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RESUMO

MOREIRA, C. M. R. ANESTESIA LOCAL POR TUMESCENCIA COM LIDOCAINA
EM GATAS SUBMETIDAS A MASTECTOMIA. 2016, 53p. Dissertacdo (Mestrado em
Medicina Veterinaria — Patologia e Ciéncias Clinicas), Instituto de Veterinaria, Universidade
Federal Rural do Rio de Janeiro, Seropédica — RJ, 2016.

A técnica de anestesia por tumescéncia tem se destacado por garantir analgesia eficaz, sendo
capaz de diminuir o requerimento do anestésico volatil. O presente estudo visou avaliar a
técnica de tumescéncia com lidocaina para mastectomia em gatas, através da mensuracéo das
concentracdes plasmaticas do farmaco e o tempo de analgesia poOs-operatoria. Foram
selecionadas 12 gatas com tumores mamarios sem restricdes quanto ao peso e a idade. Todos
os animais receberam como medicacdo pré-anestésica, meperidina 4 mg.kg’ pela via
intramuscular (IM), e ap6s 15 minutos foi realizada a tricotomia da regido mamaéria e das
veias cefalica e jugular. Apos puncao da veia cefélica, foi realizada indugdo com o farmaco
propofol (5 mg.kg™) pela via intravenosa (IV) e em seguida a intubagdo orotraqueal e
manutencdo anestésica com isoflurano. Foi utilizada uma canula de Klein, com 2,0 mm x 14
cm, para infiltracdo da solugéo tumescente refrigerada com temperatura de aproximadamente
8°C. Esta solucdo foi composta por 210 mL de solucdo de ringer com lactato, 0,5 mL de
adrenalina e 40 mL de lidocaina a 2% sem vasoconstritor, resultando em uma solucdo
anestésica local a 0,32%. A tumescéncia foi aplicada com volume fixo de infiltracdo de 15
mL.kg™ para todos os animais. As variaveis fisiolégicas [frequéncia cardiaca (FC), frequéncia
respiratoria (f), pressdo arterial sistolica (PAS), temperatura retal, oximetria (SpO,),
capnografia (EtCO;)] e gases anestésicos expirados foram avaliadas durante todo o
procedimento. Foram coletadas amostras de sangue seriadas para mensuragdo da concentracao
plasmatica de lidocaina através da técnica de cromatografia liquida de alta performance
(HPLC). Ap6s o término do procedimento cirdrgico os animais tiveram seus escores de dor
avaliados em intervalos de uma hora através de uma escala multidimensional até o tempo
méximo de seis horas. O resgate analgésico foi feito com 2 mg.kg™ de cloridrato de tramadol
(IM) associado ao meloxicam na dose de 0,15 mg.kg™ pela via subcutanea (SC). O pico
plasmaético de lidocaina foi em 90 minutos ap6s a infiltracdo da solugdo tumesceste, e nenhum
animal alcancou niveis considerado téxicos de lidocaina para a espécie. O resgate analgésico
foi realizado aproximadamente seis horas apos a infiltracdo. Conclui-se que a anestesia por
tumescéncia com lidocaina é eficaz para promover analgesia satisfatoria nos momentos trans
e poés-operatérios imediatos em gatas submetidas a mastectomia, sem causar risco de
intoxicacdo e interferir no tempo de remog¢édo dos pontos.

Palavras-chave: felinos, anestesia local, neoplasia mamaria



ABSTRACT

MOREIRA, C. M. R. TUMESCENT LOCAL ANESTHESIA WITH LIDOCAINE IN
CATS TO SUBMITTED MASTECTOMY. 2016. 53p. Dissertacdo (Mestrado em Medicina
Veterinaria — Patologia e Ciéncias Clinicas), Instituto de Veterinaria, Universidade Federal
Rural do Rio de Janeiro, Seropédica — RJ, 2016.

The tumescent anesthesia technique has excelled for ensuring effective analgesia. This
technique is capable to decrease the volatile anesthetic application. The aim of this study was
to evaluate the tumescent technique using lidocaine in cats submitted to mastectomy, by
measuring plasma lidocaine concentrations, and evaluation of analgesia postoperatively.
Twelve female cats with mammary tumors were selected without predilection for weight or
age. All animals received on pre anesthetic medication, intramuscular pethidine 4 mg.kg™.
After 15 minutes, the surgical site, cephalic and jugular veins were clipped. An intravenous
(IV) catheter was introduced into cephalic vein for administration of saline solution.
Anesthesia was induced with propofol (5 mg.kg™) followed by endotracheal intubation and,
was maintained with isoflurane. The Klein cannula (2,0 mm x 14 cm) was used to provide
dispersion of refrigerated tumescent solution. The tumescent solution was prepared with 210
mL of lactate Ringer’s solution, 0,5 mL of adrenaline and 40 mL of 2% lidocaine, without
vasoconstrictor, to achieve a lidocaine concentration of 0,32%. The local anesthetic solution
(15 mL.kg™ at 8°C) was injected under extension of the target mammary glands. The
physiological variables [heart rates (FC), respiratory rates (f), systolic arterial blood pressures
(PAS), retal temperature, oximetry (SpO,), capnography (EtCO,)] and anesthetic gases
expired were measured, throughout the entire procedure. Blood samples were serially
collected for measurement of the plasma lidocaine concentration, through High Performance
Liquid Chromatography (HPLC). After the surgical procedure the animals had their pain
scores assessed at one-hour intervals through a multidimensional scale during six hours. The
anesthetic recovery was performed with tramadol, 2 mg.kg™ (IM) associated to meloxicam
0,15 mg.kg™ subcutaneously. The plasmatic peak lidocaine was achieved at 90 minutes after
infiltration, and it did not produce toxic levels of plasma lidocaine concentrations. Analgesic
rescue was performed at median time of 6 hours after infiltration of the tumescent solution. In
conclusion, lidocaine tumescent anesthesia is effective to promote satisfactory intraoperative
and postoperative analgesia, and is safe for use in cats without interfering on time to stiches
removal.

Keywords: feline, local anesthesia, mammary tumor
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1 INTRODUCAO

As neoplasias das glandulas mamarias representam o terceiro tumor mais comum em
gatas, dos quais cerca de 90% s&o malignos. Podem ser observado com maior prevaléncia em
gatas entre dez e 12 anos, sendo a mastectomia o tratamento mais indicado (AMORIM et al.,
2006). O procedimento de mastectomia € considerado invasivo devido a necessidade de
resseccdo de extensa area de tecido para garantir margem cirurgica adequada. E de extrema
importancia, que o protocolo anestésico proporcione uma adequada analgesia trans e pos-
operatdria garantindo seguranca cardiorrespiratéria (COUCEIRO; MENEZES, VALENCA,
2009). Na medicina veterinaria o tratamento da dor ainda é muito negligenciado, o que
prejudica significativamente o bem-estar animal. Quando se trata da espécie felina, essa
problemaética se torna ainda maior, pois a identificacdo e qualificacdo da dor nessa espécie é
considerada mais dificil, resultando em tratamentos inadequados (BORTOLAMI; LOVE,
2015).

A técnica de anestesia local tumescente consiste na utilizacdo de grandes quantidades
de anestésico local diluido, geralmente associado a um vasoconstritor, para infiltracdo
subcutanea de vastas areas de tecido no corpo (BUSSOLIN et al., 2003). Essa formulagédo
diluida permite diminuicdo da absorcéo sistémica do farmaco, podendo ser utilizada de forma
segura com pouco risco de toxicidade. Foi criada por dermatologistas e usada inicialmente em
cirurgias plasticas como lipoaspiracdo (KLEIN, 1999).

Essa técnica vem sendo explorada na Medicina Veterindria em cirurgias oncoldgicas
em caes, proporcionando analgesia eficiente nos periodos trans e pés-operatorio imediato
(ABIMUSSI et al., 2013). Estudos recentes mostram que dentre suas principais vantagens esta
o fato de diminuir significativamente o sangramento do tecido subcutaneo, além de possuir
como caracteristica secundaria a prevencdo de infeccBes. Esta técnica € indicada como
adjuvante da anestesia inalatéria (JONES; GROVER, 2004; JOHNSON; JOHN; DINE,
2008).

E sabido que os felinos sd0 mais susceptiveis aos efeitos toxicos dos anestésicos
locais, comparado a outras espécies, sendo necessario, para evitar efeitos adversos, doses
consideravelmente mais baixas do que as habitualmente utilizadas em cées, por exemplo
(CHADWICK, 1985). Ainda ndo existem abordagens na literatura que avaliem essa técnica
em felinos, sendo este estudo relevante, especialmente devido a susceptibilidade da espécie a
intoxicacéo por lidocaina.



2 OBJETIVOS

2.1 Gerais

O estudo teve por objetivo avaliar a seguranca e analgesia da técnica de anestesia local
por tumescéncia com lidocaina a 0,32% em gatas com tumor de mama submetidas a
mastectomia unilateral radical.

2.2 Especificos

o Definir se a solucdo estudada é eficiente para a realizacdo de mastectomia em
gatas.

. Mensurar os niveis plasméticos de lidocaina e correlacionar com os niveis de
toxicidade em felinos.

o Avaliar a anestesia local por tumescéncia com lidocaina a 0,32%, através dos
parametros cardiorrespiratorios.

o Verificar o periodo de analgesia poOs-operatorio apds a aplicacdo da
tumescéncia.

o Avaliar facilidade de divulsdo tecidual, sangramento cirdrgico, e interferéncia

com a ferida cirtrgica ap6s a aplicacdo da tumescéncia.



3 FUNDAMENTAGCAO TEORICA

3.1 Anestésicos Locais

Os anestésicos locais sdo definidos como toda substancia que aplicada em
concentracdo adequada proximo a um feixe nervoso bloqueia de maneira reversivel a
conducéo nervosa (MASSONE, 2002). Esse grupo de farmacos € considerado um dos pilares
da analgesia multimodal, levando a maior qualidade na recuperagdo cirdrgica e menor
incidéncia de dor crénica no pos-operatério (DICKERSON; APFELBAUM, 2014).

Sua primeira utilizacdo pratica foi relatada em 1884, quando Carl Koller relatou que o
uso topico de cocaina deixou o olho temporariamente insensivel a dor. Posteriormente, em
1904, Einhorn sintetizou a procaina. E finalmente, o marco na sintese de anestésicos locais foi
em 1943 quando Lofgren desenvolveu a lidocaina, sendo ela um protétipo para todos 0s
anestésicos locais do tipo amida subsequentes (SKARDA; TRANQUILLI, 2013).

Os anestésicos locais sao um grupo de compostos quimicamente relacionados que se
ligam reversivelmente aos canais de sédio e blogueiam a conducdo de impulsos nas fibras
nervosas. Dessa maneira, promovem a anestesia local, impedem a sensibilizacdo secundaria
imediata & dor e diminui a facilitacdo central da via nociceptiva (SKARDA; TRANQUILLI,
2013). Por isso, é considerado como a técnica mais eficiente para inibir a sensibilizacdo
nervosa central e a dor patolégica (LEMKE; CREIGHTON, 2010).

Os anestésicos locais utilizados atualmente sdo compostos por um anel aromatico
(lipofilico) e um grupo amina (hidrofilico) ligados por uma cadeia intermediéria de
hidrocarbonetos. Os principais farmacos do tipo amida sdo: lidocaina, prilocaina, etidocaina,
mepivacaina, bupivacaina, levobupivacaina, ropivacaina e articaina. Esses farmacos sofrem
degradacdo enzimatica no figado. J& o grupo ligado ao éster pode ser representado pela
procaina e sdo rapidamente hidrolizados pelas colinesterases plasmaticas. O anel aromatico é
responsavel pela capacidade de difusdo pela membrana celular e nas bainhas nervosas e
determina a poténcia do farmaco (HEAVNER, 2007).

Efeitos toxicos também podem estar relacionados aos anestésicos locais, dependendo
da concentracgdo utilizada (HEAVNER, 2007). Os efeitos no sistema nervoso central (SNC) se
manifestam principalmente com quadros de convulsdo. Ja os efeitos cardiovasculares parecem
ser mais intensos e prolongados e deletérios ao paciente, podendo levar a prejuizos na fungédo
eletrofisioldgica, distrbios de conducdo, arritmias ventriculares e disfuncdo contrétil
(DICKERSON; APFELBAUM, 2014).

3.2 Lidocaina

A lidocaina pertence ao grupo dos anestésicos locais classificados como amino-
amidas. Esta disponivel sob a forma de cloridrato hidrossoltvel e, quando utilizada em
anestesia local, produz rapido inicio de agdo e intenso bloqueio motor e sensitivo
(MCCLURE; RUBIN, 2005). E um dos anestésicos locais mais utilizados na medicina.
Apesar disso, assim como outros anestésicos locais, € uma substancia potencialmente toxica,
com efeitos deletérios ao sistema cardiovascular e sistema nervoso central (OTERO, 2005).

Em relagdo ao mecanismo de acdo, a lidocaina altera a conduténcia transmembrana de
cations, principalmente sodio, potassio e célcio nos neurdnios, evitando a propagacdo do
potencial de acdo pelo ax6nio. Seus locais de agdo, sdo os canais de sédio voltagem
dependentes abertos (DIAS et al., 2002; OLIVEIRA; ISSY; SAKATA, 2010).

A dose tdxica méxima de lidocaina descrita na literatura é varidvel, sendo admitida
como dose maxima 6 mg.kg™ em gatos. Nesta espécie, ap6s rapida infusdo intravenosa 16
mg. kg. mim™, a dose necessaria para desencadear convulsdo foi de 11,7 + 4,6 mg.kg™
enquanto, a dose necessaria parar causar distrbios cardiovasculares foi 47,3+ 8,6 mg.kg™
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(CHADWISH, 1985). O periodo de duragdo do efeito anestésico local é de aproximadamente
40 a 60 minutos (OTERO, 2005), porém em gatos pode causar anestesia por até 120 minutos
(SKARDA; TRANQUILLI, 2013).

A lidocaina ¢ biotransformada no figado por N-desalquilagdo. Nesse processo sao
gerados dois metabolitos, que sdo excretados de 10 a 20 % pela urina e pela bile, sendo um
dos metabolitos (monoetilglicenixilidina) ativo farmacologicamente (RANG; DALE;
RITTER, 2001).

A lidocaina pode ser utilizada nas seguintes técnicas: topica, infiltrativa,
locorregional, em bloqueios de nervos periféricos e centrais e por via intravenosa para
promover analgesia sistémica. Além disso, sabe-se que a lidocaina por via intravenosa pode
também ser usada no tratamento de arritmias cardiacas (OTERO, 2005). Quando administrada
em infusdo continua, € capaz de controlar as arritmias induzidas pela administracdo de
adrenalina em cdes anestesiados com isoflurano (THIESEN et al., 2012).

Em grandes animais a lidocaina tem sido usada  geralmente
em infiltracdo perineural, para diagnostico de claudicacdo (MALONE et al., 2006). J&a em
suinos estd comprovada sua eficacia quando administrada intratesticular para reduzir a
respostas a dor durante a castracdo de machos (HANSSON et al., 2011).

E um dos principais farmacos usados para anestesia peridural (SKARDA;
TRANQUILLI, 2013), porém, sabe-se que o seu uso isolado ndo é suficiente para produzir
anestesia em cirurgias pré-umbilicais (CRUZ et al., 1997). Por isso alguns estudos tem
sugerido a adicdo de opidides, como citrato de fentanila, aos anestésicos locais determinando
bloqueio sensitivo mais cranial em relacdo ao uso isolado desse anestésico local em cées
(CASSU et al., 2008).

Em gatos, € muito comum seu uso topico para dessensibilizacdo da laringe auxiliando
na reducdo do laringoespasmo e no traumatismo associado ao emprego do tubo endotraqueal
(SKARDA; TRANQUILLI, 2013). Em forma de creme associada a prilocaina (EMLA®) foi
avaliada para cateterizacdo de veia jugular em felinos hospitalizados, se mostrando seguro na
espécie (WAGNER et al., 2006), e também como adesivo transdérmico a 5%, obtendo
concentracfes plasmaticas bem abaixo das concentragbes toxicas, sem causar, portanto,
efeitos clinicos secundarios em nenhum dos gatos (KO et al., 2008).

Foi empregado em gatos, para anestesia regional intravenosa a 1%, na dose de 3
mg.kg™ e proporcionou anestesia por 20 minutos ap6s a retirada o torniquete, sem causar
sinais de intoxicacdo e efeitos adversos. A concentracdo plasmatica média mais alta
observada ap6s os 20 minutos da aplicacao foi de 2,8 + 1 pg.mL*(SKARDA; TRANQUILLI,
2013).

Diferente de outras espécies, em felinos, 0 uso por via intravenosa, apesar de diminuir
os requerimentos de isoflurano, causa depresséo cardiovascular significativa, com diminuigéo
da oferta de oxigénio e, possivelmente, ma perfusdo tecidual. Sendo, portanto, néo
recomendado para anestesia balanceada nesta espécie (PYPENDOP; ILKIW, 2005).

Foi avaliada também como terapia adjuvante, com nebulizacdo na dose de 2 mg.kg™
a cada oito horas, para o tratamento de asma felina, e notou-se efeitos benéficos sobre a
obstrucdo do fluxo de ar (NAFE et al., 2013).

A lidocaina a 2% sem vasoconstrictor no volume de 0,1 a 0,2 mL.kg™ foi empregada
na anestesia epidural sacrococcigea para o alivio da dor em gatos que apresentavam obstrucdo
uretral. Houve adequado relaxamento da uretra e consequentemente maior facilidade na
introdugdo do cateter uretral no momento da desobstrugdo (O’HEARN; WRIGHT, 2011).
Quando associada a bupivacaina e cetamina em bloqueios peridurais, € observado melhora da
qualidade do bloqueio anestésico (LAWAL; ADETUNJI, 2009; ROSSI et al; 2009).



3.3 Anestesia Local por Tumescéncia

A técnica de anestesia local por tumescéncia consiste na anestesia regional da pele e
do tecido subcutaneo, com infiltracdo de grandes volumes de anestésico local diluidos,
permitindo que amplas areas de tecido possam ser bloqueadas (BUSSOLIN et al., 2003).

A primeira solucdo utilizada para anestesia local tumescente foi descrita em 1987 por
Klein para cirurgia de lipoaspiragdo. Era composta por lidocaina a 0,1%, epinefrina 1:1000 e
em alguns casos bicarbonato de sédio 10mEq.L™, diluida em NaCl 0,9%. Posteriormente
outras composicGes foram descritas na literatura com adi¢do de bicarbonato de sédio e
antibidtico (KLEIN, 1995).

Atualmente na Medicina Humana tem sido empregada para diversos procedimentos
como: lipoaspiracdo, cirurgias oncoldgicas cutaneas (DO; KELLEY, 2007), retirada de
linfonodo sentinela (EICHHORN; RENNER; HAUSTEIN, 2004), cirurgias dermatoldgicas
(DAVILA; GARCIA-DOVAL, 2011), cirurgias vasculares (MIZUKAMI; HAMAMOTO,
2007), abdominoplastia, cirurgias reparadoras de queimaduras em pacientes pediatricos
(BUSSOLIN et al., 2003), cirurgias plasticas (GUTOWSKI, 2014) e mastectomias (VARGAS
etal., 2015).

Entre as principais vantagens do uso da anestesia local tumescente, se destaca a
reducdo do sangramento durante a cirurgia e a diminuicdo da necessidade de transfusdes
sanguineas no transoperatério, além de causar satisfatoria e prolongada analgesia trans e pos-
operatdéria (JONES; GROVER, 2004). Outra caracteristica importante € a capacidade de
promover efeito antibacteriano diminuindo os niveis de infeccdo no pds-operatorio
(JOHNSON; JOHN; DINE, 2008).

As principais complicacfes correlacionadas a técnica citadas pela literatura sdo: a
necrose da pele, o comprometimento do retalho cirdrgico, os hematomas e 0 seroma nas
mamas (CHUN et al.,2011; MLODINOW et al.,2014). Estas complicacbes podem levar a
necessidade de outras cirurgias corretivas, tratamentos prolongados da ferida e resultado
estético indesejado (COLAKOGLU et al.,2011).

J& na Medicina Veterinria, nos Ultimos anos, o uso da anestesia local tumescente tem
se concentrado basicamente em cadelas para realizacdo de mastectomia. A anestesia local
tumescente em concentragdo de 2,75 mg.mL™ (0,27%) com lidocaina na dose de 15 mL.kg™
foi comparada a bolus intermitente de citrato de fentanila em 20 cadelas para realizacdo de
mastectomia unilateral. Foi observado analgesia pds-operatdria similar ao grupo tratado com
bolus intermitente de citrato de fentanila e reducéo significativa da necessidade de anestésico
inalatorio. Adicionalmente foi observado também maior facilidade da remocdo da cadeia
mamaria e diminuicdo do sangramento. As concentracdes plasmaticas do anestésico local
foram menores do que as consideradas toxica para a espécie, sem interferir na cicatrizacdo da
ferida (CREDIE et al., 2013).

Em outro estudo, a anestesia local tumescente, mesmo em concentragdes mais altas de
lidocaina (0,32%), se mostrou segura em cadelas submetidas a cirurgia de mastectomia.
Nenhum animal envolvido no estudo apresentou sinais de intoxicagdo e as concentragdes
séricas foram inferiores as consideradas toxicas para a espécie. A analgesia pds-operatoria
imediata foi considerada adequada, permitindo conforto na fase de recuperacdo anestésica
(ABIMUSSI et al., 2013). Anestesia local tumescente com ropivacaina em diferentes
concentragdes (0,05% e 0,1%) demonstrou que ambas promovem analgesia pds-operatoria
prolongada, sem haver diferenca significativa entre as duas concentragdes sob o aspecto
clinico de analgesia e as concentragcdes plasmaticas no sangue permaneceram abaixo das
consideradas toxicas para a espécie nos dois grupos, sendo mais recomendado, portanto, a
concentragdo de 0,05% (ABIMUSSI et al., 2014).



3.4 Neoplasias Mamarias em Gatas

Os tumores mamarios felinos representam o terceiro tumor mais comum na espécie,
ficando atras somente das neoplasias de pele e do linfoma. Em felinos a frequéncia de tumor
mamario € menor do que em caninos, porém sdo na maioria das vezes mais agressivos, sendo
em 80 % a 90 % maligno (OVERLEY et al., 2005). O principal tipo histolégico de tumor
mamario no gato é o adenocarcinoma tubular. Tumores mistos ou complexos que envolvem
as celulas luminais e mioepiteliais sdo extremamente raros em gatos, embora possam ser
associadas com um melhor prognostico (SEIXAS; PIRES; LOPES, 2008).

Os gatos tém quatro pares de glandulas mamarias sendo um toracico, dois abdominais
e um inguinal. Alguns estudos mostram que o sistema linfatico dos felinos pode ser um dos
elementos mais importante na disseminacdo de tumores nessa especie (Figura 1)
(RAHARISON; SAUTET, 2007) e metastases em linfonodos regionais e pulmdes sdo muito
frequentes e ocasionalmente, para outros 6rgdos. Estudos mostram que em 35,13 % dos casos
ja existe metastase no momento do diagndstico (DE CAMPOS et al., 2015).
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Figura 1. Desenho esquematico das glandulas mamarias e da drenagem linfatica em felinos.
Lc.A- Linfonodo axilar. Lc.Is- Linfonodo inguinal. T- Glandula maméria toracica. Al-
Glandula maméria abdominal cranial. A2- Glandula mamaria abdominal caudal. I- Glandula
mamaria inguinal. a, b, ¢, d, e, f — Linfonodo (RAHARISON; SAUTET, 2007).

As neoplasias mamarias podem ser observadas com maior frequéncia entre dez a 12
anos de idade. Seu prognostico é considerado reservado, tendo uma expectativa de vida a
partir do diagndstico de seis a 12 meses, com alta mortalidade (AMORIM et al., 2006).

Por apresentarem etiologia, patogenia, fatores progndésticos e histologia semelhante
aos da mulher, estudos sobre tumores mamarios em gatas sdo de grande interesse nos tumores
de mama em humanos (SHAFIEE et al., 2013). Porém faltam estudos ainda que determine 0s
parametros prognosticos para a espécie felina (DE CAMPOS et al., 2015).

De acordo com Overley et al., (2005), gatas ovariectomizadas até os seis meses de
idade diminuem o risco de desenvolvimento de neoplasias mamarias em 91%, ja as
ovariectomizadas até um ano de idade sofrem uma reducdo de até 86%. Quando o animal é
submetido a essa cirurgia entre 13 e 24 meses ocorre uma reducdo na estatistica para 11%. E
por fim, ndo sdo observados beneficios na prevencéo de carcinoma mamario felino quando a

ovarioesterectomia é executada apds os 24 meses de idade.



Ndo ha evidéncia definitiva da etiologia de tumores mamarios em gatos, as
informacdes sdo limitadas, mas foram relacionadas a fatores como idade, raca, influéncias
hormonais e dietas que levam a obesidade (NUNES et al., 2011).

A cirurgia € o tratamento de eleicdo para esta afeccdo, quando ndo ha metastase, pois
apresenta objetivos tanto curativos, quanto diagndsticos, sendo recomendado a retirada dos
linfonodos junto ao procedimento (GIMENEZ et al, 2010). A cirurgia de mastectomia é um
procedimento extenso, com amplas ressecgdes do tecido alvo, o que real¢a a necessidade de
uma analgesia trans e pos-operatoria efetiva (COUCEIRO et al., 2009).



4 MATERIAL E METODOS
4.1 Selecdo dos Animais

O estudo foi aprovado pela 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 011/2015 ( Anexo A).

Foram selecionadas 12 gatas com neoplasia na cadeia mamaria, sem restricdo quanto
ao peso e idade. A triagem cirurgica foi realizada pelo servigo de clinica cirurgica de animais
de companhia do Hospital Veterinario da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro. As
gatas selecionadas foram submetidas a cirurgia de mastectomia unilateral.

Todos os animais foram submetidos a exames complementares laboratoriais como
hemograma e bioquimica sérica como creatinina, uréia, ALT (Alanina Amino Transferase),
GGT (Gama Glutamil Transferase) e albumina. Além disso, foi solicitado também
radiografias toracicas (projecdes laterais e ventrodorsais), ecocardiografia e ultrassonografia
abdominal.

Os critérios de exclusdo foram animais com presenca de cadeia mamaria inflamada,
tumores maiores que 5 cm, suspeita de metastase, com tumores em outros sistemas e que
estivessem sob tratamento de qualquer outra enfermidade, ou qualquer alteracdo que
contraindicassem o procedimento anestésico através dos resultados dos exames pré-
operatérios.

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 hidratagéo e peso.
Além disso, tamanho, aspecto e localizacdo dos tumores na cadeia mamaéria. Fez parte desta
anamnese também fatores predisponentes ao crescimento de tumores mamarios, como: uso de
anticoncepcionais, cios recorrentes, pseudociese, mastite e castracdo tardia. Os proprietarios
receberam e assinaram o consentimento esclarecido, ressaltando 0s riscos inerentes ao
procedimento e a pesquisa proposta (Anexo C).

4.2 Protocolo Experimental

Para a realizagdo da cirurgia, os animais foram submetidos a jejum alimentar de 12
horas e hidrico de duas horas. No dia do procedimento cirurgico, realizou-se um novo exame
clinico completo (auscultacdo cardiaca e pulmonar, afericdo da FC e f, avaliacdo das mucosas,
TPC, hidratacdo, palpacdo abdominal e temperatura retal). Posteriormente todos os animais
receberam 0 mesmo protocolo anestésico, sendo utilizado como medicacdo pré-anestésica
(MPA) a meperidina', na dose de 4 mg.kg™ pela via intramuscular. Ap6s 15 minutos foi
realizada a tricotomia do membro toracico direito para a cateterizacdo da veia cefalica. Apds a
vendclise para a fluidoterapia com solucéo de ringer com lactato na taxa de 3 mL.kg.h™
(DAVIS et al., 2013), o animal foi encaminhado ao centro cirurgico, onde foi feita a inducéo
anestésica com propofol® (5 mg.kg™) seguida da intubacdo orotraqueal. A manutencdo
anestésica foi feita com isoflurano®, em concentragdo suficiente para manter o animal em
plano anestésico cirdrgico, respeitando-se 0s conceitos estabelecidos por Guedel (Estagio
[11/Plano I1).

Foi avaliada a pressdo arterial sistlica (PAS) pelo método Doppler* e as pressdes
arteriais sistolica, media e diastolica pelo método oscilométrico, o tragado eletrocardiografico,

'Dolosal- Critalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda- Itapira-SP
2Propovan- Critdlia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda- Itapira-SP.
*|soforine- Critdlia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda- Itapira-SP.
4 Doppler Vascular Eletrénico DV10- Microem- Ribeirdo Preto- SP.



a mensuracdo da saturacdo de oxi-hemoglobina (SpO2), termometria esofagica, variaveis
capnométricas (EtCO2) e analise dos gases expirados, através de um monitor
multiparametros® ( Figura 2).

Todos os animais foram mantidos em respiracdo espontanea. O circuito anestésico
utilizado foi o aberto sem reinalacdo para todos os casos. J& com o animal em plano
anestésico, e em decubito dorsal, foi feita a tricotomia da regido a ser abordada
cirurgicamente bem como a veia jugular onde foi introduzido um cateter, para a coleta de
sangues seriados, nos tempos 10, 30, 60, 90, 180 e 360 minutos apos a administracdo da
anestesia local tumesceste para posterior analise das concentragdes plasmaticas de lidocaina.

Figura 2. Animal posicionado em decubito dorsal para remocdo de cadeia mamaria esquerda.
Nota-se um tumor de 4,2 cm na regido inguinal (circulo). Monitoracdo anestésica: observa-se
0 manguito no membro torécico esquerdo para avaliacdo da pressdo arterial pelo método
oscilométrico e Doppler, os eletrodos para avaliacdo do eletrocardiograma e 0 sensor na
lingua para mensuracdo da saturacdo de oxi-hemoglobina.

4.3 Técnica de Tumescéncia

O tecido a ser removido cirurgicamente foi delimitado com uma caneta apropriada
para a marcacdo da pele. Em seguida, foi realizada a antissepsia do local. Foi utilizada uma
canula de Klein® com 2,0 mm x 14 cm, para realizar a infiltragdo da solucio tumesceste. Para
a aplicacdo, foi conectada a canula uma torneira de trés vias, que foi conectada a uma seringa
de 10 mL e a um equipo de soro que conduziu a solucdo tumescente, criando assim um
sistema fechado, como proposto por Lapid (2011). A solucdo foi composta por 210 mL de
solucdo de ringer lactato, 40 mL de lidocaina a 2% sem vasoconstritor’ e 0,5 mL de
adrenalina, resultando em uma solucdo a 0,32%, de acordo com o proposto por Futema
(2005). A solugdo a ser infiltrada foi preparada em um frasco contendo solucéo de ringer com
lactato refrigerado aproximadamente a 8°C ( Figura 3). Por se tratar de um material de ponta
romba, foi feita, com uma agulha hipodérmica 40 x 12 mm, uma pequena incisdo para
facilitar a introducdo da canula no espaco subcutaneo. A infiltracdo da solucdo tumescente
teve inicio 15 minutos apds a intubacdo com um volume fixo de infiltragdo de 15 mL.kg™

>Monitor MultiparametrosLifeWindow LW9xVet- DigicareBiomedical Technology- Rio de Janeiro- RJ.
®Canula para infiltracdo de Klein- Sales Instrumentos Cirdrgicos- Sdo Paulo- SP.
"Xylestesin- Critalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda- Itapira-SP.



para todos os animais. Os animais foram posicionados em decubito dorsal no momento da
aplicacdo e esta comecou pela regido toracica, avancando para a regido abdominal e por fim
terminando na regido inguinal, sendo a infusdo da solugdo concomitante com o avango da

canula. (Figura 4).

SOLUCAO
TUMESCENTE

Lidocaina 0,32%
+

® Epinefrina (1 pgml.!

o TGS
o715 VOs17

Figura 3. Solugéo da anestesia local por tumescéncia contendo 210 ml de ringer lactato com
40 ml de lidocaina a 2% sem vasoconstritor e 0,5 ml de adrenalina. Observa-se a torneira de
trés vias conectada a uma seringa de 10 ml, a canula de Klein e a um equipo acoplado a
solucdo tumescente, criando assim o sistema fechado. Observe os orificios da canula de Klein
em destaque.
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Figura 4. Anestesia local por tumescéncia com lidocaina a 0,32%, para realizagdo de
mastectomia radical unilateral em gatos. A) Canula de Klein, detalhe dos orificios laterais e a
ponta romba B) Incisdo de pele com agulha hipodérmica 40x12 para facilitar a entrada da
canula de Klein. C) Introducéo da canula de Klein no tecido subcutaneo. D) Infiltracdo da
solucdo tumescente no tecido subcutdneo da cadeia mamaria tordcica com auxilio da canula
de Klein acoplada a torneira de trés vias e esta a um equipo.

Antes da aplicacdo da MPA, tempo (MO0), foram mensuradas apenas a FC, f, e
temperatura retal. O registro das varidveis (FC, f, PAS, SpO2, EtCO2, temperatura retal e
gases expirados) teve inicio imediatamente logo apés a inducdo anestésica (M1), no momento
da primeira incisdo de pele (M2), na divulsdo da mama toracica (M3), na divulsdo da mama
abdominal (M4), na divulsdo da mama inguinal (M5), no pincamento da artéria e veia
epigastricas superficiais caudais (M6), 10 minutos ap6s o inicio da sutura (M7) e
imediatamente ap6s o final do procedimento cirdrgico (M8). A mastectomia foi realizada na
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cadeia unilateral total, com remocéao dos linfonodos inguinais e axilares ipsilaterais de forma
padronizada como descrito por Fossum (2008), sempre pelo mesmo cirurgido.

Figura 5. Cirurgia de mastectomia radical unilateral esquerda, apds a aplicacdo da técnica de
tumescéncia em gata. A) Divulsdo em bloco da cadeia mamaria toracica, observa-se o efeito
da hidrodivulsdo B) Momento apo6s a retirada de toda a cadeia mamaéria unilateral, evidencia-
se 0 efeito da vasoconstrigdo e a auséncia de sangramento.

4.4 Parametros Fisiologicos Trans-Operatorios:
4.4.1 Frequéncia cardiaca (FC):

O pardmetro foi avaliado em batimentos por minutos, através do monitor
multiparametro pelo eletrocardiograma e oximetria.

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

As variaveis foram mensuradas em mmHg, através do monitor multiparametro pelo
método oscilométrico e a PAS foi mensurada também através do Doppler, os manguitos
foram escolhidos de acordo com o tamanho de cada animal sendo a largura do manguito
correspondentes a 40% do didmetro do membro no qual foi realizada a afericdo (PETRIC et
al., 2010; GAROFALO et al., 2012).
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4.4.3 Ritmo cardiaco:
Através do eletrocardiograma do monitor multiparametros em derivacao DII.
4.4.4 Frequéncia Respiratoéria (f):

Avaliada através da capnografia pelo monitor multipardmetros em movimentos por
minuto e pela observagdo do movimento respiratorio pelo balo reservatorio.

4.4.5 Temperatura esofagica:

As mensuracdes foram obtidas pelo sensor transesofagico, em graus Celsius (°C).
4.4.6 Saturacdo de oxigénio na hemoglobina (SpO,):

Pardmetro obtido por leitura direta do monitor multipardmetros, onde o sensor foi
posicionado na lingua do paciente, fornecendo também informacdes como frequéncia de
pulso e onda pletismogréfica.

4.4.7 Pressdo parcial e diéxido de carbono no final da expiragdo (ETCO,):

Amostra foi obtida na saida do tubo traqueal do paciente por meio extensor especifico
para analise pelo sensor localizado no monitor multipardmetros (capnografia “side stream”).
As variaveis foram obtidas em forma grafica e numérica em mmHg. O capnografo também
permitiu avaliar a f e a reinalagdo de CO..

4.4.8 Concentracao de isoflurano no final da expiracgéo (Et;so):
As amostras foram obtidas na saida do tubo traqueal do paciente por meio extensor

especifico para analise pelo sensor localizado no monitor multipardmetros (junto a

capnografia “side stream”). As varidveis foram obtidas de forma numérica em porcentagem
(Figura 6).
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Figura 6. Monitor Multiparametros Life Window LW9xVet- Digicare Biomedical empregado
em gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™), e anestesiadas com isoflurano e solucdo
tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical. Evidencia-se
0 acompanhamento dos parametros: as pressdes arteriais sistolica, média e diastdlica pelo
método oscilométrico, o tracado eletrocardiografico, a mensuracdo da saturacdo de oxi-
hemoglobina (SpO,), termometria esofégica, variaveis capnométricas (EtCO;) e analise dos
gases expirados.

4.5 AvaliacgBes da Dor no Periodo P6s-Operatorio

Ap6s uma hora do término do procedimento cirdrgico, os animais tiveram seus escores
de dor avaliados através de uma escala multidimensional, como descrita por Brondani et al.
(2012). O periodo de avaliacdo foi a cada hora até seis horas pos-operatorias, ou até o resgate
analgésico.

A escala multidimensional (Anexo C) apresenta dez itens, distribuidos em quatro sub-
escalas. 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 alteragdo 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) (BRONDANI et al., 2013) ( Figura 7).
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Figura 7. Avaliacdo da primeira hora p6s-operatéria de gata anestesiada com isoflurano e
solucdo tumescente com lidocaina a 0,32% submetidas a mastectomia unilateral radical. A)
Animal se alimentando. B) Avaliacdo da reacdo a palpacdo da ferida C) Gatil utilizado para
recuperacdo anestésica e avaliagdo de dor pds-operatoria.

4.6 Analgesia
4.6.1 Trans-operatéria

Para o protocolo de analgesia trans-operatdria foi padronizado administrar citrato de
fentanila na dose de 2,5 pg.kg™ por via intravenosa em bolus, lento (durante 5 minutos), nos
animais que apresentassem parametros fisioldgicos em resposta ao estimulo cirargico, maior

que 20% em pelo menos dois dos seus valores basais (MO) de frequéncia cardiaca, frequéncia
respiratoria e pressao arterial sistélica.
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4.6.2 Pos-operatdria

O mesmo anestesista que ficou responsavel pela conducéo da anestesia durante o ato
cirurgico foi o responsavel pela avaliagdo da dor poOs-operatdria. Para critério de resgate
analgesico foi definido pontuacdo maior ou igual a nove pela avaliacdo feita pela escala de
dor descrita por Brondani et al. (2012). Foram entéo aplicados 2 mg.kg™ de cloridrato de
tramadol® pela via intramuscular associado ao meloxicam® na dose de 0,15 mg.kg™, pela via
subcutanea. Os animais que ndo tiveram seus escores reduzidos na avaliacdo feita apds o
regate, foi aplicado dipirona na dose de 25 mg.kg™ por via subcutanea.

4.7 Dosagem de Lidocaina

As andlises de lidocaina foram feitas por meio de cromatografia liquida em alta
performance (HPLC). Foram coletadas amostras de 1,5 mL de sangue pela veia jugular, e
colocadas em tubos de heparina litica, nos tempos 10, 30, 60, 90, 180 e 360 minutos apds a
administracdo da anestesia local tumescente. As amostras foram centrifugadas por 10 minutos
a 2.500 rotacBes por minuto. Os plasmas centrifugados foram colocados em tubos plasticos
tipo eppendorf e armazenados em freezer a -80°C para posterior processamento. As amostras
foram enviadas para o laboratério Galeno Desenvolvimento de Pesquisa em Campinas/ SP.

4.8 Analise Qualitativa do Procedimento Cirdrgico

Ao final do procedimento, o cirurgido preencheu uma ficha de avaliacdo quanto ao
sangramento trans-operatério onde a classificacdo era (3) para sangramento intenso, (2)
sangramento normal e (1) sangramento reduzido. Além disso, era 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.

4.9 Pos-operatdrio Cirurgico

Os pacientes foram liberados parar casa apds o resgate analgésico pés-operatério. Foi
colocado em todos os animais uma roupa feita de malha tubular para protecdo da ferida
cirGrgica. A prescricdo feita foi enrofloxacino 5 mg.kg™ a cada 24 horas durante 10 dias,
maxicam 0,1 mg.kg™ a cada 24 horas durante 3 dias, e tramadol 2 mg.kg™, a cada 12 horas
durante 5 dias. Os pontos foram retirados com 15 dias ap0s a cirurgia ( Figura 8).

#Tramadon- Critalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda- Itapira-SP.
°Maxicam 0,2%- Ourofino Agreonegdcio- Cravinhos- SP.
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Figura 8. P6s-operatorio de mastectomia unilateral radical. A) Paciente com roupa de malha
tubular para protecdo dos pontos. B) Animal ap6s 15 dias da cirurgia para a retirada de pontos
da cadeia mamaria direita.

4.10 Exames Histopatoldgicos da Cadeia Mamaria

A cadeia mamaria retirada apos a cirurgia foi submetida ao exame histopatologico,
para avaliacdo do prognostico e possiveis tratamentos adjuvantes. Os dados foram registrados
para posterior analise estatistica da ocorréncia de tumores malignos e benignos.

4.11 Analise Estatistica

Os dados foram avaliados quanto a sua normalidade por meio do teste de Shapiro-
Wilk. Os dados de FC, PAS, SpO,, EtCO,, f, T, Etiso € da concentracdo plasmatica de
lidocaina foram avaliados pelo teste de ANOVA seguido pelo teste de Tukey, ao nivel de
significancia de 5%.

Para andlise estatistica, foi atribuido um escore para o tempo de analgesia pos-
operatdria. Os animais os quais ndo foi detectada dor pela escala multidimensional no tempo
seis horas pos-operatorias, foi atribuida nota 0, da mesma forma, de maneira progressiva
foram atribuidas notas de 1 a 6 para os tempos de 6 a 1 hora p6s-operatoria, respectivamente.
Esses dados foram submetidos a estatistica descritiva para determinacdo da mediana e limites
maximo e minimo.

Todos os dados foram analisados utilizando o software StatPlus:mac — statistical
analysis program for Mac OS. Version v5 (AnalystSoft Inc., CA, USA).
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5 RESULTADOS

Todos os 12 animais foram submetidos a cirurgia de mastectomia unilateral sem
intercorréncia, sempre pela mesma cirurgid, com duracdo de 91 + 27 minutos (X + c). A idade
dos animais foi de 11 £ 3anos (X+ o) e opesode 3,7 +1,2kg (X £ o).

A medicacdo pre-anestésica foi desprovida de efeitos indesejaveis, ndo sendo capaz
de promover sedacgdo nos pacientes. Devido a isso, todos 0s animais precisaram de contencéo
fisica para a venoclise. N&do foi observada euforia nem disforia em nenhum dos animais e a
inducdo anestésica ocorreu sem intercorréncias ndo sendo observada incidéncia de apneia nos
animais envolvidos neste estudo.

5.1 Parametros Trans-Operatorios

Os parametros fisioldgicos foram usados como base para a avaliacdo da analgesia
trans-operatoria, uma vez que foi determinado que o aumento maior que 20% em pelo menos
dois dos seus valores basais (M0O) de frequéncia cardiaca, frequéncia respiratéria ou da
pressao arterial sistdlica, seria indicativo de necessidade de resgate analgésico. Nenhum dos
animais envolvidos neste estudo necessitou de resgate analgésico, no periodo trans-operatério.

A frequéncia cardiaca (FC), em batimentos por minuto (BPM), se manteve estavel
apos a inducdo anestésica, sem diferenca significativa (p>0,05) entre 0s momentos trans-
operatdrios. Observou-se diferenca entre 0 momento basal MO e 0s momentos trans-
operatdrios, M1 (p < 0,01), M2 (p < 0,01), M3 (p < 0,01), M4 (p < 0,01), M5 (p < 0,01), M6
(p<0,01), M7 (p<0,01) e M8 (p <0,01) (Figura9).

MO- Antes da MPA, M1- ap0s a inducao anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3-
divulsdo da mama toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama
inguinal, M6- pincamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap6s o inicio da
sutura, M8- imediatamente apds o final do procedimento cirurgico.
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* Diferenca significativa (p<0,01) em relagdo ao momento MO.

Figura 9. Média (X) e desvio padrao (o) dos valores de frequéncia cardiaca, em batimentos
por minuto, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg*) e anestesiadas com isoflurano e
solugédo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos.
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A pressdo arterial sistdlica (PAS), em milimetros de mercurio (mmHg), também se
manteve estavel ao longo do procedimento sem diferenca significativa (p > 0,05) entre os
momentos (Figura 10).

M1- ap0s a inducdo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsdo da mama
toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6-
pincamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap06s o inicio da sutura, M8-
imediatamente apos o final do procedimento cirargico

Pressado arterial sistélica (Doppler vascular)

M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
Tempos de avaliagdo

Figura 10. Média (X) e¢ desvio padrao (o) dos valores de pressdo arterial sistolica, em
milimetros de mercurio (mmHg), de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg*) e anestesiadas
com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia
unilateral radical, nos diferentes tempos.
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Em relacdo a frequéncia respiratoria (), os valores de todos os momentos foram
significativamente (p < 0,01) diferentes daquele apresentado no momento basal (MO0) (Figura
11). Observou-se diferenca entre 0 momento MO e os momentos M1 (p < 0,01), M2 (p <
0,01), M3 (p < 0,01), M4 (p < 0,01), M5 (p < 0,01), M6 (p < 0,01), M7 (p < 0,01) e M8 (p <
0,01).

MO- Antes da MPA, M1- ap06s a inducéo anestésica, M2- apds a primeira incisao, M3-
divulsdo da mama toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama
inguinal, M6- pincamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap6s o inicio da
sutura, M8- imediatamente apds o final do procedimento cirurgico.
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* Diferenca significativa (p<0,01) em relagdo ao momento MO.

Figura 11.Média (X) e desvio padrdo (o) dos valores da frequéncia respiratoria (f), em
movimentos respiratérios por minuto, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg?) e
anestesiadas com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a
mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.
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Em relacdo a temperatura retal e esofagica dos animais, observou-se diferenga
significativa quando comparado o tempo MO aos tempos M2 (p = 0,049), M3 (p < 0,01), M4
(p <0,01), M5 (p <0,01), M6 (p <0,01), M7 (p <0,01) e M8 (p < 0,01). Da mesma maneira
observou-se diferenca significativa quando comparado o tempo M1 aos tempos M5 (p =
0,032), M6 (p = 0,018), M7 (p <0,01) e M8 (p < 0,01) (Figura 12).

MO- Antes da MPA, M1- ap0s a inducdo anestésica, M2- ap0s a primeira incisdo, M3-
divulsdo da mama toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama
inguinal, M6- pincamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap6s o inicio da
sutura, M8- imediatamente apds o final do procedimento cirurgico.

Temperatura

MO M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
Tempos de avaliagio

* Diferenca significativa (p<0,05) em relagdo ao momento MO.
+ Diferenga significativa (p<0,03) em relagcdo ao momento M1.

Figura 12. Média (X) e desvio padrao (o) dos valores da temperatura (T), em °C, de gatas
sedadas com meperidina (4 mg.kg) e anestesiadas com isoflurano e solu¢do tumescente com
lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.
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A saturacdo de oxi-hemoglobina (Sp02) também ndo apresentou variacdo e nao
demonstrou diferenca significativa (p > 0,05) entre os momentos (Figura 13).

M1- apos a inducdo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsdo da mama
toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6- no
pincamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap0s o inicio da sutura, M8-
imediatamente apos o final do procedimento cirargico.

Oximetria de pulso
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Tempos de avaliagéo

Saturacao da hemoglobina por O2 (%)

Figura 13. Média (X) e desvio padrio (o) dos valores de saturagdo de oxi-hemoglobina
(Sp02), em porcentagem (%), de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg') e anestesiadas

com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia
unilateral radical, nos diferentes tempos.
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A concentragdo de dioxido de carbono (EtCO,) também esteve estadvel e ndo
demonstrou diferenca significativa (p > 0,05) entre os momentos (Figura 14).

M1- apo6s a inducéo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsdo da mama
toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6-
pincamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap6s o inicio da sutura, M8-
imediatamente apds o final do procedimento cirdrgico.
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Figura 14. Média (X) e desvio padrio (o) dos valores da concentragdo de dioxido de carbono
(EtCO2), em milimetros de mercurio (mmHg), de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg?) e
anestesiadas com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a
mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.
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Em relacdo a andlise de gases anestésicos expirados, o0 momento M8 foi
significativamente menor (p < 0,01) comparado ao momentos M1 (Figura 15).

M1- apo6s a inducéo anestésica, M2- apds a primeira incisdo, M3- divulsdo da mama
toracica, M4- divulsdo da mama abdominal, M5- divulsdo da mama inguinal, M6-
pincamento da artéria e veia epigastrica, M7- 10 minutos ap6s o inicio da sutura, M8-
imediatamente apds o final do procedimento cirdrgico.
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* Diferenca significativa (p < 0,01) em relagdo ao momento M1.

Figura 15. Média (X) e desvio padrdo (o) dos valores da concentragdo de isoflurano ao final
da expiracdo (Etsp), em porcentagem, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg?)
anestesiadas com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a
mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.
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5.2 Analgesia Pés-Operatoria

A analgesia pds-operatdria foi avaliada por meio de uma escala multidimensional,
como descrita por Brondani et al. (2012), a cada hora entre a primeira e a sexta hora ap6s o
término do procedimento cirdrgico. O tempo mediano de analgesia foi de 6 horas, com tempo
minimo de analgesia de 4 horas (figura 16).

Escores de analgesia
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Figura 16. Diagrama de caixa representando os escores de analgesia de gatas sedadas com
meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a
0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos p6s-operatorios.
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5.3 Concentracdo Sérica de Lidocaina

A concentracdo plasmatica de lidocaina foi analisada nos tempos: 10, 30, 90, 180 e
360 minutos ap6s a administracdo da solucdo tumescente (T10, T30, T90, T180 e T360,
respectivamente). Observou-se o pico plasmatico no tempo 90 minutos apds a realizacdo da
anestesia local tumescente, sendo este valor significativamente maior que os tempos T10 (p <
0,01) e T30 (p = 0,02). Também observou-se que o valor da concentracdo plasmatica de
lidocaina no tempo T90 foi significativamente maior (p < 0,01) quando comparado ao tempo
T360 (Figura 17).

Concentracao plasmatica de lidocaina
25
-
£
220 ¢
g 7
815 ¢
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20,0 . : . : .
= T10 T30 T90 T180 T360
Tempos de avaliacdo

* Diferenca significativa (p<0,02) em rela¢do ao momento T90.

Figura 17. Média (X) e desvio padrdo (o) dos valores da concentragdo de lidocaina, em
pg.mL-1, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg-1) e anestesiadas com isoflurano e
solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos.

5.4 Analise Qualitativa do Procedimento Cirurgico

Em relacdo a facilidade da divulsdo do tecido maméario, todos os animais foram
classificados como “facil”. Adicionalmente, o sangramento trans-operatorio foi classificado
como “sangramento reduzido” em todos 0s animais.

5.5 Exame Histopatoldgico da cadeia mamaria

Os resultados histopatologicos evidenciaram que 83,3% dos tumores de mama foram
malignos, onde 90 % destes, tiveram como resultado adenocarcinoma (Tabelas 1 e Tabela 2).
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Tabela 1. Dados de peso e idade, localizag¢do, tamanho e diagndstico dos tumores mamarios
das gatas submetidas a mastectomia unilateral radical no setor de cirurgia da Universidade
Federal Rural do Rio de Janeiro, no periodo de abril de 2014 a junho de 2015.

Animal (IS:SS Zisg(; Localizagéo Lado Ta(r(r; r?]r;ho Diagnostico
1 8 3,4 Abdominal Direito 2x1 Adenocarcinoma
2 13 5,2 Abdominal Direito 05x1 Hiperplasia
3 9 4,8 Inguinal Esquerdo 1x1 Adenocarcinoma
4 12 6,3 Inguinal Esquerdo 4x3 Adenocarcinoma
5 14 3,0 Torécica Direito 2x1 Adenocarcinoma
5 8 2,3 Abdominal Direito 1x0,7 Adenocarcinoma
7 13 4,5 Torécica Esquerdo 2X?2 Adenocarcinoma
8 14 3,5 Torécica Esquerdo 2x15 Adenocarcinoma
9 10 3,0 Inguinal Esquerdo 0,6x0,5 Adenocarcinoma
10 11 2,5 Toracica Esquerdo 3x4 Fibroadenoma
= 15 4,4 Inguinal Esquerdo 4x3 Fibroadenocarcinoma
12 9 5,6 Abdominal Direito 2x1 Adenocarcinoma

Tabela 2. Incidéncia de tumores mamarios malignos em gatas submetidas a mastectomia
unilateral radical no setor de cirurgia da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro no

periodo de abril de 2014 a junho de 2015.

Diagnostico Incidéncia
Adenocarcinoma 90%
Fibroadenocarcinoma 10%
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6 DISCUSSAO

A anestesia local por tumescéncia tem se destacado como uma das principais técnicas
que garante analgesia e seguranga para mastectomia em cdes (ABIMUSSI et al., 2013).
Entretanto, ainda ndo existem abordagens na literatura que avaliem essa técnica em felinos,
sendo este estudo relevante, especialmente devido a susceptibilidade da espécie em questdo a
intoxicacéo por lidocaina.

Instituiu-se como MPA apenas a meperidina para evitar efeitos analgésicos mais
prolongados, uma vez que sua duracdo analgésica € relativamente curta, aproximadamente
uma hora (BORTOLAMI, LOVE 2015). Esta escolha visou evitar interferéncia na avaliacdo
de dor pds-operatoria por qualquer efeito residual do analgésico utilizado na MPA. Ademais,
estados de sedacdo no periodo pds-operatério prejudicariam a avaliacdo de dor desses
pacientes. Por este mesmo motivo também optou-se por ndo usar associacdo com quaisquer
sedativos.

Infiltracbes de grandes volumes em &reas acometidas por tumoragdes devem ser
realizadas com cautela, pois administragdes intratumorais sé@o nocivas. A fim de evitar este
tipo de iatrogenia foi utilizada a canula de Klein, que possui ponta romba. Esta caracteristica
também previne a formagdo de hematomas, acidentes vasculares, lesdes e/ou perfuragdes na
cavidade abdominal e toracica. Por possuir em sua extremidade varios orificios laterais,
permite a dispersdo da solucdo pelos tecidos de forma mais homogénea (KLEIN, 2000).
Utilizou-se também um sistema de circuito fechado, com equipo ligado ao frasco de soro
contendo a solugdo tumescente, torneira de trés vias e seringa de 10 ml, visando evitar a
contaminacdo e facilitar a aplicacdo do anestésico durante o bloqueio como descrito por Lapid
(2010).

Durante o procedimento anestésico, a frequéncia cardiaca e a pressdo arterial se
mostraram constantes comparadas ao momento basal. Em todos os animal ndo houve em
nenhum dos momentos, registros de taquicardia, bradicardia e/ou arritmia. Os eventos de
hipotensdo ocorridos foram facilmente corrigidos em todos os casos com a diminuicdo da
concentracdo de anestésico inalatério e através da administracdo de bolus de fluidoterapia
como preconizado por Davis et al. (2013). Estes parametros podem sugerir de forma indireta
a eficacia analgésica da tumescéncia durante o procedimento cirdrgico uma vez que, as
concentracdes de isofluorano (Etisp) necessarias para manter o animal em plano anestésico
ideal, foram relativamente baixas durante todo o procedimento e em condi¢cGes normais
seriam insuficientes para manter tais valores sem uma técnica eficaz de anestesia local (REID;
PYPENDOP; ILKIW, 2010). Além disso, nenhum animal apresentou aumento de pelo menos
20% desses valores comparados com 0s basais, ndo sendo necessario, portanto resgate
analgesico com citrato de fentanila em nenhum dos animais no trans-operatério. Credie et al.
(2013), compararam o uso da anestesia local tumescente com lidocaina a 0,27% com bolus
intermitentes de citrato de fentanila na dose de 2,5 pg.kg™. Nenhum animal do grupo
tumescéncia necessitou de suplementacdo analgésica com citrato de fentanila no periodo
trans-operatorio assim como o presente estudo.

Todos os animais apresentaram diminuicdo significativa da frequéncia respiratéria (f)
em todos 0s momentos comparado com o momento basal (MO0), porém tal evento €
considerado normal em qualquer procedimento de anestesia geral inalatdria, sem causar
repercussdo clinica. Nenhum animal apresentou aumento de Co2 expirado e/ou apneia.

Os valores da temperatura esofagica apresentaram uma aqueda linear durante todo o
procedimento. Essa hipotermia é observada comumente em anestesias gerais com 0 uso de
anestésicos inalatérios (CLARK-PRICE, 2015), porém acredita-se que o fato da temperatura
da solucdo tumescente estar a 8°C possa ter contribuido para essa queda ser mais acentuada
apresentado como menor valor individual 34,8°C. Sabe-se que a hipotermia no periodo peri-
operatorio pode levar a varias complicacdes, pois alem de alterar os efeitos farmacoldgicos
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dos anestésicos, afeta diretamente o sistema cardiovascular, hematopoiético e imunoldgico
(FRANK et al. 1995, WINKLER et al. 2000). Apesar disso, nesse estudo, nenhum efeito
clinico adverso foi observado devido a hipotermia durante o procedimento. Estes resultados
corroboraram o estudo de Credie et al. (2013) onde foi observado também que a tumescéncia
ndo contribuiu para intensificar a hipotermia nos animais e que 0 grupo que usou citrato de
fentanila demorou mais tempo para recuperar a temperatura poOs-operatoria quando
comparado ao grupo tumescéncia. A solugdo de tumescéncia gelada permite que ocorra maior
vasoconstricdo diminuindo o sangramento trans-operatorio e a absorcdo do anestésico local,
minimizando as chances de intoxicacdo pelo farmaco (CREDIE et al., 2013).

Outro fator importante, relacionado a temperatura resfriada da solugdo tumescente é
que acredita-se que esse seja o principal fator que confere o seu aspecto “gelatinoso” apds a
aplicacdo no tecido subcutaneo, proporcionando maior facilidade de excisdo da cadeia
mamaria, pois esse tecido subcutadneo com textura gelatinosa é retirado juntamente com o
bloco como um todo através da técnica de arrancamento, o que reduz provavelmente a
exposicao ao farmaco, diminuindo também as chances de intoxicacao .

Em relacdo as complicacOes da cicatrizacdo pos-operatdria, apesar do gato apresentar
perfusdo tecidual e consequentemente cicatrizacdo mais deficiente que o cdo devido a
vascularizacdo ser menor (BOHLING; HENDERSON, 2006), nenhum animal do estudo teve
complicacdes ou demorou mais do que 15 dias para total cicatrizacdo da ferida cirargica.
Dados igualmente encontrados nos estudos em cdes (ABIMUSSI et al., 2013; CREDIE et al.,
2013). As complicacOes ja descritas em relacdo a técnica em seres humanos foi necrose da
pele, o comprometimento do retalho cirargico, decéncia de sutura, hematomas e seroma nas
mamas (CHUN et al., 2011; MLODINOW et al., 2014). Neste estudo, somente foi observado
nos animais hematoma e seroma. Porém essas compilacdes sdo comumente observadas nessa
cirurgia devido ao extenso trauma cirargico. Pela avaliacdo subjetiva do cirurgido ao término
do procedimento, todos os animais apresentaram maior facilidade de excisdo da cadeia
mamaria e menor sangramento durante a cirurgia. Isto é um dado importante porque
hemorragias no trans-operatorio podem levar a diminuicdo da oxigenacdo tecidual causando
comprometimento na cicatrizacdo da ferida cirargica e imunossupressdao (SHAKHAR; BEN-
ELIYAHU, 2003).

A anestesia regional tem se destacado como melhor alternativa em cirurgias
oncologicas do que outras técnicas como infusdo continuas de opidides por exemplo, uma vez
que sabe-se que 0 uso de opidides pode ndao somente promover a angiogénese como também
produz imunossupressao e efeito anti-apoptético (BAJIWA; ANAND; KAUR, 2015). Além
disso, na medicina humana, estudos recentes comprovam que a utilizacdo de técnica de
bloqueio local atenua a imunossupressao e diminui a recorréncia de metastase no tumor de
mama (EXADAKTYLOS et al., 2006).

A dose tdxica de lidocaina em gatos € um assunto que ainda deve ser muito explorado.
O estudo de Pypendop; llkiw (2005), que teve o objetivo de determinar os efeitos
hemodinamicos de lidocaina intravenoso nas concentragdes plasmatica de 3 a 11 ug.mL™, ndo
observou registros eletroencefalograficos sugestivos de atividade convulsiva em nenhuma das
concentragdes plasmaéticas de lidocaina estudadas e que as mesmas diminuiram linearmente a
concentragdo alveolar minima (CAM) do isoflurano em 14% a 52%. Em contrapartida,
estudos posteriores observaram que a lidocaina por via intravenosa nas mesmas taxas, apesar
de diminuir o requerimento de isoflurano de uma forma dose dependente, resultou em maior
depressdo cardiovascular, com diminuicdo da oferta de oxigénio e, possivelmente, causando
mé perfusdo tecidual, do que uma dose equipotente de isoflurano sozinho. Sendo, portanto,
ndo recomendado para anestesia balanceada nesta espécie. A maioria desses efeitos colaterais
foram significativos em concentragdes plasmaticas de lidocaina igual ou superior a 7 pg.mL™
(PYPENDOP; ILKIW, 2005).

A maior concentracdo plasmatica de lidocaina encontrada neste estudo apds a
aplicacdo da solugdo tumescente, foi de 2,73 pg.mL™ sendo inferior a 25% da maior
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concentragdo obtida no estudo de Pypendop; llkiw (2005). Isto sugere fortemente que a
aplicacdo da técnica de tumescéncia com lidocaina na concentracdo de 0,32% néo é capaz de
atingir niveis toxicos sanguineos em felinos. Neste estudo ndo foi observado em nenhum
animal sinais clinicos neurologicos e cardiovasculares compativeis com intoxicacdo por
lidocaina. Esses efeitos toxicos provavelmente ndo foram observados, pois a solucdo
tumescente foi diluida atingindo concentragdes relativamente baixas (0,32%). Outro fator é a
adicdo do vasoconstritor e a temperatura gelada que reduz a absor¢éo sistémica do farmaco. E
por fim, pelo fato de retirarmos junto a cadeia mamaria grande parte desse anestésico local
disperso no tecido subcuténeo que € removido durante a mastectomia.

Esses valores de concentracdo plasmatica encontrados no estudo foram também
menores do que os encontrados no estudo de Abmussi, et al. (2013) realizado em cées na
mesma concentracao de tumescéncia (0,32%) onde o pico plasmatico foi observado no tempo
de 30-60 mim com valor maximo de 3,42 pg.mL™. Porém, ainda assim este valor por eles
encontrado foi menor do que as considerado toxico para a espécie. Ja do trabalho de Credie et
al. (2013), realizado em c&es, o valor méximo da concentracdo plasmética de lidocaina
encontrado foi de 2,443 pg.mL™, um pouco menor do que o maior valor encontrado no nosso
estudo, isso pode se justificar pelo fato de terem utilizando concentragcdes plasmaéticas de
lidocaina menores (0,27%).

Outro questionamento muito conferido a tumescéncia é se a analgesia por ela efetuada
é conferida somente ao efeito do blogueio local ou se poderia ser também devido a
capacidade sistémica da lidocaina de promover analgesia. Segundo o estudo de Pypendop;
lIkiw; Robertson (2006) a lidocaina em infusdo continua, mesmo atingindo concentracdes de
8 ug.mL™, foi incapaz de causar efeito antinociceptivo térmico em gatos. Apesar do estimulo
doloroso entre os estudos serem diferentes, podemos sugerir que devido as concentracfes
plasmaticas nesse estudo terem sido significativamente menores do que os atingidos por
Pypendop; Ilkiw; Robertson (2006), provavelmente a analgesia proporcionada pela lidocaina
na tumescéncia foi conferida ao bloqueio local e ndo pela sua acdo sistémica.

Nos estudos realizados com lidocaina em cées, uma das complicacdes relatadas pelos
autores foi volume insuficiente da solugdo para dispersdo em toda a cadeia mamaria em
animais de baixo peso corporal (ABIMUSSI et al., 2013; CREDIE et al., 2013), porém tal
limitacdo ndo foi observado no estudo em questdo. Uma possibilidade para justificar essa
diferenca é que além dos cdes possuirem um par de mamas a mais, as diferencas anatdbmicas
entre as racas, mesmo possuindo peso semelhante, é maior. Ja nos felinos, ocorre correlagéo
mais direta entre a superficie corporal e peso vivo e menos variagao entre as ragas.

Os resultados do resgate analgésico pds-operatério mostraram que a tumescéncia com
lidocaina a 0,32% foi capaz de promover analgesia de até 6 horas pds-operatéria. Tempo
semelhante ao encontrado por Abmussi et al., 2013 que comprovou que o retorno da
sensibilidade cutdnea e a necessidade de resgate analgésico ocorreram, em média, sete horas
apos a realizacdo da anestesia por tumescéncia.

Com relagdo a avaliacdo de dor pos—operatéria, uma limitagdo encontrada foi o fato da
maioria dos animais do experimento ja ser idoso, o que conferiu a esses animais um
comportamento menos ativo e explorador. Tal caracteristica tornou a avaliagdo um pouco
mais dificil, uma vez que a tabela foi criada com base em muitos aspectos como interagir com
0 observador ou mostrar interesse por brincadeiras, comportamentos tipicos de animais
jovens. Porem tal dificuldade ndo impediu a aplicacéo da tabela em nenhum animal.

Os resultados dos exames histopatoldgicos corroboram com a literatura que evidencia
que a incidéncia de tumores mamarios malignos em gatas é de 80 a 90 %, onde o principal
tipo histopatoldgico é o adenocarcinoma (OVERLEY et al., 2005; SEIXAS; PIRES; LOPES,
2008).
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7 CONCLUSOES

Pode-se concluir que a anestesia local por tumescéncia com lidocaina a 0,32% em
gatas submetidas a mastectomia:

- Foi capaz de proporcionar estabilidade cardiovascular e analgesia no periodo
transoperatdrio, reduzindo o uso de anestésico inalatdrio.

- Foi capaz de proporcionar analgesia pds-operatoria satisfatoria de
aproximadamente 6 horas, garantindo uma recuperagdo anestésica adequada.

- N&o causou nenhum sintoma de intoxicacéo pelo anestésico local, obtendo em
todos os animais concentracdes plasmaticas de lidocaina abaixo do considerado tdxico para a
espécie, se mostrando segura nas doses e concentracfes propostas pelo estudo

- Proporcionou maior facilidade de excisdo da cadeia maméria e menor
sangramento trans-operatdrio sem causar comprometimento com a ferida cirdrgica e no tempo
de retirada do pontos.

- E adequada para realizacdo de mastectomia unilateral em gatas.
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Anexo A - Declaragio de aprovacdo da Comissdo de Etica no Uso de Animais
do Instituto de Veterinaria da Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro.

CYE

| | .
U A INSTITUTO DE VETERINARIA - UFRRJ

Seropédica 30 de margo de 2015

DECLARAGCAO DE APROVACAO

Declaramos para os devidos fins que foi aprovado o protocolo de nimero 011/2015
intitulado “Anestesia local por tumescéncia com lidocaina em gatas submetidas a
mastectomia.” encaminhado pelo Professor (a) do Departamento de Medicina e Cirurgia
Veterinaria, Heloisa Justen Moreira de Souza. Informamos que foi aprovado em reunido
ordindria da CEUA-IV realizada no dia 30 de margo de 2015, apds avaliagdo do plenario da

referida Comissao.

Fokio B Scot? (=
Fabio Barbour Scott Jonimar Pereira Paiva
Coordenador CEUA-IV Vice-Coordenador CEUA-IV

BR 465, Km 7 — Campus da UFRRJ
Seropédica — Rio de Janeiro — CEP: 23.890-000
Telefone: (021) 2682-3051 E-mail: ceua.iv.ufrrj@gmail.com
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Anexo B - Ficha de avaliacdo de gatas fémeas que serdo submetidas a

mastectomia no setor de cirurgia no HVPA-UFRRJ

DADOS DE IDENTIFICACAO DO ANIMAL

Nome do animal:

Registro:

Idade/ Raca:

Responsavel:

Endereco:
Telefone:

HISTORICO CLINICO DO ANIMAL

E Castrada? Sim ( ) Nzo ()

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

Tipo de alimentacdo: Seca( )  Umida ( )
Qual?

Animal é testado para FIV/IFELV ? Sim( ) Nao( )
Resultado:

Animal apresenta alguma doenca crénica? Sim( ) Néao( )
Qual (s)?

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

E vermifugado? Sim () N&o ()

Data da dltima: Qual vermifugo:

E vacinado? Sim ( ) N&o ( )

Data da ultima: Qual vacina?
Consisténcia das fezes:

Aspecto da urina: Frequéncia:
Vomito recente: Sim () Né&o ( )

Outras informacdes que julgar importante:

EXAME CLINICO

Peso ( kg):

Mucosa:

Frequéncia Cardiaca (BPM):
Frequéncia Respiratoria (MPM):
Ausculta Cardiaca :

Ausculta Respiratoria :

Hidratacdo: ( ) Normohidratado Desidratacgéo (%): Temperatura (C°):

40



EXAME FISICO

Cadeia mamaria: Direita ( ) Esquerda ( ) Bilateral ( )
Tamanho do tumor:
Localizacdo do tumor nas mamas: Presenca de metastase? Localizacao:

EXAMES COMPLEMENTARES

Hemograma Completo: Sim () Nao ()

Bioquimica Sérica: Ureia/Creatinina/ALT/Albumina/GGT: Sim ( ) N&o ( )
T4:Sim () Nao()

FIV/FELV: Sim ( ) N&o ( )

Ultrassonografia: Sim ( ) Né&o ( )

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

Exame Cardioldgico: ( ) ECO ( ) ECG
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Anexo C - Termo de consentimento livre e esclarecido para inclusdo de
animais em protocolo experimental

pi RUR
Q{J\ A &

LREDAD:
ot “,

S
& o
3"“'#{3(\ o

UFRRJ

UIVERSIDADE FEDIERAL RURAL DO RIO DE JANEIRO
INSTITUTO DE VETERINARIA
TERMO DE AUTORIZA(}AO

Eu, portador(a) do
CPF: , proprietério(a) do
animal , RG , estou ciente que este participard do projeto

de pesquisa intitulado “ANESTESIA LOCAL POR TUMESCENCIA COM
LIDOCAINA EMGATAS SUBMETIDAS A MASTECTOMIA” sob responsabilidade da
Médica Veterinario Mestranda Clarissa Martins do Rio Moreira e da Professora Adjunto
Heloisa Justen Moreira de Souza.

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

seguidos.

Seropédica, de de 20
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Anexo D - Escala multidimensional da UNESP-Botucatu para avaliacdo de
dor aguda pds- operatdria em gatos

Alteraciio psicomotora

Postura

e O gato estdi em uma postura considerada natural para a espécie ¢ com seus musculos
relaxados (ele se movimenta normalmente).

o O gato esta em uma postura considerada natural para a espécie, porém seus musculos estio
tensos (ele se movimenta pouco ou estd relutante em se mover),

* O gato esta sentado ou em decubito esternal, com suas costas arqueadas e cabega abaixada;
ou o gato estd em decubito dorsolateral, com seus membros pélvicos estendidos ou contraidos.
e O gato altera frequentemente sua posigao corporal na tentativa de encontrar uma postura
confortivel.

Conforto

e O gato esta confortivel, acordado ou adormecido, ¢ receptivo quando estimulado (ele
interage com o observador e/ou se interessa pelos arredores).

e O gato estd quieto e pouco receptivo quando estimulado (ele interage pouco com o
observador ¢/ou ndo se interessa muito pelos arredores).

e O gato estd quieto e “dissociado do ambiente” (mesmo se estimulado, ele nao interage com o
observador e¢/ou ndo se interessa pelos arredores). O gato pode estar voltado para o fundo da
gaiola,

e O gato esta desconfortavel, inquicto (altera frequentemente a sua posi¢do corporal) e
“dissociado do ambiente™ ou pouco receptivo quando estimulado. O gato pode estar voltado
para o fundo da gaiola.

Atividade

e O gato se movimenta normalmente (se mobiliza prontamente quando a gaiola ¢ aberta; fora
da gaiola se movimenta de forma espontanca apos estimulo ou manipulagdo).

e O gato se movimenta mais que o normal (dentro da gaiola ele se move continuamente de um
lado a outro).

e O gato estd mais quicto que o normal (pode hesitar em sair da gaiola ¢, se retirado, tende a
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
retornar; fora da gaiola ndo se movimenta mesmo apos estimulo ou manipulagdo).

Atitude

Observe ¢ assinale a presenga dos estados mentais listados abaixo:

A - Satisfeito: O gato esti alerta ¢ interessado no ambiente (explora os arredores); amigavel ¢
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 ateng¢do para diferenciar distragdo de brincadeiras de satisfagdo.

B - Desinteressado: O gato nio estd interagindo com o observador (ndo se¢ interessa por
brincadeiras ou brinca um pouco; nio responde aos chamados ¢ 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 nao esta interessado no ambiente (nao estda curioso: nao explora os
arredores). * O gato pode nicialmente ficar receoso em explorar os arredores. O
observador deve manipular o gato (retira-lo da gaiola e/ou alterar sua posig¢ao corporal) e
encoraja-lo a se movimentar.

D - Ansioso: O gato esta assustado (tenta se esconder ou escapar) ou nervoso (demonstra
impaciéncia e geme ou rosna ou sibila ao ser acariciado ¢/ou quando manipulado).

E - Agressivo: O gato estd agressivo (tenta morder ou arranhar ao ser acariciado e/ou quando
manipulado).

o Presenca do estado mental A

o Presenca de um dos estados mentais B, C, D ou E

e Presenca de dois dos estados mentais B, C, D ou E

® Presenca de trés ou de todos os estados mentais B, C, D ou E

m

W= O
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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 e estendendo os membros pélvicos ¢/ou o gato estd contraindo B
2 é os musculos abdominais (flanco).
g 2 | C- 0 gato esta com os olhos parcialmente fechados (olhos semicerrados). G
& g D - O gato esta lambendo ¢/ou mordendo a ferida cirrgica, D
g2
= g e Todos os comportamentos acima descritos estao ausentes 0
= e Presenca de um dos comportamentos acima descritos I
 Presenca de dois dos comportamentos acima descritos 2
e Presenca de trés ou de todos os comportamentos acima descritos 3
Protecdo da area dolorosa
K- » O gato nao reage quando a ferida cirtrgica ¢ tocada e quando pressionada; ou nao alteraa | 0
2 § | suaresposta pré-operatoria (se avaliagdo basal foi realizada).
§ s | ® O gato ndo reage quando a ferida cirlirgica ¢ tocada, porém cle reage quando pressionada, | |
E E podendo vocalizar e/ou tentar morder.
= = | O gato reage quando a ferida cirirgica ¢ tocada e quando pressionada, podendo vocalizar | 2
,9& g c/ou tentar morder.
§ = | « O gato reage quando o observador se aproxima da ferida cirargica, podendo vocalizar | 3
& /ou tentar morder. O gato ndo permite a palpagdo da ferida cirtrgica.
% ® O gato ndo reage quando o abdome/flanco ¢é tocado e quando pressionado; ou ndo alteraa | 0
= sua resposta pré-operatoria (se avaliagao basal foi realizada). O abdome/flanco ndo esta
'§ g | tenso.
2 é ® O gato ndo reage quando o abdome/flanco ¢ tocado, porém cle reage quando pressionado. | |
2 5 | O abdome/flanco esta tenso.
b= g ¢ O gato reage quando o abdome/flanco ¢ tocado e quando pressionado. O abdome/flanco | 2
S % esta tenso.
o * 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.
Varidveis fisiologicas
— 0% a 15% acima do valor pré-operatorio. 0
'g 2 | o 16% a 29% acima do valor pré-operatorio. |
g g ® 30% a 45% acima do valor pré-operatério. 2
» > 45% acima do valor pré-operatorio. 3
o ¢ O gato esta comendo normalmente. 0
‘% * O gato esta comendo mais que 0 normal, 1
Z | » O gato estd comendo menos que o normal. 2
® O gato nio esta interessado no alimento. 3
Expressdo vocal da dor
e O gato estd em siléncio; ou ronrona quando estimulado; ou mia interagindo com o | 0
o 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 espontancamente (sem ser estimulado e/ou manipulado | 3
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Anexo E -

MNome:

Fichas Anestésicas

FICHA DE ANESTESIA - ANESTESIA POR TUMESCENCIA

Responsavel:

Data:

Hora Plano FC

I PASd PASTAD PAM

Sp0D; | EtCO; | Ef, Fli

MO — Antes da MPA
M1 - Apds indugiio
M2 — 17 incisdo

M3 — Divulsfio da mama tordcica
M4 - Divulsfio da mama abdominal
M5 - Divulsfio da mama inguinal

M - Pingamento da artéria e veia pudenda
M7 - 10 mim apds o Inicio da sutura de pele
ME — Apds o final do procedimento cirdrgico

Concentragio Plasmatica - Coletar 1,5ml de sangue venoso: Anestesia por tumescéncia Hora:
10min _ H: 30min  H: | 90min  H: 3H  H: | éH H:
Avaliagio do cirurgiio
Sangramento Aumentado (3) MNormal (2) Reduzido (1)
Facilidade de excisio cirirgica Dificil (3) MNormal (2) Facil (1)
Observagoes:
AVALIACAO ANALGESIA POS OPERATORIA
Nome: Responsawvel: Data- Hora:
Escore A S Reagao Reagao =
Momentos Sedagio Postura Conforto | Atividade '“'“.Jd': , MIE’C"IE.ME palpagio palpagio th"?n Apetite | Vocalizagio Total
(ABCDE | (ABCD : Pacpa PAS
(0-4) ferida inguinal
APA
1H
2H
3H
4H
5H
6H
A
Resgate Analgésico Obscrvagies:
Escore pré: Escore pos:
Tramadol 2mg'kg (0,04mL kg) ml
Maxicam] (1, 1mg/kg (0,05mLkg) ml
Haora: ml
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Anexo F - Valores fisioldgicos individuais dos animais

Tabela 1- Média (x) e desvio padrio (o) dos valores de frequéncia cardiaca, em batimentos
por minuto, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e
solugdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos.

Momentos BPM (Media + desvio padrao)
MO 182 + 29
M1 140 £ 27
M2 141 + 18
M3 144 £ 21
M4 145 + 16
M5 142 £ 23
M6 139 + 25
M7 139 £ 17
M8 141 + 16

Tabela 2- Valores de frequéncia cardiaca, em batimentos por minuto, de gatas sedadas com
meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a
0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

ANIMAL | MO M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8

180 115 131 150 150 140 130 130 134

200 120 130 140 150 130 140 140 140

144 152 150 147 137 138 140 126 155

172 200 184 198 188 205 207 172 150

144 115 133 132 132 140 134 134 130

200 133 135 131 129 129 130 130 138

160 119 142 144 145 142 139 135 134

147 171 135 131 129 124 122 140 136

200 169 163 158 158 157 160 158 165

192 120 132 130 135 109 114 108 112

220 130 150 150 145 146 114 130 130

B
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224 130 140 140 142 144 138 160 165

46




Tabela 3 - Média (x) ¢ desvio padrao (o) dos valores de pressdo arterial sistolica, em
milimetros de merctrio (mmHg), de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas
com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia
unilateral radical, nos diferentes tempos.

Momentos mmHg (Média + desvio padréo)
M1 82+ 13

M2 90 + 17

M3 94+19

M4 97+ 20

M5 95+ 19

M6 92+24

M7 92 +13

M8 103 + 18

Tabela 4 - Valores de pressao arterial sistlica, em milimetros de mercdrio (mmHg), de gatas
sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e solugo tumescente com
lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

ANIMAL | M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 110 120 130 130 130 120 120 130
2 70 70 70 70 80 80 80 80
3 70 110 110 98 100 97 90 140
4 90 95 100 128 130 130 100 110
5 90 85 90 92 100 85 82 110
6 70 80 82 85 85 80 95 95
7 90 100 100 100 100 100 100 110
8 70 80 80 85 70 65 85 90
9 88 105 100 100 95 130 100 105

10 90 90 120 120 80 60 70 80
11 70 70 80 80 90 80 90 90
12 80 70 70 80 80 75 90 100
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Tabela 5 - Média (x) e desvio padrdo (o) dos valores da frequéncia respiratoria (f) , em
movimentos respiratorios por minuto, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e
anestesiadas com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a
mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

/, em movimentos respiratdrios por

Momentos minuto (Média + desvio padrao)
MO 57+15°

M1 185

M2 16 £5

M3 163

M4 16 £3

M5 16 £3

M6 17+6

M7 164

M8 187

* Diferenca significativa (p<0,001) entre 0 momento MO e os demais momentos.

Tabela 6 — Valores da frequéncia respiratoria (f) , em movimentos respiratorios por minuto,
de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e solucéo
tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos.

ANIMAL | MO M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 50 15 15 20 15 14 20 20 13
2 80 10 12 12 14 14 14 14 14
3 32 24 14 13 19 14 17 20 30
4 50 21 31 23 16 22 22 16 15
5 56 14 13 17 18 12 10 9 12
6 80 26 14 17 10 14 11 10 10
7 62 20 15 13 18 21 22 22 28
8 62 18 13 13 10 12 10 15 17
9 60 25 14 18 19 18 30 18 14

10 68 16 17 17 18 16 14 13 12
11 46 20 20 15 15 20 20 16 16
12 40 12 12 15 15 15 20 20 30
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Tabela 7 - Média (x) ¢ desvio padrdo (o) dos valores da temperatura (T), em °C, de gatas
sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e solugo tumescente com

lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Temperatura, em °C, Valordep
Momentos L q- . ~
media + desvio padréo
MO 38,4 +0,4
M1 379+1.1
M2 37,0+£1,0 * p=0,049
M3 36,712 * p<0,01
M4 365+11°" * p<0,01
M5 365+1,1"" * p<0,01/ ¥ p=0,032
M6 364+11°" * p<0,01/ + p=0,018
M7 36312 * p<0,01/ t p<0,01
M8 36,1+11°" * p<0,01/ + p<0,01

* Diferenca significativa (p<0,05) em relagdo ao momento MO.
+ Diferenga significativa (p<0,03) em relacdo ao momento M1.

Tabela 8- Valores da temperatura (T), em °C, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e

anestesiadas com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a

mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

ANIMAL | MO M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 38,0 38,2 36,4 36,3 36,3 36,2 36,0 36,0 36,0
2 39,0 38,8 38,0 37,8 37,5 37,5 37,5 37,0 36,5
3 38,5 38,2 36,3 36,2 35,9 35,9 35,9 35,8 35,6
4 38,8 38,4 38,4 38,1 37,9 37,6 37,6 37,6 37,2
5 38,6 38,6 37,5 37,4 37,4 37,3 37,3 37,3 37,0
6 38,5 38,2 36,1 36,0 36,0 36,0 36,0 35,7 35,7
7 38,5 38,4 37,6 37,6 37,6 37,5 37,5 37,1 37,1
8 38,3 37,5 37,5 35,6 35,5 35,0 34,9 34,9 34,8
9 38,0 37,8 37,6 37,2 37,2 37,2 37,2 37,6 38,0
10 39,2 36,9 36,6 35,4 35,3 35,3 35,2 35,0 34,9
11 38,0 37,5 37,2 36,0 36,0 35,8 35,7 35,5 35,2
12 38,0 38,0 37,3 37,3 37,3 37,0 36,8 36,8 36,0
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Tabela 9 - Média (X) e desvio padriao (o) dos valores de saturacdo de oxi-hemoglobina
(Sp02), em porcentagem (%), de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas
com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia
unilateral radical, nos diferentes tempos.

Momentos % (Média + desvio padréao)
M1 99+1
M2 99+1
M3 99+1
M4 98+1
M5 98+1
M6 98+1
M7 98+1
M8 99+1

Tabela 10 - Valores de saturacdo de oxi-hemoglobina (Sp02), em porcentagem (%), de gatas
sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e solucéo tumescente com
lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

ANIMAL M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 100 98 98 98 98 97 97 100
2 99 98 99 98 98 98 98 98
3 99 99 99 99 99 99 99 99
4 99 99 99 99 98 98 99 99
5 99 100 100 98 99 99 99 99
6 99 99 99 99 99 99 99 99
7 95 97 95 95 95 95 99 98
8 100 100 100 99 99 99 99 99
9 99 98 98 98 98 99 99 98

10 99 99 98 99 100 100 100 100
11 99 98 98 98 98 98 98 98
12 98 100 100 100 100 98 97 98
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Tabela 11 - Média (x) e desvio padrio (o) dos valores da concentragdo de didoxido de carbono
(EtCO,), em milimetros de mercdrio (mmHg), de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e
anestesiadas com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a
mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Momentos mmHg (Média * desvio padrao)
M1 34+8
M2 3617
M3 34+6
M4 35+8
M5 357
M6 3B+7
M7 33+9
M8 34+8

Tabela 12 - Valores da concentracdo de didxido de carbono (EtCO,), em milimetros de
mercirio (mmHg), de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com
isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral
radical, nos diferentes tempos.

ANIMAL M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
30 30 33 30 30 25 25 26
36 35 33 35 36 35 35 32
20 25 22 20 21 26 24 24
37 38 35 37 35 35 36 35
48 44 39 48 44 46 45 42
27 39 43 42 42 42 42 45
42 46 37 38 38 42 40 41
40 39 34 38 38 35 32 30
29 47 43 40 41 40 41 43
29 32 30 29 31 32 34 33
33 30 30 30 27 29 24 32
31 29 29 28 32 31 34 34
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Tabela 13 - Média (x) e desvio padrio (o) dos valores da concentragdo de isoflurano ao final
da expiracdo (Etiso), em porcentagem, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e
anestesiadas com isoflurano e solucdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a
mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos.

Momentos Etiso (%), média * desvio padréo
M1 1,7+0,5

M2 1,3+£0,2

M3 1,4+0,3

M4 1,3+0,3

M5 1,3+0,3

M6 1,4+£0,3

M7 1,2+04

M8 09405

* Diferenca significativa (p<0,01) em relacdo ao momento M1.

Tabela 14 - Valores da concentragcdo de isoflurano ao final da expiragdo (Etiso), em
porcentagem, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e
solucao tumescente com lidocaina a a0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos.

ANIMAL M1 M2 M3 M4 M5 M6 M7 M8
1 2,0 1,5 1,3 1,3 1,2 1,5 1,0 0,9
2 1,0 1,0 0,8 0,9 1,0 1,2 1,0 0,8
3 1,7 15 1,3 14 15 14 11 0,6
4 1,8 1,6 1,0 1,0 11 1,1 1,2 0,6
5 1,4 1,6 1,8 1,4 15 1,6 1,5 0,3
6 1,4 1,3 1,5 1,5 1,7 1,8 1,5 1,6
7 1,0 13 1,5 1,5 14 1,3 11 0,9
8 1,4 1,5 1,6 1,6 1,0 1,2 0,3 0,5
9 1,0 1,3 1,4 1,3 1,3 1,5 1,5 1,7
10 2,4 15 1,5 1,9 1,8 1,7 1,6 13
11 2,0 1,1 0,9 0,8 0,9 1,0 0,8 0,8
12 2,0 1,0 1,0 0,9 1,0 1,1 1,2 0,9
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Tabela 15 - Média (x) e desvio padrdo (o) dos valores da concentragdo de lidocaina, em
ng.mL™, de gatas sedadas com meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e
solugdo tumescente com lidocaina a 0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos
diferentes tempos.

Concentracdo plasmatica de lidocaina, em

Momentos ug.mL™, média + desvio padréo
T10 0,871+ 0,265

T30 0,920 £+ 0,373~

T90 1,481 + 0,659

T180 1,080 + 0,404

T360 0,827 £ 0,316 "

* Diferenca significativa (p<0,02) em rela¢do ao momento T90.

Tabela 16 - Valores da concentracdo de lidocaina, em pg.mL™, de gatas sedadas com
meperidina (4 mg.kg™) e anestesiadas com isoflurano e solugdo tumescente com lidocaina a
0,32%, submetidas a mastectomia unilateral radical, nos diferentes tempos

ANIMAL T10 T30 T90 T180 T360
1 1,164 1,773 1,527 1,259 0,806
2 0,531 0,407 0,643 0,808 0,732
3 0,634 0,746 1,432 0,821 0,817
4 1,204 0,832 0,732 0,793 0,741
5 0,569 0,849 2,248 1,558 1,415
6 0,906 1,132 2,731 1,798 0,628
7 0,839 0,762 0,992 1,122 0,472
8 1,025 1,059 1,478 1,546 1,059
9 1,062 1,09 1,574 1,009 0,827
10 0,615 0,574 1,174 0,354 0,268
11 0,658 0,545 0,924 1,015 0,887
12 1,247 1,265 2,318 0,873 1,272
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