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Resumo

O tratamento ineficaz da dor causa situagdes complicadas, como a mé& recuperacdo e dor crdnica no paciente. O
reconhecimento da dor felina € um grande desafio, sendo necessario treinamentos e sistemas de pontuagdo para avaliagao
da dor em gatos. Métodos de classificacdo da dor foram criados com o intuito de auxiliar os profissionais. O objetivo
desta revisdo foi verificar quais métodos de avaliacdo da dor e antinocicepgdo foram utilizados para avaliar a eficacia
analgésica de opioides e anti-inflamatorios ndo-esteroidais em gatos com dor aguda. O método de avaliagdo da dor mais
utilizado foi estimulagdo térmica. A maioria dos estudos encontrados mostrou a eficacia analgésica dos farmacos.
Palavras-chave: Felino. Reconhecimento da dor. Antinocicepg¢éo. Dor aguda.

Abstract

Ineffective pain treatment causes complicated situations, such as poor recovery and chronic pain in the patient. The
recognition of feline pain is a great challenge, requiring training and scoring systems to assess pain in cats. Pain
classification methods were created with the aim of helping professionals. The aim of this review was to verify which
pain assessment and antinociception methods were used to assess the analgesic efficacy of opioids and non-steroidal anti-
inflammatory drugs in cats with acute pain. The most used pain assessment method was thermal stimulation. Most studies
found showed the analgesic efficacy of drugs.
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Introducéo

O reconhecimento e tratamento da dor vém sendo explorado e evidenciado cada dia mais, pois
é um problema recorrente na rotina clinica e abrange muitas areas dentro da medicina veterinéria.
Além disso, sabe-se que o tratamento ineficaz da dor pode acarretar outros problemas para o paciente,
como a ma recuperacdo, complicacdes no pos-operatorio, e a possibilidade de transformar a dor aguda
do animal em dor crénica (ENOMOTO et al., 2017). Ao fazer um comparativo entre as espécies, 0S
felinos recebem menos analgesia do que os caes. Por ser uma espécie com muitas particularidades,
muitas vezes 0 manejo da dor em gatos é negligenciado. Um dos maiores desafios para o tratamento
é o reconhecimento da dor felina e, por esta razéo, é essencial que profissionais sejam treinados para
realizar essa avaliagdo e que haja sistemas de pontuacdo de dor especificas para a espécie
(EVANGELISTA et al., 2019). Com o intuito de auxiliar os profissionais a reconhecerem e a tratar a
dor dos pacientes, foram criados métodos de avaliacdo, como escalas faciais, comportamentais,
visuais, interativas, e técnicas para quantificar estimulos nociceptivos térmicos e mecanicos. Os
farmacos mais utilizados no protocolo analgésico na rotina veterinaria sdo opioides e anti-
inflamatdrios ndo-esteroidais, por isso sdo alvos de estudos. O objetivo desta revisdo foi verificar
quais metodos de avaliacdo da dor e antinocicepcdo foram utilizados em estudos publicados nos
ualtimos 10 anos para avaliar a eficacia analgésica de opioides e AINE em gatos com dor aguda.

Métodos de pesquisa

Foram realizadas pesquisas nas bases de dados eletrénicos PubMed, ScienceDirect e SCIELO,
buscando estudos publicados em revistas entre 0s anos 2012 e 2022, utilizando termos relacionados
a analgesia em gatos. Os itens descritores incluidos foram: cats AND (“analgesic” OR “opioid”) OR
(“anti-inflammatory agents” OR “non-steroidal” OR “NSAID”). Foram incluidos ensaios clinicos e
randomizados que relatam a eficécia da acdo analgésica de um opioide ou anti-inflamatdrio, os quais
apresentam qual escala ou método de avalia¢do da dor utilizaram, e que fossem publicacdes em lingua
inglesa. N&o foram incluidos revises, revisdes sistematicas, meta-analises, relatos de caso, livros e
documentos. Apds as buscas nas bases de dados, os artigos recuperados foram analisados com base
no titulo e resumo para garantir que a dose administrada de agente analgésico foi registrada, um
método de avalia¢do da dor foi incluido e que fossem estudos relacionados a gatos. Foram excluidos
estudos relacionados a dor cronica. Os métodos de avaliagdo da dor incluiram aqueles que medem
resposta nociceptiva ou afetiva da dor, desde que os resultados sejam de natureza quantificavel.

Resultados da pesquisa

As buscas iniciais produziram 397 resultados. Apos a aplicagdo dos critérios de incluséo e
exclusdo de duplicatas, um total de 21 estudos foram revisados, 0s quais estdo representados na
Tabela 1.
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Tabela 1 - Lista dos artigos revisados, resultantes da busca nos bancos de dados, e suas informagGes complementares.

DATA

2021

2021

AUTOR

FUDGE; PAGE;

LEE

MORENQO et al.

FARMACO

BUPIVACAINA
DEXAMETASONA
EPINEFRINA
LIDOCAINA

MELOXICAM

BUPRENORFINA

HIDROMORFONA

DOSAGEM

BUP: Bupivacaina 0,5%
2mg/kg

BLE: Bupivacaina 0,25%
1mg/kg + Lidocaina 1%
2mg/kg + Epinefrina
1:100.000 (0,005mg/kg)

DEX: Dexametasona
0,125mg/kg

MEL.: Meloxicam
0,2mg/kg

SS: solugdo salina 0,5ml SC
+ solucdo salina 0,5ml IV

BS: alta concentragdo de
buprenorfina 0,24mg/kg SC
+ solucdo salina 0,5ml 1V

BH: alta concentragdo de
buprenorfina 0,24mg/kg +
hidromorfona 0,1mg/kg IV

INTERVENCAO

Ovariohisterectomia
eletiva

METODO DE
AVALIAGAO

Escala numérica
de 0-10 pontos

Estimulacdo
nociceptiva

térmica

GRUPO
CONTROLE

Sim.

Ensaio clinico
prospectivo,
randomizado
e duplo-cego

Sim.

Ensaio clinico
cruzado,
prospectivo,
randomizado,
cego e
controlado
por placebo

RESUMO

Todos os
medicamentos/combinagdes tiveram
desempenho semelhante ao BUP no
po6s-operatdrio agudo. Entre os
grupos testados, o grupo MEL
apresentou scores de dor mais baixos
nas 3h apds recuperacéao da
anestesia, porém ganhou
significancia apenas sobre o grupo
BLE

A administracdo de alta concentracdo
de buprenorfina seguida de
hidromorfona diminuiu a duragdo da
antinocicepcao térmica em gatas
adultas quando comparada com alta
concentracdo de buprenorfina isolada



DATA AUTOR FARMACO
BUTORFANOL
2019 SIMON et al. HIDROMORFONA
NALOXONA
CARROZZO;
2018  ALCORN; FENTANIL
AMBROS
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DOSAGEM INTERVENCAO
S-S: duas injecGes de

solucéo salina (0,5ml cada)

v

H-S: hidromorfona
0,1mg/kg + solucéo salina
0,5ml IV

H-LB: hidromorfona
0,1mg/kg + butorfanol em
dose baixa 0,02mg/kg IV

H-MB: hidromorfona
0,1mg/kg + butorfanol em
dose média 0,1mg/kg IV

H-HB: hidromorfona
0,1mg/kg + butorfanol em
dose alta 0,2mg/kg IV

H-N: hidromorfona
0,1mg/kg + naloxona
0,04mg/kg IV

F3: bolus de fentanil
3mcg/kg IV seguido de IC

3mcg/kg/h Ovariohisterectomia

F5: bolus de fentanil eletiva

5mcg/kg IV seguido de IC
5mcg/kg/h

METODO DE
AVALIAGAO

Estimulacdo
nociceptiva
térmica

Estimulacdo
nociceptiva
térmica

GRUPO
CONTROLE

Sim.

Ensaio clinico
controlado,
randomizado,
mascarado e
cruzado

Nao.

Ensaio clinico
cego,
randomizado,
cruzado com
um periodo
minimo de 8
dias de
washout entre
0s
tratamentos

RESUMO

Butorfanol e naloxona, em graus
variados, reduziram a antinocicepcéo
térmica induzida por hidromorfona.
A administracdo de altas doses de
butorfanol proporcionou o0 maior
grau de preservacao da
antinocicepgdo em comparagdo com
as doses mais baixas de butorfanol.
A administracdo de butorfanol 1V
nas doses fornecidas pode ser usada
durante cendrios perioperatorios sem
risco de vida como agente de
reversdo parcial da hidromorfona em
gatos

O fentanil administrado na dose de 3
e 5mcg/kg como bolus Unico e como
infusdo continua numa taxa de
5mcg/kg/h aumentou os limiares
térmicos em gatos acordados, porém
a atividade antinociceptiva foi
rapidamente perdida com o término
da infusdo



DATA

2017

2017

2017

AUTOR FARMACO
LUCENA et al. CETOPROFENO
DOODNAUGHT; BUPRENORFINA
EVANGELISTA;

STEAGALL TAPENTADOL
ENOMOTO etal. BUPRENORFINA
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DOSAGEM

GPRE: 1mg/kg SC, adm 2h
antes do procedimento e
24h, 48h e 72h apds a
primeira adm

GPOS: 1mg/kg SC, adm
imediatamente apos o
procedimento e 24h, 48h e
72h ap6s a primeira adm

PBO: placebo VO

BUP: buprenorfina
0,06mg/kg IM

LowTAP: tapentadol
5,7mg/kg VO

HighTAP: tapentadol
11,4mg/kg VO

Controle: solugéo salina
Omg/kg SC

ER-Bup: buprenorfina
0,6mg/kg SC

INTERVENCAO

Ovariohisterectomia
eletiva

Onicectomia (de
uma pata no periodo
1 e da outra pata no
periodo 2)

METODO DE
AVALIACAO
Escala para
avaliacdo da dor
aguda no p0s-
operatério
imediato para
felinos
(Brondani et al.,
2011) — até 25
pontos; Escala
para avaliacdo da
dor aguda a
partir do segundo
dia de pos-
operatdrio para
felinos
(Brondani et al.,
2011) —até 15
pontos

Estimulacdo
nociceptiva
térmica

Estimulacdo
nociceptiva
mecénica
(passarela
sensivel a
pressao)

GRUPO
CONTROLE

Nao.
Ensaio clinico
randomizado,
cego

Sim.

Ensaio clinico
prospectivo,
randomizado,
controlado,
cegoe
cruzado com
7 ou mais
dias entre os
experimentos

Sim.

Ensaio clinico
experimental,
mascarado,
randomizado,
controlado
por placebo,
cruzado de
dois periodos

RESUMO

A administragéo preemptiva e pos-
operatdria propicia uma reducao
mais precoce dos escores de dor,
guando comparada a adm apenas
po6s-operatoria

A administracéo oral de ambas as
doses de tapentadol aumentou a
antinocicep¢do térmica em gatos. A
duracéo de 2h do efeito da dose mais
alta foi a mesma da buprenorfina e
2x mais longa que a dose baixa de
tapentadol. O tapentadol ndo
aumentou significativamente o limiar
térmico quando comparado ao
placebo, independente da dose

A onicectomia unilateral resultou em
assimetria dos valores cinéticos dos
membros anteriores em gatos, e a
buprenorfina diminuiu essa
assimetria, sugerindo que a
administracdo SC de buprenorfina
pode ser um analgésico eficaz em um
periodo de 72h no p6s-operatério



DATA AUTOR FARMACO
LIDOCAINA
2016 DEROSSI et al. METADONA
MORFINA
BUPRENORFINA
2016 SIMON et al. BUTORFANOL
HIDROMORFONA
MELOXICAM
2015 SPERANZA et al.

ROBENACOXIBE
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DOSAGEM

Controle LD: bloqueio
epidural com lidocaina 2%
(sem epinefrina) 4,0mg/kg

Grupo LDMT: blogueio
epidural com lidocaina 2%
(sem epinefrina) 4,0mg/kg
+ metadona 0,3mg/kg

Grupo LDMO: bloqueio
epidural com lidocaina 2%
(sem epinefrina) 4,0mg/kg
+ morfina 0,1mg/kg

Sal-Sal: solucéo salina
0,9% 0,5ml IV + solucédo
salina 0,9% 0,5ml IV

H-Sal: hidromorfona
0,1mg/kg IV + solucéo
salina 0,9% 0,5ml IV

H-Bupre: hidromorfona

0,1mg/kg IV + buprenorfina

0,02mg/kg IV

H-Butor: hidromorfona
0,1mg/kg IV + butorfanol
0,2mg/kg IV

Robenacoxibe: 2mg/kg SC
na MPA e 1 comprimido de
robenacoxibe 1-2,4mg/kg
SID, durante 9 dias

Meloxicam: 0,3mg/kg SC
na MPA e 1 comprimido
placebo SID, durante 9 dias

INTERVENCAO

Ovariohisterectomia
eletiva

Cirurgia ortopédica

METODO DE
AVALIAGAO

Escala

multidimensional

composta de dor

Estimulacdo
térmica

Escala

multidimensional

de dor

GRUPO
CONTROLE

Sim.

Ensaio clinico
randomizado,
controlado e
cego

Nao.

Ensaio clinico
randomizado,
cruzado e
cego

Nao.

Ensaio clinico
multicéntrico,
prospectivo,
randomizado,
mascarado, de
grupos
paralelos,
comparando

RESUMO

A administracéo epidural
lombossacral de metadona e morfina
associadas com lidocaina
proporcionou maior duragdo da
analgesia pos-operatéria quando
comparada com a lidocaina isolada
em gatas submetidas a OHE. A
metadona e a morfina ndo diferiram
nos efeitos adversos. Por esses
motivos, essas combinag¢fes devem
ser consideradas técnicas analgésicas
para alivio da dor pés-operatoria em
OHE

Nas doses e regimes usados no
estudo, a buprenorfina influenciou os
efeitos antinociceptivos térmicos da
hidromorfona quando administrado
IV em gatos, no entanto, ndo foi
possivel determinar se a duracdo e a
magnitude da antinocicepgao
diminuiram ou aumentaram.
Comparado com a solugéo salina, o
butorfanol diminuiu a duragdo da
antinocicepcéo térmica
proporcionada pela hidromorfona, no
entanto, em comparagdo com os
efeitos da hidromorfona isolada, a
administracéo 1V de butorfanol
30min apds a hidromorfona
proporcionou uma duragéo
semelhante de antinocicepcédo
térmica

Teve eficacia no controle da dor e
inflamacéo, porém nédo houve
diferencas significativas nos escores
em comparagdo com o grupo que
recebeu meloxicam-placebo



DATA

2015

2014

2014

AUTOR FARMACO
BUPRENORFINA
STEAGALL et al.
CODEINA
BUPRENORFINA
WARNE et al.
BUTORFANOL
BUPRENORFINA
PORTERS et al.

DEXMEDETOMIDINA
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DOSAGEM

Periodo 1: solugdo salina
0,9% SC

Periodo 2: codeina -
0,2mg/kg VO ou

buprenorfina 0,04mg/kg

VO

FASE 1

Grupo BT: medetomidina
15mcg/kg + butorfanol
0,4mg/kg IM na MPA
Grupo BP: medetomidina
15mcg/kg + buprenorfina
0,02mg/kg IM na MPA

FASE 2

Grupo BT: medetomidina
15mcg/kg + butorfanol
0,4mg/kg IM na MPA,; dose
adicional de butorfanol
0,4mg/kg IM durante a
sintese da ferida

Grupo BP: medetomidina
15mcg/kg + buprenorfina
0,02mg/kg IM na MPA,
dose adicional de
buprenorfina 0,02mg/kg IM
durante a sintese da ferida

eletiva

Tratamento:
dexmedetomidina
40mcg/kg + buprenorfina
20mcg/kg IM ou OTM

INTERVENCAO

Ovariohisterectomia

METODO DE
AVALIAGAO

Estimulagdo
térmica

Escala
multidimensional
composta de dor
validada

Escala analdgica
visual dinamica e
interativa
(DIVAS);

GRUPO
CONTROLE
dois grupos
de tratamento

Sim.

Ensaio clinico
randomizado,
cego e
cruzado

Sim.

Ensaio clinico
randomizado,
controlado,
mascarado

Nao.

Ensaio clinico
randomizado,
cruzado, com
um periodo
de washout de
1 més entre

RESUMO

Na dose utilizada, a administracéo
oral de codeina ndo produziu
antinocicepcéo térmica. Pequenos
aumentos no limitar térmico ap6s a
administracdo oral da buprenorfina
podem estar relacionados ao efeito
de primeira passagem apdés a
degluticdo do medicamento,
derramamento do medicamento
durante a adm e/ou variabilidade
individual

A buprenorfina administrada como
pré-medicacdo na dose de 0,02mg/kg
IM, com administracdo repetida da
mesma dose no momento do
fechamento da ferida cirdrgica,
proporcionou analgesia pos-
operatoria eficaz por pelo menos 6h
ap6s OHE em gatas. A buprenorfina
mostrou-se superior ao butorfanol
em proporcionar um periodo
adequado de analgesia pds-operatoria
eficaz

A administracdo das dosagens
clinicas descritas de
dexmedetomidina e buprenorfina em
gatos adultos saudaveis proporcionou
efeitos antinociceptivos comparaveis
se administrados pela via OTM ou
IM



DATA

2014

2014

2014

AUTOR

EVANGELISTA

et al.

ZEILER et al.

AMBROS et al.

FARMACO

PETIDINA

TRAMADOL

CETAMINA
MEDETOMIDINA
MORFINA

TRAMADOL

FENTANIL
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DOSAGEM

Grupo Pet: petidina
6mg/kg + acepromazina
0,1mg/kg IM na MPA

Grupo Tra 2: tramadol
2mg/kg + acepromazina
0,1mg/kg IM na MPA

Grupo Tra 4: tramadol
4mg/kg + acepromazina
0,1mg/kg IM na MPA

MedK: medetomidina
60mcg/mg + cetamina
10mg/kg IM

MedKM: medetomidina
60mcg/kg + cetamina
10mg/kg + morfina
0,2mg/kg IM

MedKT: medetomidina
60mcg/kg + cetamina
10mg/kg + tramadol
2mg/kg IM

Grupo Fentanil: bolus de
fentanil 5mcg/kg IV +
infuséo continua de fentanil
na taxa de 5mcg/kg/h IV
(diluido em solugdo salina
0,9%

Grupo controle: bolus de
solucéo salina 0,9% IV com
volume equivalente ao
grupo fentanil + infusdo

INTERVENCAO

Ovariohisterectomia

eletiva

Orquiectomia
eletiva

METODO DE
AVALIACAO
Estimulagdo
nociceptiva
mecanica

Escala

multidimensional
composta de dor

(0-30 pontos)

Escala visual
analdgica;
Escala

multidimensional

comporta de dor

modificada (0-23

pontos);
Estimulacdo
nociceptiva
mecanica

Estimulacdo
nociceptiva
térmica e
mecénica

GRUPO
CONTROLE
0s
tratamentos

Nao.

Ensaio clinico
randomizado,
prospectivo,
duplo-cego

Nao.

Ensaio clinico
prospectivo,
randomizado
e cego

Sim.

Ensaio clinico
randomizado,
mascarado,
cruzado com
um periodo
minimo de 14
dias entre os
tratamentos

RESUMO

O tramadol em ambas as doses,
quando administrados
preventivamente, proporcionou
analgesia adequada e foi mais eficaz
do que a petidina, até 7h apds a
administracdo. A petidina também
promoveu analgesia adequada, mas
sua curta duragdo em gatos pode
limitar o uso. Tramadol, na dose
mais alta (4mg/kg) provavelmente é
mais eficaz, uma vez que a analgesia
de resgate nédo foi necessaria para
nenhum dos animais avaliados

As trés combinacdes de drogas
usadas proporcionaram efeitos
anestésicos, analgésicos e
cardiorrespiratérios semelhantes em
gatos submetidos a orquiectomia

A administracdo de fentanil na dose
de 5mcg/kg IV seguida de infuséo
continua de fentanil na taxa de
5mcg/kg/h por 2h foi bem tolerada
por gatos acordados e a
antinocicepcdo térmica e mecanica
foi induzida durante o periodo de
infuséo



DATA AUTOR

2013

2013

2013

2013

BORTOLAMI;
MURRELL,;
SLINGSBY

STEAGALL etal.

WARNE et al.

STAFFIERI et al.

FARMACO

ACEPROMAZINA
BUPRENORFINA
BUTORFANOL

METADONA

BUPRENORFINA

BUTORFANOL

METADONA

BUPRENORFINA

ROBENACOXIBE
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DOSAGEM

continua de solugéo salina
no mesmo volume e
velocidade da infusédo de
fentanil

Grupo 1: acepromazina
0,05mg/kg + buprenorfina
0,02mg/kg IM

Grupo 2: acepromazina
0,05mg/kg + metadona
0,5mg/kg IM

Grupo 3: acepromazina
0,05mg/kg + butorfanol
0,4mg/kg IM

Tratamento: buprenorfina
0,02mg/kg IV, IM ou SC

Grupo Metadona:
acepromazina 0,02mg/kg +
metadona 0,6mg/kg SC na
MPA

Grupo Butorfanol:
acepromazina 0,02mg/kg +
butorfanol 0,4mg/kg SC na
MPA

GR: robenacoxibe 2mg/kg
SC

GB: buprenorfina
0,02mg/kg SC

INTERVENCAO

Castracao eletiva

Ovariohisterectomia
eletiva

Ovariohisterectomia
eletiva

METODO DE
AVALIAGAO

Escala visual
analdgica
interativa de
100mm;
Estimulacdo
nociceptiva
mecanica

Estimulacdo
nociceptiva
térmica

Escala
multidimensional
composta de dor
parcialmente
validada

Escala descritiva
simples (SDS),
de 0-4 pontos

GRUPO
CONTROLE

Sim. Ensaio
clinico
controlado,
randomizado
em bloco,
prospectivo,
cego,
projetado
para fins
regulatérios

Néo.

Ensaio clinico
randomizado,
prospectivo,
cego, cruzado
de trés
periodos

Sim.

Ensaio clinico
randomizado
e controlado

Nao.
Ensaio clinico
randomizado

RESUMO

N&o encontraram diferencas entre
metadona, butorfanol e buprenorfina
em relagdo a sedacdo e analgesia
apos a castracdo. E possivel que
diferencas na eficacia analgésica
entre os opioides tenham sido
detectadas em gatos submetidos a
procedimentos mais dolorosos. No
entrando, a metadona parece exercer
potenciais efeitos anti-hiperalgésicos.

Nas doses relatadas, a via IV deve
ser preferida as vias IM e SC quando
a buprenorfina € usada para alivio
clinico da dor. Este estudo corrobora
estudos anteriores mostrando que a
buprenorfina SC fornece analgesia
inadequada em gatos

A metadona administrada como pré-
medicacdo na dose de 0,6mg/kg SC
proporcionou analgesia pés-
operatodria eficaz por, pelo menos, 6h
apos a cirurgia de
ovariohisterectomia na maioria das
gatas. A metadona mostrou-se
superior ao butorfanol na indugéo de
um periodo adequado de analgesia
pos-operatdria eficaz

O robenacoxibe SC sozinho ou em
associagdo com a buprenorfina,
administrado no pré-operatério, pode
ser um protocolo analgésico eficaz
nas primeiras 24h ap0s a cirurgia em
gatas submetidas a
ovariohisterectomia
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Métodos de avaliacdo da dor

Nos artigos revisados, foram descritas diversas técnicas de avaliacdo da dor. Varios estudos
usaram medidas de nocicepc¢do. Estes incluiram: estimulos mecénicos (AMBROS et al., 2014,
BORTOLAMI; MURRELL,; SLINGSBY, 2013; ENOMOTO et al., 2017; PORTERS et al., 2014;
ZEILER et al., 2014) e estimulacdo térmica (AMBROS et al., 2014; CARROZZO; ALCORN;
AMBROS, 2018; DOODNAUGHT; EVANGELISTA; STEAGALL, 2017; MORENO et al., 2021;
SIMON et al., 2016, 2019; STEAGALL et al., 2013, 2015). Esses métodos de avaliagdo registram o
tempo para a demonstracdo de uma resposta do animal, sendo considerados qualquer movimento
brusco para longe do dispositivo, virar de cabeca em direcdo ao dispositivo, vocaliza¢do ou tentativas
de morder ou arranhar. Outros estudos optaram por avaliar a dor afetiva usando escalas visuais e
comportamentais (BORTOLAMI; MURRELL; SLINGSBY, 2013; LUCENA etal., 2017; DEROSSI
et al., 2016; ENOMOTO et al., 2017; EVANGELISTA et al., 2014; FUDGE; PAGE; LEE, 2021;
PORTERS et al., 2014; SANO et al., 2012; SPERANZA et al., 2015; STAFFIERI et al., 2013;
WARNE et al., 2013, 2014; ZEILER et al., 2014). Também houve artigos em que 0s participantes do
estudo utilizaram mais de um método de avaliagdo da dor (AMBROS et al., 2014; BORTOLAMI;
MURRELL; SLINGSBY, 2013; PORTERS et al., 2014; ZEILER et al., 2014).

Opioides

Atualmente, os opioides estdo sempre presentes nos protocolos analgésicos e anestésicos dos
pacientes felinos. Entretanto, por muitos anos houve inseguranca quanto ao uso destes farmacos em
gatos em razdo dos possiveis efeitos adversos, como o vomito e a excitacdo. Sabe-se que o controle
inadequado da dor no periodo perioperatério pode causar complicacdes pds-operatdrias, mas
recuperacdes e, até mesmo, levar o gato a apresentar dor crbnica. Portanto, € dever do médico
veterinario escolher um protocolo analgésico eficaz, utilizando dosagens adequadas, a fim de
controlar a dor e evitar efeitos indesejados.

A buprenorfina, um agonista parcial do receptor opioide p e um antagonista k, foi utilizada
em 10 dos 21 artigos revisados. Relatou-se, em uma publicacdo, que a via intravenosa deve ser
preferida as vias intramuscular e subcutanea quando a buprenorfina, administrada na dose de
0,02mg/kg, é usada para alivio clinico da dor. Este estudo também corrobora estudos anteriores,
mostrando que a buprenorfina administrada via subcutanea ndo fornece analgesia adequada em gatos,
utilizando a estimulacao térmica como forma de avaliacdo (STEAGALL et al., 2013). Ao avaliar 0s
efeitos antinociceptivos térmicos da buprenorfina (0,04mg/kg VO), os pesquisadores observaram
pequenos aumentos do limiar térmico dos animais ap0s a administracao oral do farmaco. Acredita-se
que o resultado pode estar relacionado ao efeito de primeira passagem apos a degluticdo do
medicamento, ao derramamento do medicamento durante a administracdo e/ou a variabilidade
individual (STEAGALL et al., 2015). Estudo demonstrou que a administracdo de alta concentragéo
de buprenorfina (0,24mg/kg SC) seguida de hidromorfona (0,1mg/kg 1V) diminuiu a duragéo da
antinocicepcdo térmica em gatas quando comparada com alta concentracdo da buprenorfina isolada
(MORENO et al., 2021). Outro estudo, avaliando os mesmos farmacos, demonstrou que a
buprenorfina (0,02mg/kg 1V) também teve influéncia nos efeitos antinociceptivos térmicos da
hidromorfona (0,1mg/kg 1V), porém ndo foi possivel determinar se a duracdo e a magnitude
aumentaram ou diminuiram (SIMON et al., 2016). Apds onicectomia unilateral, foi observado que a
buprenorfina (0,6mg/kg SC) diminuiu a assimetria dos valores cinéticos dos membros anteriores dos
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pacientes felinos em um periodo de 72h no p6s-operatério (ENOMOTO et al., 2017). A associacao
da buprenorfina (0,02mg/kg) com a dexmedetomidina (0,04mg/kg) proporcionou efeitos
antinociceptivos comparaveis, sendo administrados pela via transmucosa oral ou intramuscular, em
gatos adultos saudaveis. Além da estimulacdo nociceptiva mecanica, a equipe avaliou 0s animais
atraves da escala analogica visual dinamica e interativa (PORTERS et al., 2014). Ao avaliar e
comparar os efeitos analgésicos da buprenorfina (0,02mg/kg IM), metadona (0,5mg/kg IM) e
butorfanol (0,4mg/kg IM) ap0s castracdo, utilizando a escala visual analdgica interativa e estimulacéo
nociceptiva mecéanica, os autores ndo encontraram diferenca (BORTOLAMI; MURRELL,;
SLINGSBY, 2013). Um estudo demonstrou que, em gatas submetidas a ovariohisterectomia eletiva,
a buprenorfina como medicacdo pré-anestésica (0,02mg/kg IM), e repetida no momento do
fechamento da ferida cirdrgica, proporcionou analgesia pos-operatoria eficaz por 6h. Quando
comparada a analgesia do butorfanol, a buprenorfina mostrou-se superior. Como método de
avaliacdo, utilizaram uma escala de dor composta multidimensional validada (WARNE et al., 2014).
Quando associada ao robenacoxibe (2mg/kg SC) na medicacdo pré-anestésica, a buprenorfina
(0,02mg/kg SC) demonstrou ser um analgésico eficaz nas primeiras 24h apds ovariohisterectomia em
gatas, avaliada através de escala descritiva simples (STAFFIERI et al., 2013).

O butorfanol é um agonista do receptor opioide K € um antagonista p, utilizado em 5 dos 21
artigos revisados. Um dos estudos demonstrou que o butorfanol reduziu a antinocicepcao térmica
induzida pela hidromorfona (0,1mg/kg IV). A administracdo de uma dose alta de butorfanol
(0,2mg/kg V) proporcionou maior grau de preservacao da antinocicep¢do em compara¢do com as
doses mais baixas (0,1mg/kg e 0,02mg/kg IV). Com esses resultados, 0s autores concluiram que,
durante cenarios perioperatérios sem risco de vida, o butorfanol pode ser administrado por via
intravenosa como agente de reversdo parcial da hidromorfona em gatos (SIMON et al., 2019). Em
outro estudo, utilizando os mesmos farmacos, notou-se que o butorfanol (0,2mg/kg 1V) também
diminuiu a duracdo da antinocicepgdo térmica proporcionada pela hidromorfona (0,1mg/kg 1V)
quando comparado ao grupo que recebeu apenas solucdo salina, porém proporcionou duragdo
semelhante em comparacéo ao grupo que recebeu hidromorfona isolada (SIMON et al., 2016).

A hidromorfona é um agonista do receptor opioide L, foi utilizada em 3 dos artigos revisados,
sendo administrado na dose de 0,1mg/kg, por via intravenosa, e foi possivel notar seu efeito
antinociceptivo térmico nos gatos participantes dos estudos de Simon et al. (2016, 2019), com 60 —
150 minutos de duracdo. No estudo de Moreno et al. (2021), a hidromorfona foi administrada apos a
buprenorfina (0,24mg/kg), no entanto, os autores observaram que o farmaco ndo forneceu
antinocicepcdo aditiva (MORENO et al., 2021; SIMON et al., 2016, 2019).

A metadona € um agonista do receptor opioide p e antagonista dos receptores de N-metil-D-
aspartato, utilizada em 3 dos 21 artigos revisados. Um dos estudos demonstrou que a metadona
(0,6mg/kg SC) administrada na medicacdo pré-anestésica proporcionou analgesia pds-operatoria,
eficaz por 6h ap0s a ovariohisterectomia na maioria das gatas, avaliada por escala multidimensional
composta de dor parcialmente validada. Além disso, a metadona mostrou-se superior ao butorfanol
em relacdo ao efeito analgésico no pos-operatorio (WARNE et al., 2013). Em outro estudo, através
da escala multidimensional composta de dor, notou-se que o bloqueio epidural lombossacral,
utilizando a associagdo da metadona (0,3mg/kg) com lidocaina 2% (4,0mg/kg), proporcionou maior
duracgéo da analgesia pos-operatéria quando comparada com a lidocaina isolada em gatas submetidas
a ovariohisterectomia (DEROSSI et al., 2016). Em um terceiro estudo, compararam os efeitos
analgésicos da metadona (0,5mg/kg IM), buprenorfina (0,02mg/kg IM) e butorfanol (0,4mg/kg IM)
apos castracdo e ndo houve diferenca entre os farmacos, como citado anteriormente. Neste, utilizaram
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a escala visual analdgica interativa e estimulo nociceptivo mecanico como método de avaliacdo
(BORTOLAMI; MURRELL; SLINGSBY, 2013).

O fentanil ¢ um agonista do receptor opioide u e k, utilizado em 2 dos artigos revisados. Um
estudo administrou o fentanil na dose de 3mcg/kg e 5mcg/kg, via intravenosa, como bolus Unico,
seguido de infusdo continua na taxa de 3mcg/kg/h e 5mcg/kg/h (CARROZZO; ALCORN; AMBROS,
2018). Outro, também administrou um bolus de fentanil na dose de 5mcg/kg, por via intravenosa,
seguido de infusdo continua na taxa de 5mcg/kg/h (AMBROS et al., 2014). Em ambos os estudos,
notou-se 0 aumento dos limiares térmicos e mecénicos de gatos acordados, porém a atividade
antinociceptiva foi rapidamente perdida com o término da infusdo. No estudo de Carrozzo et al.
(2018), foi utilizada a estimulagdo nociceptiva térmica como método de avaliacdo; Ambros et al.
(2014) avaliaram estimulagao nociceptiva térmica e mecanica.

A morfina € um agonista do receptor opioide y, foi utilizada em apenas 2 dos artigos revisados.
Um estudo demonstrou que o bloqueio epidural lombossacral, utilizando a associa¢do da morfina
(0,2mg/kg) com lidocaina 2% (4,0mg/kg), proporcionou maior duracdo da analgesia pos-operatoria
quando comparada com a lidocaina isolada em gatas submetidas a ovariohisterectomia. A avaliacdo
foi realizada através de escala multidimensional composta de dor (DEROSSI et al., 2016). Observou-
se, em outro ensaio clinico, que a associacdo de morfina (0,2mg/kg) com medetomidina (60mcg/kg)
e cetamina (10mg/kg) na medicacgdo pré-anestésica, via intramuscular, proporcionou analgesia eficaz
no pos-operatério de gatos submetidos a orquiectomia. Os efeitos analgésicos foram comparados a
outras associac@es, como medetomidina e cetamina ou medetomidina, cetamina e tramadol, e as trés
combinac0es apresentaram analgesia semelhante. A equipe utilizou trés métodos de avaliacéo da dor:
escala visual analdgica, escala multidimensional composta de dor modificada e estimulacéo
nociceptiva mecanica (ZEILER et al., 2014).

O tramadol é um agonista do receptor opioide p e interage com sistemas noradrenérgicos e
seratoninérgicos. Foi utilizado em 2 dos 21 artigos revisados. Um ensaio clinico demonstrou que a
associagdo de tramadol (2mg/kg) com medetomidina (60mcg/kg) e cetamina (10mg/kg) na
medicacdo pré-anestésica, via intramuscular, proporcionou analgesia eficaz no pés-operatério de
gatos submetidos a orquiectomia eletiva. Foi observado que os efeitos analgésicos foram comparados
a outras associacdes, como medetomidina e cetamina ou medetomidina, cetamina e morfina, e as trés
combinagfes apresentaram analgesia semelhante (ZEILER et al., 2014). O tramadol também
proporcionou analgesia adequada no pds-operatorio de gatas submetidas a ovariohisterectomia
eletiva, avaliadas através da escala multidimensional composta de dor. Foi administrado nas doses de
2mg/kg e 4mg/kg, associado a acepromazina (0,1mg/kg), via intramuscular, como medicacéo pré-
anestésica. Os autores notaram eficacia superior a petidina, além de relatarem que a dose mais alta de
tramadol provavelmente € mais eficaz, uma vez que a analgesia de resgate ndo foi necessaria para
nenhum dos animais avaliados nesse grupo (EVANGELISTA et al., 2014).

O tapentadol é um agonista do receptor opioide | e inibe a recaptacdo de norepinefrina. Foi
utilizado em um Unico estudo dos artigos revisados. O ensaio clinico mostrou que ambas as doses de
tapentadol (5,7mg/kg e 11,4mg/kg, VO) aumentaram a antinocicep¢do térmica em gatos, porém a
duragéo de 2h da dose mais alta foi duas vezes mais longa do que a dose baixa. Quando comparado
com a buprenorfina (0,06mg/kg IM), ambos os farmacos tiveram a mesma duracdo. Ao comparar 0
tapentadol ao placebo, ndo se notou aumento significativo no limiar térmico, independente da dose
(DOODNAUGHT; EVANGELISTA; STEAGALL, 2017).

A codeina e a petidina s@o agonistas do receptor opioide pu. Ambas foram avaliadas em um
estudo cada. Observou-se que a codeina administrada via oral, na dose de 0,2mg/kg, e ndo produziu
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antinocicepcdo térmica (STEAGALL et al., 2015). Por outro lado, a petidina administrada na dose de
6mg/kg, associada a acepromazina (0,1mg/kg), via intramuscular, como medicagdo pré-anestésica,
promoveu analgesia adequada para ovariohisterectomia eletiva, porém sua curta duracdo em gatos
pode limitar o uso. A avaliacdo foi realizada através da escala multidimensional composta de dor
(EVANGELISTA et al., 2014).

Anti-inflamatorios ndo-esteroidais

Ainda ha davidas quanto a seguranca e a ocorréncia de efeitos colaterais dos anti-inflamatdrios
ndo-esteroidais, principalmente na espécie felina, por isso o0 uso desses farmacos ainda é limitado. No
entanto, é necessario que se estabeleca um AINE adequado, seguro e eficaz no tratamento da dor do
paciente. Dos 21 artigos revisados, apenas 5 avaliaram os efeitos dos AINE.

O robenacoxibe € um anti-inflamatério ndo-esteroidal que inibe seletivamente a enzima
cicloxigenase 2 (COX-2), foi utilizado em 3 dos 21 artigos revisados. Relatou-se analgesia eficaz nas
primeiras 24h ap0ds ovariohisterectomia eletiva em gatas quando administrado robenacoxibe isolado
(2mg/kg SC) ou em associacdo com a buprenorfina (0,02mg/kg SC). As pacientes foram avaliadas
através de escala descritiva simples (STAFFIERI et al., 2013). Outro estudo mostra que o efeito
analgésico do robenacoxibe administrado em doses de 1-2,4mg/kg, por via oral, teve eficacia
semelhante ao cetoprofeno (1mg/kg VO) em casos de distirbios musculoesqueléticos em gatos, sendo
a escala numeérica utilizada na avaliacdo da dor (SANO et al., 2012). O terceiro estudo observou
eficacia no controle da dor e inflamacgéo de gatos que foram submetidos a procedimentos cirdrgicos
ortopédicos e receberam robenacoxibe (2mg/kg SC) como medicacdo pré-anestésica e no poés-
operatorio (na dose de 1-2,4mg/kg), porém ndo houve diferencas significativas ao compara-los com
0 grupo que recebeu meloxicam-placebo. Nesse estudo, optaram pela escala multidimensional de dor
(SPERANZA et al., 2015).

O meloxicam pertence ao grupo do &cido endlico dos anti-inflamatdrios néo-esteroidais e,
preferencialmente, inibe a enzima COX-2. Este fa&rmaco foi utilizado em 2 dos 21 artigos revisados.
Um dos estudos comparou o efeito analgésico do meloxicam (0,2mg/kg) com outros farmacos, sendo:
bupivacaina isolada (grupo controle), dexametasona isolada, e a combinacdo de bupivacaina com
lidocaina e epinefrina, em ovariohisterectomia eletiva. A avaliacdo da dor foi realizada através do uso
da escala numérica. Notou-se que todos os medicamentos e combinacfes promoveram analgesia e
tiveram desempenho semelhante ao grupo controle (FUDGE; PAGE; LEE, 2021). No segundo
estudo, compararam o controle da dor e inflamacéo do meloxicam e do robenacoxibe e, como citado
anteriormente, ndo encontraram diferencas significativas. Gatos submetidos a procedimentos
cirurgicos ortopedicos foram divididos em dois grupos, onde um grupo recebeu meloxicam (0,3mg/kg
SC), como medicacdo pré-anestésica, associada a placebo no pos-operatdrio; e outro grupo recebeu
robenacoxibe como medicacao pré-anestésica e no pds-operatorio. Ambos os grupos foram avaliados
através da escala multidimensional de dor (SPERANZA et al., 2015).

O cetoprofeno pertence ao grupo do acido propidnico dos anti-inflamatorios ndo-esteroidais,
que inibe as vidas da cicloxigenase e da lipoxigenase. Foi utilizado em 2 dos 21 artigos revisados.
Em um dos estudos, um grupo de gatas receberam cetoprofeno (1mg/kg SC) duas horas antes da
ovariohisterectomia eletiva e como medicacdo pos-operatdria, sendo que 0 outro grupo recebeu o
farmaco na mesma dose apenas no pos-operatorio. Ao avaliar a dor das pacientes, notou-se que a
administracdo preemptiva e pos-operatoria propiciou uma reducdo mais precoce dos escores de dor,
quando comparada a administracdo apenas pos-operatoria. Os métodos utilizados para avaliar a dor
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dos animais foram a escala para avaliacdo da dor aguda no pds-operatério imediato para felinos e
escala para avaliagdo da dor aguda a partir do segundo dia de p6s-operatorio para felinos (LUCENA
etal., 2017). Como citado anteriormente, foi observado no estudo de Sano et al. (2012) que, em casos
de distarbio esquelético, a eficacia do efeito analgesico do cetoprofeno (1 mg/kg VO) e do
robenacoxibe (1 - 2,4 mg/kg VO) foi semelhante.

Considerac0es finais

A maioria dos opioides e anti-inflamatérios ndo-esteroidais revisados neste trabalho
apresentaram efeito analgésico e/ou antinociceptivo eficaz em gatos. Poucos estudos avaliando o
efeito analgésico de anti-inflamatdrios ndo-esteroidais sdo encontrados. Apesar de ter encontrado uma
quantidade maior de estudos avaliando opioides, a hipdtese era de que o numero de estudos
relacionados a espécie felina fosse mais alto. Entre os estudos revisados, poucos utilizaram mais de
um método para a avaliacao da dor. O método mais escolhido foi o de estimulacéo térmica.

Conflitos de interesse
Os autores declaram ndo haver conflito de interesse.
Contribuicéo dos autores

Gabriela Godoi Marques — leitura e interpretacdo das obras, escrita, revisdo e edicdo do texto;
Marilda Onghero Taffarel — ideia original, orientacéo, revisdo do texto e correcdes. Todos 0s autores
leram e concordaram com a versao publicada do manuscrito.
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