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RESUMO

A prevencdo e o controle da dor sdo componentes bésicos para um procedimento anestésico adequado.
Objetivou-se com este estudo avaliar a analgesia p6s-operatdria da cetamina, em dose subanestésica, da
metadona e da associacdo de ambas pela via intramuscular em felinos. Foram utilizadas 24 gatas, higidas,
submetidas a ovariossalpingo-histerectomia eletiva. No dia anterior ao inicio do estudo, os animais foram
anestesiados para colocagdo de cateter na veia jugular, para posterior coleta de sangue para mensuragdo
da concentragdo sérica do cortisol. No dia do experimento, os animais foram alocados aleatoriamente em
trés grupos (n=oito), 0s quais receberam cetamina (GC), na dose de 0,5mg/kg; ou metadona (GM), na
dose de 0,3mg/kg; ou cetamina e metadona (GCM), nas doses de 0,5mg/kg e 0,3mg/kg, respectivamente,
todos pela via intramuscular. Todos 0s grupos receberam os farmacos 20 minutos antes da inducéo
anestésica, a qual foi realizada com propofol, e a manutencdo com isoflurano. Os pardmetros avaliados
foram a mensuracdo do cortisol nos momentos MO (basal - antes da cirurgia), M1(transoperatério), M2,
M3, M4, M8, M12 e M24 (duas, trés, quatro, oito, 12 e 24 horas ap6s o término da cirurgia),e a do escore
de dor por meio da escala multidimensional de dor aguda em felinos nos momentos M0, M2, M3, M4,
M8, M12 e M24. Os valores de cortisol foram maiores no GC em comparagdo ao GM e ao GCM em M2
e M3. Os escores de dor foram maiores no GC nos momentos M2 e M3 em comparagdo ao GM e ao
GCM, respectivamente. No somatério de pontos, no M2, o GC apresentou valores maiores que 0 GM e o
GCM, e, no M4, o GC obteve valores maiores que 0 GCM. Em relacdo ao nimero de resgates no pés-
operatério no GC, 8/8 dos animais necessitaram de resgate, no GM 5/8 e no GCM 3/8. Conclui-se que a
associacao de metadona e cetamina em gatas submetidas @ OSH eletiva promove analgesia pds-operatoria
adequada e, assim, reduz o requerimento de analgésicos no periodo p6s-operatorio.
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ABSTRACT

The prevention and control of pain are basic components to have an adequate anesthesia. The aim of this
study was to investigate the postoperative analgesia of ketamine in subanestesica dose, of methadone and
the association of both intramuscularly in cats. A total of 24 cats proven healthy were referred for
elective ovariossalpingohisterectomia. The day before the beginning of the experiment animals were
anesthetized for placing a catheter in the jugular vein for subsequent blood sampling for measurement of
serum concentration of cortisol. The next day, animals were randomly allocated to three groups (n = 8),
which received ketamine (GC) at a dose of 0.5mg/kg; methadone (GM) at a dose of 0.3mg/kg; methadone
and ketamine (GCM) at doses of 0.5mg/kg and 0.3mg/kg, respectively, all in the intramuscular route. All
groups received the drug 20 minutes before induction of anesthesia, which was performed with propofol
and maintained with isoflurane. The parameters evaluated were the measurement of cortisol in moments
MO (baseline-before surgery), M1(intraoperative), M2, M3, M4, M8, M12 and M24 (2,3,4,8,12 and 24
hours after the end of surgery) and evaluation of pain score by multidimensional scale of acute pain in
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cats in the moments M0, M2, M3, M4, M8, M12 and M24. The cortisol levels were higher in GC
compared to GM and GCM in M2 and M3. Pain scores were higher in GC in moments M2 and M3
compared to GM and GCM, respectively. In summation of points in M2, GC showed higher values than
GM and GCM, and M4, GC obtained values greater than GCM. Comparing the number of rescues
postoperatively in GC 8/8 of animals required rescue, in GM /8 and in GCM 3/8. It was concluded that
the combination of methadone and ketamine in cats undergoing elective OSH provides adequate
postoperative analgesia, reducing the requirement for analgesics in the postoperative period.

Keywords: cat, ketamine, methadone, analgesia
INTRODUCAO

O manejo da dor é mais facilmente realizado nos
casos de trauma ou cirurgias, ou seja, quando a
dor possui carter agudo (Hellyer et al., 2007).
Nesse contexto, a analgesia preventiva tem se
destacado por reduzir ou prevenir a dor poés-
operatéria e por modular a hipersensibilidade dos
neurdnios do corno dorsal da medula espinhal
decorrente de estimulos nociceptivos
prolongados, por meio da administracdo de
analgésicos (Otero, 2005). Embora o tratamento
da dor seja um tdpico emergente e popular na
medicina veterinaria, o uso de analgésicos em
gatos tem recebido pouca atengdo em
comparacdo aos cdes (Hellebrekers, 2002).
Algumas das dificuldades residem na avaliacéo e
na percep¢do da dor na espécie felina. A simples
observacdo do gato muitas vezes ndo gera
resultados acurados, pois a estrutura social dos
felinos ndo facilita a expressdo da dor
(Hellebrekers, 2002). Nesse sentido, a escala
multidimensional de dor aguda em felinos
(Brondani et al., 2011) tem se mostrado mais
sensivel e especifica para utilizagdo em gatos.

A metadona, além da sua acdo agonista em
receptores do tipo |, atua como antagonista dos
receptores do tipo NMDA, sendo (til nos casos
de hiperalgesia e tolerancia a opioides (Wagner,
2009). A dose de cetamina necessaria para
produzir efeito analgésico é consideravelmente
menor do que aquela necessaria para produzir
anestesia, 0 que explica por que esse anestésico
conserva  propriedades  anti-hiperalgésicas
mesmo em doses subanestésicas (Harper, 2007).

Dessa forma, o objetivo do presente estudo foi
avaliar o efeito analgésico da cetamina em doses
subanestésicas, da metadona, ou da associacdo de
ambas em gatas submetidas a ovariossalpingo-
histerectomia eletiva, utilizando-se uma escala
multidimensional de dor aguda e da dosagem de
cortisol sérico.
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MATERIAL E METODOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica e
de Bem-Estar Animal da instituicdo de origem
(protocolo n° 1.33/11). Foram avaliadas 24 gatas,
adultas, mesticas, com peso medio de 2,8+0,6kg,
encaminhadas para OSH eletiva. Os proprietéarios
dos animais assinaram um termo de
consentimento para participacdo desses animais
na pesquisa. Foram realizados exames fisicos e
laboratoriais (hemograma, ureia, creatinina,
fosfatase alcalina, alanina aminotransferase,
gama-glutamiltransferase e albumina) para
constatacdo de higidez do paciente.

Previamente ao inicio do estudo, os animais
foram alojados em uma sala silenciosa, com area
de 8m?, contendo uma gaiola de metal (0,8m°) e
com espaco para interagdo do observador com o
animal por um periodo minimo de dois dias para
adaptacdo ao local e conhecimento dos seus
habitos, os quais foram avaliados de acordo com
a escala multidimensional de dor aguda em
felinos. A alimentacdo foi a base de ragdo
comercial e 4gua ad libitum.

A instrumentacéo foi realizada 24 horas antes do
inicio do estudo; para tal, realizou-se jejum
solido de 12 horas e hidrico de seis horas. Nessa
fase, a indugdo anestésica foi realizada com
propofol (Propovan, Cristalia, Itapira/SP Brasil)
dose efeito (7,8+1,6mg/kg). Em seguida, o0s
animais foram intubados com sonda tipo Murphy
adequada ao seu porte, conectados ao sistema
sem reinalacdo de gases (circuito de Baraka) e
mantidos em anestesia inalatdria com isoflurano
(Isoforine, Cristalia, Itapira, SP, Brasil) diluido
em 100% de oxigénio com um fluxo de oxigénio
de 200mL/kg/min. A concentragdo de isoflurano
foi avaliada por meio de um analisador de gases
(Monitor de gases anestésicos Poet 1Q2°
Criticare Systems, Inc, Waukesha, USA), sendo
sua concentracdo mantida de acordo com o plano
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anestésico do paciente, o qual foi verificado por
meio de reflexo palpebral e tébnus mandibular.
Em seqguida, foi realizada tricotomia da veia
jugular e da regido abdominal.

O animal foi posicionado em decubito dorsal
para colocagdo do cateter Intracath 19G (Cateter
Intravenoso central, Becton e Dickinson -
Giromed — Campinas — SP, Brasil) na veia
jugular direita, o qual foi utilizado para as coletas
de sangue para posterior analise do cortisol. O
cateter foi fixado por meio de pontos de pele, e 0
animal permanecia com uma faixa elastica (3M
Vetrap®, Bandaging tape, 3M Animal Care
products, St.Paul, Minnesota, USA) para sua
protecdo. Decorridas 24 horas, os animais foram
alocados aleatoriamente em trés grupos: grupo
GC (n=08) recebeu 0,5mg/kg de cetamina
(Vetaset®, Fort Dodge Salde Animal,
Campinas, SP, Brasil); GM (n=08) recebeu
metadona (Mytedom®, Cristalia, Itapira, SP,
Brasil) na dose de 0,3mg/kg; e GCM (n=08)
recebeu 0,5mg/kg e 0,3mg/kg de cetamina e
metadona, respectivamente. Todos 0s grupos
receberam os farmacos 20 minutos antes da
inducéo anestésica, pela via intramuscular.

Decorridos os 20 minutos, realizava-se a inducao
anestésica com propofol dose efeito pela via
intravenosa (1V) (7,7+0,5mg/kg) e iniciava-se a
administracdo de solugdo de cloreto de sodio
na taxa de 10mL/kg/h. Ap6s a intubacdo
orotraqueal, os animais eram conectados ao
sistema sem reinalacdo de gases (circuito de
Baraka) e mantidos em anestesia geral inalatoria
com isoflurano diluido em 100% de oxigénio
com fluxo de 200mL/kg/min. A concentragdo
expirada de isoflurano foi avaliada por meio de
um analisador de gases (Monitor de gases
anestésicos Poet 1Q2® Criticare Systems, Inc,
Waukesha, USA), sendo sua concentracdo
mantida de acordo com o plano anestésico do
paciente, o qual foi verificado por meio de
reflexo palpebral e tonus mandibular. A
monitoragdo anestésica foi realizada com auxilio
de monitor multiparamétrico (Dixtal DX210® -
Brasil Industria e Comércio Ltda., Manaus, AM,
Brasil), em que se avaliaram frequéncia cardiaca
(FC), frequéncia respiratéria (f), pressdo parcial
de diéxido de carbono ao final da expiracdo
(EtCO,) e saturagdo de oxi-hemoglobina (SpO,),
além da pressdo arterial sistolica (PAS) por meio
de Doppler vascular portatil (Modelo 841-A,
Parks Medical Electronics®, Inc. Aloha, Oregon,
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USA), com a utilizacdo de manguitos neonatais
de tamanhos um ou dois. Os parametros
acima citados foram avaliados no periodo
transcirdrgico, nos seguintes momentos: TO
(imediatamente antes do inicio da cirurgia), T1,
T2 e T3 (cinco, 10 e 15 minutos ap6s o inicio do
procedimento, respectivamente). O resgate
analgésico transoperatério foi realizado com
fentanil pela via intravenosa (Fentanest®,
Cristalia, Itapira, SP, Brasil), na dose de 5ug/kg,
quando ocorresse aumento da pressao arterial
sist6lica e/ou da frequéncia cardiaca e/ou
respiratoria acima de 20% comparado ao basal
(M0). O procedimento cirdrgico foi realizado
sempre pelo mesmo cirurgido, o qual utilizou a
técnica das trés pingas (Hedlund, 2002), e foi
padronizado em 20 minutos.

A avaliagdo poés-operatéria  constou  da
mensuracdo do cortisol e do escore de dor por
meio da escala multidimensional de dor aguda
em felinos (Brondani et al., 2011). A soma total
de pontos da escala é 30; quando o resultado de
um dos avaliadores fosse igual ou maior que
oito, era realizado resgate analgésico com
morfina (Dimorf®, Cristélia, Itapira, SP, Brasil),
na dose de 0,2mg/kg, pela via intramuscular.

O animal foi avaliado de acordo com a escala
uma hora antes do procedimento cirdrgico; e no
periodo pds-operatorio com duas (M2), trés
(M3), quatro (M4), oito (M8), 12 (M12) e 24
(M24) horas do término do procedimento. Todas
as avaliacbes foram realizadas pelos mesmos
dois avaliadores (A e B), 0s quais eram cegos ao
tratamento, e o resgate analgésico pds-operatorio
era realizado mesmo quando apenas um dos
avaliadores tinha atingido os pontos necessarios
para efetud-lo. Os animais eram avaliados nos
momentos  seguintes, ainda que tivessem
recebido resgate analgésico.

A amostra para mensuracdo do cortisol foi
coletada uma hora antes da cirurgia (MO0), no
transcirdrgico, apés o pingamento do primeiro
pediculo (M1), e no pdés-operatdrio, com duas
(M2), trés (M3), quatro (M4), oito (M8), 12
(M12) e 24 (M24) horas ap6s o final do
procedimento. Coletou-se 1,5mL de sangue
venoso do cateter Intracath, o qual foi colocado
em tubo seco com ativador de coagulo e
centrifugado. O soro foi armazenado e congelado
a -80°C em tubos Eppendorf na forma de
triplicata. A analise das amostras foi realizada
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em laboratério comercial, sendo utilizado o
método de radioimunoensaio, com deteccdo
minima de 0,06ug/dL.

Os dados paramétricos foram submetidos a
analise de varidncia de uma via (One Way
ANOVA), sequida pelo teste Student-Newman-
Keuls para comparagdo entre grupos. Para
comparagdo entre tempos dentro do mesmo
grupo, utilizou-se a analise de variancia de uma
via com repeticdes multiplas (One Way
ANOVA), seguida pelo teste Student-Newman-
Keuls. Para os dados nao paramétricos, utilizou-
se 0 teste de Friedman, seguido pelo teste de
Tukey para comparacdo entre os tempos dentro
do mesmo grupo, e o teste de Kruskal-Wallis,
seguido pelo teste de Tukey para comparagdo
entre os grupos. As diferencas foram
consideradas significativas quando P<0,05.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O peso médio dos animais em GC, GM e GCM
foi de 3,1+0,6kg, 2,8+0,8kg e 2,7+0,4kg,
respectivamente, ndo havendo  diferenca
significativa entre grupos. O procedimento
cirirgico teve duracdo media de 18,4%4,0
minutos.

N&o foram observadas diferengas significativas
entre 0s grupos para o0s valores basais de
hemograma e bioquimicos, para o nimero de
aplicaces de fentanil e para os valores de FC, f,

PAS, SpO, EtCO, e EtISO no periodo
transoperatdrio. Como efeitos adversos da
medicagdo pré-operatéria administrada,

observou-se excitagdo apenas em um animal, no
pré-operatdrio, apds a aplicacdo de cetamina e
metadona intramuscular, mas ndo foi necessério
excluir o animal do estudo.

A administracdo de opioides em gatos acordados,
geralmente, é realizada em doses baixas e é
restrita @ medicacdo pré ou pds-anestésica devido
ao receio de causar reacdes de excitagdo quando
esses farmacos sdo usados em doses altas
(Taylor; Robertson, 2004). Na forma racémica, a
metadona tem sido recomendada, em doses que
variaram de 0,1 a 0,6mg/kg (Bley et al., 2004).
Bley et al. (2004) observaram excita¢do durante
a recuperagdo pds-anestésica de alguns gatos que
receberam 0,6mg/kg de metadona pela via
intramuscular. Bernardi et al. (2012), em seu
estudo, relatam apenas um caso de euforia
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durante a recuperacdo pds-anestésica com o uso
de 0,2mg/kg de metadona pela via intramuscular.
De acordo com Ferreira (2010), 6/8 gatos que
receberam 0,3mg/kg de metadona pela via
intravenosa apresentaram sedagdo entre um e
cinco minutos, em seguida estes apresentaram
um periodo euforico de duragdo variavel,
compreendido entre 20 minutos e seis horas apds
a administracdo da metadona.

J& a dose de cetamina é considerada
subanestésica quando menor que 2mg/kg em
bolus pela via intramuscular e menor que 1mg/kg
em bolus pela via intravenosa ou peridural
(Suzuki et al., 1999). Devido ao fato de a
cetamina bloquear de maneira ndo competitiva os
receptores NMDA, e considerando que quanto
menor sua dose, maior sua afinidade por esses
receptores (Suzuki et al., 1999), o presente
estudo preconizou a utilizagdo de 0,5mg/kg pela
via intramuscular, o que caracteriza uma dose
subanestésica.

No pos-operatério, o GC apresentou valores
maiores de cortisol em relagdo ao GM e ao GCM
nos momentos M2 e M3, mas ndo houve
diferenga significativa entre GM e GCM (Fig. 1).
Entre os momentos dentro do grupo, observou-se
aumento dos valores de cortisol no GC no
momento M2 em rela¢cdo ao M0O. No GM e no
GCM, nédo houve diferenga significativa entre os
momentos.

O tratamento da dor em gatos tem sido
historicamente negligenciado, no entanto existem
evidéncias de que esse cendrio vem mudando
(Williams et al., 2005). Uma das primeiras
causas para esse fato é a dificuldade em
identificar e quantificar a intensidade da dor em
gatos (Brondani et al., 2011), em razdo de sinais
inexpressivos de desconforto, bem como da
auséncia de outras alteracdes fisioldgicas. No
presente estudo, a metodologia utilizada incluiu a
escala multidimensional de dor aguda em felinos
e a avaliacdo de resposta neuroenddcrina por
meio da mensuracgdo de cortisol, pois, de acordo
com Cambridge et al. (2000), a mensuracdo de
varidveis neuroenddcrinas, como betaendorfina,
catecolaminas e concentracdo de cortisol, tem
sido correlacionada com a dor em gatos. No
entanto, outros fatores além da dor, como
alteraces no ambiente de internagdio e
fisioldgicas resultantes da anestesia e da cirurgia,
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podem afetar a resposta neuroenddcrina (Lin et
al., 1993).

A avaliagdo do animal antes do estimulo
cirargico é de extrema importancia devido aos
diferentes comportamentos dos gatos. A
metodologia proposta neste estudo enfatiza a
avaliacdo basal do paciente, sendo que todos
passaram por avaliacdo por meio da escala de dor
e da coleta de sangue para mensuracdo de
cortisol antes do estimulo cirdrgico. Os niveis de
cortisol basal mantiveram-se dentro dos limites
fisioldgicos para a espécie felina, que estdo
compreendidos entre 0,33 e 2,57ug/dL (Kaneko
et al., 1997), o que demonstra que as coletas
foram realizadas sem provocar estresse nos
animais, pois as medias da concentragdo de
cortisol foram de 1,71; 1,00 e 1,06 para o0s
grupos GC, GM e GCM, respectivamente. De
acordo com Steagall et al. (2007), o parametro
neuroenddcrino isolado é inadequado para a
avaliacdo da dor, embora possa contribuir para o
quadro geral. Para tanto, outro dado que mostra a
tranquilidade dos animais com os avaliadores é a
afericdo da pressdo arterial sistolica, que no basal
ja apresentou valores baixos, sendo 128, 132 e
129mmHg as médias nos grupos GC, GM e
GCM, respectivamente.

A coleta de sangue para dosagem de cortisol
transcirargico (M1) foi sempre realizada apds o
pincamento do primeiro pediculo ovariano,
momento que exigiu a administracdo de fentanil
em todos o0s animais de todos 0s grupos, por isso,
nesse momento, a concentragao sérica de cortisol
ndo apresentou diferenca significativa entre os
grupos. De acordo com Robertson et al. (2005a),
a concentragdo de fentanil no plasma de gatos se
correlacionou bem com a analgesia, pois, apds
dois minutos da administracdo de 10ug/kg pela
via intravenosa, a concentracdo plasmaética de
fentanil atingiu niveis maximos, o que corrobora
os resultados encontrados neste estudo, em que,
apos a administracdo de fentanil, os valores de
cortisol mantiveram-se dentro dos limites
fisioldgicos.

A recuperacdo da cirurgia foi realizada em sala
adaptada e prdpria para gatos, onde o animal
permanecia na caixa de transporte, em ambiente
escuro e sem estimulos auditivos. Os animais
eram colocados na gaiola somente apds
mostrarem-se tranquilos, evitando a ocorréncia
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de qualquer tipo de ferimento. Inicialmente os
escores de dor no momento uma hora pos-
operatoria eram avaliados, mas, devido a sedagdo
e a impossibilidade de avaliagdo dos animais
nesse periodo, esse momento foi descartado da
estatistica.

Os escores de dor de acordo com o cortisol e 0
somatdrio total de pontos (Fig. 2) foram maiores
no GC em relacdo aos grupos GM e GCM nos
momentos M2 e M3. A partir desses momentos,
entretanto, houve declinio do cortisol e da
pontuacdo devido ao resgate aplicado quando a
pontuacdo na escala era igual ou maior que oito.
O numero de resgates com morfina foi maior no
GC, sofrendo reducdo gradativa no GM e no
GCM. Com 12 e 24 horas poOs-operatorias, a
maioria dos animais ndo apresentava mais
nenhum sinal de dor.

A aplicacdo do resgate analgésico no pos-
operatorio (Tab. 1) teve relagdio com a
diminuicdo da pontuacdo total da escala e do
cortisol do momento posterior, pois, apdés a
aplicacdo da morfina, o animal era avaliado no
proximo momento da mesma forma. Quando a
avaliacdo era feita de hora em hora, aguardava-se
pelo menos 30 minutos para a proxima avaliacéo,
para que a morfina j& pudesse ter efeito
analgésico.

A metadona apresenta acdo agonista em
receptores opioides, afinidade pelos receptores
NMDA e possui acdo inibitoria na recaptacdo da
norepinefrina e da serotonina (Gorman et al.,
1997). A combinagdo sinérgica nos receptores
opioides com o0 antagonismo ndo competitivo em
NMDA parece promover o blogueio efetivo da
sensibilizacdo central. Além disso, a acédo
antagonista NMDA parece estar associada ao
blogueio da hiperalgesia imediata e tardia
(Holtman e Wala, 2007). A cetamina age sobre
uma variedade de receptores, entre eles se
destaca 0 antagonismo ndo competitivo dos
receptores NMDA (Suzuki et al., 1999), da
mesma forma que a metadona. A utilizagdo de
associacles de analgésicos € chamada de
tratamento analgésico multimodal, sendo mais
eficaz que o uso de drogas isoladas no controle
da dor aguda ap6s OSH em gatas (Pogatzki-Zahn
et al., 2006).
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apos o término do procedimento cirdrgico.

Figura 01. Valores médios e desvios-padrdo da concentragdo sérica de cortisol (ug/dL) de gatas
submetidas a OSH, tratadas com cetamina (GC - 0,5mg/kg, n=08); metadona (GM - 0,3mg/kg, n=08); ou
cetamina e metadona (GCM - 0,5mg/kg e 0,3mg/kg, respectivamente, n=08), pela via intramuscular. *
Difere de MO, ANOVA uma via, seguido pelo teste SNK (P<0,05). *Difere dos demais grupos, ANOVA
uma via RM, seguido pelo teste SNK (P<0,05).

244 4 GC

219 * ¥ E3 GM
y )

= E GCM

"

Somatoério Pontos
-
N
1
(RN

N R R R s
Momentos (horas)

MO - basal; M1 — transcirGrgico; M2, M3, M4, M8, M12 e M24 — duas, trés, quatro, oito, 12 e 24 horas
apo6s o término do procedimento cirdrgico.

Figura 2. Valores médios e desvios-padrdo do somatério de pontos da escala multidimensional de dor
aguda, de gatas submetidas a OSH, tratadas com cetamina (GC - 0,5mg/kg); metadona (GM - 0,3mg/kg);
ou cetamina e metadona (GCM - 0,5mg/kg e 0,3mg/kg, respectivamente), pela via intramuscular. * Difere
de MO, ANOVA teste de Friedman, seguido pelo teste de Tukey (P<0,05). *Difere de todos os grupos.”
Difere apenas de GCM, teste de Kruskal-Wallis, seguido pelo teste de Tukey (P<0,05).
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Tabela 1. Percentual dos animais que receberam resgate pos-operatério com morfina, submetidos a
ovariossalpingo-histerectomia, tratados com cetamina (GC - 0,5mg/kg); metadona (GM - 0,3mg/kg); ou
cetamina e metadona (GCM - 0,5mg/kg e 0,3mg/kg, respectivamente), pela via intramuscular

Grupos % Animais

Tempo (h) 2(M3) 3(M4) 4 (M5) 8 (M6) 12 (M7) 24 (M8)
GC 100 (8/8) 75 (6/8) 62,5 (5/8) 37,5 (3/8) 0 (0/8) 0(0/8)
GM 50 (4/8) 50 (4/8) 25 (2/8) 12,5 (1/8) 0 (0/8) 0 (0r8)
GCM 25 (2/8) 25 (2/8) 12,5 (1/8) 0 (0/8) 0 (0/8) 0(0/8)

De acordo com as diretrizes para uso da escala,
inicialmente o animal era avaliado dentro da
gaiola; posteriormente, ela era aberta para se
observar o comportamento no ambiente e com o
avaliador. O animal, entdo, era sempre
encorajado a movimentar-se para se avaliar a
atividade ou a relutdncia em mover-se. Ainda, 0s
sinais de dor em um felino incluem postura
curvada, cabega baixa, auséncia de resposta a
estimulos externos, mordida ou lambida
excessiva da &rea dolorosa, reducdo do apetite e
dos héabitos de higiene, alteracdo da postura de
micgdo e as vezes vocalizacdo (Robertson,
2005b). Além das variaveis comportamentais,
alteracbes fisiol6gicas, como a PAS, também
foram avaliadas, porém Mathews (2000) relata
que parametros fisiolégicos nem sempre sdo
fidedignos, pois qualquer situacdo que leve ao
estresse, ou até mesmo a utilizacdo de farmacos
antes, durante ou apds o0s procedimentos
cirlrgicos, pode desencadear instabilidade nessas
variaveis.

Duas horas ap6s a cirurgia (M2), os valores de
cortisol e a pontuacdo na escala foram maiores
nos grupos GC em relacdo ao GM e ao GCM.
Nesse momento, 100% dos animais do GC
receberam resgate, 50% do GM e 25% do GCM
(Tab. 1). A PAS e a vocalizagdo a dor nao
apresentaram diferenca significativa entre 0s
grupos e entre 0s momentos no pds-operatério. A
PAS pode ndo ter sofrido alteracdo devido a
influéncia do resgate com a morfina que foi
aplicada no momento anterior. A dor pode ter
efeitos sobre o sistema cardiovascular, resultando
em vasoconstricdo, elevacdo na  pressdo
sanguinea, aumento da contratilidade e da
frequéncia cardiaca e maior susceptibilidade a
arritmias cardiacas (Cousins, 1994). Entretanto,
devido a utilizacdo de morfina como resgate
analgésico, esta pode ter mascarado o aumento
da pressdo sanguinea, pois, de acordo com
Lamont e Mathews (2007), a maioria dos
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opioides reduz a frequéncia cardiaca, o débito
cardiaco e a pressdo arterial quando esses
farmacos sdo utilizados em doses analgésicas. A
morfina tem sido amplamente usada em gatos
nas doses de 0,1 a 0,2mg/kg, sendo eficaz na
analgesia sem promover excitacdo (Lascelles e
Waterman, 1997), o que corrobora a dose
utilizada neste estudo como resgate analgésico.

A avaliacdo em trés horas (M3) poés-operatéria
foi similar & de duas horas (M2), com os valores
de cortisol maiores no GC em comparacdo ao
GM e ao GCM. Os animais que receberam
resgate  no momento anterior obtiveram
pontuacdo menor e valores de cortisol também
menores, porém alguns ainda necessitaram de
resgate.

As avaliagdes seguintes (quatro até 24 horas) ndo
apresentaram  diferenca  significativa em
nenhuma variavel, no entanto alguns animais
ainda receberam resgate. Com 12 e 24 horas de
avaliacdo nenhum dos animais recebeu resgate;
ou seja, até oito horas pos-operatéria, 0s animais
necessitavam de analgesia complementar, pois,
nas proximas avaliagdes, que foram apds quatro
e 16 horas depois do Gltimo resgate, ndo havia
mais efeito da morfina ou apenas efeito residual.
Segundo Taylor et al. (2001), em felinos, a meia-
vida plasmética da morfina pela via
intramuscular é de 93,6 minutos, com intervalo
posolégico de aproximadamente quatro a seis
horas. Esse periodo é prolongado devido a
deficiéncia de glicuroniltransferase nessa espécie
(Otero, 2005).

Dois animais do GC apresentaram euforia/
disforia, um com quatro horas e outro com oito
horas pods-operatdria, devido aos resgates
consecutivos com morfina. No momento da
avaliacéo, esses animais ja haviam recebido 0,6 e
0,4mg/kg de morfina, respectivamente. Outros
animais do mesmo grupo chegaram a receber a
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1,0mg/kg de morfina, porém ndo apresentaram
sinais de euforia/disforia. Segundo Robertson
(2008), mesmo com a dosagem adequada, 0S
efeitos comportamentais geralmente incluem
euforia, como ronronar e amassar com as patas
dianteiras. Deve-se considerar a variacdo
individual de dor entre os animais, o que pode ter
levado a alguns animais receberem doses mais
altas de morfina e ndo apresentarem excitacéo.

No presente estudo, houve redugdo no consumo
de opioides no poés-operatério quando a
associacdo da cetamina e metadona foi utilizada;
no total, 0 GCM recebeu 1,4mg de morfina, o
GM 2,2mg e o GC 5,6mg. Os resultados deste
estudo corroboram os achados de Pacreu et al.
(2012), em que a administracdo de cetamina
associada & metadona em humanos submetidos a
artrodese lombar ndo melhorou a analgesia pés-
operatéria imediata, porém, durante as 48 horas
de avaliacdo, os pacientes que receberam a
combinacéo dos farmacos necessitaram de 70% a
menos de opioide quando comparados aqueles do
grupo que recebeu metadona isolada.

Apesar de 0 GC somar mais pontos na escala e
apresentar valores mais altos de cortisol quando
comparado ao GM e ao GCM, ainda se pode
sugerir efeito analgésico desse farmaco, pois a
maior pontuacdo atingida na escala foi de 22
pontos, ou seja, nenhum animal apresentou a
maior dor possivel segundo a escala (30 pontos).
Entretanto essa hipdtese s6 poderia ser afirmada
caso houvesse um grupo placebo, isto é, um
grupo que ndo recebesse nenhum tipo de farmaco
analgésico.

Apesar de 0 GCM apresentar 0 menor nimero de
resgate e somatério de pontos, os valores de
cortisol foram iguais ao de GM. No GCM, trés
animais necessitaram de resgate, totalizando sete
aplicacfes, e um animal apresentava excitacdo
no momento em que recebeu resgate. Ja no GM,
cinco animais necessitaram de  resgate,
totalizando 11 aplicacGes. Os valores de cortisol
podem ter sofrido influéncia de diversos fatores.
Um deles diz respeito a pequena amostra de
animais utilizada no estudo. Além disso, fatores
ambientais podem interferir nos niveis de
cortisol, visto que a escala utilizada é de grande
sensibilidade para a dor aguda em felinos.

As principais limitacbes do presente estudo
foram o nimero de animais. Dessa forma, para
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estudos futuros, sugere-se maior numero de
animais para que a variabilidade interindividual
seja desconsiderada. Além disso, a avaliacdo da
dor pos-operatoria na primeira hora apés o
procedimento é dificil em virtude de os animais
ainda estarem se recuperando da anestesia, 0 que
pode confundir o avaliador. Assim, sugere-se
avaliacdo da dor utilizando-se a escala
multidimensional de dor aguda apenas a partir da
segunda hora apds o procedimento.

CONCLUSOES

Conclui-se que a associacdo de metadona e
cetamina em gatas submetidas a OSH eletiva
promove analgesia pds-operatéria adequada e,
portanto, reduz o requerimento de analgésicos no
periodo pds-operatério. A administracdo de
cetamina e metadona isoladas ndo produz
analgesia pos-operatdria satisfatéria em gatas
submetidas a OSH.
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