UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL
FACULDADE DE VETERINARIA
PROGRAMA DE POS GRADUACAO EM CIENCIAS VETERINARIAS

Influéncia da gabapentina sobre o grau de sedacéo, variaveis fisioldgicas e

dose de propofol em gatos premedicados com acepromazina e metadona

Autor: Joao Victor Barbieri Ferronatto

Porto Alegre
2023



UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL
FACULDADE DE VETERINARIA
PROGRAMA DE POS GRADUACAO EM CIENCIAS VETERINARIAS

Influéncia da gabapentina sobre o grau de sedacéo, variaveis fisioldgicas e

dose de propofol em gatos premedicados com acepromazina e metadona

Dissertacao apresentada ao Programa
de Pds-Graduacdo em Ciéncias
Veterinarias da Faculdade de
Veterinaria da Universidade Federal
do Rio Grande do Sul, para obtencéo
do titulo de Mestre em Ciéncias
Veterinarias

Autor: Jodo Victor Barbieri Ferronatto
Orientador: Prof. Dr. Eduardo Raposo Monteiro

Porto Alegre
2023



O presente trabalho foi realizado com apoio da Coordenacdo de Aperfeicoamento de Pessoal de

Nivel Superior — Brasil (CAPES) — Cédigo de Financiamento 001

CIP - Catalogacao na Publicacao

Barbieri Ferronatto, Jodo Victor
Influéncia da Gabapentina no grau de sedacgdo,
variaveis fisioldgicas e dose de propofol em gatos
premedicados com acepromazina e metadona. / Jodo
Vic;gr Barbieri Ferronatto. -- 2023.
£,

Orientador: Eduardo Raposo Monteiro.

Dissertacdo (Mestrado) -- Universidade Federal do
Rio Grande do Sul, Faculdade de Veterinaria, Programa
de Pés-Graduacdo em Ciéncias Veterinarias, Porto
Alegre, BR-RS, 2023.

1. Anestesiologia Veterinaria . I. Raposo Monteiro,
Eduardo, orient. II. Titulo.

Elaborada pelo Sistema de Geracdo Automdtica de Ficha Catalogréafica da UFRGS com os
dados fornecidos pelo(a) autor(a).



Jodo Victor Barbieri Ferronatto

Influéncia da gabapentina sobre o grau de sedacdo, variaveis fisioldgicas e dose de propofol em

gatos premedicados com acepromazina e metadona: estudo clinico, prospectivo e randomizado

Aprovada em

APROVADA POR:

Prof. Dr. Eduardo Raposo Monteiro

Orietador e Presidente da Comissao

Prof. Dr. Adriano Bonfim Carregaro
Membro da Comisséo

Prof. Dr. Martielo lvan Gehrcke

Membro da Comissao

Prof. Dr. Vanessa Sasso Padilha

Membro da Comissao



AGRADECIMENTOS

Agradeco primeiramente aos meu pais, Victor Hugo Ferronatto e legle Teresinha Barbieri
Ferronatto, e ao meu irméo Pedro Barbieri Ferronatto por todo apoio fornecido, ndo s6 durante
0 mestrado, mas durante toda a minha jornada profissional. VVocés estéo presentes em cada
passo da minha vida e sem vocés meus objetivos ndo seriam alcangados.

Agradeco a minha companheira de profissdo e da vida, Izadora Loeff Zardo, por ser meu
porto seguro, pelo amor verdadeiro e companheirismo e por criar uma vida ao meu lado, sempre
me incentivando a continuar evoluindo como profissional e como pessoa. Agradeco a Efigénia
Loeff Zardo, ao Alcione Antbnio Zardo e ao Gustavo Loeff Zardo, por toda ajuda e apoio ao
longo dos altimos anos.

Ao meu professor, orientador e amigo, Eduardo Raposo Monteiro, pela exigéncia e
empenho para continuar me ensinando, por acreditar no meu potencial e pela sua paciéncia
infinita. Muito obrigado por tudo!

Ao professor Marcelo Alievi, pela oportunidade e pela confian¢a no meu trabalho, além
de toda a parceria ao longo dos anos na UFRGS.

As pessoas da minha querida equipe, Barbara Correia, Haiumy Garcia, Fabio Trindade e
Izadora Zardo, que passaram pelas dificuldades do projeto ao meu lado. Sem vocés, ndo teria
sido possivel realizar esse trabalho. Além disso, agradeco pela amizade que vai além do
trabalho. Gracas a voceés, todo esse processo tornou-se mais leve e divertido.

A Barbara Correia, que embarcou na veterinaria junto comigo em 2013 e se tornou uma
irmad na minha vida. Obrigado pela parceria e confianca de sempre!

A Haiumy Garcia, por me aturar desde o tempo da residéncia, pela amizade e risadas!

A Luciana Queiroga, pela paciéncia, ensinamentos, ajuda nos dias de projeto e
principalmente pela amizade.

A todos os tutores que aceitara participar do presente estudo, pela confiaca no meu
trabalho. Da mesma forma, agradeco a todos os gatos que tornaram este estudo viavel e
contribuiram para a ciéncia na medicina veterinaria.

Agradeco a CAPES, ao Hospital de Clinicas Veterinarias da UFRGS e ao LACVET-
UFRGS pela colaboracéo e por fornecer a estrutura necessaria para a realizacao do estudo.

Por fim, agradeco a todos os amigos que fazem parte da minha vida. Saibam que todos,

de alguma forma, contribuiram para que esse estudo fosse realizado.



RESUMO

Objetivos: O objetivo do presente estudo foi avaliar a influéncia da administracdo da
gabapentina, em ambiente hospitalar, sobre os escores de sedacao, dose de propofol e varidveis
fisiologicas em gatos premedicados com acepromazina e metadona.

Materiais e Métodos: Trinta e quatro gatos foram aleatoriamente separados em dois grupos e
receberam 100 mg de gabapentina via oral (grupo Gabapentina) ou placebo (grupo Controle)
100 minutos antes da medicacdo pré-anestésica (MPA) composta por acepromazina (0,05
mg/kg IM) associada a metadona (0,3 mg/kg IM). Foram avaliados os escores de sedacéo,
utilizando a Escala Visual Analdgica Interativa (EVAI — 0 a 100 mm) e a Escala Numérica
Descritiva (END — 0 a 14), frequéncia cardiaca, frequéncia respiratéria (FR) e pressao arterial
sistolica (PAS) antes (momento basal - T0), 100 minutos ap6s o tratamento (T1) e 30 minutos
ap6s a MPA (T2). Além disso, as varidveis fisioldgicas e dose total de propofol foram
registradas apés a inducdo anestésica (T3).

Resultados: No momento T1, ndo foi observado diferenca significativa nos escores de sedacéo
entre os grupos e dentro de cada grupo em comparacdo com o TO. No momento T2, houve
aumento significativo nos escores de sedacdo em relagdo a TO, mas os escores ndo diferiram
entre 0s grupos. Os escores pela pela EVAI e END (mediana [intervalo interquartil]) foram: 9
(4-13) e 2 (1-4) para o grupo Controle e 12 (5-32) e 4 (2-5) para Gabapentina, respectivamente.
As variaveis fisioldgicas ndo foram alteradas pela gabapentina. A MPA reduziu
significativamente a PAS e a FR em ambos os grupos, sem resultar em hipotensdo arterial (PAS
< 90 mmHg). Apobs a indugdo anestésica, 71% dos gatos do grupo Controle e 100% do grupo
Gabapentina apresentaram hipotensdo. A dose total de propofol necessaria para a inducéo foi
7,6 £2,2 mg/kg e 7,3 + 2,8 mg/kg para os grupos Controle e Gabapentina, respectivamente,
sem diferenga significativa entre 0s grupos.

Conclusao: A administracdo da gabapentina em gatos higidos ndo resultou em aumento nos
escores de sedacdo e nédo potencializou a sedac¢do promovida pela MPA. A dose de propofol
necessaria para a inducao anestesica e as variaveis fioldgicas também ndo foram influenciadas

pela gabapentina.

Palavras chave: tranquilizacé@o; intubacéo orotraqueal; acesso venoso; felinos.



ABSTRACT

Objective: The aim of the present study was to evaluate the influence of gabapentin
administration in a hospital environment, on sedation scores, propofol dose and physiological
variables in cats premedicated with acepromazine and methadone.

Methods: Thirty-four cats were randomly divided into two groups and received 100 mg of oral
gabapentin (Gabapentin group) or placebo (Control group) 100 minutes before premedication
with acepromazine (0.05 mg/kg IM) combined with methadone (0.3 mg/kg IM). Variables
recorded included sedation scores, using the Interactive Visual Analogue Scale (IVAS — 0 to
100 mm) and the Numerical Descriptive Scale (NDS — 0 to 14), heart rate, respiratory rate (RR)
and systolic arterial pressure (SAP) before (baseline - T0), 100 minutes after treatment (T1) and
30 minutes after premedication (T2). In addition, physiological variables and the total dose of
propofol were recorded after anesthetic induction (T3).

Results: At T1, no significant difference was observed in sedation scores between groups and
within groups compared to TO. At T2, there was a significant increase in sedation scores
compared to TO, but the scores did not differ between groups. The IVAS and NDS scores
(median [interquartile range]) were: 9 (4-13) and 2 (1-4) for the Control group and 12 (5-32)
and 4 (2-5) for the Gabapentin group, respectively. Physiological variables were not changed
by gabapentin. Premedication significantly decreased SAP and RR in both groups, without
resulting in arterial hypotension (SAP < 90 mmHg). After anesthetic induction, 71% of cats in
the Control group and 100% in the Gabapentin group developed hypotension. The total dose of
propofol required for induction was 7.6 £ 2.2 mg/kg and 7.3 = 2.8 mg/kg for the Control and
Gabapentin groups, respectively, with no significant difference between groups.

Conclusion: The administration of gabapentin to healthy cats did not result increase sedation
scores and did not improve sedation induced by premedication. The propofol dose required for
anesthetic induction and physiological variables were also not influenced by gabapentin.

Keywords: reassurance; orotracheal intubation; venous access, feline.
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1 INTRODUCAO

Os gatos sdo animais altamente susceptiveis ao estresse ambiental, sendo o medo e a
ansiedade fatores que influenciam no comportamento dessa espécie, muitas vezes dificultando
a manipulacéo e prejudicando a avaliagdo clinica do animal, comprometendo a seguranca do
gato e do médico veterinario.

A gabapentina é um anticonvulsivante analogo estrutural ao &cido gama-aminobutirico
(GABA) que atua através da sua ligacdo a sub-unidades alfa 2 delta de canais de calcio
localizados no corno dorsal da medula espinhal (CHENG; CHIOU 2006; MANEUF; LUO;
LEE, 2006). A gabapentina vem sendo recomendada por médicos veterinarios para reduzir o
estresse de gatos transportados para atendimento veterindrio, demonstrando resultados
satisfatorios (VAN HAAFTEN et al., 2017). Ao administrar 50 ou 100 mg de gabapentina por
via oral em gatos de rua capturados em gaiola, ocorreu reducdo significativa nos escores de
estresse em comparagdo com o grupo que recebeu placebo (PANKRATZ et al., 2018). Da
mesma forma, a administracdo de 100 mg de gabapentina por via oral em gatos, 90 minutos
antes do transporte desses animais, resultou em reducdo significativa nos niveis de
agressividade e estresse durante e transporte e consulta veterinaria (VAN HAAFTEN et al.,
2017). Além disso, a gabapentina administrada em ambiente domicialiar, na dose de 100 mg
por gato, ndo resultou em alteracdes significativas nas variaveis fisiolégicas, como frequéncia
cardiaca (FC), frequéncia respiratéria (FR) e pressdo arterial sistolica (PAS) (VERONEZI et
al., 2022).

A medicacdo pré-anestésica (MPA) tem como principal objetivo tranquilizar o animal
para a realizacdo segura de acesso venoso e tricotomia cirdrgica. A MPA pode ser composta
por um protocolo que promova neuroleptoanalgesia, ou seja, a associa¢do de um tranquilizante
com um opioide, resultando em potencializacdo do efeito de ambos (HANKIN, 2015). Um
protocolo de MPA comum na rotina anestésica de gatos é a associacdo de acepromazina a
opioides. Alguns opioides relatados em estudos anteriores que vem sendo associados a
acepromazina em gatos sdo metadona (BORTOLAMI; MURREL; SLINGSBY, 2013;
OLIVEIRA et al.,, 2018), buprenorfina (BORTOLAMI; MURREL; SLINGSBY, 2013),
butorfanol (BORTOLAMI; MURREL; SLINGSBY, 2013; COSTA et al., 2021) e nalbufina
(COSTA et al., 2021).

Apesar do uso crescente da gabapentina em gatos que serdo submetidos a procedimentos
anestésicos, é desconhecido se existe alguma interacdo entre a gabapentina e a MPA, bem como

sobre a dose de propofol necessaria para a inducao anestesica. O objetivo do presente estudo



foi avaliar a influéncia da administracdo da gabapentina, em ambiente hospitalar, sobre os
escores de sedacdo, dose de propofol e varidveis fisiologicas em gatos premedicados com
acepromazina e metadona. Nossa hipdtese foi que a administracao de gabapentina resultaria em
maiores escores de sedacao e menor dose de propofol necesséaria para a indugéo, sem alterar as

variaveis fisioldgicas.



2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Uso da gabapentina em gatos

A gabapentina € um anélogo estrutural do &cido gama aminobutirico (GABA) e é
amplamente utilizada como adjuvante antiepiléptico para tratar convulsbes em humanos
(ANHUT et al., 1994). Mesmo sendo um analogo estrutural do GABA, a gabapentina ndo
parece interagir com os receptores GABAa ou GABAg, tdo pouco inibe a captagdo do GABA
(TAYLOR et al., 1998). Estudos sugerem que a gabapentina liga-se a subunidade acesséria
a20 de complexos de canais de célcio dependentes de voltagem no corno dorsal da medula
espinhal (MANEUF; LUO; LEE, 2006) e tem um efeito inibitério nos canais de célcio
dependentes de voltagem (CHENG; CHIOU, 2006). Porém, até 0 momento, ndo ha consenso
sobre a mecanismo de agéo da gabapentina.

Em um estudo de farmacocinética, os autores observaram que a administracdo de 10
mg/kg de gabapentina, por via oral em gatos, apresentou biodisponibilidade de 88 + 11%, com
concentracdo plasmatica maxima de 7,98 + 1,05 ng/mL, atingida em 100 + 22 minutos apés a
administracdo (SIAO et al., 2010). Em um estudo mais recente, 0s autores observaram que a
administracdo de 10 mg/kg de gabapentina por via oral em gatos resultou em concentracdo
plasmatica maxima de 12,42 ng/mL em 65 minutos, com biodisponibilidade de 95% (DEREK
etal., 2018).

A administracdo de 50 a 150 mg de gabapentina por gato, 2 a 3 horas antes da visita ao
veterinario € recomendado pela American Association of Feline Practitioners (AAFP), com o
objetivo de reduzir o estresse do gato durante o transporte e consulta veterinaria (ROBERTSON
et al., 2018). Em outra literatura, foi encontrada recomendacao semelhante, com doses de 100
a 150 mg por gato 90 minutos antes do transporte para o hospital veterinario (STEAGALL,;
SIMON, 2020).

Em um estudo anterior, foi comprovado que a administracdo via oral de uma capsula de
100 mg de gabapentina em gatos, 90 minutos antes do transporte para o hospital veterinario,
gerou reducéo significativa nos escores de estresse e aumentou 0s escores de sedacao nos gatos,
qguando comparado com a administracdo de placebo. Em 20% desses gatos, o exame clinico so
foi possivel com administracdo da gabapentina (VAN HAAFTEN et al., 2017). Além disso, ao
administrar 50 ou 100 mg de gabapentina via oral em gatos comunitarios capturados em gaiolas,
foi observado reducdo dos escores de estresse, sem diferenca significativa entre os animais que

receberam a dose mais baixa e os que receberam a dose mais alta (PANKRATZ et al., 2018).



10

A redugdo méaxima dos escores de estresse foi observada entre 2 e 3 horas apds a administracao
da gabapentina nesses mesmos gatos. No entanto, os animais desse estudo ndo foram avaliados
com escala de sedagdo interativa, ou seja, 0os animais ndo foram manipulados em nenhum
momento. Dessa forma, os escores de sedacdo podem ter sido subestimados devido a nédo
observagdo de detalhes comportamentais que podem sugerir maior grau de sedacdo
(PANKRATZ et al., 2018).

Em um estudo recente, os autores observaram uma reducdo sutil nos niveis de cortisol
(marcador de estresse) durante um teste intradérmico em gatos que receberam uma dose média
de 28 mg/kg de gabapentina antes da consulta. Porém, essa redugdo do cortisol ndo foi
significativamente mais baixa do que as concentracfes de cortisol nos gatos que receberam
placebo (HUDEC; GRIFFIN, 2020). Nesse mesmo estudo, 0s tutores de gatos que receberam
gabapentina afirmaram ter maior facilidade para colocar o gato na caixa de transporte, menor
estresse dos animais durante o deslocamento até o hospital veterinario e consequentemente
menos estresse dos tutores ao levar o animal para a consulta veterinaria (HUDEC; GRIFFIN,
2020). Em outro estudo, foi administrado 100 mg de gabapentina 120 minutos antes de
transportar os animais até uma consulta veterinaria, e foi observado maior aceitacdo dos gatos
que receberam a gabapentina aos procedimentos clinicos realizados na consulta (KRUSZKA et
al., 2021).

A gabapentina costuma ser administrada em dose Unica de 50 a 150 mg por gato. Porém,
ao utilizar a medicacdo dessa forma, ocorre variacdo da dose individual para cada gato, ja que
seus pesos sdo diferentes. Ao avaliar os estudos, foi encontrada uma variacao de dose que oscila
de 13 mg/kg até 35 mg/kg (PANKRATZ et al., 2018; VAN HAAFTEN et al., 2017). Além de
existir a variacdo de doses de acordo com o peso do animal, também é possivel observar a
variacdo de efeito da gabapentina entre os gatos, sendo que alguns animais apresentaram maior
mudanca de comportamento comparado com outros animais que receberam doses semelhantes
(KRUSZKA et al., 2021).

Apesar de ser considerada uma medicacdo segura para a utilizacdo em gatos, a
gabapentina pode promover alguns efeitos adversos, como sonoléncia, miorrelaxamento,
ataxia, prolapso da terceira palpebra e vomito (KRUSZKA et al., 2021). Assim como vomito,
salivacdo excessiva, anisocoria e sedacdo excessiva também foram relatados apos a
administracdo de gabapentina em gatos (VAN HAFFTEN et al., 2017). A administragédo de 100

mg de gabapentina em gatos resultou em reducdo significativa da frequéncia respiratoria em
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3 MATERIAIS E METODOS

3.1 Animais

O estudo foi aprovado no Comité de Etica no Uso de Animais da Universidade Federal
do Rio Grande do Sul (CEUA-UFRGS) sob o numero 81481 (Apéndice 1). Os tutores
responsaveis pelos animais assinaram um termo de consentimento e livre esclarecimento
autorizando a participacdo no estudo. Foram elegiveis para a inclusdo no estudo gatos machos
e fémeas saudaveis, sem restricdo de raca, que necessitavam de orquiectomia ou
ovariohisterectomia eletiva no Hospital de Clinicas Veterinarias (HCV-UFRGS). Todos os
gatos passaram por prévia consulta com especialista em clinica geral onde eram considerados
saudaveis baseado em exame fisico, hemograma e perfil bioquimico composto por albumina,
creatinina e ALT. Critérios de exclusdo eram compostos por gatos com idade < 6 meses > 10
anos, que apresentavam qualquer alteracdo nos exames bioquimicos ou hemograma, escore
corporal <3/9 e > 7/9, animais agressivos ou muito agitados que ndo permitiam 0 manejo para
0 estudo, assim como animais com classificacdo de risco anestésico > 2 (American Society of
Anesthesiologists - ASA).

3.2 Delineamento e grupos experimentais
Esse foi um estudo prospectivo, randomizado e cego. Cada gato recebeu um unico

tratamento. O plano de distribuicdo dos grupos foi criado utilizando o site Randomization.com

(http://www.randomization.com). Os tratamentos consistiram em uma céapsula contendo 100

mg de gabapentina (grupo Gabapentina), fracionada em uma farmacia de manipulacdo
veterinaria, de um medicamento comercialmente disponivel para humanos (Gabaneurin; EMS
Sigma Pharma), ou uma cépsula com placebo (grupo Controle), contendo estearato de

magnésio, sulfato de sédio, talco e amido de milho.

3.3 Animais e calculo amostral

O calculo amostral foi realizado utilizando o software GPower versdo 3.1, para
plataforma MAC e foi baseado nas duas variaveis primarias do estudo: escores de sedacao
(escala numeérica descritiva - END) e dose de propofol. O calculo foi realizado utilizando dados
de um estudo anterior, no qual foram evidenciados escores de 2 pontos pela END (desvio padrao

de aproximadamente 2) e dose de propofol de 7,3 + 2,1 mg/kg em gatos que receberam a


http://www.randomization.com/
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administracao de acepromazina-butorfanol (COSTA et al., 2021). Para detectar um aumento de
2 pontos nos escores END e uma reducgéo de 25% na dose de propofol, com poder de 80% e
alfa = 0,05, foram necessarios 16 animais por grupo. Um animal adicional foi incluido em cada

grupo e o recrutamento de animais foi finalizado quando cada grupo completou 17 gatos.

3.4 Protocolo experimental

Os gatos foram submetidos a jejum de solidos de 8 a 12 horas, ndo sendo realizado jejum
hidrico. Os animais foram recebidos no HCV-UFRGS no mesmo dia do procedimento e foram
imediatamente alocados em box de acrilico individual, em um gatil com ambiente enriquecido
com Feliway Classic (Feliway Classic®, CEVA Santé Animale, FR).

Foi instituido um periodo de aclimatacdo de 20 minutos, com o gatil silencioso e sem a
presenca de pessoas. Apos esse periodo, foram realizadas as medidas basais (momento TO) de
FR, FC, PAS e escores de sedacdo, por meio da contagem dos movimentos toracicos, ausculta
cardiaca com estetoscopio, doppler vascular, escala visual analdgica interativa (EVAI) e END,
respectivamente. A END (Anexo 1) corresponde a uma escala com 5 variaveis com pontuacao
total de 0 a 14 pontos (MONTEIRO et al., 2008). A EVAI corresponde a uma linha horizontal
de 100 mm, sendo que a esquerda corresponde a auséncia de sedacdo (escore 0) e a direita
corresponde a maxima sedacéao possivel (escore 100).

Inicialmente, a FR e FC eram registrados com o animal dentro do box, com o objetivo
de reduzir o estresse promovido pela manipulacdo. Em seguida, o animal era retirado do box
para registrar os escores de sedacdo, avaliando a postura, comportamento e reacdo a estimulo
sonoro, realizado com o som de palmas (END). Apds aplicar as escalas de sedacdo, era realizada
a mensuracao sequencial da PAS, com 5 repeticdes, para a posterior obtencdo da média
aritmética das mesmas. Para a mensuracao da PAS, um membro da equipe experiente realizava
a contencdo gentil do gato com o auxilio de uma toalha enquanto outro membro realizava a
tricotomia na regido da artéria digital palmar. Um manguito com tamanho correspondente a 30-
40% da circunferéncia do membro foi posicionado na regido proximal ao carpo e, com o0 auxilio
do Doppler (Dopple Vascular Portatii DV 620V, MedMega ®, SP, Brasil) e
esfigmomanometro, foi realizada a mensuragéo da PAS.

Em seguida, a temperatura retal (TR) do animal foi aferida com termémetro digital
analogico concluindo, assim, o registro dos pardmetros basais. O tratamento sorteado
(gabapentina ou placebo) foi entdo administrado por via oral, sendo que o integrante

responsavel por administrar a capsula ndo estava envolvido em outras etapas do estudo.
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O avaliador responsavel por aferir as varidveis fisioldgicas do animal e os escores de
sedacdo era um veterinario com formacgdo de residéncia em anestesiologia veterinaria, com
quatro anos de experiéncia na area, treinamento prévio com as escalas utilizadas e desconhecia
o0 tratamento. Apos administrar a capsula, o animal foi novamente alocado em seu box e era
aguardado o periodo de 100 minutos, quando as mesmas variaveis fisioldgicas e escores de
sedacgéo foram repetidos (momento T1).

Apds o registro das variaveis em T1, foi administrada a MPA, composta por
acepromazina (0,05 mg/kg [Acepran 0,2%; Vetnil]) associada a metadona (0,3 mg/kg
[Metadona 1%; Cristalia]), pela via intramuscular (IM) no musculo semitendinoso. As
medicagdes da MPA foram aspiradas juntas em uma seringa de 1 mL, sempre iniciando pela
acepromazina, seguido da metadona. Apods a administracdo da MPA, o gato foi novamente
alocado em seu box onde aguardou por 30 minutos sem nenhum tipo de manipulacdo. Apds
esse periodo, as variaveis fisiologicas foram novamente aferidas, assim como os escores de
sedacdo (momento T2). O tempo decorrido entre a administracdo da capsula do tratamento e a
MPA foi registrado.

Apbs o registro das variaveis em T2, foi realizada tricotomia abdominal ou escrotal
para a cirurgia, além do membro toracico direito para a realizacdo da cateterizacdo da veia
cefélica, realizada com um cateter 22G. A facilidade para a insercéo do cateter intravenoso foi
avaliada com uma escala numérica descritiva simples (EDS) de 0 a 3 pontos (Anexo 2), sendo:
0, sem reacdo, gato em decubito e sem resposta ao estimulo; 1, leve movimento do membro,
tensionamento muscular e contengdo minima necessaria; 2, retirada do membro, tentativa de
afastamento e contencdo moderada; e 3, tentativas de fuga, comportamento agressivo com
vocalizacdo e necessidade de restricdo méaxima, mdaltiplas tentativas necessarias
(BORTOLAMI; MURREL; SLINGSBY, 2013).

Com o acesso venoso viavel, os animais foram transferidos para o bloco cirtrgico onde
foram pré-oxigenados com oxigénio a 100%, durante 5 minutos, ou durante o periodo de tempo
tolerado pelo animal. Em seguida, a anestesia foi induzida com propofol, na taxa de 4
mg/kg/min, administrada por bomba de infusdo de seringa (RZ Modelo RS700VET), até a
intubacdo orotraqueal ser considerada possivel, baseado na observagdos de rotagdo do globo
ocular, auséncia de reflexo interdigital, auséncia de reflexo palpebral medial, e relaxamento do
tonus mandibular. Em seguida, foi instilado 0,1 mL de lidocaina 2%, de forma tdpica, nas
cartilagens aritenodides e aguardado 1 minuto para a intuba¢do com traqueotubo com cuff de
tamanho adequado. Durante esse minuto, foram registradas as variaveis fisiologicas e dose de

propofol necessaria para a inducdo (momento T3). A facilidade de intubacdo foi avaliada e
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pontuada utilizando uma escala descritiva para a intubacdo (EDI) de 0 a 3, sendo 0 = intubacéo
bem sucedida em uma tentativa, sem evidéncia de laringoespasmo ou outra reacdo fisica a
intubacédo; 1 = intubacdo bem sucedida em uma tentativa, com evidéncia de resposta fisica a
intubacéo, como tosse; 2 = intubacdo bem sucedida apds mais de uma tentativa, com ou sem
evidéncia de resposta fisica a intubacdo, 3 = intubacéo impossivel devido a, por exemplo, tbnus
mandibular excessivo, laringoespasmo ou movimento fisico grosseiro (Anexo 3) (LERCHE;
MUIR; GRUBB, 2002). O tempo decorredido da MPA até a inducdo anestésica foi registrado.
Apbs os registros em T3 e a intubacdo do animal, o estudo foi concluido.

A manutencéo da anestesia foi realizada com sevoflurano diluido em oxigénio a 100%,
fornecido por vaporizador calibrado (Novitech15720, Novitech Equipamentos MédicoS
LTDA) conectado a um circuito sem reinalacdo de gases. Outros analgésicos foram
administrados para a realizacdo do procedimento cirurgico, conforme a escolha do anestesista
responsavel.

Todos os animais receberam uma dose de 22 mg/kg de ampicilina sodica IV, no inicio
do procedimento cirdrgico. Para a analgesia pos-operatoria, foi administrado 0,1 mg/kg de
meloxicam (Elo-xicam Inj 0,2%, Chemitec, BR) IV em todos os animais, que recebiam alta no

mesmo dia do procedimento.

3.5 Analise estatistica

A analise estatistica dos dados foi executada utilizando o software Graphpad Prism
versdo 8.0.1 para Windows (Graphpad Software. Inc.; San Diego, CA, USA). As variaveis
paramétricas estdo descritas como média + desvio padrdo enquanto as variaveis assimétricas
sdo descritas como mediana (intervalo interquartil), baseado no teste de normalidade de
Shapiro-Wilk.

Para comparacdes entre 0s grupos nos dados demograficos, dose total de propofol,
escores EDS, escores EDI, tempo entre a administracdo do tratamento e MPA e entre MPA e
inducgdo, foi utilizado um teste t ndo pareado ou o teste de Mann Whitney, para varidveis
paramétricas e assimétricas, respectivamente.

As comparagdes para as variaveis FC, FR, PAS e TR foram realizadas utilizando um
modelo de efeitos mistos, considerando tratamento e momento como efeitos fixos e animal
como efeito aleatdrio. Diferencgas entre os grupos em cada momento foram identificadas pelo
teste de Sidak, enquanto diferencas entre momentos dentro de cada grupo (versus TO) foram

identificadas pelo teste de Dunnett.
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Para comparar os escores de sedacdo (END e EVAI) dentro de cada grupo com TO, foi
utilizado o teste de Friedman seguido do teste de Dunn. Ja as comparacfes entre grupos nos
escores de sedacdo foram realizadas utilizado o teste de Mann Whitney. Para todas as analises,

as diferencas foram consideradas significativas quando P < 0,05.
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4 RESULTADOS

Foram elegiveis 40 gatos para participar do presente estudo. Desses, 6 gatos foram
excluidos e 34 gatos completaram o estudo (Figura 1), sendo divididos em dois grupos. N&o
houve diferenca significativa entre 0s grupos para idade, peso e dose de propofol. A taxa de 4
mg/kg/min de propofol proporcionou indugéo tranquila, com auséncia de excitagéo ou disforia.
O tempo decorrido entre a administracdo do tratamento e a administracdo da MPA, assim como
o0 tempo entre a MPA e a inducgéo anestesica também ndo apresentaram diferenca significativa

entre os grupos (Tabela 1).

Gatos elegiveis para orquiectomia ou
ovariohisterectomia eletiva (n = 40)

Excluidos (n = 6)

- Perda de contato com o tutor apés
primeira consulta (n= 2)

v

- Comportamento agressivo no dia do
experimento (n=4)

A 4

Randomizados (n=34)

v v
Alocacao Controle (n=17) Gabapentina (n=17)
- Receberam tratamento(n=17) - Receberam tratamento(n= 17)

Analisados (n =17) Analisados (n = 17)

- Excluidos (n =0) - Excluidos (n = 0)

Figura 1: Diagrama de fluxo do CONSORT (Consolidated Standards of Reporting Trials). n, nimero; Controle,
placebo; Gabapentina, 100mg de gabapentina.

Todos os gatos receberam escore de sedacdo zero em TO tanto para a EVAI quanto para
a END. Os escores de sedagdo aumentaram em T2 versus TO em ambos os grupos (P < 0,0001),
tanto na END quanto na EVAI, sem diferenca significativa entre os grupos (Tabela 2). A
facilidade de insercdo do cateter intravenoso avaliada pela EDS ndo apresentou escores com
diferenca significativa entre os grupos, assim como a facilidade de intubacgéo avaliada pela EDI
(Tabela 2).

A PAS foi menor em T2 e T3 quando comparada com TO no grupo controle (P < 0,0001
para T2 e T3) e no grupo gabapentina (P < 0,0005 para T2 e P < 0,0001 para T3). N&o houve
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diferenca entre os grupos tanto para FC quanto para PAS. A FC reduziu significativamente em
T3 quando comparada com TO nos dois grupos (P < 0,0001 para ambos os grupos) (Tabela3).

Foi observado reducdo da FR em T2 e T3 em relacdo ao TO no grupo controle (P =
0,001 e P < 0,0001) e no grupo gabapentina (P = 0,0084 e P = 0,0006). N&o houve diferenca
significativa entre os grupos para a FR, assim como ndo houve diferenca significativa na

temperatura entre os diferentes momentos em ambos 0s grupos e entre os grupos (Tabela 3).

Tabela 1. Dados demograficos, dose de propofol e variaveis de tempo em 34 gatos que receberam a administragao
oral de gabapentina (100 mg) ou placebo, previamente a medicacdo pré-anestésica com 0,05 mg/kg de
acepromazina associada a 0,3 mg/kg de metadona e anestesiados com propofol. A dose real de gabapentina
calculada em funcéo do peso também é apresentada. Os dados sdo apresentados como médias + desvios padréo ou
medianas (intervalos interquartis).

Variavel Controle (n=17) Gabapentina (n = 17)
Sexo

Macho 10 9

Fémea 7 8
Idade (meses) 12 (9-16) 12 (7-15)
Peso (kg) 3,7+x11 3611
Dose de propofol (mg/kg) 76+272 73+28
Tempo entre tratamento e MPA (minutos) 106 + 4 107 %3
Tempo entre MPA e indugéo (minutos) 49 +5 47+ 4
Dose de gabapentina (mg/kg) NA 29,7+ 8,9

NA: ndo avaliado.
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Tabela 2. Escores de sedacdo pela escala visual analdgica interativa (EVAI, intervalo de 0 a 100 mm) e escala
numérica descritiva (END, intervalo 0-14),escore de facilidade de insercdo de cateter intravenoso pela escala
descritiva simples (EDS, intervalo de 0 a 3), e escore de facilidade de intubacdo orotraqueal pela escala descritiva
para intubacdo (EDS, intervalo de 0 a 3), em 34 gatos, antes (T0), 100 minutos apds a administragdo de 100 mg
de gabapentina ou placebo (T1) e 30 minutos ap6s a administragdo da MPA composta por acepromazina 0,05
mg/kg e metadona 0,3 mg/kg (T2).

Varivel Controle (n =17) Gabapentina (n = 17)
EVAI (mm) TO 0 (0-0) 0 (0-0)
T1 0 (0-7) 3(0-10)
T2 9 (4-13)" 12 (5-32)"
END TO 0 (0-0) 0 (0-0)
T1 0 (0-0) 0(0-2)
T2 2 (1-4)" 4 (2-5)"
EDS TO NA NA
T1 NA NA
T2 1(1-2) 1(1-2)
EDI TO NA NA
T1 NA NA
T2 NA NA
T3 0(0-1) 0(0-1)

Os dados sédo apresentados como média + DP ou mediana (intervalo interquartil).
*: significativamente diferente de T0. NA: ndo avaliado.

Tabela 3. Pressdo arterial sist6lica (PAS), frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratéria (FR) e temperatura
retal (TR) em 34 gatos, antes (T0), 100 minutos apds a administracio de 100 mg de gabapentina ou placebo (T1),
30 minutos apds a administragdo da MPA composta por acepromazina 0,05 mg/kg e metadona 0,3 mg/kg (T2) e
imediatamente ap6s a inducdo anestésica com propofol (T3).

Varidvel Controle (n =17) Gabapentina (n = 17)
PAS (mmHg) TO 138+ 19 140+ 21
Tl 137+ 20 137+ 20
T2 119 + 23" 113 £ 24"
T3 77+14" 74 +10"
FC (bpm) TO 197 £+ 26 197+ 29
T1 189 + 23 193 + 34
T2 191 + 17 190 + 28
T3 148 + 24" 142 + 23"
FR (mpm) TO 49+ 12 50+ 14
Tl 43+ 10 43 +12
T2 37+9" 36+9"
T3 24+ 6" 26 +10"
TR (°C) TO 38,6 £0,5 38,2+0,5
Tl NA NA
T2 NA NA
T3 38,2+0,5 37,8+0,17

Os dados séo apresentados como médias + DP. *: significativamente diferente de TO.
NA: ndo avaliado.
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5 DISCUSSAO

O protocolo utilizado ndo alcangou os objetivos da MPA, tais como reduzir a ansiedade
do animal e facilitar o manejo pré-cirargico. O grau de sedacdo apds a MPA foi considerado
leve em ambos os grupos, ndo sendo influenciado de forma significativa pela administragéo de
100 mg de gabapentina. As variaveis fisiologicas, assim como a dose de propofol, também nao
foram influenciadas pela gabapentina.

No presente estudo, utilizamos uma dose de 100 mg de gabapentina para cada gato,
independente do peso do animal. As recomendacdes de dose de gabapentina para a reducdo do
estresse em gatos variam de 50 a 150 mg por gato (ROBERTSON et al., 2018; GRUBB et al.,
2020; SIMON; STEAGALL, 2020;). Em um estudo anterior, a administracdo de 50 mg/gato de
gabapentina resultou em escores de resposta de medo semelhantes aos gatos que receberam a
dose de 100 mg (PANKRATZ et al., 2018). Em outro estudo, a administragcdo de 100 mg de
gabapentina por via oral em gatos com historico de agressividade, 120 minutos antes de uma
consulta veterinaria, resultou em maior tolerancia desses gatos quando submetidos a diferentes
exames com nivel crescente de estresse (KRUSZKA et al., 2021). E importante ressaltar que a
administracdo de uma cépsula de gabapentina contendo uma concentracdo Gnica do farmaco ird
gerar variacOes de dose, de acordo com o peso do animal, o que pode interferir no efeito do
medicamento. Em estudos anteriores, foi encontrada uma variacdo de dose que oscila de 13
mg/kg até 35 mg/kg (PANKRATZ et al., 2018; VAN HAAFTEN et al., 2017). No presente
estudo, foi optado pela dose de 100 mg/gato de gabapentina por ser uma dose amplamente
utilizada na rotina da instituicdo. A dose média observada (29,7 + 8,9 mg/kg) esta de acordo
com a dose encontrada em outros estudos (VAN HAFTEN et al., 2017; HUDEC; GRIFFIN,
2020; KRUSZKA etal., 2021; VERONEZI et al., 2021). Para padronizar a dose de gabapentina
utilizada no presente estudo, seria necessario a manipulacdo do farmaco de acordo com o peso
do animal, o que tornaria o estudo invidvel na instituicdo, ja que a mesma ndo possui laboratério
especifico para executar essa fungao.

As variaveis analisadas no presente estudo foram registradas apds 100 minutos da
administracao da gabapentina ou placebo. Esse periodo de tempo foi baseado em um estudo de
farmacocinética em gatos, onde foi relatado que a concentracdo plasmatica maxima ocorreu aos
100 + 22 minutos apds a administracdo VO de 10 mg/kg de gabapentina (SIAO; PYPENDOP;
ILKIW, 2010). Em um estudo mais recente, 0s autores observaram uma concentracdo
plasmatica maxima de gabapentina 65 minutos ap6s a administragdo via oral de 10 mg/kg a
gatos (ADRIAN et al., 2018). As discrepancias entre os resultados dos dois estudos de
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farmacocinética (SIAO; PYPENDOP; ILKIW, 2010; ADRIAN et al., 2018) podem ter ocorrido
devido as diferencas de biodisponibilidade e locais e horérios de coleta das amostras de sangue.
Além disso, alguns gatos no estududo de Adrian et al., (2018) receberam doses mais altas, ja
que a gabapentina era fornecida em capsulas contendo 50 e 75 mg, gerando doses de 9,04 a
12,00 mg/kg, o que pode ter contribuido para as discrepancias entre os estudos. O intervalo de
tempo recomendado por diferentes literaturas entre a administragdo da gabapentina e a
manipulacdo do gato é de 90 a 120 minutos , 0 que estd de acordo com o tempo utilizado no
presente estudo (ROBERTSON et al., 2018; GRUBB et al., 2020; SIMON; STEAGALL,
2020).

No presente estudo, ndo ocorreu aumento significativo nos escores das escalas EVAI e
END ap06s a administracdo de 100 mg de gabapentina. Os escores com ambas as escalas (END
e EVAI) foram baixos e sem diferenca significativa em relacdo ao grupo controle, sugerindo
auséncia de sedacéo evidente da gabapentina. Em um estudo anterior, a administracdo de 100
mg de gabapentina em gatos, 90 minutos antes de transporta-los para o hospital veterinario,
reduziu significativamente o estresse durante o transporte e durante a consulta veterinaria (VAN
HAAFTEN et al., 2017). Em outro estudo, os autores observaram que a administracao por via
oral de 50 e 100 mg/kg de gabapentina em gatos capturados por armadilha resultou em redugéo
do nivel de estresse desses animais quando comparado com gatos que nao receberam a
gabapentina, porém esses animais ndo foram avaliados de forma interativa (PANKRATS et al.,
2018). Considerando uma reducdo nos niveis de estresse promovido pela gabapentina em outros
estudos, esperava-se maiores escores de sedacdo quando os animais recebiam a gabapentina e
apos a administracdo da MPA, o que ndo ocorreu. Diferente de outros estudos, a gabapentina
ndo promoveu efeito sedativo evidente, sendo que esse achado pode ser justificado pelas
diferentes doses utilizadas nos estudos, diferentes escalas utilizadas para avaliar o nivel de
estresse dos gatos e momento da administracdo da gabapentina.

A dose de acepromazina utilizada no presente estudo foi baseada em estudos anteriores,
nos quais esse farmaco foi adminisitrado como parte do protocolo de MPA, em gatos, sem
resultar em efeitos adversos importantes (BORTOLAMI; MURREL; SLINGSBY, 2013;
OLIVEIRA et al., 2018). A recomendacéo de dose de metadona para gatos pela Associa¢do
Mundial de Pequenos Animais (WSAVA 2022) é de 0,2 a 0,3 mg/kg (MONTEIRO et al., 2022).
A dose de metadona utilizada no presente estudo ¢ amplamente utilizada na instituicdo, como
parte do protocolo de MPA em gatos. Em um estudo anterior, os autores administram 0,3 mg/kg
de metadona, associada a 0,05 mg/kg de acepromazina como MPA de gatos submetidos a

orquiectomia, resultando em minimos efeitos adversos (OLIVEIRA et al., 2018). Em outro
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estudo, a administracdo 1V da dose de 0,3 mg/kg de metadona em gatos submetidos a estimulo
nociceptivo por pinga C e algdmetro de ponta circular, foi evidenciada analgesia adequada por
2 a 4 horas (FERREIRA et al., 2011). A via de administracdo IM foi utilizada por ser a via de
administracdo comumente utilizada na MPA de gatos.

No presente estudo, a administracdo de 0,05 mg/kg de acepromazina, associada a 0,3
mg/kg de metadona, resultou em aumento discreto, porém significativo nos escores de sedacéo
mensurados com as escalas EVAI e END, em ambos os grupos. Em um estudo anterior, no qual
foi utilizado o mesmo protocolo de MPA do presente estudo, foram observados escores de
sedacéo de 1 pela END (0 a 3) e 26 mm (15-30) pela EVAI, demonstrando sedacao leve nesses
animais (OLIVEIRA et al., 2018). Em outro estudo, os autores observaram que a administragdo
de 0,03 mg/kg de acepromazina, associada a 0,02 mg/kg de buprenorfina em gatos resultou em
baixos escores de sedacdo, correspondente a aproximadamente 30% da escala de sedacéo
utilizada (HUNT et al., 2013). Da mesma forma, a administracdo de 0,05 mg/kg de
acepromazina associada a um opioide (0,5 mg/kg de metadona, 0,02 mg/kg de buprenorfina ou
0,4 mg/kg de butorfanol) em gatos, pela via intramuscular, resultou em baixos escores de
sedacdo nas escalas EVAI e END (BORTOLAMI; MURREL; SLINGSBY, 2013). Em um
estudo recente em gatos, a administracdo de 0,05 mg/kg de acepromazina, associada ao
butorfanol ou a nalbufina, nas doses de 0,4 mg/kg e 0,5 mg/kg, respectivamente, pelas vias
intramuscular ou intravenosa, resultou em baixos escores de sedacdo, atingindo no maximo
19% da EVAI e 21% da END, sugerindo que a via de administracdo ndo parece provocar grande
influéncia nesse efeito (COSTA et al.,, 2021). Dessa forma, é possivel concluir que,
independente do opioide associado, o potencial sedativo da acepromazina em gatos € reduzido.
Além disso, quando a gabapentina foi administrada 100 minutos antes, ndo foi observado
incremento da sedacdo promovida pela acepromazina e metadona, demonstrando que a
gabapentina ndo potencializou esse tipo de MPA.

A taxa de infusdo pode impactar na dose final de propofol necessaria a indugédo
(OLIVEIRA etal., 2018). Ao comparar gatos que receberam MPA composta por acepromazina
associada ou a metadona ou salina e induzidos com propofol na taxa de 1,5 mg/kg/min ou 5
mg/kg/min, foi observado que os todos os gatos induzidos com a taxa mais baixa de propofol
apresentaram excitacdo na inducgdo anestésica, enquanto gatos que receberam acepromazina
com metadona e foram induzidos com a taxa mais alta de propofol, foram relacionados com
baixo indice de excitacdo e doses mais baixas de propofol necesséria para a inducéo anestésica
(OLIVEIRA et al., 2018). Em um estudo anterior, foi utilizado uma taxa de 5 mg/kg/min de
propofol para a indugdo anestésica de gatos pré-medicados com acepromazina e diferentes
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opioides, sendo observado alta incidéncia de hipotensdo nos gatos (64 a 82%). Dessa forma,
objetivando reduzir os casos de hipotensdo sem comprometer a qualidade da indugéo, a taxa
utilizada no presente estudo foi de 4 mg/kg/min, resultando em inducéo anestésica tranquila.

No presente estudo, as doses de propofol necessarias para a inducdo anestésica ndo
foram significativamente diferentes entre os grupos, variando de 7,3 = 2,8 a 7,6 = 2,2 mg/kg,
nos grupos Gabapentina e Controle, respectivamente. Esses resultados sugerem que a
gabapentina nao reduz a dose de inducdo anestésica com propofol em gatos premedicados com
acepromazina e metadona. Essa dose de propofol é similar a relatada por Martinez e Morison
(2010), no qual gatos que receberam apenas acepromazina como MPA (0,05 mg/kg, IM)
necessitaram de 7,5 £ 2,0 mg/kg de propofol para a inducdo anestésica. Doses semelhantes de
propofol foram observadas em outro estudo no qual os gatos ndo receberam MPA antes da
inducdo anestésica, com doses de propofol de 7,8 + 2,0 mg/kg (PASCOE; ILKIW;
ERISCHMEYER, 2006). Porém, doses menores de propofol (5,3 + 1,1 mg/kg) foram relatadas
em um estudo em que gatos receberam 0,05 mg/kg de acepromazina associada a 0,3 mg/kg de
metadona pela via IM como MPA (OLIVEIRA et al., 2018). Essa variacéo de doses de propofol
necessaria para a inducdo anestésica pode ser justificada pelas varidveis avaliadas em cada
estudo para considerar o0 momento ideal para a intubacdo e pela taxa de administracdo do
propofol.

As variaveis fisiol6gicas avaliadas no presente estudo ndo apresentaram mudancas
significativas ap0s a administracdo da gabapentina. A PAS manteve-se estavel, com valores
médios idénticos nos dois grupos (137 + 20 bpm). Da mesma forma, a FC e FR néo
apresentaram alteracOes significativas. Esses achados corroboram os resultados de um estudo
anterior no qual a administracdo de 100 mg de gabapentina, aproximadamente 90 minutos antes
da consulta, ndo alterou a PAS, FC e FR em gatos submetidos a ecocardiografia (VERONEZI
etal., 2022).

Apo6s a administracdo da MPA, foi observado reducao significativa da PAS nos grupos
Controle e Gabapentina, mantendo a PAS dentro dos valores considerados normais (119 + 23
e 113 +24), ndo caracterizando hipotensdo (PAS < 90mmHg). Essa reducdo da PAS apoés a
MPA tem sido atribuida & vasodilatacdo promovida pela acepromazina e redugéo na resisténcia
vascular sistémica (LUDDERS et al., 1983). Porém, em um estudo anterior, foi evidenciado
que a acepromazina reduziu a pressao arterial em cées acordados devido a reducdo do debito
cardiaco e volume sistolico, e ndo por vasodilatacdo (RANGEL et al., 2020). Em outro estudo,
0s autores observaram hipotensdo em até 45% de gatos apds receber acepromazina associada

ao butorfanol ou a nalbufina, pelas vias IM ou IV (COSTA et al., 2021). A maior incidéncia de
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hipotensdo observada nesse estudo anterior (COSTA et al., 2021), pode estar relacionada aos
diferentes opioides e vias de administragdo utilizados.

Ap0s a inducao anestésica com propofol, 71% dos gatos do grupo controle e 100% dos
gatos do grupo gabapentina apresentaram hipotensao. A grande incidéncia de hipotensédo apds
a inducdo anestésica em ambos 0s grupos pode ser devido ao efeito inotrépico negativo e
consequente reducdo do débito cardiaco causada pelo propofol, como ja demonstrado em cées
(PAGEL; WARLTIER, 1993). Com o objetivo de reduzir essa incidéncia elevada de hipotensao
arterial, a taxa de inducédo de propofol do presente estudo foi reduzida para 4 mg/kg/min, em
comparagdo a um estudo anteriorem que a taxa foi de 5 mg/kg/min (COSTA et al., 2021).
Porém, essa estratégia ndo foi eficaz. Os resultados do presente estudo e do estudo anterior
(COSTA et al., 2021) sugerem alta incidéncia de hipotensdo ap6s a indugdo anestésica com
propofol em gatos, sendo fundamental monitorar a presséo arterial de forma precoce nesses
animais.

A administracdo da gabapentina ndo acentuou a reducdo da PAS apds a administracao
da MPA, sendo que apenas um gato que recebeu esse tratamento apresentou hipotensao (PAS
< 90 mmHg), da mesma forma que ndo influenciou a PAS apds a inducdo anestésica. E
importante ressaltar que, no presente estudo, a PAS foi mensurada com o doppler vascular, que
ndo é considerado padrdo ouro para a afericdo dessa variavel. Foi sugerido em um estudos
anterior que a PAS mensurada com o Doppler em gatos pode ter valores subestimados quando
comparado com o método invasivo (CAULKETT; CANTWELL; HOUSTON, 1998). Assim,
se a PAS no presente estudo fosse aferida pelo método invasivo, é possivel que menos gatos
fossem classificados como hipotensos.

Um achado no presente estudo foi a reducdo significativa da FR ap6s a administracao
da MPA. Em estudos anteriores, utilizando MPA composta por acepromazina e diferentes
opioides, ndo foi observado reducdo significativa da FR em gatos (COSTA et al., 2021; HUNT
et al., 2013). Uma possivel explicacdo para a reducéo da FR ap6s a administracdo da MPA é a
reducdo do estresse promovido por essa medicacéo, ja que gatos em ambiente hospitalar e sob
estresse apresentaram aumento significativo da FR (QUIMBY; SMITH; LUNN, 2011).
Considerando auséncia de efeito tranquilizante promovido pela gabapentina, é possivel que a
MPA tenha tranquilizado os gatos a ponto de reduzir a FR. Além disso, essa reducdo da FR foi
acentuada apo6s a inducgéo da anestesia com propofol. Esse é um efeito esperado com a utilizagéo
do propofol, ja que o mesmo atua centralmente provocando depressdo respiratoria
(KASHIWAGI et al., 2004). Apesar da reducédo adicional da FR apds a inducao anestésica, ndo

foram observados casos de apneia ou cianose de mucosas em nenhum dos gatos.
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A principal limitacdo do presente estudo foi administrar a gabapentina em ambiente
hospitalar. A administracdo do tratamento em ambiente hospitalar teve como objetivo
padronizar o tempo de espera, assim como reduzir as chances de administracao inadequada pelo
tutor. Porém, é possivel que os gatos que recebem a gabapentina durante um episodio de
estresse respondam de forma diferente ao farmaco, quando comparado com o0s gatos que
recebem o medicamento em domicilio. Em uma busca na literatura atual, ndo foram
encontrados estudos comparando o efeito da gabapentina quando administrada em domicilio
antes do estimulo estressante, com a gabapentina administrada em ambiente hospitalar ou com
o0 animal j& estressado. Dessa forma, sdo necessarios novos estudos para entender se 0 ambiente
exerce influéncia nos efeitos promovidos pela gabapentina em gatos. Outra limitacdo foi que as
escalas de sedacdo utilizadas (END e EVAI) ndo sdo validadas para gatos. Escalas nédo
validadas podem ser incapazes de discriminar animais com diferentes graus de sedacdo dos
animais sem sedacéo evidente. No momento da execucao do estudo, ndo foram encontradas em
uma busca na literatura escalas de sedacdo validadas para a espécie felina. Por fim, o método
de afericdo de pressdo arterial foi realizado por um método néo invasivo, o qual pode apresentar
menor acuracia em relacdo ao padrdo ouro invasvo. Entretanto, considerou-se inviavel a

insercdo de um cateter intra-arterial, j& que as afericGes eram feitas com os gatos acordados.
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6 CONCLUSAO

Gatos receberam a administracdo via oral de 100 mg de gabapentina ou placebo em
ambiente hospitalar, 100 minutos antes de receber a associacdo de acepromazina e metadona
como medicacao pré-anestésica. A administracao da gabapentina em gatos higidos néo resultou
em aumento nos escores de sedacdo e ndo potencializou a sedagdo promovida pela medicacéo
pré-anestésica. A dose de propofol necessaria para a inducdo anestésica, assim como as

variaveis fisioldgicas nao foram influenciadas pela gabapentina.
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ANEXO 1

Escala Numeérica Descritiva para avaliacdo da sedacdo em gatos (MONTEIRO et al., 2009)
(Traduzido).

1. Escore postural
0=Empé
1 = Sentado ou ataxico
2 = Decubito esternal
3 = Decubito lateral

2. Posicdo Ocular
0 = Posicao ocular normal
1 = Rotacdo ocular ventromedial parcial
2 = Rotagéo ocular ventromedial completa

3. Reflexo palpebral
0 = Reflexo palpebral forte
1 = Reflexo palpebral moderado
2 = Reflexo palpebral leve mas ainda presente
3 = Auséncia de reflexo palpebral

4. Grau de relaxamento mandibular
0 = Ténus normal
1 = T6nus levemente enfraquecido
2 = T6nus moderadamente enfraquecido
3 = Sem resisténcia a abertura da boca

5. Resposta auditiva (reacdo ao som produzido por palmas)
0 = Resposta normal
1 = Leve diminuicédo da resposta (algum movimento ocular com movimento corporal)
2 = Moderada diminuicdo da resposta (algum movimento ocular sem movimento corporal)
3 = Profunda diminuicéo da resposta (sem movimento)
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ANEXO 2

Escala Descriva Simples para facilidade de insercéo de cateter intravenoso ap6s administracdo
de MPA. Adaptado e traduzido de Bortolami (2013).

Escore Classificacao Descricao

0 Muito facil Sem reacdo, gato em decubito e sem resposta ao estimulo

1 Facil Leve movimento do membro, tensionamento muscular e
contensdo minima necessaria

2 Dificil Retirada do membro, tentativa de afastamento e contencao
moderada
Tentativas de fuga, comportamento agressivo com

3 Muito dificil vocalizagdo e necessidade de contensdo maxima, multiplas

tentativas necessarias
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ANEXO 3

Escala Descriva para facilidade de intubacg&o orotraqueal ap6s inducédo anestésica com propofol.
Traduzido de Lerche, Muir e Grubb (2002).

Pontuacao Descricdo

0 Intubacdo bem sucedida em uma tentativa, sem sinais de laringospasmo ou
movimento fisico grosseiro

1 Intubacdo bem suscedida em uma tentativa, com sinais de movimento fisico,
como tosse

2 Intubacao bem suscedida em mais de uma tentativa, com ou sem movimentos
fisicos

3 Intubacdo impossivel devido ao tdnus mandibular acentuado, laringoespasmo

ou movimento fisico grosseiro
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