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RESUMO

O objetivo do estudo foi identificar os efeitos hemodinamicos, cardiovasculares, sedativos e de
estresse da gabapentina em dose Unica, por via oral, em gatos saudaveis e se a administragdo
do farmaco facilita a manipulacdo destes animais no momento dos exames para avaliacdo
cardiovascular. O estudo prospectivo, duplo cego, randomizado, controlado por placebo foi
realizado em dez gatos higidos que apés triagem inicial, foram alocados em trés grupos
experimentais: placebo, gabapentina 5 mg/Kg e gabapentina 10 mg/Kg. Os animais foram
avaliados antes da administragdo da solucdo, duas, trés e quatro horas apoés, avaliando-se
parametros fisiologicos, eletrocardiograficos, ecodopplercardiograficos, pressoricos, sedativos
e graus de estresse, comparando-se os valores obtidos entre os tempos e entre os grupos. Foi
observado maior grau de sedagdo duas, trés e quatro horas ap6s a administragao das solugdes
nos trés grupos, o que foi associado as manobras cat friendly utilizadas neste estudo. Houve
maior grau de estresse nos gatos submetidos ao eletrocardiograma em compara¢cdo com exame
fisico e ecocardiograma nos trés grupos. Houve redugdo da temperatura corpérea no exame
fisico e aumento da amplitude da onda T do eletrocardiograma apds administracdo de
gabapentina 5 mg/Kg, que nao foram consideradas alteragdes significativas neste estudo. Nao
houve alteracdo nos parametros ecocardiograficos. Conclui-se que a administragdo da
gabapentina nas doses de 5 mg/Kg e 10 mg/Kg nao interfere nos pardmetros hemodinamicos e
cardiovasculares em gatos saudaveis e ressalta-se a importancia da utilizacdo de manejo cat

friendly para realizacdo de exames cardiovasculares em gatos.

Palavras-chave: ecocardiografia; eletrocardiografia; estresse; pressao arterial; sedagdo.



ABSTRACT

The aim of the study was to identify the hemodynamic, cardiovascular, sedative and stress
effects of gabapentin in a single oral dose in healthy cats, and whether the administration of the
drug facilitates the manipulation of this animals to perform cardiovascular exams. The
prospective, double-blind, randomized, placebo-controlled study was performed in ten healthy
cats that, after inicial screening, were allocated into three experimental groups: placebo,
gabapentin 5 mg/Kg and gabapentin 10 mg/Kg. The animals were evaluated before the
admnistrartion of the solution, two, three and four hours after, evaluating physiological,
electrocardiographic, echodopplercardiographic, pressure, sedatives and degrees of stress,
comparing the obtain values between times and between groups. The highest sedation degree
was observed two, three and four hours after administration of the solutions in the three groups,
which was associated with the cat friendly maneuvers used in this study. There was a higher
stress degree in cats submited to electrocardiogram compared to phisical exam and
echocardiogram in the three groups. There was a reduction in body temperature on physical
examination and an increase in the amplitude of the T wave on the electrocardiogram after the
administration of gabapentin 5 mg/Kg, which was not considered significantly in this study.
There was no change in the echocardiographic parameters. The administration of gabapentin at
doses of 5 mg/Kg and 10 mg/Kg does not interfeer with hemodynamic and cardiovascular
parameters in healthy cats and emphasizes the importance of using cat friendly management to
perform cardiovascular exams in cats.

Keywords: echocardiography; electrocardiography; stress; blood pressure; sedation.
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1. Introducio

A relacdo entre humanos e gatos domésticos existe ha aproximadamente 10 mil anos e
torna-se cada vez mais estreita, sendo atualmente o animal considerado um membro da familia
(PONGRACZ; SZAPU, 2018). De acordo com a ABINPET (Associago Brasileira da Indastria
de Produtos para Animais de Estimacao), o Brasil tem um mercado de aproximadamente 21,4
milhdes de gatos, demonstrando uma popularidade deste animal entre os brasileiros. Entretanto,
72% dos gatos fazem menos do que uma visita ao veterindrio por ano, e algumas das razoes
incluem a dificuldade de transportar os animais e o desconforto dos proprietarios com as reagdes
de medo, estresse e ansiedade dos animais quando inseridos ao ambiente hospitalar (QUIMBY,
etal., 2011; ABINPET, 2018; PONGRACZ e SZAPU, 2018).

Esses animais possuem uma grande pluralidade comportamental, onde sdo encontrados
desde animais doceis e sociaveis que ndo necessitam de contengdo até animais insocidveis que
ndo permitem manipulacdo (GRIFFIN, 2009; PANKRATZ, et al., 2017). Entretanto, até¢ os
animais mais doceis podem apresentar sinais de medo, ansiedade e estresse que podem
desencadear agressividade e resisténcia a manipulagdo quando inseridos no ambiente hospitalar
(VOLK, et al., 2011). Além disso, os parametros fisiologicos dos animais também podem ser
alterados, o que faz com que a avaliagdo clinica ndo seja tdo precisa. Como exemplo, pode-se
citar aumento das frequéncias respiratéria e cardiaca, aumento da pressao arterial (PA), midriase
e tremores (QUIMBY, et al., 2011). A contencdo desses animais € particularmente importante
em exames que demandem tempo e manipulagdo, como a eletrocardiografia (ECG), a
ecocardiografia e a afericdo da pressao arterial sistolica (PAS) e o estresse da contencao pode
facilmente interferir nos resultados destas avaliagdes (BRADSHAW, 2018).

Diferentes métodos tém sido propostos para minimizar o estresse e facilitar a
manipulagdo de gatos ansiosos durante a realizagdo de consultas e exames diagndsticos, que
fazem parte do consenso “cat friendly practice”, como por exemplo salas de espera separadas
por espécie, enriquecimento ambiental, realizagdo dos exames em lugares silenciosos, uso de
feromonios, oferecer alimento como refor¢o positivo, além de minimo contato fisico e
manipula¢do (ELLIS, et al,, 2013, BRADSHAW, 2018; GRUBB, et al., 2020). Entretanto,
muitas vezes ¢ necessario o uso de ansioliticos em pacientes que apresentem altos niveis de
medo, ansiedade ou estresse como uma estratégia de controlar estes sinais (PANKRATZ, et al.
2017).

A eletrocardiografia (ECG) € o registro grafico que demonstra a atividade elétrica



produzida por células do musculo cardiaco tanto na despolarizacdo quanto na repolariza¢ao
(KLIGFIELD, et al. 2007). A ECG fornece varias informagdes sobre o coragdo, como a
frequéncia cardiaca, o ritmo e a condugdo intracardiaca. Além disso, pode sugerir aumento de
camaras cardiacas, doengas do miocardio e do pericardio, isquemia e até mesmo intoxicacoes
por alguns farmacos (ROMITO, et al., 2018; SANTILLI, et al. 2018).

Por meio da eletrocardiografia convencional também ¢ possivel calcular a variabilidade
da frequéncia cardiaca (VFC), que corresponde as variagdes no intervalo de tempo entre
batimentos cardiacos consecutivos (intervalo R-R), que reflete oscilagdes no equilibrio
simpatico e parassimpatico, associadas as influéncias de uma grande variedade de fatores, como
respiragdo, reflexos barorreceptores, termorreguladores e o sistema renina-angiotensina-
aldosterona (GRUPPI e ANTELMI, 2016).

Estudos em humanos demonstram que a VFC possui vérias aplicagdes clinicas, sendo
utilizada para identificar possibilidade de infarto agudo do miocardio, lesdes miocardicas pos-
cirurgias cardiacas, disfun¢ao ventricular, arritmias, além de ser considerada fator progndstico
para ocorréncia de morte subita (CATAI et al., 2020). Na Medicina Veterinaria, a VFC ¢
utilizada para avaliar a atuacao do sistema nervoso auténomo e o balan¢o das atividades
simpaticas e parassimpaticas sobre o sistema elétrico cardiaco, e pode sofrer influéncias da ago
de farmacos anestésicos ¢ alteragdes ambientais, como estresse, medo ¢ ansiedade (RAUE;
TARVAINEN; KASTNER, 2019). Um estudo anterior demonstrou que a VFC pode ser um
parametro preditivo de insuficiéncia cardiaca congestiva em caes com degeneracdo mixomatosa
da valva mitral (BRULLER, et al., 2017). Em gatos, estuda-se principalmente as consequéncias
do estresse sobre a VFC, podendo ser um marcador de conforto e bem-estar animal, além de
estudos acerca de efeitos de farmacos anestésicos e alteracdes em cardiopatias (ABBOTT,
2005; CONTI, et al., 2015). A obtencao desta variavel consiste no calculo do indice de tonus
vasovagal, previamente descrita por Carareto, et al. (2007), através de uma férmula adaptada
de Doxey e Boswood, (2004), utilizando-se 20 intervalos R-R consecutivos.

A ecocardiografia ¢ um método de avaliagdo cardiaca que possibilita avaliar a anatomia
e a funcionalidade do coragdo por meio da anélise do tamanho das camaras cardiacas, espessura
e movimento das paredes e movimentagdo das valvas. Ademais, por meio do exame € possivel
acompanhar em tempo real a atividade mecanica cardiaca, avaliando dados de fungao sistolica
e diastolica inferindo diretamente na hemodinamica do paciente (WARD, et al., 2012;
SCHOBER ¢ CHETBOUL, 2015).

Uma avaliacdo ecocardiografica completa € essencial para o diagndstico de cardiopatias

felinas, especialmente as formas ocultas, que demoram a apresentar sinais clinicos no paciente,
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como a cardiomiopatia hipertrofica felina (FUENTES, et al., 2020). Clinicamente, ¢ preferivel
que o exame seja realizado em animais que estejam conscientes com auséncia de sedagado, visto
que a maioria dos anestésicos utilizados para este fim cursam com prejuizo hemodinamico,
impossibilitando maior acuracia na aquisi¢do das mensuracdes ecocardiograficas (WARD, et
al., 2012; LAZZARINI, et al., 2020). Entretanto, devido ao estresse da conten¢ao e até mesmo
a frequéncia cardiaca basal elevada dos gatos, o exame pode ser dificultado ou impossibilitado
de ser realizado, sendo necessaria a administracdo de farmacos sedativos para a aquisi¢cao de
imagens ¢ mensuracoes de boa qualidade (BRADSHAW, 2018; JOHARD, et al., 2018;
CARVALHO, et al., 2019; LAZZARINI, et al., 2020).

A PA ¢ a forca exercida pelo sangue contra a parede das artérias e pode ser determinada
pela formula PA = DC x RVP; onde DC ¢ o débito cardiaco e RVP ¢ a resisténcia vascular
periférica (GUYTON e HALL, 2006). A avaliacio da pressdo arterial sistémica ¢
particularmente importante em animais sob anestesia geral ou seda¢do, visto que a maioria dos
farmacos anestésicos podem causar prejuizo hemodindmico sist€émico, como reducdo da
frequéncia cardiaca, do débito cardiaco e oxigenagdo tecidual, assim como a pressdo venosa
central e resisténcia vascular sistémica. Fatores esses que podem causar alteragdes na pressao
arterial por mecanismos compensatorios pela ativacdo de barorreceptores centrais
(BIERMANN, et al., 2012; JOHARD, et al., 2018). Um estudo com camundongos demonstrou
que a gabapentina pode reduzir a frequéncia cardiaca e a pressdo arterial de forma dose-
dependente, através de sua agdo regulatoria no Nucleo Tractus Solitarii (NTS), que integra o
centro regulatorio das fungdes cardiovasculares do sistema nervoso central (CHEN, et al.,
2019).

A gabapentina foi sintetizada e introduzida no mercado farmacologico em 1993 como
um farmaco para controle da espasticidade, porém mostrou-se eficiente como anticonvulsivante
e atualmente mostra-se eficiente no tratamento de vérias condi¢gdes que cursam com dor cronica,
exercendo um efeito inibitorio na dor neuropatica de hiperalgesia mecanica e alodinia (ROSE
e KAM, 2002; KONG e IRWIN, 2007). Esse farmaco ¢ um analogo estrutural do
neurotransmissor acido y-aminobutirico, mais conhecido como GABA, e faz com que a
disponibilidade de GABA aumente por meio da ligagdo a canais de cdlcio dependentes de
voltagem, mas outros mecanismos de acdo foram identificados, como a ativagcdo do sistema
inibitorio noradrenérgico descendente, produzindo analgesia (CHENG e CHIOU, 2006; KONG
e IRWIN, 2007).

Diferente do GABA, a gabapentina ultrapassa a barreira hematoencefélica rapidamente,

nao atua em nenhum dos receptores GABA¢érgicos € nao bloqueia a absor¢do ou metabolismo



11

do GABA (ROSE e KAM., 2002). Esse farmaco possui caracteristicas farmacocinéticas que
favorecem o seu uso sendo rapidamente absorvido via oral independentemente da ingestdo de
alimentos, tem baixa liga¢ao as proteinas plasmaticas, ndo ¢ biotransformado no figado e sua
eliminagdo ocorre nos rins (SIAO; PYPENDOP; ILKIW, 2010; ADRIAN, et al., 2018). Estudos
demonstraram que a concentracdo méaxima da gabapentina em gatos pode variar entre duas e
trés horas apos a administracdo oral e uma meia-vida curta, de aproximadamente quatro horas,
nao estando mais biodisponivel apds oito horas da administragdo (CHENG e CHIOU, 2006;
SIAO; PYPENDOP; ILKIW, 2010; VAN HAAFTEN, et al., 2017; ADRIAN, et al., 2018).

Em humanos, estudos demonstram alteracdes eletrocardiograficas com o uso da
gabapentina, especialmente relacionadas com repolarizacdo ventricular, como prolongamento
do intervalo Q-T, que diferentemente de pequenos animais, esta diretamente relacionado com
o risco de infarto miocéardico agudo (DAVY, et al., 2013). Entretanto, na Medicina Veterinaria
sdo escassos os estudos que avaliam os efeitos deste farmaco sobre parametros
eletrocardiograficos ou ecocardiograficos.

Devido a grande variedade de espécies na Medicina Veterinaria e as diversas fungdes da
gabapentina, existem muitos estudos acerca do assunto que demonstram a eficiéncia do
farmaco. Lorenz, et al. (2012) utilizaram o farmaco em trés gatos para o tratamento de dor
musculoesquelética e dor associada a traumas, relatando que foi eficaz no controle da dor sem
observacdo de efeitos colaterais significativos. Outra utilizacdo em gatos foi para atenuar o
estresse no transporte € na consulta clinica. Os animais foram divididos em grupos os quais
receberam placebo ou uma dose de 100 mg do medicamento 90 minutos antes do transporte e
foi possivel observar que os animais que receberam a dose do farmaco apresentaram redugao
do estresse e menor taxa de agressdo aos humanos durante o transporte € na realizagao da
anamnese e do exame clinico (VAN HAAFTEN, et al., 2017).

Em um estudo recente, Hudec e Griftin (2020) administraram em gatos uma Unica dose
de gabapentina antes da visita ao veterinario. A gabapentina foi administrada nas doses de 25
ou 30,5 mg/Kg de forma randomizada e posteriormente foram realizadas coletas de sangue para
mensurar o cortisol e glicose. As coletas ocorreram em trés momentos distintos: logo apos o
exame fisico, apds sedac¢do e 10 minutos apds a segunda coleta. Foi possivel observar que as
concentracdes de cortisol e glicose ndo diminuiram significativamente, porém, o estudo
sustenta que a administracao do fArmaco pode reduzir o estresse nos animais.

De acordo com Anaesthesia and Monitoring Guidelines for Dogs and Cats of the
American Association of Veterinary Hospitals, a gabapentina pode ser utilizada nas doses de 20

a 40 mg/Kg em caes e 50 a 150 mg/animal em gatos, como ansiolitico antes de consultas
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veterinarias (GRUBB, et al., 2020).

A gabapentina ¢ um farmaco que demonstrou ser seguro nos estudos e possui um
elevado nimero de indicagdes e mecanismos de acao que vem sendo descobertas ao longo dos
ultimos anos (SIAO; PYPENDOP; ILKIW, 2010; PANKRATZ, et al., 2017; VAN HAAFTEN,
et al., 2017; HUDEC e GRIFFIN, 2020). Recentemente Allen, Leblanc e Scollan (2021)
demonstraram os efeitos cardiovasculares da gabapentina em gatos, avaliando parametros
fisiologicos e ecocardiograficos, entretanto, uma limitacao ¢ a escassez de estudos com doses
mais especificas em relacdo ao peso, uma vez que a maioria estabelece dose por gato € nao
mg/Kg. E importante a realizagio de estudos para elucidar a maneira com que diferentes doses
do farmaco se comportam em diferentes parametros fisioldgicos de gatos domésticos € como
esta espécie pode ser favorecida com o uso da gabapentina.

Justifica-se, portanto, avaliar a possibilidade da gabapentina ser considerada para a
realizacdo de exames cardiovasculares e determinar os efeitos do fairmaco sobre parametros
pressoricos, eletrocardiograficos, indice de tonus vasovagal, morfologia e fungdo miocardica
no ecocardiograma e o grau de sedagdo e de estresse em gatos higidos. A hipdtese inferida ¢ se
a gabapentina, administrada nas doses de 5 e 10mg/kg, pode interferir em parametros
fisiologicos, pressodricos, eletrocardiograficos, ecodopplercardiograficos e em parametros de

sedagdo e estresse em gatos higidos.

2. Objetivos
2.1. Geral
Observar os efeitos cardiovasculares e sedativos da gabapentina em gatos higidos e se

este fArmaco pode ser administrado para realiza¢do de exames cardiovasculares de rotina.

2.2. Especificos
- Avaliar a frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria, tempo de preenchimento capilar e
temperatura retal de gatos higidos medicados com gabapentina em dose Unica;
- Avaliar a pressao arterial sistolica de gatos higidos medicados com gabapentina em dose
unica;
- Avaliar se a gabapentina em dose Unica pode causar alteracdes de indice de tonus vasovagal,
inducgdo de arritmias ou outras alteragdes eletrocardiograficas em gatos higidos;
- Avaliar os efeitos da gabapentina em dose tnica sobre os fluxos transmitral, pulmonar,
aortico e débito cardiaco em gatos higidos;

- Avaliar os efeitos da gabapentina em dose Unica sobre a fun¢ao sistdlica e diastdlica e
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indices hemodinamicos e de performance global miocardica ventricular em gatos higidos;
- Avaliar a duragdo e o grau de sedagdo (se houver) ocasionado pela administragdo da
gabapentina em dose Unica e se facilitara a manipulagdo de gatos higidos submetidos aos

exames cardiovasculares de rotina por meio do grau de estresse.

3. Material e Métodos
3.1. Animais

A pesquisa ocorreu na Superintendéncia Unidade Hospitalar Veterinaria Universitaria
(SUHVU) da Universidade Federal da Fronteira Sul, conduzida apos aprovagao pela Comissao
de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade Federal da Fronteira Sul (UFFS) sob
protocolo n® 1099261119. Foram selecionados aleatoriamente dez gatos adultos saudaveis (sete
fémeas e trés machos) sem racga definida (SRD), idade média de 1,4 anos (variando entre 6
meses ¢ 3 anos) e peso médio de 3,2kg. Todos os proprietarioes assinaram um termo de
consentimento livre e esclarecido para a autorizagdo da participagdo dos seus gatos no estudo
(Anexo 1).

Os gatos foram considerados saudéaveis apds realizada anamnese, exame fisico,
mensuracao da pressao arterial sistolica (PAS), eletrocardiograma, ecocardiograma e exames
laboratoriais sanguineos (hemograma, dosagem de wureia, creatinina, ALT [alanina
aminotransferase], GGT [gama glutamil transferase] e FA [fosfatase alcalina]). Foram excluidos
gatos que apresentaram doenga cardiaca estrutural, arritmias ou outras alteragdes
eletrocardiograficas, alteragdes laboratoriais que indicaram doenga infecciosa, hepatopatia ou

nefropatia e/ou animais que estavam recebendo farmacos de uso continuo.

3.2.Delineamento Experimental

Este foi um estudo prospectivo, randomizado, duplo-cego e controlado por placebo.
Apos a triagem, os animais selecionados foram conduzidos ao SUHVU para a realizagdo de
exame fisico e exames complementares, correspondendo ao tempo basal (T0). Neste momento,
foram avaliados frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratoria (FR), tempo de
preenchimento capilar (TPC), temperatura corporal e PAS e, também, realizados os exames de
eletrocardiografia e ecodopplercardiografia.

Posteriormente a avaliagdo basal, os animais foram alocados aleatoriamente em trés
grupos experimentais: grupo placebo (GP) que recebeu solugdo fisiologica, grupo G5 que
recebeu 5 mg/Kg, via oral, de gabapentina na concentragdo de 100 mg/mL e grupo G10 que

recebeu 10 mg/Kg, via oral, de gabapentina na concentracao de 200 mg/mL. Tanto as solugdes
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contendo o fAirmaco gabapentina e o placebo foram produzidas em farmacia de manipulacao
veterindria com apresentacdo em suspensdo € mesmas caracteristicas intrinsecas de
palatabilidade e consisténcia liquida, sendo as concentracdes elaboradas para que o volume das
trés solucdes fosse o mesmo considerando o peso do animal. O GP recebeu o mesmo volume
via oral para que os avaliadores nio tivessem conhecimento do protocolo empregado.

A randomizagdo dos animais foi realizada através de um software proprio para este
fim, onde todos os animais participaram de todos os grupos experimentais. Um avaliador
externo foi responsavel pela randomizagdo entre os grupos € administracdo dos farmacos nos
animais. Dois avaliadores internos realizaram as avaligdes e exames complementares € nao
tinham conhecimento do tratamento empregado nos animais em cada momento. Apés duas
(T2), trés (T3) e quatro (T4) horas de administragdo da solugdo, os animais eram submetidos a
nova avaliagdo dos parametros de exame fisico, mensuracdo da PAS, eletrocardiografia e
ecodopplercardiografia.

As avaliagdes ocorreram em dias distintos, com intervalo de sete dias entre os
tratamentos, durante o periodo da manha ou da tarde, em uma sala com controle de som,
luminosidade e nimero de pessoas. O animal permanecia solto na sala, no local e posi¢do que
se sentir mais confortavel. Nao eram inseridos novos animais antes ou durante as avaliagdes.

Ap0s participarem dos trés grupos experimentais, os animais foram submetidos aos
procedimentos de orquiectomia ou ovariohisterectomia eletivos nas dependéncias do centro

cirargico da SUHVU.

3.3.Mensuracao da PAS

A PAS foi mensurada com a utilizagdo do Doppler ndo invasivo. Os animais eram
mantidos em posicdo confortavel, com minima manipulagdo e o manguito era posicionado no
membro toracico esquerdo dos pacientes, na regido do ter¢o distal da regido radioulnar e o
membro mantido posicionado proximo do nivel do coracdo. Foi utilizado um manguito com a
largura correspondente de 30% a 40% da circunferéncia do membro, acoplado ao
esfigmomandmetro. O transdutor do Doppler era posicionado proximo ao coxim na artéria
metacarpica, possibilitando escutar o pulso arterial. Foram realizadas sete avaliagdes,
descartando sempre a primeira, realizando-se a média entre os valores mensurados para definir

o valor da pressao arterial sistolica (ACIERNO, et al., 2018).

3.4.Eletrocardiografia

Na eletrocardiografia os pacientes foram posicionados em uma superficie ndo
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condutora em decubito lateral direito e avaliadas as derivagdes DI, DII, DIII, avR, avL, avF,
V1,V2,V4e V10, todos os valores padronizados para essa posi¢ao durante a derivagao II, com
os membros do animal paralelos entre si e perpendiculares ao tronco (SANTILLI, et al., 2018).
Foram registrados frequéncia e ritmo cardiaco, condugdo intracardiaca e o eixo elétrico
ventricular. O index de tonus vasovagal foi utilizado para calcular a VFC, a partir de 20
intervalos R-R consecutivos para cada gato envolvido, conforme descrito por Bruller, et al.
(2017), adaptada de Conti, et al., (2015): VVTI = NL [(VAR R1 — R20)], onde NL: logaritmo

natural, VAR: variancia.

3.5.Ecocardiografia

O ecocardiograma foi realizado por um tnico operador sob supervisao de um operador
com experiéncia, nos modos bidimensional, modo — M e Doppler. Por meio do decubito lateral
direito no corte cranial na altura de atrio esquerdo e aorta, foi realizada mensuracido das
dimensdes de atrio esquerdo e aorta, relagdo atrio-esquerdo/aorta e fluxo da valva pulmonar.
Na altura das cordoalhas temdineas foi realizada a mensuracdo dos didmetros internos em
sistole e diastole do ventriculo esquerdo, e posterior calculo da fragdo de encurtamento e fragao
de ejecdo do ventriculo esquerdo para avaliagdao da fun¢do sistolica ventricular. Por meio do
decubito lateral esquerdo, no corte longitudinal apical quatro camaras, foi realizada a avaliagao
do fluxo transmitral pelo Doppler pulsado (velocidades das ondas E e A, relagdo onda E/A,
tempo de contragdo ventricular [TCV], tempo de ejecdo ventricular [TEj], tempo de
relaxamento isovolumétrico [TRIV]) e do Doppler tecidual (velocidades das ondas E’, A’e S,
relacdo onda E’/A’) para avaliagdo da funcdo diastolica ventricular. No mesmo corte foi
realizada a avaliagdo da fungdo sistélica do ventriculo esquerdo pelo método de Simpson. O
indice de performance miocardica foi calculado através da soma do TRIV e do TCV, dividida
pelo TEj (HORI, et. al., 2007). A fungao sistolica do ventriculo direito foi realizada através da
mensuracdo do Tapse pelo modo M e método de Simpson uniplanar pelo corte longitudinal
apical quatro camaras otimizado para o ventriculo direito. No corte longitudinal apical cinco
camaras foram realizadas as mensuracdes da velocidade do fluxo da valva aortica e calculo do

débito cardiaco.

3.6. Escore de sedacio e escore de estresse
Em todos os momentos foram aplicadas duas escalas numéricas descritivas para
avaliacdo do grau de sedacdo (Anexos 2 e 3), avaliadas por dois observadores que nao tinham

conhecimento do tratamento empregado (um aluno de graduagao e um aluno de pos-graduacao).
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As avaliagdes eram realizadas previamente aos outros procedimentos do estudo, sempre pelos
dois avaliadores e no mesmo ambiente com controle de luminosidade, som e nimero de pessoas
e climatizado com ar-condicionado com temperatura variando entre 22 ¢ 24°C. A primeira
escala classificou os animais por meio de uma pontuagdo de 0 a 3, onde foram observados
auséncia de sedagdo, sedagdo leve, moderada ou intensa (VOLPATO et al., 2015). Uma outra
escala, proposta por Granholm, et al. (2006) avaliou postura, resposta ao estimulo sonoro e
tonus muscular da mandibula e da lingua, classificando os animais em uma escala de 0 (auséncia
de sedagdo) a 9 (sedagdo intensa).

Ainda foi aplicada uma escala para avaliacdo do grau de estresse (Anexo 4) durante a
realizacdo do exame fisico, ECG e ecocardiograma, classificando os animais por meio de uma
pontuagdo de 0 a 3, sendo nenhum estresse (0), estresse discreto (1), estresse moderado (2) e
estresse intenso (3) através da constatagdo de sinais de resisténcia a conten¢ao e manipulagao

(VOLPATO, et al., 2015).

3.7. Analise Estatistica

A andlise estatistica foi realizada por meio do software Graphpad Prism 8.0. Os
parametros de exame fisico, pressao arterial sistolica, eletrocardiograma e ecocardiograma nos
diferentes tempos e diferentes grupos foram avaliados quanto a normalidade utilizando o teste
Kolmogorov-Smirnov. As variaveis paramétricas foram descritas em valores de média e desvio
padrdo e comparadas por meio do teste ANOVA e posterior teste de Tukey, avaliando as
possiveis diferencas entre os grupos ou entre os tempos. As varidveis ndo paramétricas foram
descritas em medianas e intervalos interquartis e comparadas por meio do teste de Kruskall
Wallis e pos-teste de Dunn. Foram comparados os grupos GP, G5 e G10 segundo as escalas de
sedagdo e a escala de estresse para avaliar a interagdo de diferentes tratamentos com diferentes
tempos, além da comparagdo entre as duas escalas de sedacdo por meio da anélise do indice de

kappa. Para todas as andlises foi considerado significativo quando p < 0,05.

4. Resultados

Do total de doze gatos avaliados, dez atingiram os critérios de inclusdo para
envolvimento neste estudo, sendo sete fémeas e trés machos. Dois gatos foram excluidos devido
a indisponibilidade do proprietario em realizar todas as avaliagdes nos momentos previstos no
delineamento experimental (n=1) ou pouca colaboragdo do paciente (n=1) para a realizagao das
andlises. Nenhum animal apresentou efeitos colaterais relacionados a administragdo das

diferentes doses da gabapentina durante o estudo (sialorreia ou émese).
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Tabela 1. Valores de média + desvio-padrdo ou mediana e intervalo interquartil dos
parametros de frequéncia cardiaca, frequéncia respiratdria e pressdo arterial sistélica de
gatos (n=10) apo6s administracdo de placebo, gabapentina 5 mg/Kg e 10 mg/Kg em
quatro momentos (Basal, apos 2, 3 e 4 horas).

Parametro Tempo Placebo 5 mg/Kg 10 mg/Kg Valor de p
FC (bpm) Basal 188+31 207+26  207+36 0,4122
2 horas 180+37 179+23  188+15 0,4122
3horas 189+20 202+31  192+29 0,4122
4 horas 208+34 19629  191+48 0,4122
FR (mpm) Basal 69+19 6523 55+16 0,0799
2horas 5617 47«11 51+14 0,0799
3horas 5620  46£13 53+16 0,0799
4horas  65+19  52+18 50+17 0,0799
PAS (mmHg) Basal  126+13 134+16  124+18 0,5139
2 horas 135+30 130+16  129+28 0,5139
3horas 12420 119+12  123+18 0,5139
4horas 114418 12319 121+20 0,5139

Nao houve diferenca de FC, FR e PAS dos animais entre os grupos, farmacos e
momentos analisados (Tabela 1). Observou-se reducdo da temperatura corporal dos animais
apods a administragdo da solucao nos grupos GP, G5 e G10, através do tempo, sendo encontrada
reducdo de um grau, duas horas ap6s a administragdo de gabapentina na dose de 5 mg/Kg

(Figura 2).
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Figura 2. Valores de temperatura corporea de gatos (n=10) ap6s 2, 3 e 4 horas da

administracao de solugao contendo placebo, gabapentina 5 mg/Kg e gabapentina 10

mg/Kg.
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** Temperatura corporea difere do momento basal ao teste de ANOVA e pos-teste de

Dunn (p = 0,065).

A tabela 2 demonstra os parametros eletrocardiograficos apds a administragdo de
solucdo placebo, gabapentina 5 mg/Kg e gabapentina 10 mg/Kg. Houve apenas o aumento da
amplitude da onda T apds 2, 3 e 4 horas da administracao de gabapentina na dose de 5 mg/Kg.

Nao houve diferenca nos demais parametros eletrocardiograficos avaliados.



Tabela 2. Valores de média = desvio-padrdo ou mediana e intervalo interquartil dos pardmetrogg
eletrocardiogréaficos de gatos (n=10) apds administracdo de placebo, gabapentina 5mg/kg e 10 mg/kg

em guatro momentos (Basal, ap6s 2,3 e 4 horas).

Placebo 5 mg/kg 10 mg/kg Valor de p*
P (ms)
Basal 39,70 + 8,26 4450 + 9,70 49,40 + 18,14 0,2555
2 horas 45,90 + 11,67 47,80+ 11,19 44,00 £ 9,53 0,7379
3 horas 48,00+9,91 46,90+10,37 44,70+6,25 0,7106
4 horas 45,80+11,46 45,80+7,63 46,10+7,22 0,9963
Valor de p**  0,3303 0,8882 0,7189
PR (ms)
Basal 68,10+10,40 67,50+11,70 68,40+10,83 0,9828
2 horas 71,3049,70 73,348,22 69,10+7,53 0,5526
3 horas 71,70+10,22 71,50+10,22 70,50+6,96 0,9531
4 horas 69,50+10,27 66,00+9,57 69,40+10,24 0,6778
Valor de p**  0,8464 0,3404 0,9633
QRS (ms)
Basal 54,70£14,47 49,30£9,40 46,6+12,15 0,3330
2 horas 50,90+10,66 47,30+7,53 46,10+6,95 0,4360
3 horas 47,20+10,43 47,40+9,49 48,60+8,26 0,9378
4 horas 51,30£9,75 49,10+9,88 44,90+7,67 0,2995
Valor de p**  0,5499 0,9366 0,8292
QT (ms)
Basal 157.1+24,46 158,648,605 161,9421,18 0,8518
2 horas 158,4+16,21 160,5+19,85 162,7+16,34 0,8613
3 horas 147,9+14,08 155,6+24,22 160,1+13,05 0,3181
4 horas 159,0£15,25 155,04£29,50 162,3+23,06 0,7842
Valor de p**  0,4832 0,9361 0,9903
P (mV)
Basal 0,12+0,41 0,11+0,49 0,09+0,02 0,3836
2 horas 0,11+0,04 0,0940,29 0,09+0,01 0,3493
3 horas 0,11+0,03 0,10£0,03 0,10£0,02 0,4352
4 horas 0,12+0,02 0,10+0,03 0,10+0,02 0,2094
Valor de p**  0,9519 0,7112 0,9484
R (mV)
Basal 0,37+0,23 0,31+0,19 0,3540,22 0,7893
2 horas 0,38+0,22 0,34+0,22 0,31+0,22 0,7963
3 horas 0,38+0,23 0,32+0,23 0,32+0,23 0,8106
4 horas 0,37+0,22 0,3240,21 0,3340,23 0,8517
Valor de p** 00,9999 0,9878 0,9788
T(mV)
Basal 0,10+0,06 0,10+0,03% 0,09+0,06 0,7759
2 horas 0,09(0,06-0,10) 0,10(0,10-0,11)* 0,10(0,08-0,15) 0,4299
3 horas 0,09(0,05-0,15) 0,08(0,05-0,10)" 0,13(0,09-0,13) 0,3466
4 horas 0,11+0,06 0,08+0,04° 0,10+0,04 0,2017
Valor de p**  0,9315 0,0441 0,3371
ST (mV)
Basal 0,0(0,0-0,0) 0,0(0,0-0,02) 0,0(0,0-0,05) 0,4914
2 horas 0,0(0,0-0,0) 0,0(0,0-0,01) 0,01(0,0-0,05) 0,0968
3 horas 0,0(0,0-0,0) 0,0(0,0-0,01) 0,01(0,0-0,05) 0,0921
4 horas 0,0(0,0-0,01) 0,0(0,0-0,0) 0,0(0,0-0,03) 0,3521
Valor de p**  0,8225 0,8989 0,8454
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Eixo QRS (9

Basal 75(50-86) 79(69-110) 79(41-87) 0,7303
2 horas 82(59-90) 76(60-102) 74(60-95) 0,9785
3 horas 71(55-85) 72(65-80) 65(46-81) 0,7458
4 horas 70(48-85) 73(55-100) 75(54-92) 0,7383
Valor de p** 0,8523 0,6245 0,6136

FC (bpm)

Basal 196+29 193+27 183+30 0,5580
2 horas 192+27 187+26 188+35 0,9210
3 horas 200+26 205+25 184+20 0,1456
4 horas 193+26 198+25 193+25 0,8673
Valor de p** 0,9190 0,4645 0,8377

Na analise do indice de tonus vasovagal (VVTI) também ndo foi encontrada diferenca

entre os grupos (p=0,4800; Figura 3).

Figura 3. Valores de indice de tonus vasovagal (VVTI) de gatos (n=10) ap6s 2, 3 e 4 horas
da administracdo de solugdo contendo placebo, gabapentina 5 mg/Kg e gabapentina 10

mg/Kg.
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Na Tabela 3 estdo descritos os valores dos parametros ecocardiograficos obtidos. Nao
houve diferenga nos parametros volumétricos, sistolicos ou diastdlicos apos a administracao de

gabapentina em nenhum grupo.



Tabela 3. Valores de média + desvio-padrdo ou mediana e intervalo interquartil dos parametros
ecocardiograficos de gatos (n=10) ap6s administracdo de placebo, gabapentina 5 mg/Kg e 10

mg/Kg em quatro momentos (Basal, ap6s 2, 3 e 4 horas).

Placebo 5 mg/kg 10 mg/kg Valor de p
AE (cm)
Basal 0,98 £ 0,06 1,00 £ 0,99 0,96 £0,11
2 horas 0,99 £ 0,09 0,99 +£0,10 1,02+0,11
3 horas 0,99+0,11 1,04 £ 0,10 1,03+£0,10
4 horas 1,00 £ 0,12 1,00 £ 0,07 1,00 £0,12
Valor de p 0,8918
Ao (cm)
Basal 0,78 £ 0,09 0,75+0,11 0,76 £ 0,09
2 horas 0,73+0,09 0,74 £ 0,06 0,74 £ 0,09
3 horas 0,77 £0,08 0,74 +0,10 0,76 £ 0,07
4 horas 0,75 +0,07 0,78 £ 0,09 0,74 £0,07
Valor de p 0,9731
AE/Ao
Basal 1,28 £0,13 1,37 £ 0,20 1,27 £0,16
2 horas 1,37 +£0,19 1,36 £0,18 1,37 £ 0,20
3 horas 1,29 £ 0,15 1,42 £0,21 1,38 £0,17
4 horas 1,33+£0,20 1,29+£0,14 1,36 £0,17
Valor de p 0,7167
VP (cm/s)
Basal 107,3+£17,7 98,9+14,4 91,2+15,6
2 horas 1195+ 434 105,9 £ 26,4 102,5+ 19,0
3 horas 103,8 £ 16,17 107,9 £ 17,7 99,6 £13,0
4 horas 106,2 + 14,95 111,3+15,8 105,5+12,0
Valor de p 0,3322
AP (mmHg)
Basal 4,71+ 1,69 3,99+1,20 3,41+1,26
2 horas 5,18 +2,31 4,23 +1,42 4,33+1,63
3 horas 4,34 +1,42 4,77 £ 1,63 4,03+1,12
4 horas 458 +1,38 504 +1,41 450+1,03
Valor de p 0,4015
DCp (I/min)
Basal 0,52+0,16 0,58 £0,10 0,49 £0,15
2 horas 0,54 +£0,20 0,55+0,17 0,39+0,18
3 horas 0,52+0,18 0,56 £ 0,14 0,49 £0,20
4 horas 0,52 £0,13 0,60£0,14 0,49+0,11
Valor de p 0,3062
FCp (bpm)
Basal 195+ 24 189 + 16 196 + 22
2 horas 199 + 28 190 +£29 198 + 28
3 horas 196 + 23 195+ 16 195+ 17
4 horas 203 + 33 199 + 25 189 + 27
Valor de p 0,9837
Slvd (cm)
Basal 0,46 £ 0,09 0,44 £ 0,07 0,44 £ 0,09
2 horas 0,46 £ 0,09 0,44 £ 0,07 0,41 +£0,08
3 horas 0,47 £0,07 0,44 £ 0,06 0,45 £ 0,07
4 horas 0,47 £0,07 0,46 £ 0,06 0,40 £ 0,07
Valor de p 0,5332




VEd (cm)

Basal 1,44 £ 0,19 1,49 £ 0,23 1,47 £0,18

2 horas 1,41 +£0,30 1,47 £ 0,29 1,42 £0,28

3 horas 1,48 £ 0,22 1,47 £ 0,33 1,44 £ 0,38

4 horas 1,42 +£0,19 1,50+0,21 1,53+0,20

Valor de p 0,9981
PLVEd (cm)

Basal 0,51+0,08 0,54 +£0,10 0,49 +0,10

2 horas 0,49+0,12 0,56 £ 0,11 0,51 £0,09

3 horas 0,49 +£0,11 0,55+0,10 0,55+0,15

4 horas 0,53+0,09 0,53+0,10 0,52 £ 0,07

Valor de p 0,8508
SIVs (cm)

Basal 0,72+0,14 0,67 £0,15 0,71+0,18

2 horas 0,71+0,13 0,76 £0,14 0,73+0,12

3 horas 0,78 £0,20 0,73+0,13 0,72+0,18

4 horas 0,78 +£0,18 0,72+0,14 0,67+0,14

Valor de p 0,9053
VEs (cm)

Basal 0,68 £0,16 0,73+0,22 0,79 £0,16

2 horas 0,75%0,32 0,70 £ 0,27 0,70 £0,30

3 horas 0,73+0,22 0,71+£0,29 0,75+0,38

4 horas 0,69 +£0,16 0,68 £0,16 0,82+0,24

Valor de p 0,9846
PLVEs (cm)

Basal 0,68 £ 0,07 0,67 +0,10 0,60 £ 0,09

2 horas 0,65+0,14 0,72+0,11 0,65+0,13

3 horas 0,66 £ 0,13 0,70+0,10 0,70+0,14

4 horas 0,72+ 0,09 0,76 £0,14 0,64 £ 0,15

Valor de p 0,2425
FE modo M (%)

Basal 50,9 +9,5 51,8+10,2 46,4+75

2 horas 44,0+£9,2 50,7 £13,3 51,5+119

3 horas 49,1+122 50,9+9,0 499+111

4 horas 50,9 + 4,6 545+9,2 457+ 125

Valor de p 0,6150
FEj modo M (%)

Basal 84,3+8,8 846+114 78,9+8,0

2 horas 775+97 828+114 84,1+11,0

3 horas 82,2+10,3 84,4+8,1 83,0+11,6

4 horas 851+ 3,6 86,8 £6,5 785+12.2

Valor de p 0,5033
E (cml/s)

Basal 93,2+104 88,2+9,8 86,6 £ 11,2

2 horas 89,9+8,7 88,8+ 134 87,5+5,6

3 horas 84,3+11,2 89,1+6,9 88,3+11,1

4 horas 88,9 +6,7 93,2+10,4 88,4 +£10,8

Valor de p 0,8002
E (mmHg)

Basal 3,51+0,76 3,14+0,70 3,04+£0,76

2 horas 3,26 £ 0,64 3,22+0,93 3,07£0,39

3 horas 2,80+0,64 3,20+ 0,50 3,16 £0,77

4 horas 3,18 +0,48 3,54+0,79 3,16 £ 0,80



Valor de p 0,7837
A (cm/s)

Basal 71,1+15,6 68,6 £ 16,9 68,9 £ 23,7

2 horas 73,8+225 65,8 £ 24,4 71,9+21,2

3 horas 69,3 £ 14,2 70,6 £20,3 68,5+21,5

4 horas 72,7+155 74,3+£20,4 66,6 £ 18,1

Valor de p 0,9980
A (mmHg)

Basal 2,1(1,5-2,9) 1,6 (1,4-2,2) 1,8 (1,3-2,2)

2 horas 1,64 (1,42-2,67) 1,2 (1,0-2,4) 1,6 (1,3-2,6)

3 horas 1,8 (1,3-2,8) 2,0 (1,3-2,3) 1,7 (1,3-2,2)

4 horas 1,3(1,4-2,8) 1,8 (1,3-3,1) 1,6 (1,0-2,3)

Valor de p 0,9186
E/A

Basal 1,35+£0,24 1,33+£0,29 1,33+0,31

2 horas 1,28 £ 0,25 1,45+0,31 1,29 £ 0,26

3 horas 1,26 £0,24 1,34 £0,34 1,37+£0,33

4 horas 1,27 £0,21 1,32 £0,29 1,40 £ 0,30

Valor de p 0,9588
E’ (cm/s)

Basal 8,45 +1,15 8,13+1,20 7,85+0,94

2 horas 8,31£0,95 794 +£1,71 8,65+ 1,86

3 horas 9,08+1,18 8,43+1.21 9,09 +1,75

4 horas 8,94 £1,15 8,31+1,26 8,32£0,98

Valor de p 0,4719
A’ (cm/s)

Basal 6,62 +£2,07 6,61+ 2,09 6,29 +2,26

2 horas 6,40 £ 1,56 5,74 £1,88 7,10 £2,13

3 horas 6,66 £ 1,95 6,49 £ 1,96 6,80 £ 1,64

4 horas 7,00 £2,47 6,22 +£1,981 6,47 £ 1,51

Valor de p 0,9745
S’ (cm/s)

Basal 8,62 +1,88 8,03 +2,55 7,71£1,68

2 horas 8,18 £ 1,56 7,75+ 2,20 8,31 +2,05

3 horas 8,62 +£2,45 8,24 +1,92 8,22 £2,52

4 horas 8,30 £2,29 8,49 + 1,66 7,87 +£1,93

Valor de p 0,9960
E/A°

Basal 1,34 £ 0,25 1,34 +£0,41 1,35+0,38

2 horas 1,37+£0,41 1,46 £ 0,42 1,28 +£0,31

3 horas 1,43+0,31 1,38+£0,33 1,40 £ 0,40

4 horas 1,38 +£0,37 1,41+£0,38 1,36 £ 0,36

Valor de p 0,9988
TCV (ms)

Basal 27,00 + 7,88 28,00 + 10,06 33,00 + 10,06

2 horas 26,00 + 11,25 28,5+10,6 31,0+£8,76

3 horas 255+7,62 27,5+7,91 33,0+12,3

4 horas 27,5+ 8,58 25,0+ 7,07 29,00 + 11,97

Valor de p 0,6688
TEj (ms)

Basal 127 £ 15,7 132 £17,2 130 £ 19,7

2 horas 129+129 125+19,4 130 + 15,3

3 horas 128 £18,0 126 + 15,0 135+ 16,7

4 horas 125+12,2 125+ 15,6 124 +16,1
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Valor de p 0,9529
TRIV (ms)

Basal 355+7,25 425+9,2 41,0 + 5,68

2 horas 39,0+ 9,66 40,5+ 9,26 41,5+8,51

3 horas 37,0+£6,75 37,0+ 8,56 45,0+11,3

4 horas 37,0£9,49 37,0+8,88 39,0+10,8

Valor de p 0,4475
iTEI

Basal 0,49 £0,12 0,54 +£0,10 0,58 £0,13

2 horas 0,51+£0,18 0,56 £ 0,12 0,58 £0,18

3 horas 0,50 +£0,16 0,52+0,14 0,58 +0,15

4 horas 0,52+0,13 0,50 +£0,10 0,55+0,16

Valor p 0,8914
VAo (cm/s)

Basal 115,2+ 8,2 110,2+9,2 103,0+ 11,7

2 horas 113,3+ 15,7 1145+ 158 112,2+12,4

3 horas 115,7+22,8 115,0 £ 18,7 1125+ 15,0

4 horas 1159+ 15,9 114,3+15,8 111,1+18,8

Valor de p 0,8800
APAo0 (mmHg)

Basal 5,33+£0,79 4,89 +0,84 4,30+ 0,92

2 horas 517+151 533+£1,57 5,04 +£1,15

3 horas 5,55+ 2,38 5,42 + 1,88 5,14 £ 1,45

4 horas 5,47 £ 1,56 532+1,63 5,07 £1,95

Valor de p 0,9149
DCAO0 (I/min)

Basal 0,54 +0,13 0,53+0,10 0,50 £ 0,19

2 horas 0,54 £ 0,20 0,52 £ 0,09 0,49 £0,15

3 horas 0,53+£0,15 0,54 +£0,13 0,53+£0,23

4 horas 0,54 +0,13 0,59+0,16 0,46 + 0,15

Valor de p 0,9427
FCAo (bpm)

Basal 191+225 197 £22,8 196 +12,3

2 horas 200 £ 21,8 200 £ 32,2 202 + 23,1

3 horas 207 £24.8 200+ 22,2 194 +22,3

4 horas 205 + 27,9 208 + 27,7 200 + 27,4

Valor de p 0,9459
TAPSE (cm)

Basal 0,90+0,14 0,88+0,10 0,93+0,11

2 horas 0,96 £ 0,07 0,89+0,13 0,88 £ 0,05

3 horas 0,87 +0,13 0,87 +0,10 0,92 £ 0,09

4 horas 0,90 +£0,10 0,94 +0,11 0,95+0,11

Valor de p 0,9367
AVEd (cm?)

Basal 2,03+0,54 1,64 + 0,63 1,54 +0,39

2 horas 1,79 £ 0,66 1,77+£0,41 1,41 +0,29

3 horas 1,69 £0,53 1,68 +£0,42 1,74 £ 0,35

4 horas 1,76 £ 0,46 1,86 £ 0,52 1,55+0,27

Valor de p 0,3052
VVEd (ml)

Basal 1,83+£0,70 1,38+£0,78 1,17 £ 0,50

2 horas 1,49+£0,78 1,46 £ 0,46 1,03+£0,35

3 horas 1,35+£0,63 1,40+ 0,49 1,40 £ 0,54

4 horas 1,45+ 0,53 1,60 £ 0,66 1,24 £ 0,30
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Valor de p 0,2664
AVES (cm?)

Basal 0,76 £0,17 0,67 £0,26 0,71+0,16

2 horas 0,56 £ 0,16 0,74 £ 0,20 0,56 £ 0,13

3 horas 0,65+0,15 0,71+ 0,27 0,74 +£0,15

4 horas 0,65+0,14 0,69 = 0,27 0,66 £0,12

Valor de p 0,3163
VVEs (ml)

Basal 0,40+0,14 0,34 £0,21 0,38+0,13

2 horas 0,27 £0,12 0,38 +£0,15 0,25 £ 0,07

3 horas 0,33+0,12 0,39+£0,19 0,40+0,14

4 horas 0,32 +£0,09 0,35+0,18 0,34 +0,10

Valor de p 0,2603
FACVE (%)

Basal 61,8+ 7,36 57,0 £ 12,07 52,4 +124

2 horas 66,6 + 9,84 57,9+8,18 59,3 £ 8,02

3 horas 59,3+12,8 57,5+£7,90 57,4+5,34

4 horas 61,8+8,34 63,5+ 7,51 56,6 * 8,98

Valor de p 1,589
FEj VE (%)

Basal 76,5+ 7,88 71,4 +£153 64,2 £ 15,0

2 horas 79,6 £ 8,54 73,01 £9,33 74,4 £7,26

3 horas 73,0+ 13,2 72,4 £8,27 70,4 £8,77

4 horas 75,9 £+ 8,86 77,4 £9,13 71,7+10,1

Valor de p 0,2321
AVDd (cm?)

Basal 0,64+0,14 0,66 £ 0,30 0,64 £0,21

2 horas 0,56 £ 0,15 0,61 +0,22 0,58 £0,21

3 horas 0,62 £0,17 0,60 £ 0,28 0,61+0,18

4 horas 0,57 +0,16 0,71+£0,20 0,63+0,18

Valor de p 0,4162
VVDd (ml)

Basal 0,25 £ 0,09 0,26 £ 0,18 0,25+0,12

2 horas 0,19 £ 0,07 0,22+0,10 0,24+0,14

3 horas 0,22+0,11 0,22+0,18 0,25+0,11

4 horas 0,18 £ 0,09 0,29+0,10 0,26 £0,13

Valor de p 0,8171
AVDs (cm?)

Basal 0,28 +£0,10 0,27 +£0,11 0,28 £ 0,08

2 horas 0,24 £ 0,06 0,26 £ 0,09 0,24 £0,07

3 horas 0,29 £ 0,09 0,26 £ 0,10 0,25+ 0,06

4 horas 0,22 £ 0,05 0,30+£0,12 0,25+ 0,09

Valor de p 0,8159
VVDs (ml)

Basal 0,07 +0,04 0,07+ 0,04 0,08 +0,04

2 horas 0,05+ 0,02 0,06 £ 0,03 0,07 £ 0,03

3 horas 0,06 £ 0,03 0,06 £ 0,04 0,06 £ 0,02

4 horas 0,05 £ 0,02 0,08 £ 0,04 0,07 £0,03

Valor de p 0,5806
FAC VD (%)

Basal 55,4+154 55,8 + 16,2 54,4 +12,6

2 horas 56,2 £ 8,74 55,7 +9,10 54,9 +£13,0

3 horas 51,3+175 55,2+ 10,8 56,9 £12,2

4 horas 58,0 £ 13,5 58,6 + 8,03 59,1+12,3
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Valor p 0,9903
FEj VD (%)

Basal 68,1 +17,8 66,3 + 18,8 66,1+ 15,5

2 horas 71,6 £10,3 71,1+9,52 65,6 + 15,5

3 horas 64,1+19,0 68,4 +19,2 719+11.2

4 horas 70,7 +15,3 73,2 +8,82 71,2 +13,7

Valor de p 0,9544

AE: atrio esquerdo; Ao: aorta; AE/Ao: relagdo atrio esquerdo e aorta; VP: velocidade do fluxo pulmonar; AP:
pressdo do fluxo pulmonar; DCp: débito cardiaco na artéria pulmonar; FCp: frequéncia cardiaca na artéria
pulmonar; SIVd: septo interventricular em diastole; VEd: cavidade do ventriculo esquerdo em diastole; PLVEd:
parede livre do ventriculo esquerdo em diastole; SIVs: septo interventricular na sistole; VEs: cavidade ventricular
esquerda em sistole; PLVEs: parede livre do ventriculo esquerdo em sistole; FE: fragdo de encurtamento; FE;j:
fracdo de ejecdo; TCV: tempo de contragdo ventricular; TEj: tempo de eje¢do ventricular; TRIV: tempo de
relaxamento isovolumétrico; iTEI: indice de performance miocardica do ventriculo esquerdo; VAo: velocidade do
fluxo aértico; APAo: pressdo do fluxo adrtico; DCAo: débito cardiaco no fluxo adrtico; FCAo: frequéncia cardiaca
no fluxo aortico; TAPSE: excursdo sistolica da valva tricuspide; AVEd: area do ventriculo esquerdo em diastole;
VVEd: volume do ventriculo esquerdo em diastole; AVEs: area do ventriculo esquerdo em sistole; VVEs: volume
do ventriculo esquerdo em sistole; FAC: fracdo de encurtamento pelo método de Simpson; AVDd: area do
ventriculo direito em diastole; VVDd: volume do ventriculo direito em diastole; AVDs: area do ventriculo direito
em sistole; VVDs: volume do ventriculo direito em sistole.

Avaliando-se o grau de sedagdo através da escala proposta por Granholm, et al., (2006)
(pontuacao de 0 a 9), observou-se diferenca dos valores basais no grupo GP (p = 0,0004) e apds
teste multiplo comparativo observou-se maior grau de sedacgdo 2 e 3 horas apos a administracao
da solugao placebo (p < 0,005). Quando comparamos o momento basal apos a administragao
de gabapentina na dose de 5 mg/Kg (G5) também foi observada diferenca (p = 0,0002) sendo
observada apos 2, 3 e 4 horas da administragdo (p < 0,005). Da mesma forma o grupo G10
também apresentou diferenca (p = 0,0002) apos 2, 3 e 4 horas da administra¢do (p < 0,005;
Figura 4).
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Figura 4. Atribuicdo das pontuagdes do escore de sedacdo de 10 gatos por meio de escala
proposta por Granholm, et al. (2006) ap6s 2, 3 e 4 horas de administracdo de solugdo placebo
(GP), gabapentina 5Smg/kg (G5) e gabapentina 10mg/kg (G10).
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*Escore de sedacdo difere do momento basal através do teste ndo paramétrico (p<0,005).

**Escore de sedagdo difere do momento basal através do teste de multiplas comparagdes (p<0,005).

Na avaliacao do escore de sedagdo através da escala proposta por Volpato, et al., (2015)
(pontuagado de 0 a4), ndo houve diferenca de sedagdo entre o momento basal apos administragao
de placebo (p = 0,3916), gabapentina 5 mg/Kg (p = 0,1116) ou gabapentina 10 mg/Kg (p =
0,5724). Ao realizar analise de concordancia entre as duas escalas de sedacao, obtivemos um
indice de Kappa de 0,024 + 0,012, indicando concordancia fraca.

Apos avaliar o grau de estresse dos animais submetidos aos procedimentos do estudo
em relacdo aos farmacos, observou-se diferenga entre os grupos GP e G5 durante a realizagao
do eletrocardiograma (p = 0,0002; Figura 5) e ap6s teste multiplo comparativo observou-se o
aumento do estresse 3 e 4 horas apos a administragdo da gabapentina na dose de 5 mg/Kg em
comparagdo com o momento basal (p = 0,006; Figura 6). Entretanto, ndo houve diferenca no

grau de estresse em nenhum dos grupos com relacao a administragao da solugao para realizagao
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de exame fisico e mensuracao da pressao arterial sistolica (p = 0,7524) e ecocardiograma (p =
0,4306).

Figura 5. Diferengas entre o grau de estresse para a realizacao de eletrocardiograma em 10

gatos apos administragdo de placebo (GP), gabapentina 5 mg/Kg (G5) e gabapentina 10
mg/Kg (G10).
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Figura 6. Atribuicdo da pontuagdo do grau de estresse em 10 gatos submetidos a

eletrocardiografia apods 2, 3 e 4 horas da administracdo de gabapentina 5 mg/Kg.
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Ao compararmos o grau de estresse dos animais com os diferentes procedimentos a
que foram submetidos entre os grupos, observamos diferenga no grupo GP (p = 0,047), G5 (p
< 0,0001) e G10 (p = 0,018). Apos teste multiplo comparativo, no grupo GP a diferenca
encontrada foi entre exame fisico e eletrocardiograma (p < 0,05), no grupo G5 houve diferenca
entre exame fisico e eletrocardiograma (p < 0,0001) e entre exame fisico e ecocardiograma (p
=0,007) e no grupo G10 a diferenca encontrada foi entre exame fisico e eletrocardiograma (p

0,03), todos apontando maior grau de estresse para realizacdo de eletrocardiograma e

ecocardiograma em comparagdo ao exame fisico (Figura 7).

Figura 7. Comparagdo do grau de estresse para realiza¢do de exame fisico, eletrocardiograma
e ecocardiograma em 10 gatos ap6s administragcdo de solugdo placebo (GP), gabapentina 5

mg/Kg (G5) e gabapentina 10 mg/Kg (G10).
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*QGrau de estresse difere em relagdo ao exame fisico apos teste multiplo comparativo (p < 0,005).
**QGrau de estresse difere em relagdo ao exame fisico apods teste multiplo comparativo (p = 0,007).

***Grau de estresse difere em relagdo ao exame fisico apés teste multiplo comparativo (p < 0,0001).
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5. Discussao

Estudos sobre os efeitos sedativos € hemodinamicos em gatos saudaveis t€ém sido
realizados avaliando doses mais altas de gabapentina, variando de 50 a 200 mg/gato, devido a
seus efeitos sedativos e com minimo efeito cardiovascular nesta espécie, sendo uma boa opg¢ao
para realizagdo de exames cardiovasculares em gatos (JUNIOR, 2020; VAN HAAFTEN, et al.,
2020; ALLEN; LEBLANC; SCOLLAN, 2021; KRUSKZA, et al., 2021). Este estudo, ao
avaliar doses mais baixas de gabapentina, corrobora com os anteriores demonstrando minimos
efeitos hemodindmicos e cardiovasculares em gatos saudaveis.

Foi possivel observar maior grau de sedagdo apds a administragdo da gabapentina 5
e 10 mg/Kg ao utilizar uma tabela de escore de sedacdo proposta por Granholm, et al (2006).
Entretanto, a tabela identificou animais sedados que receberam solugdo placebo, o que neste
estudo, critérios utilizados como ambiente silencioso com controle de luminosidade, falar com
um tom de voz mais baixo, minima manipulagdo e conten¢do e permitir aclimatagdo prévia ao
local das avaliagdes podem diminuir a ansiedade de gatos sauddveis, o que, pela alta
sensibilidade da escala, pode ter sido confundido com sedacdo (RODAN, et al., 2011). As duas
tabelas de sedagao utilizadas neste estudo ndo devem ser relacionadas, uma vez que a correlagao
entre elas foi muito baixa, conforme identificado neste estudo através do indice de Kappa,
justificando a interpretacao das escalas de forma isolada. Estes dados sugerem que a escala de
sedagdo proposta por Volpato, et al. (2015) se comportou de forma mais adequada ao estudo,
considerando que poucos animais apresentaram sinais leves de sedagao.

As diferencas encontradas ao avaliar o grau de estresse dos procedimentos
demonstram que, mesmo adotando medidas de ambientacdo € manejo cat friendly como as
utilizadas neste estudo, a realiza¢do de eletrocardiograma pode ser um procedimento de baixa
tolerancia pelos gatos. Estudos anteriores avaliaram o VVTI como um parametro indicativo de
estresse em gatos, devido a sua relacdo com a ativacgao do sistema nervoso simpatico (ABOTT,
2005). Um estudo mais recente identificou a VFC como um potente marcador de estresse
cardiaco em gatos diagnosticados com cardiomiopatia de fenodtipo hipertrofica (WALKER, et
al., 2022). Apesar da auséncia de diferencas nos valores de VVTI realizados nos gatos deste
estudo, ndo € possivel correlacionar com auséncia de estresse para a realizacdo da
eletrocardiografia, visto que a utilizacdo de escalas de grau de estresse ¢ tdo sensivel quanto
andlises de variabilidade de frequéncia cardiaca frente as alteragdes comportamentais
visualizadas e s3o amplamente utilizadas com boa sensibilidade em outros estudos (QUIMBY,

etal., 2011; VOLPATO, et al., 2015; ARGUELES, et al., 2021).
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Os dados obtidos acerca dos graus de sedacdo e de estresse neste estudo ressaltam
que a utilizacdo de fatores como aclimatacdo, controle de som e luminosidade, minima
conten¢do e manipulagdo podem permitir a realizacdo de parametros de exame fisico, pressao
arterial, eletrocardiograma e ecocardiograma em gatos de maneira mais facil (ELLIS, et al.,
2013; JUNIOR, 2020; KRUSKZA, et al., 2021). Além disso, ao conhecimento dos autores, este
¢ o primeiro estudo avaliando dados eletrocardiograficos de gatos sob efeito da gabapentina em
duas doses diferentes, porém, sao necessarios estudos comparando a utilizagdo de medidas mais
confortaveis para realizagdo de eletrocardiografia em gatos, como uso de adesivos em
substituicdo dos clipes ou avaliagdo eletrocardiografica com doses mais altas de gabapentina.

Os resultados apresentados acerca das variacdes de FC e PAS corroboram com
estudos anteriores, onde a utilizacdo de gabapentina em doses mais altas (100 e 150 mg/gato)
administradas antes de consultas veterindrias ndo apresentou diferengas em FC e PAS em gatos
apos 90 minutos da administragdo (VAN HAAFTEN, et al., 2017). Quanto a FR, os resultados
encontrados diferem dos encontrados em outros estudos, onde foram observadas reducdo da
FR. Entretanto, os autores acreditam que esse declinio possa ter ocorrido devido a ambientagao,
e ndo ao uso da gabapentina (PANKRATZ, et al., 2017; JUNIOR, 2020). Foi observada redug¢ao
na temperatura corporea ap6os a administragao da gabapentina 5 mg/Kg; entretanto, ndo houve
diferenga nas avaliagdes em outros momentos ¢ com outros farmacos. Esta redugdo pode ter
ocorrido em decorréncia da climatizagdo do ambiente nos dias de estudo. Entretanto, a
temperatura permaneceu dentro dos parametros fisiologicos para a espécie em todas as
avaliagdes, o que ndo justifica a associagdo desta reducdo com a administragdao do fArmaco.

Na anélise eletrocardiografica, o aumento da amplitude da onda T pode ter ocorrido
devido a erro de mensuracdo na andlise do laudo do ECG, que pode ter relacio com a
dificuldade da mensuragao e interpretacao do tragado eletrocardiografico na espécie felina, que
pode softrer interferéncias na linha de base ocasionadas pelo estresse da contencdo e técnica,
além da frequéncia cardiaca mais elevada nesta espécie. Fatores como hipoxia do miocardio ou
disturbios eletroliticos podem causar aumento da amplitude da onda T no eletrocardiograma em
cdes e gatos; outro parametro que avalia essas mesmas condigdes € o desnivel do segmento S-
T, que nas avaliagdes neste estudo permaneceu dentro dos valores de referéncia, assim como a
amplitude da onda T em outros momentos avaliados (SANTILLI, et al., 2018).

Nao foram encontradas alteragdes dos parametros ecocardiograficos de fungao
sistolica e diastolica em nenhum dos grupos neste estudo, o que difere de um estudo recente
que identificou discreta reducdo da fungdo sistolica com o uso da gabapentina nas doses de 100

e 150 mg/gato, entretanto, os autores ndo consideraram uma redu¢do importante, visto que todos
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0s outros parametros ecocardiograficos mantiveram-se dentro da normalidade para a espécie,
corroborando com o nosso estudo (ALLEN; LEBLANC; SCOLLEN, 2021).

O indice de performance miocardica ¢ um parametro amplamente utilizado na
medicina humana e vem sendo estudado em algumas doengas cardiacas caninas, sendo
clinicamente util para avaliar os desempenhos sistolico e diastdlico ventricular em cdes com
degeneracdo mixomatosa da valva mitral e pode determinar disfun¢do ventricular esquerda com
a progressao da doenca (GICANA; LERTWANAKARN; TACHAMPA, 2021). Em gatos ja se
avaliou a acdo de farmacos sedativos neste indice, demonstrando redugdo da performance
miocardica em gatos anestesiados (HORI, et al., 2007). Os pardmetros encontrados nos gatos
neste estudo mantiveram-se de acordo com o que a literatura de referéncia, ndo sofrendo
alteracdes com o uso da gabapentina, sugerindo ser um farmaco com boa tolerancia
hemodindmica.

Existem evidéncias de que a administragdo de capsulas contento 100 a 150mg de
gabapentina pode reduzir o estresse da gatos expostos a fatores estressantes em ambiente
hospitalar e determinar certo grau de sedacdo para realizacdo de exames diagnosticos nesta
espécie (VAN HAAFTEN, et al., 2017; PANKRATZ, et al., 2018). Este estudo, ao avaliar
efeitos hemodinamicos, cardiovasculares e sedativos da gabapentina em suspensio nas doses
de 5 a 10mg/kg, ndo demonstrou efeitos sedativos em relagdo ao placebo, o que pode ser
definido como uma limita¢do. As doses de gabapentina utilizadas sdo mais baixas quando
comparadas aos estudos semelhantes e podem ter interferido na auséncia de diferencas em
estresse e sedagdo, porém, foram escolhidas com base em descri¢do prévia das farmacocinética
em gatos para definir os tempos de avaliacdo dos picos de a¢do da gabapentina nesta espécie
(PANKRATZ, et. al., 2017, VAN HAAFTEN, et al., 2017; ADRIAN, et al., 2018; JUNIOR,
2020). Efeitos colaterais como ataxia, sialorreia e émese ja foram relatados em alguns gatos
apos administragdo de doses mais altas de gabapentina (VAN HAAFTEN, 2017; JUNIOR,
2020), e ndo ha estudos em animais hepatopatas ou nefropatas, o que também justifica a
necessidade de estudos com doses menores.

O nimero baixo e a heterogeneidade entre pesos e idades dos animais também ¢ uma
limitagcdo importante e as diferengas encontradas neste estudo podem ndo ser reais para uma

populagdo inteira, sendo necessarios estudos com nimeros maiores de animais.

6. Conclusdes
Os resultados do nosso estudo sugerem que a administra¢do via oral de gabapentina

em suspensao nas doses de 5 mg/Kg ou 10 mg/Kg nao interfere em parametros hemodinamicos
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fisiologicos, eletrocardiograficos e ecocardiograficos e pode ser considerado um farmaco
seguro para a realizacao de exames cardiovasculares em gatos saudaveis, porém, em relagdo ao
placebo, nao houve diferenga nos dados de sedacdo com a administragdo da gabapentina em
suspensao nas doses de 5 e 10mg/kg. Conclui-se que o uso de manobras cat friendly pode
facilitar a realizag¢do de exame fisico, mensuragao de pressdo arterial e ecocardiografia em gatos

e que a realizagdo de eletrocardiografia pode ser considerada um evento estressante para gatos.
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ANEXO 1

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (TCLE)

EFEITOS DA GABAPENTINA ORAL SOBRE PARAMETROS
CARDIOVASCULARES EM GATOS HiGIDOS: UM ESTUDO CLIiNICO DUPLO-
CEGO, RANDOMIZADO E CONTROLADO POR PLACEBO

1. Natureza da pesquisa: o Sr. (Sra.) esta sendo convidado (a) a autorizar a participagdo de seu
(s) animal (is) nesta pesquisa que tem como finalidade observar quais sdo os efeitos do
medicamento denominado gabapentina sobre os parametros cardiovasculares de gatos higidos
utilizando exames como afericdo da pressdo arterial sistolica, eletrocardiografia e
ecocardiografia doppler.

2. Identificacao do (s) animal (is): serdo utilizados dez gatos sem raga definida e independente
do sexo.

3. Envolvimento na pesquisa: ao participar deste estudo, o Sr. (Sra.) permitird que o (a)
pesquisador (a) realize anamnese, exame fisico, exames laboratoriais, afericio da pressao
arterial sistolica, eletrocardiografia e ecocardiografia doppler, além da administragdo do
farmaco denominado gabapentina na concentragcdo de 100mg/kg VO e dose de Smg/kg VO ¢
na concentracdo de 200mg/kg VO e dose de 10mg/kg VO. O Sr. (Sra.) tem liberdade de se
recusar a participar e ainda se recusar a continuar participando em qualquer fase da pesquisa,
sem qualquer prejuizo para o seu animal. Sempre que quiser podera pedir mais informacdes
sobre a pesquisa através do telefone do (a) pesquisador (a) do projeto, e, se necessario, atraveés
do telefone da Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA).

4. Sobre os dados necessarios: sera realizada anamnese e exame fisico geral. Sera realizada a
coleta de sangue para exames laboratoriais (hemograma e dosagem de ureia, creatinina, ALT,
FA, GGT, albumina e proteinas totais) e realizada afericdo da pressdo arterial sistolica,
eletrocardiografia e ecocardiografia doppler. Na eletrocardiografia serdo registrados frequéncia
e ritmo cardiaco, conducao intracardiaca, eixo elétrico ventricular e variabilidade da frequéncia
cardiaca. Na ecocardiografia doppler serdo avaliados os didmetros internos em sistole e diastole
do ventriculo esquerdo, didmetro do atrio esquerdo através da relagdo atrio esquerdo/aorta,
débito cardiaco, tempo de relaxamento isovolumétrico e fluxos transvalvares mitral, aortico,
pulmonar e tricuspideo.

5. Riscos e desconforto: a participacdo nesta pesquisa nao traz complicacdes legais. Os
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animais que ingerirem o medicamento podem apresentar alguns efeitos colaterais como sedagao
e vomito, porém, esses efeitos colaterais sdo pouco observados. Os procedimentos adotados
nesta pesquisa obedecem aos Principios Eticos na Experimentagio Animal segundo o Colégio
Brasileiro de Experimentacao Animal (COBEA), Lei Federal 11794, de 08 de outubro de 2008
e a Lei Estadual 11977, de 25 de agosto de 2008.

6. Confidencialidade: todas as informagdes coletadas neste estudo sdo estritamente
confidenciais. Somente os pesquisadores terao conhecimento dos dados.

7. Beneficios: esperamos que este estudo traga informagdes importantes sobre os efeitos que a
gabapentina pode causar nos pardmetros cardiovasculares avaliando a frequéncia cardiaca,
pressdo arterial sistolica, fungdo sistédlica e diastdlica ventricular e débito cardiaco de gatos
higidos, além de avaliar o grau de seda¢do ocasionado pela administracdo do farmaco de forma
que o conhecimento que sera construido através desta pesquisa possa esclarecer duvidas acerca
do assunto, demonstrando a seguranga do farmaco sobre os parametros cardiovasculares e
sedagdo dos animais. O pesquisador se compromete a divulgar os resultados obtidos.

8. Pagamento: o Sr. (Sra.) ndo terd nenhum tipo de despesa para participar desta pesquisa, bem
como nada serd pago por sua participagao.

Ap0s estes esclarecimentos, solicitamos o seu consentimento de forma livre para participar
desta pesquisa. Portanto preencha, por favor, os itens que se seguem:

Tendo em vista os itens acima apresentados, eu, de forma livre e esclarecida, manifesto meu

consentimento em participar desta pesquisa.

Nome do proprietario

Nimero do documento: | ( ) | CPF

() |RG

Nome e assinatura do proprietario

Nome e assinatura do pesquisador

Data: / /




TELEFONES
Pesquisador: (46) 99923-0874 / (44) 99960-1826
CEUA/UFFS: (46) 3543 — 8394
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ESCALA NUMERICA DESCRITIVA PARA AVALIACAO DO GRAU DE SEDACAO
PROPOSTA POR GRANHOLM, ET AL. (2006)

PARAMETRO CRITERIO GRAU
Estado mental Alerta 0
Amigéavel 1
Calmo ou sonolento 2
Resposta ao estimulo vocal
Ausente 0
Resposta minima 1
Presente 2
Resposta ao estimulo sonoro | Ausente 0
Resposta minima 1
Presente 2
Decubito De pé 0
Sentado 1
Deitado 2
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ANEXO 3

ESCALA NUMERICA DESCRITIVA PARA AVALIACAO DO GRAU DE SEDACAO
PROPOSTA POR VOLPATO, ET. AL. (2015)

ESCORE GRAU DE SEDACAO ALTERACOES
ENCONTRADAS

0 Ausente Auséncia de sedacao, o gato
demonstra movimentagéo
normal

1 Leve Ataxia leve, mas consegue
se manter em pé

2 Moderada Ataxia moderada, em

decubito e pouco reativo a
estimulos (auditivos, visuais
e tateis)

3 Intensa Decubito lateral, auséncia de
resposta a estimulos
(auditivos, visuais e tateis)
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ANEXO 4
ESCALA PARA AVALIACAO DO ESTRESSE NA CONTENCAO FiSICA (VOLPATO,
et al., 2015)
Pontuacdo | Grau Avaliacao fisica
0 Nenhum estresse N&o houve demonstracdo de resisténcia a

contencdo fisica.

1 Estresse discreto Houve discreta resisténcia a contencdo fisica,
demonstrou movimentagdo ou ansioso, mas sem

comprometer a manipulacao.

2 Estresse moderado Houve moderada resisténcia a contencéo fisica,
apresentou movimentos constantes, mas nao
vigorosos, mostrou-se ansioso e apresentou

vocalizacéo ao ser contido.

3 Estresse intenso Houve intensa resisténcia a contencdo fisica,
apresentou movimentos constantes e vigorosos,
mostrou-se ansioso e apresentou vocalizacdo ao
ser contido. Ainda, pode ter se tornado agressivo
(morder e arranhar) e urinado ou defecado durante

a contencao.




