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RESUMO

Avaliou-se o estresse pos-operatorio, durante sete dias, em 30 cadelas, aleatoriamente distribuidas em
dois grupos de 15 animais submetidos & ovario-histerectomia (OVH) pelas abordagens laparoscopica
(grupo I) e aberta (grupo II). Os grupos foram comparados mediante dosagens do cortisol plasmatico. Nao
se observou aumento do cortisol plasmatico no pré-operatédrio imediato (tempo 1) e quando o animal
estava sob anestesia geral imediatamente antes do procedimento cirurgico (tempo 2). Nos dois grupos
houve aumento do cortisol apenas no periodo intra-operatorio (tempo 3) e uma hora apods o retorno
anestésico (tempo 4), sendo maior nas cadelas submetidas a8 OVH por laparoscopia. No pds-operatério, os
niveis de cortisol das cadelas de ambos os grupos apresentaram-se normais e equivalentes aos do pré-
operatorio. Independente da abordagem utilizada, a resposta ao estresse foi semelhante para os dois
grupos.
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ABSTRACT

Post-operative stress, as indicated by changes in plasma cortisol concentration, was monitored for seven
days in 30 bitches, half of whom were subjected to conventional (group 1) and half to laparoscopic
ovariohysterectomy (group II). No increases on plasmatic cortisol concentration were observed in the
pre-surgery phase (time 1) and when animals were under anaesthesia just before surgery (time 2).
Cortisol concentration increased in both groups only during the intra-operative period (time 3) and one
hour after recovery from anesthesia (time 4). Cortisol levels were higher in the bitches submitted to
laparoscopy than in those experiencing conventional surgery. For both surgical approaches, cortisol
concentrations in the post-operative phase returned to values characteristic of the pre-operative phase.
Response to stress, assessed from changes in plasma cortisol concentration, was similar for both groups.
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INTRODUCAO

A dor, o estresse e o sofrimento ameagam o bem-
estar do animal e, eventualmente, sua
sobrevivéncia. Muitas vezes, ele apresenta
mudangas de comportamento na tentativa de
aliviar uma condi¢do de dor e ameaca. Quando
essas respostas sdo insuficientes para aliviar o
estresse, 0 sistema nervoso autbnomo e
neuroenddcrino  sdo  ativados, acarretando
alteragdes em varios parametros fisiologicos e
bioquimicos (Moberg, 1987; Introduction...,
1992;  Recognition..., 1992), comumente
referidas como resposta ao estresse (Kehlet,
1989).

Respostas do sistema nervoso autonomo (SNA),
como taquicardia, taquipnéia, aumento da
pressdo arterial, arritmias, salivacdo, midriase,
sudorese e liberacdo de catecolaminas sdo
indicativas de dor e estresse, principalmente
quando estdo associadas as alteragdes do
comportamento. Devido a rapida e especifica
resposta do SNA a determinados agentes
estressores, as mensuragdes das freqiiéncias
cardiaca e respiratoria e a secrecdo de
catecolaminas podem ser utilizadas na avalia¢do
do estresse. No entanto, devido a fugaz e
inconstante resposta desses pardmetros, essas
mensuragdes mostram-se  dificeis e pouco
confidveis (Moberg, 1987; Sackman, 1991;
Recognition..., 1992).

Situagdes estressantes e dolorosas podem alterar
a secregdo dos hormonios hipofisarios que
regulam diretamente as fung¢des relacionadas ao
bem-estar do animal como reprodugdo,
crescimento e resisténcia imunolodgica. Dentre os
hormonios hipofisarios, o adrenocorticotropico
(ACTH) estimula a secre¢do de corticosterdides
em condigdes de estresse (Moberg, 1987
Sackman, 1991; Recognition..., 1992). O cortisol
¢ um pardmetro preciso e consistente para
avaliagdo da resposta neuroendocrina ao estresse
cirargico, indicando a presenga da dor (Day et
al., 1995; Smith et al, 1996).

O trauma cirtirgico e a dor pos-operatoria podem
provocar a ativagdo neuroendocrina e metabolica
com conseqiiente hipermetabolismo, aceleracao
de reacdes bioquimicas e catabolismo organico.
A duragdo e a intensidade das alteragdes estdo
relacionadas com o grau da lesdio tissular e
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podem prolongar o periodo de convalescenga ¢
de recuperacdo pos-operatoria. Os procedimentos
cirargicos minimamente invasivos podem evitar
ou diminuir as alteracdes fisiologicas e
endocrino-metabdlicas (Bonica, 1992).

Na medicina humana, as cirurgias com minimo
trauma oferecem vantagens quando comparadas
com as convencionais. Pequenas incisdes e
menor trauma tissular podem resultar em menos
dor pos-operatoria, melhor fungdo respiratoria,
menor tempo de hospitalizagdo e recuperagao
pos-operatoria mais rapida (Frazee et al., 1991;
Graves et al., 1991; Savassi-Rocha, 1994).

Na medicina veterinaria, a cirurgia laparoscopica
constitui uma abordagem inovadora que tem sido
utilizada em diversos procedimentos cirurgicos.
No entanto, ndo existem estudos clinicos
comparativos entre as abordagens laparoscopica
e aberta que avaliem a dor pods-operatéria e a
recuperacdo do animal nesta fase.

Considerando a subjetividade e a dificuldade no
reconhecimento da dor em animais, parametros
comportamentais, fisioldogicos e hormonais
devem ser analisados em conjunto, resultando
em avaliagdes mais precisas da dor e da
recuperacdo pos-operatoria do paciente (Agnati
et al., 1991; Mathews, 2000).

No acompanhamento do pos-operatério e do
reconhecimento da dor, avalia¢des clinicas, de
comportamento e complicagdes na ferida
cirurgica foram estudadas e descritas por Malm
et al. (2005).

Este trabalho teve como objetivo mensurar o
cortisol plasmatico nos periodos pré, trans e pos
operatorios, bem como avaliar o estresse pos-
operatorio de cadelas submetidas a ovario-
histerectomia pelas abordagens laparoscopica e
aberta, através da mensuragdo do cortisol

plasmatico.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizadas 30 cadelas, higidas, sem raga
definida, jovens (oito meses a dois anos de
idade) pesando entre 6,5 e 19,0kg. Os animais
permaneceram, durante 15 dias, em canis com
solario para fins de observacdo ¢ adaptacdo,
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sendo alimentados com ragdo comercial'. Em
seguida, foram alojados em canis individuais e
distribuidos ao acaso, formando dois grupos
de 15.

No  pré-operatorio imediato, procedeu-se
a administracdo de cefalotina sodica’
(30mg/kg/IV), 30 minutos antes da intervengdo
cirargica. O  preparo do  equipamento
laparoscopico para os procedimentos cirlirgicos,
a esterilizagdo do material e a montagem da
equipe cirurgica foram descritos por Malm et al.
(2004). Os animais foram submetidos aos
procedimentos pré-anestésico e anestésico e, em
seguida, a OVH laparoscopica (grupo I) e OVH
aberta (grupo II), segundo Malm et al. (2004).
Logo ap6s o término do procedimento cirirgico,
procedeu-se ao curativo das feridas cirtrgicas
com gaze estéril e esparadrapo e a colocagdo do
colar elisabetano. N&o foram administradas
drogas analgésicas no pds-operatorio, para que
ndo houvesse qualquer interferéncia nas
avaliagdes hormonais propostas. Os animais
permaneceram em canis individuais durante o
retorno anestésico.

Foram colhidas amostras de 5,0ml de sangue por
venopuncao jugular, utilizando sistema de coleta
de sangue a vacuo® com agulhas hipodérmicas
25x8mm”*, para a dosagem do cortisol plasmatico
nos seguintes tempos: T1 - no pré-operatdrio
imediato, com o animal ainda no canil; T2 — com
o animal sob anestesia geral, imediatamente
antes de iniciar o procedimento cirargico; T3 —
durante a manipulagdo intra-operatoria do
pediculo ovariano direito ou esquerdo; T4 — uma
hora apoés o retorno da anestesia; TS a T11 —uma
vez ao dia entre oito € 12 horas da manha,
durante os sete dias de pods-operatério, sendo o
(TS) realizado 24 horas apos a cirurgia.

As amostras de sangue foram centrifugadas’ a
2.000rpm durante 10 minutos, e o plasma obtido
acondicionado em ependorfes, devidamente
identificados em duplicatas e mantidos a -20 °C,

! Her6i — GUABI — Mogiana Alimentos S.A, Campinas,
Brasil

% Cefalotina — ARISTON - Indiistria Quimica e Farmacéutica
Ltda., Sdo Paulo, Brasil

3 Tubo vacuntainer com EDTA K3E, BD- Becton Dickinson
and Company, USA

* Agulha para coleta de sangue a vacuo, BD- Becton
Dickinson and Company, USA

* Centrifugadora Excelsa Baby I, Mod. 208N, FANEM, Sio
Paulo, Brasil
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em congelador horizontal, para posterior
processamento. A concentracdo plasmatica do
cortisol foi dosada, em duplicata, mediante
técnica de radioimunoensaio de fase soélida,
utilizando kit comercial®.

As cadelas foram as mesmas utilizadas por Malm
et al. (2005), que avaliaram a evolugdo clinica e
a dor poés-operatoria mediante pardmetros de
comportamento, fisioldogicos e complicagdes na
ferida cirargica.

Os resultados foram submetidos a analise de
varidncia, com médias comparadas pelo teste
Duncan. As diferengas foram consideradas
significativas quando P<0,05.

RESULTADOS

Nao se observou aumento do cortisol plamatico
no pré-operatorio imediato (T1) e quando o
animal estava sob anestesia geral, imediatamente
antes do procedimento cirGrgico (T2). A
concentragdo do cortisol plasmatico aumentou
apenas no intra-operatoério (T3) e uma hora apos
o retorno da anestesia (T4) nas duas abordagens
cirargicas. Quando os dois grupos foram
comparados entre si, observaram-se diferencas
significativas em T3 (p= 0,0001) e T4 (p=
0,0023), com niveis mais elevados nos animais
operados pela abordagem laparoscopica (Fig. 1).

Nos dois grupos experimentais, durante o pos-
operatorio (T5 a T11), a concentragdo de cortisol
diminuiu para niveis normais e semelhantes aos
do pré-operatodrio (Fig. 1). As médias dos valores
de cortisol ultrapassaram aqueles admitidos para
a espécie canina apenas em T3 e T4 no grupo [, e
em T4 no grupo II (Tab. 1).

DISCUSSAO

A OVH, procedimento cirargico rotineiramente
realizado na clinica cirirgica de pequenos
animais, provoca dor pos-operatoria de
intensidade leve a moderada em razdo de fatores
como duragdo e extensdo da cirurgia, grau de
manipulacdo, idade e escore corporal do animal
(Mathews, 2000). A dor ¢ uma condigdo

¢ Cortisol Coat-A-Count, DPC MEDLAB Produtos Médico-
Hospitalares LTDA., Sao Paulo, Brasil.
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universal  que, apesar de comumente
experimentada, ¢ de dificil avaliagdo (Hall,
2000), sendo também fortemente influenciada
pela individualidade e por elementos emocionais,
como medo, excita¢do, ansiedade e experiéncias
dolorosas vividas anteriormente (Sackman, 1991;
Wall, 1992; Hardie, 2002).

Apesar de se avaliar a dor e o estresse animal
mediante critérios de comportamento (Hansen,
1997; Hardie et al., 1997; Hardie, 2002), esses
pardmetros devem ser associados a indices
fisiologicos e respostas endocrino-metabolicas

que permitem interpretacdes clinicas mais
precisas (Agnati et al., 1991; Johnson, 1991;
Hansen et al., 1997, Mathews, 2000). A
mensuragdo do cortisol ¢ utilizada para avaliar a
resposta do eixo hipotalamo-hipofise-adrenais
em procedimentos anestésicos e cirlirgicos tanto
no homem como nos animais (Hashimoto e
Migita, 1979; Bonica, 1992; Fox et al,
1994,1998) e tem-se mostrado um método
exeqiiivel e confiavel para reconhecimento da
dor nos animais (Smith et al, 1996; Fox et al.,
1994, 1998).

18 -

16 -

Cortisol (mcg/dl)

Tempo de coleta (T)

7 8 9 10 1

‘ | aparoscopia

e Aberta ‘

Figura 1. Valores médios de cortisol plasmatico (mcg/dl), em diferentes tempos de coletas em cadelas
submetidas a ovario-histerectomia por laparoscopia (grupo I) e cirurgia aberta (grupo II) (teste de
Duncan). Tempos: T1=pré-operatorio; T2= animal sob anestesia geral; T3= intra-operatorio; T4= uma
hora apds o retorno da anestesia; T5 a T11= pos-operatorio, sendo as coletas realizadas uma vez ao dia,

durante sete dias.

No presente estudo, em ambos os grupos, houve
elevagdo da concentragdo do cortisol apenas no
periodo intra-operatério e apds o retorno
anestésico. Smith et al. (1996) ¢ Fox et al. (1994,
1998) verificaram elevagdo desse hormdnio em
gatas e cadelas durante a OVH e durante a
recuperacdo anestésica. A elevacdo desse
horménio  durante a cirurgia deve-se,
provavelmente, aos estimulos nociceptivos. Na
recuperacdo anestésica, pode ser atribuida a
combinag¢do do efeito residual dos estimulos
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nociceptivos cirurgicos com o retorno da
consciéncia do animal (Fox et al., 1994, 1998).
As maiores concentragdes de cortisol ocorreram
no tempo 3 (uma hora ap6s o retorno anestésico).
Deve-se considerar que o cloridrato de xilazina
utilizado como droga pré-anestésica apresenta
acOes sedativa, miorrelaxante e analgésica por
apenas 20 a 40 minutos (Muir et al., 1995).
Assim, esse farmaco, pelo tempo de agdo
analgésica citada, ndo sugere interferéncia nos
niveis de cortisol encontrados durante a fase de
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recuperagio  pos-anestésica. E  importante
salientar que ndo foram administradas outras
drogas analgésicas no pos-operatdrio para que
nao houvesse qualquer interferéncia nas
avaliacdes do cortisol.

Tabela 1. Valores médios de cortisol plasmatico
(meg/dl ), em diferentes tempos de coletas
sangiiineas em cadelas submetidas a ovario-
histerectomia por laparoscopia (grupo 1) e
cirurgia aberta (grupo II)

Tempo Laparoscopia (grupo I) Aberta (grupo II)
Tl 245+041aA 2,76 £ 0,19 ac A
T2 2,73+£0,38a A 2,54+0,37ac A
T3 9,63+£1,08b A 4,47+0,73¢cB
T4 13,8+2,62c A 10,71+£1,24b B
TS 242+£0,40a A 2,71+0,38 a,c A
T6 2,00£0,22a A 2,13+0,23aA
T7 2,52+£0,36a A 1,86 £0,22a A
T8 1,90+£0,27a A 1,78+ 0,16 a A
T9 1,85+£0,18a A 1,81 £0,20a A
T10 1,94+0,27a A 1,81£0,18a A
T11 1,62+0,23a A 1,81£0,24a A

Médias seguidas por letras minusculas distintas na mesma
coluna diferem entre si (P<0,05).

Médias seguidas por letras mailsculas distintas na mesma
linha diferem entre si (P<0,05).

® Valores de referéncia para a espécie canina: 0,7 a 6 pg / dl
(Bush, 1991).

") Tl=pré-operatorio;T2= animal sob anestesia geral; T3=
intra-operatorio; T4= uma hora apds o retorno da anestesia;
T5 a T11= pds-operatorio, sendo as coletas realizadas uma
vez ao dia, durante sete dias.

Os valores de cortisol nos tempos 3 e 4
apresentaram-se mais elevados nas cadelas
operadas por laparoscopia em relacdo aquelas
submetidas as cirurgias abertas, o que pode ser
atribuido ao maior tempo de manipulagdo dos
tecidos e orgdos. Os tempos cirirgicos no grupo
I foram comparativamente mais longos (61,6 +
14,1 minutos) do que aqueles do grupo II (21,1 +
4,3 minutos), conforme descrito por Malm et al.
(2004). Esse tempo cirurgico mais longo nas
cirurgias laparoscopicas deveu-se as manobras
de tragdo, dissec¢do, clipagem e secg¢do dos
pediculos ovarianos, bem como a aplicagdo das
endoloopes no corpo uterino. Segundo Fox et al.
(1994, 1998) e Ko et al. (2000), as manobras
cirargicas  ovarianas  provocam  estimulo
nociceptivo significativo, com elevacdo nos
niveis de cortisol plasmatico. Clarke et al.
(1970), Madsen et al. (1976), Schmidt e Booker
(1982) e Chernow et al. (1987) comentaram que
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a elevacdo no cortisol esta associada a
intensidade do trauma cirurgico ¢ que ¢ mais
elevada em cirurgias abdominais mais extensas,
quando comparadas com procedimentos menores
ou superficiais. Apesar de a cirurgia
laparoscopica ser um procedimento menos
invasivo, o tempo cirurgico elevado, as
alteragdes cardiocirculatorias, pulmonares e
hemodinamicas resultantes do pneumoperitonio e
a maior manipulacdo do utero e ovarios podem
estar relacionadas com os valores mais elevados
de cortisol no intra-operatério encontrados no
grupo I deste estudo.

Neste trabalho, ndo foram observadas elevagdes
do cortisol plasmatico enquanto os animais
estavam anestesiados e antes da intervengdo
cirurgica. Clarke et al. (1970), Church et al.
(1994), Fox et al. (1994) e Hansen et al. (1997)
comentaram que os niveis de cortisol podem
elevar durante os momentos de indugdo
anestésica, excitagdo e intubagdo orotraqueal,
podem diminuir durante a anestesia e elevar
novamente no intra-operatorio. O farmaco pré-
anestésico utilizado contribuiu para a indugdo
anestésica sem excitagdo, ndo comprometendo,
em principio, os niveis de cortisol nessa fase.

A concentracdo de cortisol em cadelas aumenta
significativamente durante a manipulacdo dos
ovarios e permanece elevada apds o término do
procedimento cirirgico (Fox et al., 1998; Ko et
al., 2000), a exemplo do que se verificou nesta
pesquisa. Em ambos os grupos, houve aumento
do cortisol no intra-operatorio (T3) e uma hora
ap6s o retorno anestésico (T4). Este ultimo
tempo correspondeu a coleta de sangue realizada
em um periodo que variou entre uma hora e 15
minutos a quatro horas ap6és o término do
procedimento  cirurgico.  Hansen  (1997)
comentou que a dor pos-operatoria apresenta um
curso previsto, com pico entre seis ¢ 24 horas
apos a cirurgia e diminuigdo progressiva.

A partir do primeiro dia de pds-operatorio (24
horas apos a cirurgia), os niveis de cortisol
retornaram aos valores considerados normais
para a espécie canina e permaneceram
inalterados durante os sete dias estudados. Pode-
se considerar que as condi¢cdes de dor e de
estresse foram pouco significativas durante este
periodo tanto nas cadelas operadas pela
abordagem laparoscopica como pela aberta, ja
que os valores do cortisol permaneceram em
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niveis basais durante todo o periodo de avaliagdo
pos-operatdria nesses animais que nao receberam
analgesia. Neste estudo, ndo foi mensurado o
cortisol em outros tempos (entre quatro e 24
horas apds a cirurgia), mas deve-se considerar
que, segundo Hansen et al. (1997) e Hardie et al.
(1997), cadelas ovario-histerectomizadas, sem
analgesia, apresentam concentra¢des elevadas de
cortisol entre trés e 12 horas apos a cirurgia, bem
como alteragdes de comportamento marcantes
por, pelo menos, 24 horas, indicando ser a OVH
uma experiéncia estressante. Em cées submetidos
a diferentes intervengdes cirurgicas, com e sem
analgesia, as concentragdes de cortisol retornam
ao normal em até 24 horas (Church et al., 1994,
Fox et al.,, 1994), indicando que os estimulos
nociceptivos cirurgicos aliados aos fatores
psicogénicos sdo significativos e desaparecem
parcialmente entre cinco e 24 horas apos a
intervencdo.

E altamente recomendado o uso de analgésicos
em procedimentos que promovam a dor pos-
operatoria, mesmo que ndo haja um evidente
reconhecimento das alteracdes de
comportamento exibidas pelo animal (Cozemius
et al., 1997; Ko et al., 2000). Deve-se considerar
que a dor e o estresse podem interferir na
convalescenga € na recuperagdo pds-operatoria
do paciente (Bonica, 1992).

CONCLUSOES

Os niveis do cortisol plasmatico em cadelas
submetidas a OVH pelas abordagens
laparoscopica e aberta elevam-se
significativamente no intra-operatdrio durante
manobras dos pediculos ovarianos e no poés-
operatorio imediato (uma hora apds o retorno da
anestesia). Os niveis do cortisol plasmatico
evidenciam que, durante sete dias do pods-
operatdrio, o estresse mostra-se semelhante para
as duas abordagens cirurgicas estudadas.
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