conceitos estabelecidos por Guedel (Estagio III/Plano II). Apods ser
estabelecido o plano anestésico, foi realizado em sequéncia a tricotomia da regido, a marcagao
do tecido e a devida antissepsia da regido a ser abordada cirurgicamente. Logo em seguida, os
animais pertencentes ao GT receberam a solu¢do tumescente 15 minutos apos a indugao.
Posteriormente, um pano de campo operatorio foi colocado em posi¢ao vertical sobre a regido
cervical do paciente, com intuito de isolar a 4rea ciriirgica da 4rea utilizada pelo anestesista. S6
entdo era permitida a entrada no centro cirurgico do segundo anestesista, que ficou responsavel
pela monitoracdo anestésica trans-operatoria. Este teve acesso apenas a cabe¢a do animal e as
veias cefélicas, com impossibilidade de observar o campo operatério, o que permitiu a
realizacdo de estudo encoberto.

Foi avaliada a pressdo arterial sistolica (PAS) pelo método Doppler’ colocado sobre a
artéria digital palmar direita e um manguito de oclusdo com largura de 40 a 60% da
circunferéncia do antebraco, localizada logo acima do carpo ligado a um esfigmomandometro.
Além disso, as pressdes arteriais sistolica, média e diastdlica foram avaliadas pelo método
oscilométrico, colocando o manguito no membro pélvico direito. O tragado eletrocardiografico,
a mensuracdo da saturacdo de oxi-hemoglobina (SpO2), termometria esofagica, varidveis
capnométricas (EtCO2) e andlise dos gases expirados também foram avaliadas através de um
monitor multipardmetros'®. O monitoramento comegou apds a indugdo anestésica e foi
interrompido somente no momento da extubagdo. O registro das variaveis (FC, f, PAS, SpO2,
EtCO2, temperatura retal e gases expirados) teve inicio apos a indug¢do quando com o animal
apresentava-se em plano anestésico (M1), no momento da primeira incisao de pele (M2), na
divulsdo da mama toracica (M3), na divulsdo da mama abdominal (M4), na divulsdo da mama

inguinal (MS5), no pingamento da artéria e veia epigastricas superficiais caudais (M6), 10

8 Isoforine - Critalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda - Itapira - SP.
° Doppler Vascular Eletrénico DV10 — Microem - Ribeirdo Preto - SP.
1"Monitor MultiparAmetrosLifeWindow LW9x Vet - DigicareBiomedical Technology - Rio de Janeiro - RJ
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minutos apos o inicio da sutura de pele (M7) e imediatamente apds o final do procedimento
cirargico (M8) (Anexo D).
A mastectomia foi realizada sempre pelo mesmo cirurgido, na cadeia unilateral total, com

remogao dos linfonodos inguinais e axilares ipsilaterais de forma padronizada.

3.4 Técnica de Tumescéncia

Para a realizacdo do bloqueio local tumescente, apos a antissepsia, o anestesista
responsavel pela infiltragdo da solugdo era devidamente paramentado com luvas estéreis, gorro
e mascara cirirgica. A solu¢do tumescente foi preparada também com material estéril, usando
210 mL de solugdo de ringer refrigerada (8-12°C), 0,5 mL de epinefrina (1 mg mL!) e 40 mL
de lidocaina a 2% para atingir uma concentragdo de lidocaina de 3,20 mg mL! (0,32%)
(ABIMUSSI et al., 2013). A aplicacdo da tumescéncia foi realizada com os gatos em decubito
dorsal, introduzindo por via subcutdnea uma canula de Klein'! (2,0 mm x 21 c¢m). Por se tratar
de um material de ponta romba, foram realizadas duas incisdes na pele, com uma agulha
hipodérmica 40 x 12 mm, imediatamente cranial as glandulas mamaérias toracicas e
imediatamente caudal as mamas inguinais para facilitar a introducdo da cénula de Klein. A
solucao foi infundida sob o local cirirgico concomitantemente enquanto avangava a canula, a
fim de se espalhar pela area dissecada (Figura 2). A infiltragdo da solucdo tumescente foi
administrada apds 15 minutos da intubagdo com um volume fixo de infiltragdo de 15 mL kg
para todos os animais. Com objetivo de criar um sistema fechado, como proposto por Lapid
(2011), uma torneira de trés vias® foi conectada a uma seringa de 10 mL, a c4nula de Klein ¢ a

um equipo macrogotas que conduziu ao frasco de soro contendo a solucio tumescente.

! Cénula para infiltragdo de Klein- Sales Instrumentos Cirtrgicos- Sdo Paulo- SP.
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Figura 2. Anestesia local por tumescéncia com lidocaina a 0,32%, para realizacdo de

mastectomia radical unilateral em gatas. A) Canula de Klein, detalhe dos orificios laterais e a
ponta romba. B) Excisdo em bloco da cadeia mamaria direita, facilitada pela hidrodivulsao
conferida pelo aspecto ‘“gelatinoso” apds a aplicacdo da solugdo tumescente no tecido

subcutaneo, proporcionando o efeito da vasoconstri¢ao e a redugdo do sangramento.

3.5 Parametros Fisiolégicos Trans-Operatorios

3.5.1 Frequéncia Cardiaca (FC)

O parametro foi avaliado em batimentos por minutos, através do monitor

multiparametro pelo eletrocardiograma e oximetria de pulso.

3.5.2 Pressdo Arterial Sistolica (PAS), Diastolica (PAD), e Média (PAM)

As varidveis foram mensuradas em mmHg, através do monitor multiparametro pelo

método oscilométrico, e a PAS foi mensurada também através do Doppler.
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3.5.3 Ritmo Cardiaco

Através do eletrocardiograma do monitor multipardmetro em derivagao DII.

3.5.4 Frequéncia Respiratoria (f)

Avaliada através da capnografia pelo monitor multiparametro em movimentos por

minuto e pela observacdo do movimento respiratério pelo baldo reservatorio.

3.5.5 Temperatura Esofagica

As mensuragdes foram obtidas pelo sensor transesofagico, em graus Celsius (°C).

3.5.6 Saturacao de Oxigénio na Hemoglobina (SpO2)
Pardmetro obtido por leitura direta do monitor multipardmetro, onde o sensor foi

instalado na lingua do paciente, fornecendo também informacdes como frequéncia de pulso e

ondas oscilométricas.

3.5.7 Dioxido de Carbono no Final da Expiracao (ETCO2)

Foi instalado na saida do tubo traqueal do paciente. As variaveis foram obtidas em forma

grafica e numérica em mmHg. O capndgrafo também permitiu avaliar a f e a reinalacdo de CO2.

3.5.8 Concentracio de Isofluorano no Final da Expirac¢ao (ETISO)

Pardmetro obtido por leitura direta do analisador de gases do monitor multiparametro

em porcentagem (%), através de um sensor conectado a saida do tudo traqueal do paciente.
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3.5.9 Intervencodes Trans-Anestésicas

Foi instituido como protocolo para eventos de bradicardia (frequéncia cardiaca < 90
bpm) por mais de cinco minutos associados ou ndo a bloqueio atrioventricular, atropina'? na
dose de 0,04 mg.kg!. Em casos de hipotensio arterial (PAS < 90 mmHg) por mais de cinco
minutos, tomando como base os valores pelo método Doppler, seria reduzido a concentragao
do anestésico inalatdrio. Apds 10 mim, caso ndo houvesse melhora na pressdo, seria adotado
como manobra um bolus de fluidoterapia (6 ml.kg™!) por 10 minutos, através de outra via de
acesso auxiliar, em ultimo caso, com a auséncia de melhora na pressdo arterial, fArmacos
vasoativos seriam instituidos.

Nos animais que apresentassem altera¢do dos pardmetros fisiologicos, em resposta ao
estimulo cirurgico, maior que 20% em pelo menos dois dos seus valores do momento M1 de
frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria e pressdo arterial sistolica, seria adotado como
protocolo de analgesia trans-operatoria administrar citrato de fentanil na dose de 2,5 pg.kg’!

por via intravenosa em bolus, diluido em 3 mL, durante 2 minutos.

3.6 Avaliacao da Sedacio e Recuperacio Anestésica

Apo6s uma hora do término do procedimento cirirgico, a sedacio dos gatos foi avaliada
por meio de uma escala descritiva simples (SDS) de acordo com a Tabela 2 (AMBROS; DUKE,
2013) a cada 15 minutos até que este atingisse como escore auséncia de sedacdo. Foi
padronizado avaliar a temperatura retal a cada hora, desde o fim da cirurgia, até o momento em

que valores de normalidade (36,5° C) fossem alcangados.

12 Pasmodex - Isofarma Indistria Farmacéutica Ltda - Precabura Eusébio - CE.
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Tabela 2. Escala numérica descritiva simples para avaliagdo de seda¢do em gatos (AMBROS;

DUKE, 2013).

Escore Classificacao Sinais de Sedacao
Auséncia de = Comportamento normal: em estacdo, andando, sentado, alerta e

0 sedacdo interessado no ambiente

Sedacao Posicao esternal ou lateral, sem interesse no ambiente, levanta-se
! leve quando estimulado

Sedacao Permanece em posicao esternal, incapaz de se levantar quando
? moderada estimulado

Sedagéo Permanece em decubito lateral, levanta a cabe¢a quando
3 intensa estimulado

Sedacao Permanece em decubito lateral, incapaz de se levantar ou
4 intensa movimentar a cabeca quando estimulado

3.7 Avaliacdes de Dor Pos-Operatoria

Em seguida, os animais que apresentaram, como escore, auséncia de sedagdo, foram
avaliados quanto a dor pos-operatéria, através da Escala Multidimensional de Dor Composta
UNESP-Botucatu (BRONDANI et al., 2012) (Figura 3) a cada hora, até o momento do resgate
analgésico. A escala multidimensional (Anexo E) apresenta dez itens, distribuidos em quatro
subescalas. Cada item da escala ¢ constituido por quatro niveis descritos, que sdo escorados
categoricamente em 0, 1, 2, e 3, em que “0” representa normalidade ou ndo alteragcdo e “3” a
mais pronunciada alteracdo. O escore total da escala pode ser calculado com base no somatorio
dos escores dos itens e varia de 0 (auséncia de dor arbitraria) até 30 pontos (dor maxima)

(BRONDANTI et al., 2012).
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Figura 3. Avaliacdo de dor através da escala multidimensional, proposta pela UNESP-
Botucatu, na primeira hora pds-operatoria, em gata anestesiada com isoflurano e infusdo
continua de sulfato de fentanil na dose de 10 pg.kg'.h'! submetida & mastectomia unilateral

radical. A) Animal se alimentando. B) Avaliacdo da reacdo a palpacao da ferida cirargica.

3.8 Analgesia Pos-Operatoria

O terceiro anestesista ficou responsavel pela conducao da avali¢dao de dor pds-operatoria.
Para critério de resgate analgésico foi definido pontuagdo maior ou igual a oito pela avaliagao
feita pela escala de dor descrita por Brondani et al. (2013). Foram entdo aplicados 0,2 mg.kg™!
de metadona'?, pela via intramuscular, associado ao meloxicam'# na dose de 0,15 mg.kg™!, pela
via subcutinea. Para avaliacdo do tempo de analgesia foi atribuido um escore relacionado a
duracdo desta analgesia. Apds 30 mim do resgate analgésico os animais foram submetidos a
uma nova avaliagdo de dor, e nos que ndo tiveram seus escores reduzidos, foi aplicado

dipirona' na dose de 25 mg.kg™!, por via subcutinea.

13 Mytdom - Critalia Produtos Quimicos ¢ Farmacéuticos Ltda — Itapira - SP.
14 Maxicam 0,2% - Ourofino Agreonegécio - Cravinhos - SP.
15 Dipifarma - Farmace Indstria Quimico - Farmacéutica Cearense LTDA - Barbalha - CE.
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3.9  Anailise Qualitativa do Procedimento Cirurgico

Ao final do procedimento, o cirurgido preencheu uma ficha de avaliagdo quanto ao
sangramento trans-operatdrio onde a classificagdo era (3) para sangramento intenso, (2)
sangramento normal e (1) sangramento reduzido. Além disso, foi questionado, nessa mesma
ficha, a facilidade de divulsdo tecidual e posterior retirada da cadeia mamaria, onde podia

classificar como (3) dificil, (2) normal e (1) facil.

3.10 Exames Histopatologicos da Cadeia Mamaria

A cadeia mamaria retirada apds a cirurgia foi submetida ao exame histopatolédgico, e os
resultados foram registrados para futura avaliagdo de casuistica, prognostico e possiveis

tratamentos adjuvantes.

3.11 Analise Estatistica

Os dados foram avaliados quanto a sua normalidade por meio do teste de Shapiro-
Wilk. Os dados de FC, f, PAS, PAM, PAD, SpO., EtCO., T e EtISO foram avaliados pelo teste
de ANOVA seguido pelo teste de Sidak para comparagdes multiplas. Os dados de peso e idade
foram comparados pelo teste T de Student. Os tempos para resgate analgésico pds-operatorio
foram analisados pelo teste de Mann Whitney. Todos os testes foram realizados ao nivel de
significancia de 5%.

Todos os dados foram analisados utilizando o software GraphPad Prism versdo 8.4.0

para Mac OS (GraphPad Software, La Jolla, California, EUA).

Os resultados e a conclusdo desta tese serdo apresentados na forma de capitulo, de forma
que este corresponda a um artigo cientifico. O capitulo foi confeccionado nos moldes do

periddico: Journal of Feline Medicine and Surgery (ISSN:1098612X).
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4.1 Resumo

Objetivo A cirurgia de mastectomia ¢ considerada um procedimento invasivo e doloroso,
devido a necessidade de resseccdo de extensa area de tecido. Falhas na conducdo da anestesia
nos periodos peri-operatorios podem resultar em comprometimento na recuperagdo clinica do
paciente e em dor cronica. Por isso, ¢ muito importante que o protocolo anestésico durante a
cirurgia proporcione uma adequada analgesia trans e pds-operatoria. A anestesia local por
tumescéncia tem se destacado principalmente por promover analgesia satisfatoria, diminuir o
sangramento trans-operatorio e facilitar a exérese cirurgica. O presente estudo visou avaliar a
técnica de tumescéncia com lidocaina para mastectomia em gatas e compara-la com infusao
continua de fentanil intravenoso.

Métodos Foram selecionadas 20 gatas com tumores mamadrios, sem restri¢do de peso e idade
para o procedimento de mastectomia unilateral radical. Os animais foram divididos
aleatoriamente em dois grupos de 10 animais: no grupo tumescéncia (GT) foi usada uma canula
de Klein para a aplicagdo de 15 mL.kg™! de solu¢do composta por 0,5 mL de epinefrina (1 mg
mL"!) e 40 mL de lidocaina a 2% adicionados a 210 mL de solugdo de ringer com lactato
(obtendo concentragdo final de lidocaina de 0,32%). No grupo fentanil (GF) os animais
receberam um bolus inicial de cloridrato de fentanil na dose de 2.5 pg.kg! diluidos € 3 mL no
tempo fixo de 2 minutos, por via intravenosa e logo em seguida, foram mantidos em infusao
continua na taxa de 10 pgkg'.h'!. As variaveis fisiologicas [FC, f, PAS, temperatura retal,
oximetria (SpO2), capnografia (EtCO2)] e gases anestésicos expirados foram avaliados durante
todo o procedimento. Apos o término do procedimento cirlirgico os animais tiveram seus
escores de dor avaliados em intervalos de uma hora, através da escala de dor multidimensional
proposta pela UNESP-Botucatu, até o0 momento de resgate analgésico. O resgate analgésico foi
feito com 0,2 mg.kg™! de cloridrato de metadona (IM) associado ao meloxican na dose de 0,15
mg.kg! pela via subcutanea (SC).

Resultados: Em relacdo a analgesia trans-operatoria, somente um animal no GT necessitou de
resgate analgésico, e no GF trés animais necessitaram de resgate analgésico. O tempo médio de
resgate analgésico pos-operatdrio foi de 4 horas no GT e de 1,5 horas no GF.

Conclusao e relevancia: Concluimos que, quando comparada a infusdo continua de fentanil, a
anestesia por tumescéncia com lidocaina se mostrou igualmente eficaz para diminuir o
requerimento de anestésico inalatdrio e promover analgesia no momento trans-operatorio,
porém, com analgesia pds-operatoria mais prolongada. Adicionalmente, a tumescéncia por
promover o efeito de hidrodivulsdo facilitou a exérese da cadeia maméaria e diminuiu o
sangramento trans-operatorio, nao interferindo na cicatrizagao cirurgica.
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4.2 Introducio

Os tumores mamarios sdo o terceiro tipo de tumor mais comum nos felinos domésticos,
apresentando 17% de incidéncia, dos quais cerca de 90% sdo malignos. A cirurgia de
mastectomia radical ¢ um procedimento extenso e invasivo, com amplas ressec¢des do tecido
e ¢ o principal tratamento recomendado para tumores mamarios nessa espécie (LANA et al.,
2007). A excisdo cirirgica na mastectomia pode induzir uma resposta inflamatoria que leva a
hiperalgesia com sensibilizacdo periférica (MINTO et al, 2013). Falhas na condu¢do da
anestesia nos periodos peri-operatorios podem resultar em dor cronica. Por isso, ¢ de extrema
importancia que o protocolo anestésico durante a cirurgia proporcione uma adequada analgesia
trans e pos-operatoria (COUCEIRO; MENEZES, VALENCA, 2009).

A tendéncia para o controle da dor parece se distanciar do conceito da terapia com um
unico farmaco e se direcionar cada vez mais para a terapia chamada multimodal, onde
preconiza-se a associa¢dao de dois ou mais farmacos de agdo central ou técnicas de analgesia
periférica com o intuito de promover sinergismo dos analgésicos, possibilitando a reducao
individual da dose de cada farmaco minimizando os efeitos adversos (MATHEWS; KRONEN,
2014). Na ultima década as técnicas de infusdes continuas com opioides tem se consagrado em
protocolos analgésicos trans-operatdrios para mastectomia em pequenos animais (STEAGALL
et al, 2006). Entretanto, o papel dos opioides em pacientes oncologicos ¢ bastante controverso
e discutido. Estudos mais recentes avaliaram que o uso de opioides promove a angiogénese €
imunossupressdo, além do efeito anti-apoptotico (BAJWA; ANAND; KAUR, 2015). Os
anestésicos locais sdo a Unica classe de firmacos capazes de produzir o bloqueio completo da
nocicepg¢ao periférica e estdo associados a menor incidéncia de complicacdes e efeitos adversos
(BUGGY, D J; HEANEY, 2012). Devido a esses fatores, comparativamente, a anestesia
regional tem se destacado em cirurgias oncologicas.

A anestesia por tumescéncia ¢ hoje uma das principais técnicas de bloqueio local para
mastectomia em cdes (CREDIE et al., 2013). Essa técnica utiliza grandes quantidades de
anestésico local diluido, geralmente associado com um vasoconstritor, para infiltracao
subcutanea de vastas areas de tecido no corpo (BUSSOLIN et al., 2003). Como principal
vantagem, além de proporcionar analgesia satisfatoria e estabilidade cardiovascular, ¢ capaz de
diminuir significativamente o sangramento cirrgico e facilitar a divulsao tecidual (CREDIE et
al., 2013). Em gatos sua utiliza¢do era muito discutia devido a maior sensibilidade da espécie
ao anestésico local, entretanto estudos recentes demostraram que a técnica € segura e capaz de

promover excelente analgesia trans e poOs-operatéria em gatas submetidas a mastectomia
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(MOREIRA, 2021). O estudo ¢ relevante, pois a técnica de tumescéncia tem ganhado cada vez
mais espaco devido a suas vantagens principalmente do ponto de vista do paciente oncoldgico,
proporcionando minimizar o uso dos opioides (ABIMUSSI et al., 2013) porém, ainda ndo existe
nenhum trabalho que avalie seu uso em felinos comparativamente com a técnica convencional
de infusdo continua de fentanil intravenoso. O presente estudo visou avaliar a analgesia trans e
poOs-operatodria da técnica de tumescéncia com lidocaina a 0,32% na dose de 15mL.kg! e
compara-la com infusdo continua de citrato de fentanil para a realizacdo do procedimento de

mastectomia unilateral radical em gatas.

4.3 Material e Métodos

O presente estudo foi submetido & Comissdo de Etica no Uso de Animais do Instituto
de Veterinaria da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (CEUA/IV-UFRRJ), sob o
namero de protocolo 6459280917 (Anexo A).

Foram selecionadas 20 gatas com neoplasia na cadeia mamaria, sem restri¢do quanto ao
peso e idade. Os critérios de inclusdo foram baseados em exame fisico completo e avaliacao
hematologica, radiografia toracica, ecocardiografia e ultrassonografia abdominal. Os critérios
de exclusao foram presen¢a de glandulas mamarias inflamadas, tumores com mais de 5 cm de
didmetro, metastase ou outra doen¢a inflamatdria ou infecciosa neoplésica, anormalidades
fisicas ou clinicas ou que estivessem sob tratamento de qualquer outra enfermidade. Para a
realizagdo da cirurgia, os animais foram submetidos a jejum alimentar de oito horas e hidrico
de duas horas. Os animais incluidos no estudo foram distribuidos em dois grupos de 10 animais:
Grupo tumescéncia (GT) e Grupo fentanil (GF). O estudo foi aleatorio e encoberto, composto
por trés anestesistas, ¢ somente o primeiro anestesista possuia conhecimento da técnica
analgésica instituida. No dia do experimento, o animal foi aclimatado por 30 minutos em gaiolas
individuais e, apos esse periodo, um exame fisico foi realizado, e as variaveis fisiologicas basais
(MO) registradas através da aferi¢do da frequéncia cardiaca (FC) e respiratoria (f), e temperatura
retal. Na sequéncia, o paciente era contido fisicamente com auxilio de uma toalha com o
objetivo de minimizar o estresse para a realizagdo da tricotomia do membro toracico esquerdo
e cateterizagdo da veia cefalica com cateter 22 G (Jelco, Smiths Medical, Italia) (0.7 mm x 19
mm), acoplado a uma torneira de trés vias. Apds a venoclise todos os animais receberam um
bolus de 3mL de fluido em 2 minutos e mantida a administracao de fluidoterapia com solucao
de ringer com lactato na taxa de 3 mL.kg!.h! por meio de uma bomba de infusdo (Bomba de

Infusdo de Seringa- DIGIPUMP™ SR7X- DigicareBiomedical Technology, Brasil) (DAVIS et
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al., 2013). Sendo que no GF esse bolus continha cloridrato de fentanil 2,5 pg.kg™! (Fentanest-
Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda, Brasil) e posterior infusdo continua de 10
ug.kgl.h'!, diluida na solugdo de ringer. Imediatamente, foi realizada a indugdo anestésica com
propofol (Propovan, Cristalia Produtos Farmacéuticos, Brazil; 5 mg.kg!.min!) diluido em
NaCl 0,9%, até completar o volume total de 3 mL, administrados em 3 minutos, em seguida foi
realizado a dessensibilizagdo da laringe com 0,2 mL de lidocaina a 2%, sem vasoconstrictor
(Xylestesin 2%, Cristalia Produtos Farmacéuticos, Brasil) instilada sobre as aritendides, e
posterior intubagdo orotraqueal.

Todos os animais foram mantidos em respiracdo espontdnea sobre um tapete de
aquecimento elétrico, coberto com uma toalha, para reduzir a perda de temperatura. Com o
animal posicionado em decubito dorsal, a monitoragdo anestésica foi instalada, ainda pelo
primeiro anestesista, para afericdo dos parametros FC, f, PAS, SpO2, EtCO2, temperatura retal
e gases expirados e estabelecido o plano anestésico cirirgico. A manutencdo anestésica foi
realizada através da vaporizacdo de isoflurano (Isoforine - Critdlia Produtos Quimicos e
Farmacéuticos Ltda, Brasil) em oxigénio a 100%, utilizando um circuito anestésico aberto, sem
reinalagdo, e fluxo de gas fresco de 1 L min'! em concentrago suficiente para manter o animal
em plano anestésico cirargico, respeitando-se os conceitos estabelecidos por Guedel (Estagio
III/Plano II).

Ap0s ser estabelecido o plano anestésico, foi realizado a tricotomia e a marcagdo do
tecido da regido a ser abordada cirurgicamente, e em seguida foi realizado e a devida antissepsia
da cadeia mamaria. Neste momento, os animais pertencentes ao GT receberam a solucao
tumescente. Posteriormente, um pano de campo operatério foi colocado em posi¢ao vertical
sobre a regido cervical do paciente, com intuito de isolar a area cirurgica da area utilizada pelo
anestesista o que permitiu a realizagdo de estudo encoberto.

A solucdo tumescente foi preparada com material estéril, usando 210 mL de solugao de
ringer refrigerada (8-12°C), 0,5 mL de epinefrina (Adren - Hipolabor Farmacéutica Ltda,
Brasil) (1 mg mL!) e 40 mL de lidocaina a 2% sem vaso constritor (Xylestesin 2%, Cristalia
Produtos Farmacéuticos, Brasil) para atingir uma concentragdo de lidocaina de 3,20 mg mL"!
(0,32%) (Abimussi et al. 2013). A aplicagdo da tumescéncia foi realizada com os gatos em
decubito dorsal, introduzindo por via subcutdnea uma canula de Klein (Canula para infiltragao
de Klein - Sales Instrumentos Cirtrgicos, Brasil) (2,0 mm x 21 cm). Por se tratar de um material
de ponta romba, foram realizadas duas incisdes na pele imediatamente cranial as glandulas
mamarias toracicas e imediatamente caudal as mamas inguinais para inserir a canula de Klein.

A solug¢do foi infundida sob o local cirtirgico concomitantemente, enquanto avancava a canula,
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a fim de se espalhar pela area dissecada. A infiltracdo da solucdo tumescente teve inicio 15
minutos apOs a intubagdo com um volume fixo de infiltragdo de 15 mL.kg"! para todos os
animais. Com objetivo de criar um sistema fechado como proposto por Lapid (2011), uma
torneira de trés vias foi conectada a uma seringa de 10 mL, a canula de Klein e a um equipo
macrogotas que conduziu ao frasco de soro contendo a solugdo tumescente.

O monitoramento comecou apos a indugdo anestésica e foi interrompido somente no
momento da extubac¢do. O registro das variaveis (FC, f, PAS, SpO2, EtCO2, temperatura retal
e gases expirados) teve inicio apds a indug¢do quando com o animal apresentava-se em plano
anestésico (M1), no momento da primeira incisdo de pele (M2), na divulsdo da mama toracica
(M3), na divulsdo da mama abdominal (M4), na divulsio da mama inguinal (MS5), no
pingamento da artéria e veia epigéstricas superficiais caudais (M6), 10 minutos ap6s o inicio da
sutura de pele (M7) e imediatamente apods o final do procedimento cirtirgico (M8).

Para a avaliagdo da pressdo arterial sistolica (PAS) foi utilizado o método Doppler
(Doppler Vascular Eletronico DV10 - Microem, Brasil) colocado sobre a artéria digital palmar
direita ¢ um manguito de oclusdo com largura de 40 a 60% da circunferéncia do antebrago,
localizada logo acima do carpo ligado a um esfigmomandmetro. Além disso, as pressdes
arteriais sistolica, média e diastolica foram avaliadas pelo método oscilométrico colocando o
manguito no membro pélvico direito. O tragado eletrocardiografico, a mensuracao da saturagao
de oxi-hemoglobina (SpO2), termometria esofagica, varidveis capnométricas (EtCO2) e andlise
dos gases expirados, também foram avaliadas através de um monitor multiparametro (Monitor
MultipardmetrosLifeWindow LW9xVet- DigicareBiomedical Technology, Brasil).

A mastectomia foi realizada sempre pelo mesmo cirurgido, na cadeia unilateral total,
com remocao dos linfonodos inguinais e axilares ipsilaterais de forma padronizada.

Em casos de hipotensao arterial (PAS < 90 mmHg) pelo método Doopler, por mais de
cinco minutos, seria reduzida a concentracao do anestésico inalatério. Ap6s 10 mim, caso nao
houvesse melhora na presséo, seria adotado como manobra um bolus (6 ml.kg ') por 10 minutos
através de uma outra via de acesso auxiliar. Nos animais que apresentassem parametros
fisioldgicos em resposta ao estimulo cirtrgico, maior que 20% em pelo menos dois dos seus
valores do momento M1 de frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria e pressdo arterial
sistolica, seria adotado como protocolo de analgesia trans-operatoria administrar citrato de
fentanil na dose de 2,5 pg.kg! por via intravenosa em bolus, diluido em 3 mL, durante 2 minuto.

Apds uma hora do término do procedimento cirurgico, a seda¢do dos gatos foi avaliada
por meio de uma escala descritiva simples (SDS) (AMBROS; DUKE, 2013) a cada 15 minutos

até que este atingisse como escore auséncia de sedacdo. Em seguida, os animais que
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apresentaram, como escore, auséncia de sedacdo, foram avaliados quanto a dor pds-operatoria,
através da Escala Multidimensional de Dor Composta UNESP-Botucatu (BRONDANI et al.,
2012) a cada hora, até 0 momento do resgate analgésico. Para critério de resgate analgésico foi
definido pontuacdo maior ou igual a oito pela avalia¢do feita pela escala de dor descrita por
Brondani et al. (2013). Foram entéo aplicados 0,2 mg.kg™! de metadona pela via intramuscular
associado ao meloxicam na dose de 0,15 mgkg!, pela via subcutinea. Os animais que ndo
tiveram seus escores reduzidos na avaliacdo feita ap6s 30 minutos do resgate, foi aplicado
dipirona na dose de 25 mg.kg! por via subcutdnea. Ao final do procedimento, o cirurgido
preencheu uma ficha de avaliagdo quanto ao sangramento trans-operatdrio onde a classificagao
era (3) para sangramento intenso, (2) sangramento normal e (1) sangramento reduzido. Além
disso, foi questionado, nessa mesma ficha, a facilidade de divulsdo tecidual e posterior retirada
da cadeia mamaria, onde podia classificar como (3) dificil, (2) normal e (1) facil.
Os dados foram avaliados quanto a sua normalidade por meio do teste de Shapiro-

Wilk. Os dados de FC, f, PAS, PAM, PAD, SpO,, EtCO., T e EtISO foram avaliados pelo teste
de ANOVA, seguido pelo teste de Sidak para comparagdes multiplas. Os dados de peso e idade
foram comparados pelo teste T de Student. Os tempos para resgate analgésico pds-operatorio
foram analisados pelo teste de Mann Whitney. Todos os testes foram realizados ao nivel de
significancia de 5%. Todos os dados foram analisados utilizando o software GraphPad Prism

versdo 8.4.0 para Mac OS (GraphPad Software, La Jolla, California, EUA).

4.4 Resultados

Foram realizadas 20 cirurgias de mastectomia unilateral radical sem intercorréncia,
cujos dados foram analisados. O momento de indugdo anestésica e intubagdo orotraqueal foi
desprovido de efeitos indesejaveis, ndo sendo observada incidéncia de apneia persistente por
mais de 2 minutos nos animais envolvidos neste estudo. Foi registrado pelo histérico médico
que 8/20 animais fizeram uso de anticoncepcional, e que apenas 3/20 animais haviam sido
castrados antes de 1 ano de idade. Todos os animais do estudo eram sem raca definida (SRD).
Os dados de idade, peso, raga dos animais do estudo e o tempo total de procedimento cirurgico

estdo expostos na tabela 3.
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Tabela 3. Média (x) e desvio padrdo (o) dos valores de idade, peso, raca e tempo de
procedimento cirargico, de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia

tumescente (GT) ou infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral

radical.
Tempo de
Grupo Idade (anos) Peso (Kg) Racga
Cirurgia (min)
Tumescéncia 11,6 £2,6 3,66 0,39 SRD 75,5+10,9
Fentanil 11,3+2,3 3,93 £0,65 SRD 71,1 £18,5

Em relacdo aos resultados da avaliagdo pos-operatdria, todos os gatos apresentaram
escore 0 para sedacao apds 1 hora do término da cirurgia. De igual forma, ndo houve diferenca
significativa (p>0,05) entre os grupos no tempo de restabelecimento da temperatura corporea,
onde todos os animais apresentaram valores dentro da normalidade com | hora ap6s a cirurgia.
Somente 4/20 animais apresentaram seroma, sendo 3 do GF e 1 do GT. Em todos os casos foi
realizado o tratamento clinico com resolugdo total dos sintomas. Todos os animais apresentaram
hematoma, mas nenhum gato precisou de mais de 15 dias para a ferida cirargica cicatrizar
completamente. Pela andlise qualitativa do procedimento cirargico, foi observado que em 100%
dos pacientes do GT, o sangramento foi classificado como reduzido durante a cirurgia. J4 no
GF, 80% dos animais apresentaram sangramento normal e 20% aumentado. Na analise da
facilidade divulsdo tecidual e posterior retirada da cadeia mamaria, todos os animais do GT
foram classificados como facil. No GF, 8/10 foi classificado como facil e 2/10 foi classificado
como dificil. Em rela¢@o aos exames histopatologicos, 90% foram neoplasia maligna, sendo

100% destas classificadas como carcinoma (Anexo G).
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Através da avaliagdo dos parametros trans-operatorios foi possivel observar que a
frequéncia cardiaca (FC), em batimentos por minuto (BPM), se manteve estavel apos a indugao
anestésica, sem diferenca significativa (p>0,05) entre os grupos. Quando avaliado entre os
momentos de cada grupo, observou-se que no GT houve diferenca significativa comparado o
tempo MO aos tempos M1 (p = 0,0021), M2 (p < 0,0001), M3 (p < 0,0001), M4 (p < 0,0001),
M5 (p <0,0001), M6 (p < 0,0001), M7 (p < 0,0001) e M8 (p <0,0001). E no GF observou-se
diferenca significativa quando comparado o tempo MO aos tempos M1 (p < 0,0001), M2 (p <
0,0001), M3 (p =0,0007), M4 (p < 0,0001), M5 (p <0,0001), M6 (p <0,0001), M7 (p <0,0001)
e M8 (p <0,0001) (Figura 4).
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Figura 4. Média (x ) e desvio padrio (o) dos valores de frequéncia cardiaca, em batimentos por
minuto, de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia tumescente (GT) ou
infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos. MO— Antes da MPA, M1- apos a inducdo anestésica, M2- apos a primeira
incisdo, M3- divulsdo da mama toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da
mama inguinal, M6- pingamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap6s o inicio da

sutura de pele, M8- imediatamente apds o final do procedimento cirtrgico.
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Em relacdo a frequéncia respiratoria (f), nenhum animal precisou de ventilacdo
controlada. Nao houve diferenga significativa (p>0,05) entre os grupos. J& os valores entre os
momentos, nos dois grupos, observou-se diferenca entre 0 momento M0 e os momentos M1 (p
< 0,0001), M2 (p < 0,0001), M3 (p < 0,0001), M4 (p < 0,0001), M5 (p < 0,0001), M6 (p <
0,0001), M7 (p <0,0001) e M8 (p < 0,0001) (Figura 5).
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Figura 5. Média (x) e desvio padrdo (o) dos valores de frequéncia respiratoria (f), em
movimentos respiratérios por minuto, de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com
anestesia tumescente (GT) ou infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia
unilateral radical, nos diferentes tempos. MO— Antes da MPA, M1- apds a inducgdo anestésica,
M2- ap6s a primeira incisdo, M3- divulsdo da mama toracica, M4- divulsdo da mama
abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6- pingamento da artéria e veia epigastrica, M7-
10 minutos apds o inicio da sutura de pele, M8- imediatamente apods o final do procedimento
cirargico.

Em relacdo a temperatura esofagica dos animais, diferengas estatisticas foram
observadas apenas dentro de cada grupo. No GT observou-se diferenca significativa quando

comparado o tempo MO aos tempos M2 (p = 0,0008), M3 (p = 0,0002), M4 (p < 0,0001), M5
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(» < 0,0001), M6 (p < 0,0001), M7 (p < 0,0001) e M8 (p < 0,0001). Da mesma maneira
observou-se diferenga significativa quando comparado o tempo M1 aos tempos M4 (p =
0,0127), M5 (p <0,002), M6 (p <0,0007), M7 (» <0,0001) e M8 (p <0,0001). No GF observou-
se diferenca significativa quando comparado o tempo MO aos tempos M3 (p = 0,012), M4 (p
=0,0004), M5 (p < 0,0001), M6 (p < 0,0001), M7 (p < 0,0001) e M8 (p < 0,0001). De igual
forma observou-se diferenca significativa quando comparado o tempo M1 aos tempos M4 (p =
0,0094), M5 (p = 0,0011), M6 (p = 0,0002), M7 (p < 0,0001) e M8 (p < 0,0001). Quando
comparado o tempo M2 aos tempos M7 (p = 0,013), M8 (p = 0,0016). E por fim, quando
comparado o tempo M3 ao tempo M8 (p= 0,012) (Figura 6).
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Figura 6. Média (x) e desvio padrdo (o) dos valores da temperatura (T), em °C, de gatas
anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia tumescente (GT) ou infusdo continua de
fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos. MO—
Antes da MPA, M1- apds a indugdo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsao da
mama toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6-
pingamento da artéria e veia epigéstrica, M7- 10 minutos apds o inicio da sutura de pele, M8-

imediatamente apds o final do procedimento cirurgico.
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No que confere a pressdo arterial sistdlica (PAS), pressdo arterial média (PAM) e
pressdo arterial diastélica (PAD) em milimetros de mercurio (mmHg), as situagcdes foram
semelhantes, mantendo-se estaveis ao longo do procedimento sem diferenga significativa (p >

0,05) entre os grupos, e entre os momentos de cada grupo (Figura 7), (Figura 8), e (Figura 9).
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Figura 7. Média (x) e desvio padrio (o) dos valores de pressdo arterial sistolica, em milimetros
de mercurio (mmHg), de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia tumescente
(GT) ou infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos. M1- apds a indugdo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsao
da mama torécica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6-
pingamento da artéria e veia epigéstrica, M7- 10 minutos apds o inicio da sutura de pele, M8-

imediatamente apds o final do procedimento cirurgico.
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Figura 8. Média (x ) e desvio padro (o) dos valores de pressdo arterial média, em milimetros
de mercurio (mmHg), de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia tumescente
(GT) ou infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos. M1- apds a indugdo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsao
da mama torécica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6-
pingamento da artéria e veia epigéstrica, M7- 10 minutos apds o inicio da sutura de pele, M8-

imediatamente apds o final do procedimento cirurgico.
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Figura 9. Média (x ) dos valores de pressdo arterial diastélica, em milimetros de mercurio
(mmHg), de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia tumescente (GT) ou
infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos. M1- apds a indugdo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsao
da mama torécica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6-
pingamento da artéria e veia epigéstrica, M7- 10 minutos apds o inicio da sutura de pele, M8-

imediatamente apds o final do procedimento cirurgico.
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A saturacdo de oxi-hemoglobina (Sp02) também ndo apresentou variagdo e nao

demonstrou diferenga significativa (p > 0,05) entre os grupos e entre os momentos (Figura 10).

100

4 Tumescéncia

90X 3 Fentanil

SpO, (saturagdo da hemoglobina pelo oxigénio; %)

T ]
M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
Momentos cirargicos

Figura 10. Média (x) e desvio padrido (o) dos valores de oxi-hemoglobina (Sp02), em
porcentagem (%), de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia tumescente
(GT) ou infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos. M1- apds a indugdo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsao
da mama torécica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6-
pingamento da artéria e veia epigéstrica, M7- 10 minutos apds o inicio da sutura de pele, M8-

imediatamente apds o final do procedimento cirurgico.
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No que se refere a concentracdo de didoxido de carbono (EtCO:), de igual forma, os
parametros se mantiveram estaveis e ndo demonstraram diferenca significativa (p > 0,05) entre

os grupos e entre os momentos (Figura 11).
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Figura 11. Média (x) e desvio padrdo (o) dos valores de dioxido de carbono (EtCO2), em
milimetros de mercurio (mmHg), de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia
tumescente (GT) ou infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral
radical, nos diferentes tempos. M1- ap6s a inducdo anestésica, M2- apos a primeira incisdo,
M3- divulsdao da mama toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama
inguinal, M6- pingamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap0s o inicio da sutura

de pele, M8- imediatamente ap6s o final do procedimento cirurgico.
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Em relacdo a andlise de gases anestésicos expirados, também esteve estdvel e nio

demonstrou diferenca significativa (p > 0,05) entre os grupos € os momentos (Figura 12).
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Figura 12. Média (x) e desvio padrio (o) dos valores da concentragdo de isoflurano ao final
da expiracao (EtISO), em porcentagem, de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com
anestesia tumescente (GT) ou infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia
unilateral radical, nos diferentes tempos. M1- ap6s a indugdo anestésica, M2- apds a primeira
incisdo, M3- divulsdo da mama toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da
mama inguinal, M6- pingamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap6s o inicio da

sutura de pele, M8- imediatamente apds o final do procedimento cirdrgico.

Em relagdo a analgesia trans-operatoria, ndo houve diferenga significativa entre os
grupos (p > 0,05), somente um animal (1/20) no GT necessitou de resgate analgésico em apenas
um momento, e no GF trés animais (3/20) necessitaram de resgate analgésico, sendo realizado
em dois momentos em um animal e em um momento em dois animais. J4 em relagdo a analgesia
pos-operatoria houve diferenca significativa entre os grupos. A mediana do GT foi de 4 horas

no pos-operatorio, com tempo minimo de analgesia na 3° hora e maximo na 5° hora. Ja no GF
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a mediana foi de 1,5 horas, ou seja, entre a primeira ¢ a segunda hora pos-operatoria. Com
tempo minimo na 1° hora e maximo na 2° hora pés-operatoria (figura 13). Em relacdo a
necessidade de suplementacdo analgésica com dipirona apds o resgate analgésico, houve
diferenca significativa entre os grupos (p > 0,05), onde nenhum animal do GT precisou de

dipirona, e no GF 6/10 animais precisaram.
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Figura 13. Grafico representando mediana e intervalo interquartil dos escores de analgesia de
gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com anestesia tumescente (GT) ou infusdo continua

de fentanil IV (GF), submetidas & mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.
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4.5 Discussao

A intensidade de dor pds-operatoria varia de acordo com o local, a duragdo e a natureza
do procedimento cirtirgico. As cirurgias de mastectomia sdo comumente associadas a dor pos-
operatdria intensa devido a amplas ressecgdes do tecido. As principais desvantagens associada
a dor ¢ recuperacdo anestésica ruim, alteracdo no sistema enddcrino, distirbios no balango
glicémico, ansiedade, retardo da cicatrizagdo da ferida cirargica, automutilagdo, diminui¢ao do
apetite, aumento do risco de infec¢do e coagulacao intravascular disseminada (CID) (YILMAZ
etal, 2014). Dentro do contexto do paciente oncologico, esses efeitos tendem a ser mais intensos
devido a imunossupressdo. A literatura descreve que a dor estd presente em pelo menos 30%
de gatos com cancer, culminando em sofrimento e diminuicdo significativa da qualidade de
vida (COSTA et al, 2017).

O procedimento anestésico para cirurgias de mastectomia ¢ sempre um grande desafio
devido a necessidade de promover analgesia adequada, associada a pouca depressdao
cardiovascular, uma vez que grande parte dos pacientes ¢ idoso (entre 10 e 12 anos), podendo
apresentar outras doencas associadas. Por isso, técnicas de bloqueio local sdo aconselhadas,
pois permitem a diminui¢ao no requerimento do anestésico volatil e diminui, portanto, os riscos
advindos de planos anestésicos profundos (MASSONE, 2002). Dentro dessa perspectiva, a
anestesia local por tumescéncia tem se destacado como uma das principais técnicas que garante
analgesia e seguranca para mastectomia. Na Medicina Humana a técnica ¢ bem descrita e
fundamentada (KHATER et al., 2017) e tem sido base de consulta para execu¢do na medicina
veterinaria (ABIMUSSI et al., 2013). Neste estudo, por questdes éticas, como o anestésico
inalatério isofluorano ndo apresenta efeitos analgésicos, optou-se, também, por utilizar o
fentanil como um grupo controle positivo para comparar a técnica de tumescéncia, uma vez que
sua utilizagdo ja é consagrada como técnica de analgesia intraoperatoria para procedimentos de
mastectomia (STEAGALL et al, 2006).

Em relacdo as alteragcdes de frequéncia cardiaca e frequéncia respiratéria, apesar dos
farmacos opioides agonistas puros, como o fentanil, poderem desencadear depressao
respiratoria e cardiovascular intensa (LIEHMANN; MOSING, AUER, 2006), ndo houve
diferenga significativa desses valores entre os grupos, apresentando diferenca somente quando
comparado os momentos dentro de cada grupo com os valores basais (M0). Nenhum animal
apresentou bradicardia e/ou bradiarritmia, ndo sendo necessario o uso de terapia anticolinérgica.

De igual forma nao foi registrado em nenhum animal eventos de apneia persistente por mais de

48



2 minutos, somente foi necessario em alguns animais do GF interven¢do com ventilagao
assistida por periodos curtos de tempo, sem causar repercussdo clinica e aumento de Co2
expirado. Estes resultados diferiram dos encontrados no estudo de Credie et al. (2013), realizado
em caes, onde foi possivel observar que a FC do grupo fentanil foi significativamente menor
quando comparada ao grupo tumescéncia, com ocorréncia de bloqueio atrio ventricular (BAV)
de segundo grau em 3 casos. Tal diferenga pode ser justificada pelo fato dos cdes apresentam
FC mais baixa que os gatos, sendo mais susceptiveis aos estimulos vagais, proporcionado pelo
fentanil (STEAGALL et al, 2006).

Durante o procedimento anestésico, a pressdo arterial se mostrou estavel e constante,
comparadas a0 momento basal nos dois grupos. Os eventos de hipotensdo ocorridos foram
facilmente corrigidos em todos os casos com a diminui¢do da concentracdo de anestésico
inalatorio.

Um questionamento comumente abordado com a utilizagdo da solug@o tumescente ¢ se
sua formulagdo resfriada (8-12°C) poderia intensificar a hipotermia trans-operatoria. De fato,
os valores da temperatura esofagica neste estudo apresentaram uma queda linear durante todo
o procedimento cirtrgico, entretanto ndo houve diferenca significativa dessa queda quando
comparado os dois grupos entre si, sugerindo fortemente que a tumescéncia refrigerada nao
intensifica o processo de hipotermia, sendo sua principal causa a propria anestesia geral onde
esse efeito ¢ comumente observado, com o uso de anestésicos inalatorios, principalmente em
felinos, devido ao baixo peso corporal (CLARK-PRICE, 2015). No estudo de Credie et al.
(2013) foi observado de igual forma que a tumescéncia ndo contribuiu para intensificar a
hipotermia nos animais, € que o grupo que usou citrato de fentanil demorou mais tempo para
recuperar a temperatura pds-operatoria do que o grupo tumescéncia. Isso pode ser justificado
pelo fato dos opioides promoverem uma inibicdo direta no SNC a capacidade da
termorregulagdo corporea (ROBERTSON et al., 2018). J& no estudo em tela ndo houve
diferenga significativa no tempo de recuperacdo da temperatura retal entre os grupos apds o
procedimento cirurgico. Entretanto, esse resultado pode ser justificado devido a avali¢do da
temperatura ter sido realizada com intervalo de tempo muito grande (1 hora pds operatoria),
podendo ser diferentes se a afericdo das temperaturas tivesse sido realizada em intervalos de
tempo mais curtos, como a cada 15 minutos do pds operatdrio. A hipotermia no periodo peri-
operatorio pode levar a varias complicagdes no sistema cardiovascular, hematopoiético e
imunologico (FRANK et al. 1995, WINKLER et al. 2000), entretanto, nesse estudo, nenhum

efeito clinico adverso foi observado devido a hipotermia durante o procedimento.
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Ainda sobre a temperatura da solugdo tumescente, estudos na Medicina Humana
sugerem a utilizacdo da tumescéncia aquecida a 38°C com intuito de diminuir a perda de
temperatura e o desconforto no momento da infiltracio (DUMANTEPE; UYAR, 2015). Esta
manobra tem aplicagdo uma vez que parte dos procedimentos com a utilizagdo da técnica de
tumescéncia na Medicina Humana sao realizados somente com sedagdes leves, isentos da
influéncia dos anestésicos inalatorios. Tal fato ndo tem muita importancia na Medicina
Veterinaria porque o procedimento ¢ realizado com o paciente em plano anestésico sob
anestesia geral.

Os motivos abordados na literatura para o uso da tumescéncia gelada ¢ de aumentar a
vasoconstri¢do, diminuindo consequentemente o sangramento intraoperatdrio e a absor¢ao do
anestésico local para, assim, minimizar a possibilidade de intoxicacdo pelo farmaco
(ABIMUSSI et al., 2013; ABIMUSSI et al., 2014). Outro fator importante, relacionado a
temperatura resfriada da solucdo tumescente ¢ que acredita-se que esse seja o principal fator
que confere o seu aspecto “gelatinoso” apds a aplicagdo no tecido subcutaneo, proporcionando
maior facilidade de excisdo da cadeia mamadria, pois esse tecido subcutineo, com textura
gelatinosa, ¢ retirado juntamente com o bloco mamario através da técnica de arrancamento, o
que reduz a concentragdo do farmaco no sangue, diminuindo também as chances de
intoxicacdo. Adicionalmente, a grande maioria dos estudos recentes na medicina humana tem
evidenciado resultados de analgesia melhor com a solu¢do fria, diminuindo o tempo de
procedimento e aumentando assim a seguranca (LUO et al.,2018; CECCARINO; MICCO;
CAPPELLETTI 2019).

Nao houve diferenga significativa entre os parametros de ETIso em ambos os grupos,
além disso, os valores obtidos em todo o procedimento foram abaixo dos convencionais
necessarios para deixar o paciente em plano anestésico para uma cirurgia dolorosa. Esses
resultados podem sugerir de forma indireta a eficicia analgésica da tumescéncia e da infusao
de fentanil durante o todo procedimento cirurgico (REID; PYPENDOP; ILKIW, 2010). Em
relacdo a necessidade de resgate analgésico trans-operatorio, no GT somente um animal (1/10)
apresentou aumento de pelo menos 20 % dos valores de PA, FC e frequéncia respiratdria (f) em
apenas um momento. Em contrapartida, 3/10 animais do GF precisaram de resgate, sendo que
desses apenas um precisou de dois bolus em momentos diferentes. Estes resultados diferem dos
encontrados por Credie et al. (2013), onde foi evidenciado que o GT apresentou indices de
ETIso significativamente mais baixos do que do GF. Essa diferenca estd provavelmente
relacionada ao fato de que no estudo citado foi utilizado apenas bolus intermitentes de fentanil,

diferente do estudo em tela onde adotou-se bolus inicial de fentanil na dose de 2.5 pgkg!,
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seguidos de infusdo continua na taxa de 10 ug.kg'.h'! com o objetivo de manter concentragdes
plasmaticas ideais durante todo o procedimento cirurgico.

Nao foi observado em nenhum animal sinais clinicos adversos relacionados com
distarbios neurologicos e cardiovasculares compativeis com intoxicagdo por lidocaina. Através
da andlise de lidocaina sérica, foi observado que a tumescéncia com lidocaina a 0,32% em gatas,
ndo foi capaz de atingir niveis toxicos sanguineos em felinos, onde a maior concentragao
plasmatica de lidocaina obtida apos a aplicagdo da solugdo tumescente foi de 2,73 pg.mL-
'(MOREIRA, 2021), sendo taxas significativamente inferiores as doses consideradas toxicas
para a espécie (7 pg.mL!) definida pelo estudo realizado por Pypendop; Ilkiw (2005).
Comparativamente, em caes, o estudo de Abimussi, et al. (2013), utilizando a técnica de
tumescéncia concentragdes e doses de lidocaina iguais, evidenciou concentragdes plasmaticas
maiores, com o pico plasmatico no tempo de 30-60 min e valor maximo de 3,42 pg.mL"!. Ainda
ndo estd claro por qual mecanismo aparentemente a absor¢do de lidocaina em gatos ¢ menor,
mas as principais especulagdes ¢ que esteja relacionado a diferencas fisiologicas e
principalmente vasculares da espécie felina, uma vez que sabemos que vascularizagdo no gato
¢ menor do que no cdo (BOHLING; HENDERSON, 2006). Complementarmente, segundo o
estudo realizado por Ko et al. (2008) a biodisponibilidade da lidocaina, apds a aplicacdao do
adesivo transdérmicos a 5%, durante todo o intervalo de dosagem em gatos, identificou que
apenas 57 = 29% da dose administrada de lidocaina atingiu a circulagao sistémica, supondo que
os felinos apresentem menor absor¢do desse farmaco comparado a outras espécies.

Muitos estudos em varias espécies evidenciam o efeito analgésico sistémico da lidocaina
(VALVERDE et al., 2004), e especula-se que a analgesia proporcionada pela anestesia
tumescente ndo esteja s6 vinculada ao seu efeito local (CREDIE et al., 2013). Entretanto,
Pypendop et al. (2006) observaram que a infusdo de lidocaina intravenosa em gatos, mesmo
atingindo concentragdes plasmaticas de 8 ug.mL"!, ndo aumentou o limiar térmico na espécie.
Apesar desse estudo, ndo podemos descartar a possibilidade de que parte do efeito analgésico
se deva ao efeito sistémico da lidocaina, embora, até onde sabemos, nenhum estudo tenha
demonstrado esse efeito da lidocaina em gatos.

A escolha de ndo aplicar nenhum opioide nesse estudo na MPA, visou evitar
interferéncia na avaliacdo de dor pos-operatoria por qualquer efeito residual do analgésico
utilizado. Por este mesmo motivo também se optou por ndo usar associagdo com quaisquer
sedativos. Provavelmente devido a isso, foi possivel observar claramente que todos os gatos
desse estudo, ap6s uma hora do procedimento cirargico, apresentaram escore 0 para sedagao

em uma escala descritiva simples (0 — 4) (AMBROS et al, 2014).
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Gatos tendem a esconder a dor como um mecanismo de prote¢do; portanto, avaliar a dor
em gatos ¢ considerado complexo. O mundo sensorial do gato no ambiente doméstico ¢ bastante
diferente do apresentado na clinica. Por isso, em ambiente hospitalar a presenca de pessoas e
animais desconhecidos prejudica a avaliacdo da dor pelo médico veterinario (STEAGALL;
MONTEIRO, 2019). Ainda assim, a aplicacao de ferramentas de pontuagdo da dor pode
diminuir a subjetividade e o viés dos observadores, resultando em um gerenciamento mais
eficaz da dor, o que leva a melhor assisténcia ao paciente (STEAGALL; MONTEIRO, 2019).
Neste trabalho foi adotado, como metodologia de avaliacdo de dor pds-operatoria, a escala
proposta pela UNESP-Botucatu (BRONDANTI et al., 2012). Uma limitacdo encontrada na
aplicagdo da tabela neste estudo, foi o fato da maioria dos animais do experimento ja ser idoso,
tornando a avaliagdo um pouco mais dificil, uma vez que a tabela foi criada com base em muitos
aspectos como interagir com o observador ou mostrar interesse por brincadeiras,
comportamentos tipicos de animais jovens. Porém, tal dificuldade ndo impediu a aplicacdo da
tabela em nenhum animal. Os resultados do resgate analgésico pds-operatoério mostraram que
os animais do GF foram resgatados antes dos animais do GT, obtendo em média 1,5 horas e 4
horas de analgesia respectivamente. O menor tempo de analgesia pds-operatéria do GF ¢
esperado devido suas caracteristicas farmacocinéticas de rapida distribui¢do e eliminagao,
promovendo analgesia de curta duragdo, entretanto as técnicas de infusdo continua podem
proporcionar algum efeito residual no periodo de pos-operatorio (LEE; PAPICH, HARDIE,
2000). Neste estudo a analgesia proporcionada pelo fentanil ndo ultrapassou 2 horas em nenhum
dos casos, e 60% dos pacientes ainda apresentavam escores de dor mesmo apds a aplicacao do
resgate analgésico sendo necessario a complementagdo com dipirona. J4 a técnica de
tumescéncia mostrou proporcionar analgesia mais eficaz e prolongada. Tal fato pode ser
explicado pela presenca do anestésico local em sua formulagio, uma fez que sdo a tinica classe
de fArmacos que produz analgesia completa impedindo a sensibilizagdo secundaria imediata a
dor e, consequentemente, diminuindo a facilitagdo central da via nociceptiva (SKARDA;
TRANQUILLI, 2013). Entretanto, no estudo anterior com tumescéncia em gatos (MOREIRA,
2021) foi observado um tempo de resgate pos-operatdrio consideravelmente mais longo (6
horas) do que o do presente estudo. Sabe-se que a analgesia preventiva ajuda no controle da dor
trans e pos operatério (BORTOLAMI; LOVE, 2015). Analisando, portanto, as possibilidades
para essa diferenca, provavelmente a auséncia do opioide pré-operatdrio, seja o principal fator
que contribuiu para o menor tempo de analgesia pds-operatoria neste estudo, uma vez que no
trabalho anterior em gatos foi usado como MPA petidina na dose de 4 mg.kg!, por via

intramuscular. Portanto, vale ressaltar que mesmo tendo sido utilizando um opioide de curta
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duracdo como a meperidina (40- 60 mim) foi possivel observar a diminui¢do dos efeitos
nociceptivos e, consequentemente, pods-operatoria. Adicionalmente, resultado similar também
foi encontrado por Abimussi et al. (2013), utilizando morfina 0,4 mg.kg™!, por via intramuscular
em caes anestesiados com isofluorano e submetidos a técnica de tumescéncia com lidocaina a
0,32% , onde foi observado que o retorno da sensibilidade cutanea e a necessidade de resgate
analgésico ocorreram, em média, sete horas apos a realizagdo do bloqueio local.

Em relacdo a complicacdes de cicatrizacdo pos-operatdria em ambos os grupos nenhum
animal do estudo teve complicagdes ou demorou mais do que 15 dias para total cicatrizagdo da
ferida cirGirgica, apesar da literatura relatar complicagdes como necrose da pele,
comprometimento do retalho cirurgico, decéncia de sutura, hematomas e seroma nas mamas
(CHUN et al., 2011; MLODINOW et al., 2014). Neste estudo somente foram observados, nos
animais, hematoma e seroma. O sangramento trans-operatério pode contribuir com a
imunossupressdo, dificuldade de cicatrizacdo da ferida e até mesmo disseminacdo de células
tumorais (SHAKHAR; BEN-ELIYAHU, 2003). Uma das principais vantagens observadas na
utilizacdo da técnica de tumescéncia ¢ a reducdo no sangramento trans-operatorio. Pela
avaliacdo subjetiva do cirurgido ao término do procedimento, todos os animais do GT
apresentaram maior facilidade de excisdo da cadeia mamaria e menor sangramento durante a
cirurgia.

A cirurgia para tumor de mama em gatos ¢ o tratamento de eleicdo e esta relacionada
com melhores fatores prognosticos ao paciente, entretanto o processo cirirgico,
inevitavelmente, induz a um agravamento do metabolismo neuroenddcrino e metabdlico,
culminando com respostas inflamatdrias e liberagdo de citocinas. Como principal consequéncia
dessa resposta ao estresse, ocorre uma inibi¢ao transitoria peri-operatoria da fun¢ao do sistema
imune. Na medicina humana, j& existem estudos que comprovam que a utilizagdo de técnica
de bloqueio local atenua a imunossupressao e diminui a recorréncia de metastase no tumor de
mama (EXADAKTYLOS et al., 2006). Dentro desse contexto comparativamente podemos
dizer que as técnicas de bloqueio local tém se mostrado uma alterativa melhor para cirurgias
oncologicas, principalmente, pelo fato dos opioides poderem ndo somente promover a
angiogénese como também induzir a imunossupressdo e efeito anti-apoptotico (BAIJIWA;
ANAND; KAUR, 2015). Acredita-se que a anestesia regional possa ajudar a manter a funcao
imune perioperatoria, reduzindo os requisitos de anestesia geral e poupando a utilizacdo de
opioides no pds-operatorio.

Foi registrado pelo historico médico que 8/20 animais fizeram uso de anticoncepcional,

e que apenas 3/20 animais haviam sido castrados antes de 1 ano de idade. Estes dados
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corroboram com a literatura que relata que o uso de progestagenos sintéticos pode aumentar o
desenvolvimento de neoplasias mamarias benignas e malignas em gatas. E que ndo sdo
observados beneficios na prevencao de carcinoma mamario felino quando a ovarioesterectomia
¢ executada apos os 24 meses de idade (OVERLEY et al., 2005). Os resultados histopatologicos
também corroboram com a literatura que evidencia que a incidéncia de tumores mamarios
malignos em gatas ¢ de 80 a 90 %, onde o principal tipo histopatologico ¢ carcinoma

(OVERLEY et al., 2005; SEIXAS; PIRES; LOPES, 2008).

4.6 Conclusao

Depois da analise dos dados deste trabalho, comparando o uso da infusdo continua de
fentanil IV com a técnica de anestesia por tumescéncia com lidocaina a 0,32%, para cirurgia de
mastectomia unilateral em gatas, conclui-se que:

- Os dois protocolos se mostram igualmente eficazes para diminuir o requerimento de
anestésico inalatério e promover analgesia no periodo trans-operatério com estabilidade
cardiovascular.

- A técnica de tumescéncia com lidocaina a 0,32% apresentou analgesia pos-operatdria
significativamente mais prolongada do que a infusdo continua de fentanil.

- Adicionalmente, a tumescéncia, por promover o efeito de hidrodivulsdo, facilitou a
exérese da cadeia mamaria e diminuiu o sangramento trans-operatorio, ndo interferindo na

cicatrizacdo cirurgica.
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ANEXO A

CERTIFICADO CEUA

UFRRJ Comisséio de Etica no C

Universidade Federal Rural Uso de Animais
do Rio de Janeiro Instituto de Veterinaria

CERTIFICADO

Certificamos que a proposta intitulada "EFICACIA DA TECNICA DE ANESTESIA POR TUMESCENCIA COMPARADA COM INFUSAO
CONTINUA DE FENTANIL EM GATAS SUBMETIDAS A MASTECTOMIA", protocolada sob o CEUA n2 6459280917 (0 000960), SOb a
responsabilidade de Heloisa Justen Moreira de Souza e equipe; Clarissa Martins do Rio Moreira; Renato Ledo S& de Oliveira;
Carla Regina Gomes Rodrigues Santos - que envolve a produgdo, manutengdo e/ou utilizagdo de animais pertencentes ao filo
Chordata, subfilo Vertebrata (exceto o homem), para fins de pesquisa cientifica ou ensino - estd de acordo com os preceitos da Lei
11.794 de 8 de outubro de 2008, com o Decreto 6.899 de 15 de julho de 2009, bem como com as normas editadas pelo Conselho
Nacional de Controle da Experimentacado Animal (CONCEA), e foi aprovada pela Comissao de Etica no Uso de Animais da Instituto
de Veterinaria da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro (CEUA/UFRR]J) na reunido de 02/05/2018.

We certify that the proposal "PERIOPERATIVE EVALUATION OF TUMESCENT TECHNIQUE COMPARED WITH CONTINUOUS INFUSION
OF FENTANIL IN CATS SUBMITTED TO MASTECTOMY.", utilizing 20 Cats (20 females), protocol number CEUA 6459280917 (1o 000960),
under the responsibility of Heloisa Justen Moreira de Souza and team; Clarissa Martins do Rio Moreira; Renato Ledo S& de
Oliveira; Carla Regina Gomes Rodrigues Santos - which involves the production, maintenance and/or use of animals belonging to
the phylum Chordata, subphylum Vertebrata (except human beings), for scientific research purposes or teaching - is in accordance
with Law 11.794 of October 8, 2008, Decree 6899 of July 15, 2009, as well as with the rules issued by the National Council for
Control of Animal Experimentation (CONCEA), and was approved by the Ethic Committee on Animal Use of the Veterinary Institute
of Rural Federal University of Rio de Janeiro (CEUA/UFRR)) in the meeting of 05/02/2018.

Finalidade da Proposta: Pesquisa (Académica)

Vigéncia da Proposta: de 06/2018 a 12/2019 Area: Medicina E Cirurgia Veterinaria

Origem: Animais de proprietarios

Espécie: Gatos sexo: Fémeas idade: 1a 17 anos N: 20
Linhagem: SRD Peso: 2a7kg

Local do experimento: Setor de Felinos do Hospital Veterinario de Pequenos animais da Universidade Federal Rural do Rio de
Janeiro

Seropédica, 10 de dezembro de 2018

’?f//p[q;o Eva Sco ——é.—- —_

Prof. Dr. Fabio Barbour Scott Prof. Dr. Jonimar Pereira Paiva
Coordenador da Comiss&o de Etica no Uso de Animais Vice-Coordenador da Comiss&o de Etica no Uso de Animais
Instituto de Veterindria da Universidade Federal Rural do Rio de Instituto de Veterinaria da Universidade Federal Rural do Rio de
Janeiro Janeiro

BR 465, Km 7 / Campus da UFRR] - Seropédica - Rio de Janeiro - CEP: 23890-000 - tel: 55 (21) 2682-3051
Horério de atendimento: 22 a 62 das 8 as 17h : e-mail: ceuaiv@ufrrj.br
CEUA N 6459280917
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ANEXO B

FICHA DE AVALIACAO DE GATAS FEMEAS QUE SERAO SUBMETIDAS
A MASTECTOMIA NO SETOR DE FELINOS DO HVPA-UFRRJ

DADOS DE IDENTIFICACAO DO ANIMAL

Nome do animal:
Registro:

Idade/ Raga:
Responsavel:
Endereco:

Telefone:

HISTORICO CLINICO DO ANIMAL

E Castrada? Sim ( ) Nao ( )

Faz uso de progestagenos? Sim () Nao ()
Quantas vezes? Qual?

Tipo de alimentagdo: Seca( )  Umida( )

Qual?

Animal ¢ testado para FIV/FELV ? Sim () Nao( )
Resultado:

Animal apresenta alguma doenga cronica? Sim ( ) Nao ( )
Qual (s)?

Faz uso de alguma medicacdo? Sim( ) Nao( )
Qual(s)?

E vermifugado? Sim ( ) Nao ( )

Data da ultima: Qual vermifugo:

75



E vacinado? Sim ( ) Nio ( )

Data da ultima: Qual vacina?
Consisténcia das fezes:

Aspecto da urina: Frequéncia:
Vomito recente: Sim () Nao( )

Outras informagdes que julgar importante:

EXAME CLINICO

Peso (kg):

Mucosa:

Frequéncia Cardiaca (bpm):
Frequéncia Respiratdria (mrm):
Ausculta Cardiaca (bpm):
Ausculta Respiratéria (mrm):
Hidratagdo: ( ) Normohidratado
Desidratagao (%):

Temperatura (C°):

Cavidade oral:

Palpagdao Abdominal:
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EXAME FiSICO

Cadeia mamaria: Direita () Esquerda ( ) Bilateral ( )
Tamanho do tumor:

Localizagdo do tumor nas mamas: Presenca de metastase? Localizagao:

D f f/'\‘ X E

CJ\/V\/Q .............................................................................

o i T 2

EXAMES COMPLEMENTARES:

e Hemograma:

e Bioquimica:

e T4:Sim( ) Nao()

e FIV/FELV:Sim ( )Nao ()

e Ultrassonografia: Sim ( ) Nao ( )

e Raio-X de torax: Sim () Nao( )

e Exame Cardiologico: ( ) ECO ( )ECG
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ANEXO C

UFRRJ <
UIVERSIDADE FEDIERAL RURAL DO RIO DE JANEIRO
INSTITUTO DE VETERINARIA

TERMO DE AUTORIZACAO
Eu,
portador(a) do CPF: , proprietario(a) do animal
, RG , estou ciente que este participard do projeto de

pesquisa intitulado “EFICACIA DA TECNICA DE ANESTESIA POR TUMESCENCIA
COMPARADA COM INFUSAO CONTINUA COM FENTANIL EM GATAS
SUBMETIDAS A MASTECTOMIA” sob responsabilidade da Médica Veterinaria Clarissa
Martins do Rio Moreira e da Prof.*. Dra. Heloisa Justen Moreira de Souza.

Estou de acordo com os procedimentos e ciente dos riscos anestésicos € cirurgicos aos
quais meu animal serd submetido, comprometendo-me em colaborar com os protocolos a serem

seguidos.

Rio de Janeiro, de de20 .
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ANEXO D
FICHA ANESTESICA

Nome: Responsavel:

Peso:

Data: Hora:

Hora | Plano | FC [ | PASd PAS/PAD

PAM

Sp0; | EtCO: | Ety Fiiso TOCesot

Tocrml

MO

Ml

M2

M3

M4

M5

M6

M7

M8

MO - antes da mpa. M3 - Divulsdo da cadeia mamdria tordcica M6 - Pingamento da artéria ¢ veia pudenda
MI - apos indugio M4 - Divulsiio da cadeia mamdria abdominal M7 - 10 mim apds inicio da sutura

M2 - 1° incisio MS5 - Divulsiio da cadeia mamdria inguinal

M8 - imediatamente apés o término da cirurgia

Temperatura retal pbs- operatéria

Inicio da Técnica Anestésia  Hora:

1 hora: | 2 horas: | 3 horas:

|

Nome: Ficha: Responsivel:

Peso: Data: Hora:

Escore
Momentos | Sedagdo | Postura | Conforto | Atividade
(0-4)

Atitude Miscelinea
(AB,C,D.E) | (A,B,C,D)

Reagdo | Reagdo

palpagio | palpagio Apetite | Vocalizagio |  Total
o L PAS

ferida | inguinal

APA

Pressio

Temp

1H

2H

3H

4H

SH

6H

RA

Resgate Analgésico Observagoes:

Escore pré: Escore pos:

Metadona 0,3 mg/kg (0.04mL/kg) ml gipif““"is"“ / Naor
ord:
Maxicam 0,Img/kg (0,05mL/kg) ml

Hora: ml

Localizagdo do Tumor :
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ANEXO E

ESCALA MULTIDIMENSIONAL DA UNESP-BOTUCATU PARA AVALIACAO DE

DOR AGUDA POS- OPERATORIA EM GATOS

Alteracido psicomotora
e O gato esti em uma postura considerada natural para a espécie ¢ com seus musculos | 0
relaxados (ele se movimenta normalmente).
~ | ® O gato estd em uma postura considerada natural para a espécie, porém seus musculos estio | 1
3 | tensos (ele se movimenta pouco ou esta relutante em se mover).
:O: e O gato esta sentado ou em decubito esternal, com suas costas arqueadas e cabega abaixada; | 2
ou o gato esta em decubito dorsolateral, com seus membros pélvicos estendidos ou contraidos.
e O gato altera frequentemente sua posi¢ao corporal na tentativa de encontrar uma postura | 3
confortavel.
e O gato esta confortavel, acordado ou adormecido, ¢ receptivo quando estimulado (ele | O
interage com o observador e/ou se interessa pelos arredores).
e O gato estd quicto e pouco receptivo quando estimulado (ele interage pouco com o | |
o | observador ¢/ou ndo se interessa muito pelos arredores).
E e O gato estd quieto e “dissociado do ambiente™ {mesmo se estimulado, ele nio interage com o | 2
"é observador e/ou ndo se interessa pelos arredores). O gato pode estar voltado para o fundo da
“ | gaiola.
e O gato esta desconfortivel, inquieto (altera frequentemente a sua posi¢do corporal) e | 3
“dissociado do ambiente™ ou pouco receptivo quando estimulado. O gato pode estar voltado
para o fundo da gaiola.
e O gato se movimenta normalmente (se mobiliza prontamente quando a gaiola é aberta: fora | 0
da gaiola se movimenta de forma espontinea apos estimulo ou manipulagdo).
2 | ® O gato se movimenta mais que o normal (dentro da gaiola ele se move continuamente de um | 1
< | lado a outro).
-Z | ® O gato esta mais quicto que o normal (pode hesitar em sair da gaiola ¢, se retirado, tende a | 2
< | retornar; fora da gaiola se movimenta um pouco apés estimulo ou manipulagio).
e O gato esta relutante em se mover (pode hesitar em sair da gaiola e, se retirado, tende a | 3
retornar; fora da gaiola ndo se movimenta mesmo apos estimulo ou manipulagdo).
Observe ¢ assinale a presenga dos estados mentais listados abaixo:
A - Satisfeito: O gato esta alerta ¢ interessado no ambiente (explora os arredores); amigavel e | A
interagindo com o observador (brinca e/ou responde a estimulos).
* O gato pode inicialmente interagir com o observador por meio de brincadeiras para se
distrair da dor. Observe com atengdo para diferenciar distragdo de brincadeiras de satisfacdo.
B - Desinteressado: O gato nido esta interagindo com o observador (ndo se interessa por | B
brincadeiras ou brinca um pouco; nao responde aos chamados e carinhos do observador).*
Nos gatos que nido gostam de brincadeiras, avalie a interagdo com o observador pela resposta
do gato aos chamados e carinhos.
» | C - Indiferente: O gato ndo estd interessado no ambiente (ndo esta curioso: ndo explora os | C
= | arredores). * O gato pode inicialmente ficar receoso em explorar os arredores. O
"<5 observador deve manipular o gato (retira-lo da gaiola e/ou alterar sua posigdao corporal) e
encoraja-lo a se movimentar.
D - Ansioso: O gato esta assustado (tenta se esconder ou escapar) ou nervoso (demonstra | D
impaciéncia e geme ou rosna ou sibila ao ser acariciado e¢/ou quando manipulado).
E - Agressivo: O gato esta agressivo (tenta morder ou arranhar ao ser acariciado e/ou quando | E
manipulado).
e Presenca do estado mental A 0
e Presenga de um dos estados mentais B, C, D ou E 1
e Presenca de dois dos estados mentais B, C, D ou E 2
e Presenga de trés ou de todos os estados mentais B, C, D ou E 3
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Observe ¢ assinale a presenga dos comportamentos listados abaixo:

pelo observador).

A - O gato esta deitado e quieto, porém movimenta a cauda. A
B - O gato esta contraindo ¢ estendendo os membros pélvicos ¢/ou o gato esta contraindo B
3 é os musculos abdominais (flanco).
g 2 | C- 0 gato esta com os olhos parcialmente fechados (olhos semicerrados). B
& g D - O gato esta lambendo e/ou mordendo a ferida cirGrgica, D
g2
s § * Todos os comportamentos acima descritos estao ausentes 0
& ¢ Presencga de um dos comportamentos acima descritos 1
* Presenca de dois dos comportamentos acima descritos 2
e Presenga de trés ou de todos os comportamentos acima descritos 3
Protegdo da area dolorosa
3 * O gato nao reage quando a ferida cirargica ¢ tocada e quando pressionada; ou nao alteraa | 0
2 g | suaresposta pré-operatoria (se avaliagdo basal foi realizada).
§ ‘&0 | » O gato ndo reage quando a ferida cirdrgica ¢ tocada, porém cle reage quando pressionada, | |
] fE podendo vocalizar e/ou tentar morder.
= = | O gato reage quando a ferida cirirgica é tocada e quando pressionada, podendo vocalizar | 2
2 2 | e/ou tentar morder.
% < le0 gato reage quando o observador se aproxima da ferida cirargica, podendo vocalizar | 3
e e/ou tentar morder. O gato ndo permite a palpagdo da ferida cirirgica.
5 e O gato ndo reage quando o abdome/flanco ¢ tocado ¢ quando pressionado; ou ndo alteraa | 0
< sua resposta pré-operatoria (se avaliagao basal foi realizada). O abdome/flanco nao esta
2 S | tenso.
a é * O gato ndo reage quando o abdome/flanco ¢ tocado, porém cle reage quando pressionado, | 1
2 9 | O abdome/flanco esta tenso.
6= g e O gato reage quando o abdome/flanco ¢ tocado e quando pressionado. O abdome/flanco | 2
S :é esté tenso.
o e O gato reage quando o observador se aproxima do abdome/flanco, podendo vocalizar | 3
¢/ou tentar morder. O gato ndo permite a palpagdo do abdome/flanco.
Varidaveis fisiologicas
e 0% a 15% acima do valor pré-operatorio. 0
'z g ® 16% a 29% acima do valor pré-operatorio. I
£ 5 | *30% a45% acima do valor pré-operatério. 2
e > 45% acima do valor pré-operatorio. 3
» | ®O gato estd comendo normalmente. 0
;.':'; ® O gato esta comendo mais que 0 normal. 1
Z | » O gato esti comendo menos que o normal. 2
e O gato ndo estd interessado no alimento. 3
Expressio vocal da dor
e O gato estdi em siléncio; ou ronrona quando estimulado; ou mia interagindo com o | 0
) observador; porém ndo rosna, geme ou sibila.
'§ * O gato ronrona espontancamente (sem ser estimulado ou manipulado pelo observador). 1
% e O gato rosna ou geme ou sibila quando manipulado pelo observador (quando a sua | 2
& | posigdo corporal ¢ alterada pelo observador).
= e O gato rosna ou geme ou sibila espontanecamente (sem ser estimulado ¢/ou manipulado | 3
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ANEXO F

VALORES FISIOLOGICOS INDIVIDUAIS DOS ANIMAIS

Tabela 4. Valores de frequéncia cardiaca, em batimentos por minuto, de gatas anestesiadas com

isoflurano e tratadas com infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia

unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal | MO0 M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 160 137 129 134 131 127 127 134 122
2 180 122 110 156 102 104 120 929 105
3 130 122 133 140 145 144 111 126 160
4 200 120 140 128 151 136 112 127 130
5 200 104 120 147 138 105 121 100 83
6 250 93 98 98 114 121 121 97 103
7 240 132 159 175 161 170 190 161 159
8 140 105 107 120 115 115 105 108 109
9 200 920 86 95 95 95 105 140 140
10 160 120 130 158 142 144 130 136 108

Tabela 5. Valores de frequéncia cardiaca, em batimentos por minuto, de gatas anestesiadas com
isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32% (GT), submetidas a mastectomia

unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal | M0 M1 M2 M3 M4 M5 Mo M7 M8
1 200 144 130 138 145 148 159 118 113
2 185 130 158 163 161 149 155 142 143
3 190 160 168 175 180 148 160 135 123
4 150 143 112 112 114 112 108 100 97
5 180 168 126 124 125 127 152 125 116
6 200 160 127 127 123 123 120 119 121
7 180 120 106 84 91 920 89 96 107
8 200 112 132 129 147 142 106 112 117
9 160 127 116 110 105 128 140 102 96
10 240 180 159 152 155 147 142 146 141




Tabela 6. Valores de frequéncia respiratoria (f), em movimentos por minuto, de gatas
anestesiadas com isoflurano ¢ tratadas com infusao continua de fentanil IV (GF), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal | MO M1 M2 M3 M4 M5 Mo M7 M8
1 50 17 12 11 12 8 13 14 6
2 40 12 15 33 14 9 8 12 13
3 55 17 9 14 10 10 14 11 22
4 60 15 20 11 13 9 5 10 9
5 60 9 9 10 12 12 15 11 9
6 46 14 16 6 15 18 10 16 17
7 46 19 42 32 17 24 20 12 15
8 32 21 20 17 20 12 18 20 22
9 70 10 12 12 15 10 12 15 15
10 80 11 10 18 15 12 10 9 8

Tabela 7. Valores de frequéncia respiratéria (f), em movimentos por minuto, de gatas
anestesiadas com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a 0,32% (GT), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal | MO0 M1 M2 M3 M4 MS Meé M7 M8
1 46 15 14 11 12 12 16 13 16

2 44 12 12 12 12 14 12 14 14
3 45 24 30 20 28 20 20 20 20
4 52 25 35 35 39 39 35 26 17
5 80 8 8 9 10 6 10 10 6
6 80 20 23 26 30 27 27 24 20
7 40 22 10 12 18 16 12 17 20
8 34 12 12 11 12 16 6 7 6
9 40 9 12 9 7 10 9 10 7

.
<

60 24 25 26 30 24 27 15 17




Tabela 8. Valores de pressdo arterial sistdlica, em milimetros de mercurio (mmHg), de gatas
anestesiadas com isoflurano e tratadas com infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 82 91 84 86 79 95 929 88
2 84 86 137 75 93 101 85 114
3 91 95 95 107 107 83 102 120
4 84 102 67 98 87 86 72 87
5 74 920 96 110 81 89 89 93
6 74 83 94 110 100 128 97 100
7 118 127 182 147 139 182 123 111
8 100 85 95 80 920 920 88 85
9 75 80 95 95 920 108 92 100

10 80 920 100 112 98 82 110 80

Tabela 9. Valores de pressdo arterial sistélica, em milimetros de mercurio (mmHg), de gatas
anestesiadas com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a 0,32% (GT), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 91 103 119 117 113 125 86 88
2 66 72 84 78 77 74 88 83
3 78 80 93 98 93 110 81 920
4 91 86 81 77 82 82 81 85
5 75 88 89 92 98 104 103 75
6 929 91 82 81 83 88 82 80
7 120 107 91 80 920 94 96 106
8 95 93 115 115 127 920 92 929
9 73 75 74 74 86 929 73 95
10 92 100 113 123 127 136 91 96




Tabela 10. Valores de pressdo arterial diast6lica, em milimetros de mercurio (mmHg), de gatas
anestesiadas com isoflurano e tratadas com infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 54 57 S8 S8 48 57 66 56
2 64 51 86 55 57 57 42 74
3 50 70 70 74 74 55 61 70
4 52 61 37 65 41 60 53 51
5 48 54 56 88 55 58 S8 58
6 39 44 53 62 59 68 46 S8
7 96 88 135 110 114 140 94 70
8 52 65 65 60 64 67 62 48
9 30 40 33 35 40 60 50 50
10 40 45 47 53 47 42 62 45

Tabela 11. Valores de pressdo arterial diast6lica, em milimetros de mercurio (mmHg), de gatas
anestesiadas com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a 0,32% (GT), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 MS5S Mo M7 M8
1 54 62 76 78 77 85 61 58
2 30 38 43 40 41 47 58 44
3 61 45 65 53 60 85 43 49
4 49 48 47 43 42 53 49 43
5 56 56 58 62 61 69 68 52
6 60 51 49 52 58 47 49 49
7 80 72 58 57 61 65 68 64
8 58 59 86 88 95 46 67 65
9 47 46 46 46 50 69 43 83
10 44 48 60 41 30 38 46 47




Tabela 12. Valores de pressdo arterial média, em milimetros de merctirio (mmHg), de gatas
anestesiadas com isoflurano e tratadas com infusao continua de fentanil IV (GF), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 MS Mo M7 M8
1 62 68 67 67 58 70 77 67
2 70 63 103 62 69 72 69 87
3 64 78 78 85 85 64 75 87
4 61 78 47 76 56 69 59 63
5 57 66 69 95 64 68 68 70
6 50 62 72 79 75 87 70 77
7 103 101 152 152 122 154 104 84
8 60 74 78 66 75 78 73 61
9 48 45 48 45 50 74 57 60

10 55 55 60 69 60 55 80 55

Tabela 13. Valores de pressdo arterial média, em milimetros de merctirio (mmHg), de gatas
anestesiadas com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a 0,32% (GT), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 MS Mo M7 M8
1 66 76 90 91 89 100 69 68
2 50 56 62 58 58 63 76 59
3 76 56 77 67 74 95 61 68
4 63 61 58 54 55 63 60 57
5 62 67 68 72 73 81 80 60
6 73 64 60 62 66 61 60 60
7 92 84 69 65 72 75 77 78
8 70 70 96 98 106 57 75 76
9 56 56 55 55 62 79 53 87

10 66 78 89 97 83 72 70 72




Tabela 14. Valores de satura¢do de oxi-hemoglobina (Sp02), em porcentagem (%), de gatas
anestesiadas com isoflurano e tratadas com infusao continua de fentanil IV (GF), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 100% | 99% | 100% | 100% | 99% 98% 98% 98%
2 98% | 100% | 100% | 98% | 100% | 100% | 100% | 99%
3 95% 97% 98% 98% 98% 98% 98% 99%
4 98% 98% 98% 98% 98% 98% 98% 98%
5 98% 98% 98% 98% 98% 98% 98% 98%
6 98% 98% 98% 98% 97% 97% 97% 98%
7 98% 95% 94% 98% 98% 93% 98% 96%
8 99% 98% 97% 98% 98% 98% 99% 98%
9 98% 97% 98% 98% 97% 97% 99% 98%
10 98% 99% 98% 98% 98% 99% 99% 99%

Tabela 15. Valores de satura¢do de oxi-hemoglobina (Sp02), em porcentagem (%), de gatas
anestesiadas com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a 0,32% (GT), submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 98% 98% 96% 97% 98% 98% 98% 98%
2 95% 95% 96% 96% 95% 92% 93% 98%
3 100% | 100% | 100% | 97% 98% 96% 98% 98%
4 95% 97% 98% 98% 98% 98% 98% 98%
5 98% 98% 97% 98% 97% 97% 97% 98%
6 96% 95% 97% 98% 97% 98% 98% 98%
7 98% 95% 98% 98% 95% 95% 94% 95%
8 94% 95% 98% 98% 98% 98% 97% 97%
9 98% 98% 98% 98% 98% 97% 98% 98%
10 98% 97% 97% 98% 98% 98% 98% 98%




Tabela 16. Valores da concentracdo de dioxido de carbono (EtCO2), em milimetros de
mercurio (mmHg), de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com infusdo continua de

fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 30 30 33 31 32 28 33 30
2 30 43 31 34 38 36 35 36
3 27 24 25 25 28 29 27 28
4 35 33 34 33 33 33 42 43
5 44 45 39 39 36 34 34 37
6 41 38 38 37 37 41 38 35
7 25 27 24 23 28 27 25 19
8 30 28 27 29 29 28 27 27
9 28 31 34 30 30 28 25 22
10 35 33 31 29 27 29 30 30

Tabela 17. Valores da concentracdo de dioxido de carbono (EtCO2), em milimetros de
mercurio (mmHg), de gatas anestesiadas com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a

0,32% (GT), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal M1 M2 M3 M4 MS5S Mo M7 M8
1 40 38 29 31 31 31 35 34
2 44 39 38 36 35 38 35 37
3 27 22 22 21 20 20 22 25
4 27 22 22 21 20 20 22 25
5 44 39 38 36 35 38 35 37
6 36 35 32 33 33 34 34 35
7 33 33 42 38 32 30 30 30
8 43 38 47 44 49 49 50 49
9 40 39 50 47 44 43 50 51
10 32 30 27 28 28 28 34 30




Tabela 18. Valores da concentracdo de isoflurano ao final da expiracdo (EtISO), em
porcentagem, de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas com infusdo continua de fentanil

IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal | Ml M2 M3 M4 | M5 | M6 | M7 | M8
1 1,4 1,4 1,4 1,4 1,3 1,4 1,5 1,5
2 1,3 1,1 1,4 1,8 1,7 1,7 1,6 1,5
3 1,3 1,4 1,5 1,6 1,5 1,8 1,0 1,2
4 1,4 1,5 1,8 1,9 1,9 1,8 1,7 1,4
5 1,5 1,4 1,8 1,7 1,7 1,6 1,8 1,7
6 1,5 1,7 1,7 1,6 1,6 1,7 1,7 1,7
7 1,4 1,3 1,6 2,1 1,4 1,6 1,6 0,4
8 1,0 0,9 1,0 1,5 1,5 1,5 1,4 1,3
9 1,6 1,3 1,2 1,2 0,7 0,6 0,8 1,0
10 1,0 1,0 0,9 1,0 1,7 1,6 1,4 1,2

Tabela 19. Valores da concentracdo de isoflurano ao final da expiracdo (EtISO), em
porcentagem, de gatas anestesiadas com isoflurano e solug@o tumescente com lidocaina a 0,32%

(GT), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Animal | Ml M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 1,3 1,3 1,5 1,6 1,4 2,0 1,5 1,5
2 1,5 1,6 1,7 1,6 1,6 1,6 1,6 1,6
3 1,4 1,7 1,7 1,8 1,7 1,7 1,7 1,7
4 1,4 1,7 1,7 1,8 1,7 1,7 1,7 1,7
5 1,5 1,6 1,7 1,6 1,6 1,6 1,6 1,6
6 1,6 1,9 1,9 1,9 1,9 2,0 1,9 1,7
7 1,2 1,0 1,2 1,3 1,1 1,0 1,0 0,9
8 1,0 1,3 1,3 1,4 2,2 1,8 1,0 1,0
9 1,5 1,6 1,6 1,6 1,7 1,7 1,7 1,6
10 1,0 1,7 1,6 1,6 1,6 1,6 1,6 1,6




Tabela 20. Valores da temperatura (T), em °C, de gatas anestesiadas com isoflurano e tratadas
com infusdo continua de fentanil IV (GF), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos

diferentes tempos.

Animal | M0 M1 M2 M3 M4 M5 Mo M7 M8
1 38,0 | 35,7 | 351 | 349 | 34,7 | 345 | 34,2 | 33,7 | 335
2 385 | 37,5 | 36,6 | 36,4 | 363 | 36,2 | 36,2 | 36,0 | 35,6
3 372 | 37,2 | 354 | 351 | 35,0 | 349 | 345 | 34,1 | 333
4 38,0 | 37,5 | 36,0 | 35,7 | 34,7 | 345 | 345 | 343 | 34,2
5 37,0 | 37,2 | 36,5 | 36,3 | 359 | 354 | 351 | 34,2 | 338
6 37,0 | 388 | 37,7 | 37,5 | 371 | 37,0 | 36,9 | 36,1 | 35,9
7 383 | 38,0 | 36,0 | 358 | 355 | 350 | 34,7 | 343 | 343
8 379 | 37,0 | 36,9 | 36,5 | 359 | 35,6 | 355 | 352 | 35,1
9 374 | 38,0 | 373 | 37,1 | 36,9 | 36,7 | 36,7 | 36,6 | 36,5

10 39,2 | 380 | 378 | 37,6 | 37,0 | 36,7 | 36,3 | 353 | 35,1

Tabela 21. Valores da temperatura (T), em °C, de gatas anestesiadas com isoflurano e solu¢ao
tumescente com lidocaina a 0,32% (GT), submetidas a mastectomia unilateral radical, nos

diferentes tempos.

Animal | MO0 M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 383 | 37,9 | 36,6 | 36,5 | 36,3 | 36,0 | 36,0 | 354 | 355
2 384 | 36,7 | 36,7 | 36,4 | 364 | 36,2 | 36,0 | 355 | 35,2
3 38,7 | 38,7 | 37,8 | 376 | 374 | 37,1 | 36,9 | 363 | 36,0
4 38,0 | 36,0 | 343 | 34,1 | 34,0 | 34,0 | 339 | 33,6 | 335
5 38,0 | 37,5 | 353 | 352 | 349 | 348 | 345 | 343 | 343
6 384 | 38,5 | 36,7 | 36,7 | 36,5 | 36,2 | 36,2 | 353 | 35,1
7 37,7 | 374 | 353 | 353 | 35,0 | 34,7 | 34,6 | 344 | 344
8 38,0 | 37,7 | 36,6 | 36,3 | 36,1 | 36,1 | 36,1 | 35,7 | 35,7
9 386 | 374 | 36,8 | 36,7 | 36,5 | 36,1 | 36,1 | 35,5 | 353

10 385 | 385 | 378 | 37,7 | 37,6 | 374 | 37,2 | 369 | 36,8




ANEXO G

Tabela 22. Sumario com dados de peso e idade, além de localizacdo, tamanho e diagndstico
dos tumores mamarios das gatas submetidas a mastectomia unilateral radical no setor de

cirurgia da UFRRJ, no periodo de julho de 2016 a dezembro de 2019.

Animal Idade Feso Localizacao Lado Tamanho Diagnostico
(anos) (Kg) (cm)

1 12 3,850 Abdominal | Esquerdo 4x3,8 Carcinoma
2 13 3,160 Abdominal Direito 3,2x 3,5 | Carcinoma
3 13 3,500 Inguinal Esquerdo 1x1,5 | Hiperplasia
4 8 3,430 Abdominal Direito 3x2,5 Carcinoma
5 14 3,200 Inguinal Direito 3,4x 3,2 | Carcinoma
6 14 3,300 Toréacica Esquerdo 4x3,5 Carcinoma
7 9 4,200 Toréacica Esquerdo 2x1 Carcinoma
8 10 3,400 Toréacica Direito 3x2 Carcinoma
9 12 3,700 Abdominal Direito 1x1,5 Carcinoma
10 14 3,800 Abdominal | Esquerdo 1,5x2 Carcinoma
11 12 4,800 Toréacica Esquerdo 3x3)5 Carcinoma
12 12 4,200 Toracica Esquerda 2x2 Carcinoma
13 13 3,300 Abdominal Direito 2x1 Carcinoma
14 13 4,000 Abdominal Direito 0,5x1 Carcinoma
15 8 4,180 Abdominal Direito 0,5x1 Hiperplasia
16 10 4,520 Toréacica Esquerdo 3x2)5 Carcinoma
17 7 4,900 Abdominal Direito 2x2 Carcinoma
18 12 3,400 Toracica Direito 35x2 Carcinoma
19 13 3,150 Inguinal Esquerdo Ix1,5 Carcinoma
20 15 3,950 Inguinal Esquerdo 3,5x2 Carcinoma
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