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Resumo

O controle da dor esté diretamente relacionado ao
bem-estar e a recuperagcdo poés-operatoria do
paciente. O presente estudo objetivou avaliar a
eficacia analgésica de infusao continua do citrato
de Maropitant (GM) e Cetamina (GC) em cadelas
submetidas a ovariohisterectomia, avaliadas por
meio de escalas de dor e pardmetros fisiol6gicos.
Ambos os fa&rmacos se mostraram eficazes no
procedimento e via preconizados.

Introducéo

A dor é objeto de fascinio da humanidade desde
seus primoérdios, ha registros de tentativas de
compreendé-la e controla-la datados desde o
periodo Pré-Historico. Na Antiguidade, foi
associada a fendmenos misticos e espirituais,
externos ao corpo, acreditando-se ser resultado
de puni¢cdes de deuses ou deménios. Ja na Idade
Média, com o inicio do desenvolvimento cientifico,
diversos autores adotam o entendimento de que a
dor ¢é associada a percepgbes cerebrais
(TEIXEIRA; OKADA, 2009). Porém, a crenca de
gue animais eram incapazes de experimentar a
dor, ou que a faziam de forma distinta dos
humanos, perdurou por toda Idade Moderna
(HELLEYER et al., 2007), como é evidenciado
pela obra de Descartes (2006, p. 274):

[...] n&o vejo, efetivamente,
nenhuma diferenca entre
as maquinas feitas pelos

artesaos e os diversos
corpos formados
exclusivamente pela
Natureza...]

A partir do século XIX, em face aos avancos na
fisiologia, o entendimento sobre os mecanismos
do sistema nervoso foi expandido, sendo este
periodo também marcado pela mudanca de
paradigma em relacdo aos sentimentos dos
animais. Dentre os autores que inovaram e
contrapuseram os conceitos estabelecidos, pode-
se destacar Darwin (1872, p. 34 e 38):

[...] ndo ha diferencas
fundamentais entre o
homem e os animais nas
suas faculdades mentais
[...] os animais, assim
como os homens,
demonstram sentir prazer,
dor, felicidade e sofrimento

(-]

Desta forma, com os avan¢os dos estudos
também sobre a fisiologia animal, o conceito
vigente é de que animais e humanos apresentam
vias neurais similares em desenvolvimento,
conducao e modulagéo da dor, sendo-a percebida
de forma, se ndo igual, muito semelhante em
ambos (HELLEYER et al., 2007).

A Associacéo Internacional para o Estudo da Dor
(IASP) adota como definicdo do termo dor: “uma
experiéncia sensorial e emocional desagradavel,
associada a uma lesdo real ou potencial [...]"
(MERSKEY; BOGDUK, 1994, p. 210, traducéo
nossa). Apesar de definir a dor como, entre outros
aspectos, um fenbmeno emocional e, portanto,
sujeito a percepgdo do individuo, a IASP afirma
que o tratamento para alivio da dor ndo deve ser
entendido como desnecessario quando nao
houver comunicacdo dessa percep¢do. Por isso,
mesmo com mecanismos de acdo semelhantes, é
necessario o emprego de diferentes técnicas de
mensuracdo entre humanos e animais, pois,
devido a dificuldade de se estimar a dor sem a
comunicagéo direta com o animal, a subjetividade
na avaliacdo, sempre presente em algum grau, se
torna um complicador, dificultando a obtencdo de
dados objetivos e comparaveis (WIESE., 2015).
Para superar os obstaculos de avaliagdo, séo
utilizados mecanismos objetivos, como a
avaliagdo de parametros fisiologicos, que
resultam de uma resposta rapida e especifica
gerada pelo sistema nervoso autbnomo
(HELLEYER et al., 2007; MALM et al., 2005). Em
complemento a esses parametros, sao aplicadas
as escalas de avaliacdo da dor que, baseadas
nos sistemas de avaliacdo da dor em humanos,
consideram também 0s aspectos
comportamentais (WIESE, 2015).
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Entre as escalas de avaliacdo de dor, pode-se
citar a escala dinamica interativa visual (DIVAS),
gue consiste em interacdes fisicas com o animal,
com foco em observar seu comportamento,
atribuindo-se uma nota entre zero, que representa
a auséncia total de dor, e dez, que indica dor
extrema, ao seu comportamento (SILVA, 2013). A
escala de Glasgow, por sua vez, é baseada no
emprego de palavras e expressdes simplificadas
relacionadas a postura, vocalizagdo, atencdo a
ferida cirdrgica, resposta ao toque na regido da
ferida, mobilidade e conforto do animal, sendo
esta considerada uma escala de alta precisédo. A
escala de Melbourne, também amplamente
difundida, difere da anterior por utilizar sinais
fisiologicos, além dos comportamentais, sendo
assim caracterizada por maior sensibilidade e
especificidade (COUTINHO, 2012).

A dor é um fenbmeno complexo, sendo sua
fisiopatologia caracterizada pelo processo em
que, a partir de uma lesao tecidual, € gerado um
estimulo elétrico nos nociceptores, que, ao ser
convertido em uma série de potenciais de acéo,
resulta na liberacdo de substéncias algogénicas
como acetilcolina, prostaglandinas, histamina,
serotonina e  bradicinina, que  atuardo,
simultaneamente, tanto na medula espinhal
guanto perifericamente nas células inflamatorias.
Apds a conversdo em potenciais de acdo, o
estimulo serd conduzido até o corno dorsal da
medula espinhal e, através de vias ascendentes,
até o cortex, onde a dor serd reconhecida por
meio da liberacdo de mediadores como
glutamato, neurocinina A e substéncia P, na
fenda sinaptica, que vao se ligar a receptores N-
metil-D aspartato (NMDA) e de neurocinina (NK),
levando a despolarizacdo das células e
hipersensibilizardo dos nociceptores (FANTONI;
MASTROCINQUE, 2015).

Cées e gatos, como todos 0s animais, respondem
ao estresse causado pela dor ativando respostas
sensoriais, autondmicas, enddcrinas e
imunolégicas, levando a uma série de alteragdes
fisiologicas como  taquicardia, taquipneia,
aumento da pressédo arterial, arritmias, salivacéo,
midriase, sudorese e liberacdo de mediadores da
inflamacédo. Caso esse estimulo doloroso néo
seja inibido de maneira efetiva, o0 estresse
causado pela longa exposicdo a dor, em
decorréncia destas diversas respostas do
organismo, pode levar o animal a apresentar
transtornos neuroloégicos como automutilagao,
imunossupressao, maior risco de infeccdo poés-
operatoria, retardo da cicatrizacdo e alteracdes
alimentares e hidricas, fatores que, além do
prejuizo a qualidade de vida, podem leva-lo a
obito (MALM et al., 2005; MUIR, 2015).

Neste contexto, o controle da dor trans e pos-
operatéria € essencial para a recuperacdo do
paciente, podendo ser realizado através de um

tratamento multimodal e racional (FANTONI e
MASTROCINQUE, 2015).

O tratamento multimodal pode ser realizado pela
associacdo de analgésicos tradicionais, como
anti-inflamatérios e opioides, aos adjuvantes, os
quais sdo farmacos que foram desenvolvidos com
um proposito diverso ao tratamento da dor e se
mostraram capazes de promover efeitos
analgésicos, podendo ser uma alternativa
promissora para o controle da dor (GAYNOR e
MUIR, 2014). Esta classe pode também
potencializar as propriedades analgésicas dos
opioides, podendo ser utilizados quando a
analgesia proporcionada pelo uso somente de
opioides e anti-inflamatérios n&o esteroidais
(AINEs) é insuficiente, além de apresentar a
capacidade de reduzir o consumo desses
farmacos no periodo pds-operatério, 0 que torna
possivel um controle mais eficiente de seus
efeitos adversos, que podem incluir sedacao,
depresséo cardiorrespiratoria, imunodepressao,
em relacdo aos opioides, ou complicacBes
gastrointestinais, toxicidade renal, além de
disturbios de coagulacgédo, tratando-se dos AINEs
(WAGNER et al., 2002). Dentre esses farmacos,
podemos citar anestésicos dissociativos, como a
cetamina, e alguns antieméticos, como o citrato
de maropitant (MUIR, 2015).

Cetamina

A cetamina € conhecida como um farmaco
multifacetado, capaz de induzir efeitos
antidepressivo, imunomodulador, bronco
dilatador, neuro protetor e analgésico (POTTER,
D.; CHOUDHURY, M. 2014). Foi inicialmente
inserida na préatica clinica como anestésico
dissociativo e é tradicionalmente empregada em
altas doses, associada com outros agentes
anestésicos, para anestesia geral ou sedacéo
(LAMONT, 2008). A administracdo em doses sub-
anestésicas demonstrou propriedades
analgésicas, porém, a forma com que esse
processo ocorre ainda nado esta totalmente
elucidada. Seu papel analgésico pode ser
associado a varios mecanismos, como por
interacbes com receptores glutamato, NMDA,
opioides, gabaérgicos e serotoninérgicos, assim
como, agdo sobre o sistema de recaptacdo de
aminas monoaminérgicas (PERSSON, 2013).
Estudos recentes tém demonstrado que houve
reducdo nos escores de dor e no numero
resgates analgésicos em caes submetidos a
amputacdo de membro toracico, que receberam
administracdo de cetamina por infusdo continua
(WAGNER et al., 2002), ou submetidos a OSH,
em que a mesma foi administrada por via
intramuscular (ALMEIDA et al., 2013).

Maropitant

A substancia P (SP), segundo Marquez et al.
(2015), atua como um neuropeptidio capaz de
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ativar as vias da nocicepcdo associadas a
percepcao da dor e, sendo mediada pelo receptor
NK-1, ativa 0s nociceptores que, por sua vez, sado
responsaveis por desencadear uma série de
efeitos, tais como dor, ndusea e vOmito
(SWALLOW et al., 2017).

O maropitant € um antagonista do receptor NK-1,
gue age inibindo a substancia P (SEDLACEK et
al., 2008). Foi desenvolvido como farmaco
antiemético de acdo central para a medicina
veterinaria e, adicionalmente, tem apresentado
envolvimento com a fisiopatologia da dor, sendo
assim utilizado como adjuvante analgésico no
tratamento da dor visceral e somética (BOSCAN
et al., 2011).

Estudos recentes tém comparado a performance
do maropitant em cadelas e gatas submetidas a
OSH, onde foi possivel observar que os animais
tratados com este fairmaco apresentaram menor
escore de dor e reducdo no consumo de
anestésico durante a estimulacdo cirlrgica
(ALVILLAR et al., 2012; CORREA et al., 2019).

Objetivo

O objetivo do estudo foi verificar a eficacia
analgésica do citrato de maropitant em bolus,
seguido de infusdo continua, em comparagéo
com cetamina, no que tange ao controle da dor
trans e pds-operatdria, em cadelas submetidas a
ovariohisterectomia.

Materiais e métodos
Animais

O presente trabalho foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa e Experimentagdo animal
(CEPan) do Centro Universitario Bardo de Maua,
sob o nimero de protocolo 359/19.

Foram avaliadas 20 fémeas da espécie canina,
entre 2 e 10 anos de idade, da cidade de Ribeirdo
Preto e regido, admitidas para realizacdo de
ovariohisterectomia.

Os animais foram submetidos a exame prévio do
estado fisico geral e amostras sanguineas foram
coletadas para realizacdo de hemograma
completo. Somente foram incluidos no estudo os
animais que ndo apresentarem alteracdes no
exame fisico ou ho hemograma.

Protocolo anestésico e
transoperatoria

monitoracao

Os animais foram anestesiados de acordo com o
seguinte protocolo: A medicagdo pré-anestésica
contou com a utlizacgdo de 0,03mg/kg de
acepromazina, associado a meperidina (3mg/kg)
pela via intramuscular. A seguir a veia cefélica foi
cateterizada e Ringer Lactato foi infundido na
velocidade de 5ml/kg/hora. A inducdo anestésica
se deu quinze minutos ap0s a medicacdo pré-
anestésica utilizando propofol (4mg/kg) pela via

intravenosa. Ato continuo, o animal foi intubado e
a manutencdo da anestesia foi feita com
isofluorano, em 100% de oxigénio, em circuito
semifechado. Durante a realizacdo da sutura
cutanea, todos os animais receberam dipirona, na
dose de 25mg/kg por via intravenosa.
Durante todo o procedimento os animais foram
monitorados, sendo registrados: frequéncias
cardiaca (FC), saturacdo periférica da
oxihemoglobina (SAT), através de monitor
multiparametro (dixtal DX2020), pressédo arterial
invasiva, frequéncia respiratoria (FR),
concentracdo de dioxido de carbono expirado e
inspirado e concentracdo de isofluorano no ar
expirado através de analisador de gases
(R300,RZ). Os parametros foram registrados a
cada intervalo de 5 minutos, sendo esses
intervalos nominados M1, M2, M3, M4 e M5.

Procedimento Cirargico

O procedimento cirdrgico foi a ovariohisterectomia
pela técnica padrao, sendo sempre realizada pelo
mesmo cirurgido, 0 mesmo com longo tempo de
experiéncia.

Administracdo dos Farmacos em Estudo

Os animais foram divididos aleatoriamente em
dois grupos de 10 animais cada, sendo que o
grupo GM foi tratado com 1mg/kg de maropitant
por via intravenosa, diluido em 3 ml de solugéo
salina e administrado, no periodo de 2 minutos,
logo apos a inducéo da anestesia e estabilizagdo
do plano anestésico. Ato continuo foi iniciada a
infusdo continua deste agente na taxa de
50mcg/kg/hora, durante 5 horas consecutivas. O
grupo GC recebeu 0,5mg/kg de cetamina por via
intravenosa, diluida em 3 ml de solugdo salina e
administrada, no periodo de 2 minutos, logo apo6s
a inducdo da anestesia e estabilizacdo do plano
anestésico. Ato continuo foi iniciada a infusdo
continua deste agente na taxa de 0,6mg/kg/hora,
durante 5 horas consecutivas.

Avaliacdo da Analgesia no Periodo P4s-
operatdrio

Apéds completa recuperacdo anestésica, o grau de
sedacdo dos pacientes foi avaliado através da
escala VAS de sedagédo e a analgesia através da
escala dindmica interativa visual (DIVAS), escala
de Glasgow forma reduzida e escala de
Melbourne. A avaliacdo foi realizada (avaliador
encoberto ao tratamento) a cada hora, durante 5
horas, sendo os intervalos nominados como M1P,
M2P, M3P, M4P e M5P. Foram ofertadas agua e
alimentacéo para os pacientes apos trés horas
iniciais de avaliagdo. Nos animais que
presentaram escore maior ou igual a 4 na escala
DIVAS, igual ou maior que 6 na escala de
Glasgow ou maior ou igual a 13 na escala de
Melbourne, foi realizado resgate analgésico com
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cloridrato de tramadol (2mg/kg) pela via
intravenosa, diluido em 3 ml de solugdo salina e
administrada em periodo de 2 minutos.
Adicionalmente, um questionario foi entregue ao
tutor, a ser preenchido 24, 48 e 72 horas ap0s o
procedimento cirdrgico, a fim de investigar o
comportamento geral, em andar, correr, pular,
interagir com pessoas, se alimentar e, em uma
escala de 0 a 10, qual o grau de analgesia que o
tutor acreditava que o animal apresentava, sendo
0 nenhuma dor e 10 a pior dor possivel.
No periodo poOs-operatdrio, para controle da dor,
foi prescrito tramadol na dose de 4mg/kg, a cada
8 horas, associado a dipirona na dose de
25mg/kg, a cada 8 horas, durante 3 dias
consecutivos.

Analise Estatistica

Todos os valores obtidos foram avaliados quanto
a normalidade pelo teste Kolmogorov-Smirnov
(KS).

Os dados que obedeceram a distribuicdo normal
foram submetidos & analise de varidncia
(ANOVA), seguida do teste de Dunnet, e a
comparacdo estatistica pelo teste de T nao
pareado entre grupos, momento a momento. Os
dados que n&o apresentaram distribuicdo normal
foram submetidos ao teste de Kruskall-Wallis.
Para todas as comparacdes foi utilizado o nivel
descritivo (valor-p) de 5%.
Foram analisadas também as variacbes da
frequéncia cardiaca (AFC), frequéncia respiratoria
(AFR), pressdo arterial sistdlica (APAS) e
temperatura(AT), em relacdo aos respectivos
valores basais (M0) de cada animal, conforme a
equacao abaixo, demonstrada para FC.

AFC(Mx) = FC(Mx) — FC(MO0) (1)
Resultados

No GM, uma cadela recebeu resgate analgésico
com Tramadol 2mg/kg, no momento M2P. No GC,
duas cadelas receberam resgate analgésico com
Tramadol 2mg/kg, também no momento M2P,
sendo necessario um segundo resgate nho
momento M4P em um dos animais.

Parametros Fisioldgicos

Em relacdo a frequéncia cardiaca no periodo
transoperatério, 0s animais apresentaram
diferenca significativa entre grupos (p=0,022),
porém, néo foi observada a mesma significancia
no AFC entre grupos (p=0,906). No pos-
operatério, 0s animais inseridos no GM
apresentaram retorno a valores préximos ao MO,
apresentando  variacdo inferior ao GC,
notavelmente, no periodo M5P houve relevancia

estatistica (p=0,045) no AFC entre os grupos,
conforme pode ser observado na Figura 1.

Figura 1 — Média das variacdes e respectivos
desvios-padréo da frequéncia cardiaca em
relac@o aos valores obtidos em MO.
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Periodo Pés-operatério

O GC apresentou menor PAS transoperatoria,
porém, sem significAncia estatistica (p=0,117).
Entre periodos, houve diferenca significativa
(p=0,0001). No periodo M1, 7 animais do GM
apresentaram leve hipotensdo (PAS < 90 mmHg)
enquanto do GC, 3 animais apresentaram o
mesmo comportamento. No periodo pés-
operatorio, houve diferenca estatistica entre os
grupos (p=0,001), conforme pode ser observado
na Tabela 2. A Figura 2 demonstra as varia¢cfes
dos valores de APAS periodo a periodo,
destacando-se a diferenca significativa entre os
grupos no periodo M2P (p=0,008) e M3P
(p=0,034).

Figura 2 — Média das variacdes e respectivos
desvios-padrédo da pressdao arterial sistélica
em relacdo aos valores obtidos em MO.
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Em relacdo a frequéncia respiratéria no periodo
pos-operatorio, houve diferenca significativa entre
grupos (p=0,001), porém, o AFR nédo apresentou
significancia (p=0,890). N&o houve diferencas
estatisticas nos valores de isoflurano no ar
inspirado entre grupos (p=0,482) ou entre
periodos (p=0,470), ou no expirado, entre grupos
(p=0,756) ou entre periodos (p=0,259).
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Tabela 1 — Médias e variacdes dos valores e
0s respectivos desvios-padréo dos
parédmetros fisiolégicos no periodo

transoperatorio.

Desvio  Variagéo Desvio

Variavel Grupo Média Padrio (¥ — D) Padrio
GC 117,56+ 1815 -9,64 20,00
Fe GM 100,40¢ 2241 -10,02 25,27
GC 21,16t 19,10 -31,63 27,60
R GM 24471 2232 -30,62 37,33
GC 110,44t 2323 -36,12° 26,18
PAS
GM 118,46t  29.86 -27,00t 32,53
GC 1,371 0,48 - -
AG.INS o 507 o ] ]
AG.EXP GC 1,222 0,40 - -
GM 1,207 0.42 : :
ETCO2 GC 39,88 7,75 - -
GM 40,29 8,82 : :

*p < 0,05 entre grupos pelo teste ANOVA
p < 0,05 entre periodos pelo teste ANOVA

Fonte: Préprio Autor

Tabela 2 — Médias e variacBes dos valores e
0s respectivos desvios-padrdo dos
parametros fisioldgicos no periodo poés-

operatério.
Variavel Grupo Média S:;;’;g \(/%ria%()) Eaej;’;g
GC 12128 1956 742 21,16
Fe GM 11973 124 0,37 20,77
GC 2854 1967 o33t 2543
R GM 2568 1888 o957t 35g
Gc 16388+ 2297 1§31+ 2685
PAS 14,13

GM 148,22* -1,84** 14,74

*p < 0,05 entre grupos pelo ANOVA
**p < 0,05 entre grupos pelo teste Kruskal-Wallis
tp < 0,05 entre periodos pelo teste ANOVA

Fonte: Préprio Autor

Escalas para avaliacdo da dor e sedacgéo

A escala VAS de sedacdo apresentou diferenca
significativa entre os grupos (p=0,004) com o GM
apresentando escore médio de 0,30 = 0,505
enquanto o GC apresentou escore médio de 0,14
+ 0,351. A variacdo entre periodos também
apresentou significancia (p=0,0001) assim como
a interacdo entre grupos e periodos (p=0,009).

As escalas de dor DIVAS, Glaslow e Melbourne
ndo apresentaram significancia relevante entre
grupos (p>0,05). Na escala DIVAS, o GC
apresentou escore inferior de dor enquanto nas
demais escalas o escore de dor apresentado pelo
GM se mostrou inferior, conforme pode ser
observado no gréfico da figura 3.

Figura 3 — Média dos escores obtidos nas
escalas DIVAS, Melbourne e Glasgow com o0s
diferentes fArmacos nos cinco momentos da

avaliacao
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Avaliacdo do paciente segundo o questionério
entregue aos tutores

Os grupos apresentaram, entre si, diferenca
significativa em relagdo a mudangas no
comportamento em geral (p=0,028) e ao se
alimentar (p=0,01), ambos os valores inferiores
no GM. No GC dois animais apresentaram vémito
no primeiro dia, enquanto no GM nenhum animal
apresentou em nenhum dia (p=0,139). Recusa a
se alimentar foi demonstrada no GM em 6
animais no primeiro dia e em 1 no segundo,
enquanto no GC tal comportamento foi observado
em 6 animais no primeiro dia, 5 animais no
segundo dia e em 3 animais no terceiro dia
(p=0,021). A avaliacdo da qualidade de vida foi
semelhante entre grupos (p=0,340) sendo
levemente superior no GM, em que, em uma
escala de 0 a 5, o GM apresentou escore de 4,14
* 0,94 enquanto o GC 3,93 = 0,94. Os escores
das alteracfes comportamentais estdo
representados na tabela abaixo.

Tabela 3 — Escores dos questionarios
entregues aos tutores

Desvio Valor

Alteragdes Grupo Média Padrio de p
GC 2,20 2,824
Dor Aparente GM 2,40 2.99 0,744
GC 3,30 3,13
Comportamento Geral* GM 180 237 0,028
Comportamento ao se GC 5,03 3,68 0.01
alimentar** GM 2,03 2,92 !
Comportamento ao GC 2,90 3,18 0.06
caminhar GM 1,60 2,44 !
Comportamento ao GC 4,13 3,75 0.053
Correr / Pular / Brincar GM 2,57 3,70 !
Comportamento ao GC 3,00 3,65 0.151
interagir com pessoas GM 1,77 3,01 !

*p < 0,05 entre grupos pelo teste ANOVA
**p < 0,05 entre periodos pelo teste Kruskall-Wallis

Fonte: Préprio Autor
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Discussao

A utilizacdo dos farmacos cetamina ou maropitant
em uma abordagem multimodal se mostrou
estratégia eficaz para o controle da dor pos-
operatéria, levando a beneficios terapéuticos com
baixos indices de efeitos adversos.

Em relacdo aos aspectos fisiolégicos observados,
o valor da PAS significativamente maior no
periodo pos-operatério do GC vai ao encontro dos
resultados obtidos por Liebe et al. (2017) e Wan
et al. (2015) que utilizaram doses subanestésicas
de cetamina para tratamento antidepressivo em
humanos. Diferenca significativa entre 0os grupos
pdde ser observada 2 horas apds administracdo
do farmaco, tempo coincidente com o periodo em
gue sdo esperados os efeitos adversos da
cetamina (LIEBE et al., 2017). O aumento da
pressdo arterial pode ser explicado, segundo
Baraka et al. (1973), pela influéncia da cetamina,
guando utilizada em doses prolongadas, na
inibicdo do transportador de norepinefrina (NET),
gue é um importante neurotransmissor do sistema
de regulacéo da pressédo sanguinea.

Foi possivel observar, também, diminuicdo da
PAS durante o periodo transoperatorio, em
especial no GM, além de maior nimero de casos
de hipotensédo (< 90 mmHg) nesse grupo, 0 que
coincide com os resultados de estudos que
comparam a eficacia do citrato de maropitant em
relacdo a morfina em cadelas (MARQUEZ et al.,
2015) e a grupo controle em gatas (CORREA et
al., 2019). Tal efeito pode ter como causa as
interacdes do farmaco com a substancia P, que
tem importante papel neuromodulador, sendo
responsavel pelo controle autonémico central da
pressdo arterial e reacbes de defesa
cardiovascular (CULMAN e UNGER, 1995).

Além disso, foi observado que o0s animais
tratados com cetamina apresentaram menor FC
no periodo pés-operatério, resultado semelhante
ao obtido por Declue et al. (2008) e Fielding et al.
(2006). Pode-se destacar que, apés 5 horas de
infusdo, houve diferenga significativa entre os
grupos, periodo similar ao que Fielding et al.
(2006) observaram reducdo da FC em seu grupo
tratado com cetamina. Entretanto, os resultados
obtidos foram conflitantes com os de estudos que
utiizaram a cetamina como tratamento
antidepressivo em humanos, tendo o GC
apresentado aumento da FC nesses casos
(LIEBE et al., 2017; MUTHUKUMARASWAMY et
al., 2015). Essa incongruéncia sugere acao
diversa entre espécies ou possivel interacdo com
0s agentes anestésicos empregados na inducéo e
no periodo transoperatério.

Os valores de FC transoperatéria, assim como 0s
de FR pds-operatdria, foram significativamente
diferentes entre os grupos. Porém, ndo houve
relevancia quando analisados o AFC

transoperatério e 0 AFR pds-operatério, 0 que
sugere que a variacdo observada pode ndo estar
associada a farmacodindmica dos agentes,
relacionando-se apenas a distribui¢do dos valores
basais em cada grupo.

Nos animais do GM, a reducdo estatisticamente
significativa do consumo de isoflurano
demonstrada por Boscan et al. (2011) e Alvillar et
al. (2012) nédo foi observada, apesar de, assim
como no trabalho de Correa et al (2019), médias
inferiores terem sido obtidas.

O grupo GM apresentou leve efeito sedativo apos
a extubacdo, assim como foi observado nos
estudos de Druziani (2018), enquanto 0s animais
do GC apresentaram sedac¢do significativamente
inferior, atingindo valores consideravelmente
baixos, similares aos obtidos por Bhiwal et al.
(2019).

No presente estudo foi possivel observar a
eficacia de ambos os farmacos, tendo em vista
que, apesar da auséncia de um grupo controle, o
qual optou-se pela ndo utilizacdo por questbes
humanitarias, sendo que o0s animais seriam
submetidos a OSH sem nenhum tipo de terapia
analgésica, foi possivel atingir os objetivos
terapéuticos de uma analgesia eficaz que,
propostos por Downing e Gaynor (2014), incluem
minima reacdo a palpagdo do sitio cirdrgico,
alimentacdo no periodo pds-operatério e retorno
as atividades normais.

Os resultados do GM divergem dos obtidos por
Marquez et al. (2015) e Correa et al. (2019), pois,
nos estudos citados, apesar de algum grau de
alivio de dor, houve elevado nimero de resgates.
A divergéncia pode estar associada a auséncia
de uma abordagem multimodal no trabalho de
Marquez et al. (2015), que € evidenciada pela alta
necessidade de resgates, inclusive, no grupo em
que foi empregado morfina, um opioide forte. Nos
estudos Correa et al. (2019) uma abordagem
multimodal foi empregada, porém, ndo houve
infusdo continua do maropitant no pés-operatorio,
tendo-a se encerrado logo ap6s o término do
procedimento cirdrgico, o que pode ter limitado o
potencial analgésico do citrato de maropitant
nesse periodo.

Em contrapartida, os resultados do GC
convergem com os de Wagner (2002), que,
mesmo tendo realizado amputa¢cbes de membros
nos animais, procedimento causador de dor
severa (GAYNOR; MUIR, 2014), obteve analgesia
pos-operatoria satisfatoria.

Em analise dos escores de dor, foi possivel
observar que o GM obteve menores escores nas
escalas de Glasgow e Melbourne, enquanto na
escala DIVAS o GC obteve melhores resultados.
A divergéncia pode ser explicada tanto pela
eficiéncia semelhante de ambos os farmacos,
quanto pela maior subjetividade da escala DIVAS
levando, em alguns casos, a uma
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sobrevalorizacdo  ou subvalorizagdo  das
caracteristicas observadas (WIESE, 2015).

Os animais inseridos no GM apresentaram
melhor qualidade de recuperacdo além de retorno
precoce a alimentagdo, efeito semelhante foi
observado por Marquez et al. (2015).
Considerando-se que varios fatores podem
influenciar no apetite do animal, como dor e
nausea, este resultado pode estar associado a
acdo antiemética do citrato de maropitant que,
inibindo esses sintomas, reduziu o]
desconforto dos pacientes.

Concluséao

A partir do exposto trabalho, péde-se concluir que
a utilizacdo de cetamina ou maropitant, na dose e
na via preconizada, como adjuvantes analgésicos
em cadelas submetidas a ovariohisterectomia é
uma abordagem eficaz para o controle da dor,
resultando em baixos indices de dor e de efeitos
adversos.

A utilizacdo do citrato de maropitant para
analgesia pode apresentar, além de analgesia
eficaz, retorno precoce do apetite, o que pode ser
relevante clinicamente pois contribui com o
conforto e qualidade de vida pds-operatéria dos
animais.

Apés a utilizacdo de ambos os farmacos, faz-se
necessario a avaliagdo constante dos animais a
fim de monitorar seus efeitos, principalmente em
relacio aos pardmetros cardiovasculares.
Entretanto, tais efeitos ndo contraindicam o
emprego destes farmacos, visto que tais efeitos
foram leves e transitérios.

Novos estudos se mostram necessarios para
maior compreensdo da farmacodindmica dos
agentes, assim como para comparacdo da
eficacia analgesia em relacé@o a outros farmacos.
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