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RESUMO

As neoplasias mamarias sdo alteragdes frequentemente encontradas em cadelas de meia idade
a idosas, ndo castradas ou submetidas a castragdo tardia. A excisdo cirargica por meio da
técnica de mastectomia ¢ o tratamento de elei¢do. Sabemos que o procedimento ¢ invasivo,
causando quadros de dor nos pacientes. Visando amenizar essa situacdo, a anestesia local por
tumescéncia (ALT) ¢ uma técnica alternativa de anestesia associada ao protocolo anestésico
convencional com o intuito de promover melhor conforto e recuperagao dos animais. Sendo
assim, o objetivo deste estudo foi avaliar a cicatriza¢do da ferida cirargica durante o pos-
operatorio de cadelas submetidas a mastectomia unilateral, utilizando protocolo de anestesia
geral associado a técnica de tumescéncia. Foram utilizadas 6 cadelas, as quais foram
distribuidas aleatoriamente em trés grupos (G1, G2 e G3), sendo que em G1 a ALT foi
realizada com solu¢do Ringer lactato (RL); em G2 com solug¢do contendo lidocaina + RL +
adrenalina e nos animais do G3 foi utilizado tramadol + RL + adrenalina na ALT. Os animais
foram avaliados no periodo pos-operatorio de 24 horas, no 3° dia, no 7° dia e no 15° dia em
relagdo a analise macroscopica de auséncia ou presenga ¢ localizacdo de edema, hematoma,
eritema, secre¢do, aumento de temperatura local, formagao de cicatriz e seroma. Os dados
obtidos foram avaliados qualitativamente. Os resultados obtidos revelaram que as diferencas
em relagdo ao uso de diferentes farmacos na anestesia por tumescéncia em cadelas submetidas
a mastectomia promoveram aumento da ocorréncia nos parametros de edema e aumento de
temperatura local, sugerindo que a utilizagdo de tramadol na constitui¢do da solucdo da
anestesia tumescente revelou-se vantajosa a outras solugdes, tais como lidocaina, em relacao
aos parametros avaliados, ndo apresentando efeitos adversos na cicatrizacdo da incisdo
cirurgica.

Palavras-chave: caes, neoplasia mamaria, anestesia infiltrativa, anestésico local,

reconstituicao de ferida.



ABSTRACT

The mammary neoplasms are recurrent in middle-aged bitches to the elderly, not castrated or
submitted to late castration. Surgical excision by the mastectomy technique is the treatment of
choice. It’s known that the procedure is invasive, with pain pictures in patients. To alleviate
this situation, local anesthesia tumescence (ALT) is an alternative associated with the intuition
to improve the recovery of the animals. Therefore, the objective of the project was to evaluate
the surgical wound healing in the postoperative period of bitches submitted to unilateral
mastectomy, using general anesthesia protocol associated with the tumescence technique. Six
bitches were used, which will be divided into three groups (G1, G2 and G3) .In G1 the ALT
was performed with lactated Ringer's solution (RL), in G2 the ALT was made with lidocaine
+ RL + adrenaline and in the G3 animals tramadol + RL + adrenaline was used in the ALT.
The animals were evaluated in the postoperative period of 24 hours, on the 3rd day, on the 7th
day and on the 15th day, in relation to macroscopic analysis of absence or presence of edema,
hematoma, erythema, secretion, local temperature increase, healing and seroma. The obtained
data are evaluated qualitatively. The results showed that differences in the use of different
drugs in tumescence anesthesia in bitches submitted to mastectomy have increased in the
parameters of edema and local temperature increase, suggesting that the use of tramadol in
composition of the tumescent anesthetic solution showed advantageous to other solutions,
such as lidocaine, in relation to the parameters evaluated, presenting no adverse effects on

wound healing

Key words: dogs, mammary neoplasm, infiltrative anesthesia, local anesthetic, wound

reconstitution.
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1. INTRODUCAO

A importancia dos tumores de mama em caninos tem aumentado, devido a frequéncia
com que casos desse tipo surgem na clinica dos animais de companhia, sendo as neoplasias
mamarias responsaveis por aproximadamente 50% dos tumores diagnosticados em cadelas
(FONSECA; DALECK, 2000).

Para tratamento desses casos, o uso da anestesia infiltrativa por meio da técnica de
tumescéncia pode ser aplicada como protocolo anestésico auxiliar em cirurgias de
mastectomias em cadelas, sendo vantajoso principalmente para pacientes que apresentam
algum fator de risco a anestesia geral. Tal técnica ¢ segura e pratica, sendo seu uso crescente
na medicina veterinaria (CARLSON, 2005; LOPES E ALMEIDA, 2008 apud ABIMUSSI,
2013).

A associacdo de anestesia infiltrativa com anestesia geral oferece a vantagem de
diminuir de maneira significativa o volume de anestésico volatil e, consequentemente, os
riscos advindos de planos anestésicos profundos. Além disso, mostra-se vantajosa na
analgesia pos-operatéria imediata, podendo ter importdncia como protocolo anestésico
complementar para a realizacdo de cirurgias oncoldgicas cutaneas (ABIMUSSI et al., 2013).

A anestesia por tumescéncia ¢ benéfica devido aos seus constituintes, na maioria das
vezes composta por um anestésico local, um farmaco vasoconstritor, somada a uma
substancia reguladora de pH e uma solug¢do de infusdo intravenosa estéril, podendo ou nao
associar-se também um anti-inflamatoério ndo esterioidal. A literatura revela varias
formulagdes de preparo, entretanto, ainda ndo hé concordincia sobre a padronizagdo e qual a
melhor constitui¢do de uma solugdo para a técnica de anestesia por tumescéncia (ABIMUSSI
etal., 2013).

Para um analgésico ser eficiente no pds-operatério, os anestésicos locais utilizados na
infiltracdo da incisdo devem garantir uma cicatrizagdo rapida e sem complicagdes, evitando
transtornos pds-operatorios. Sendo assim, ¢ importante conhecer ndo apenas os efeitos dos
agentes utilizados na infiltracdo sobre a dor pds-operatdria, mas também os seus efeitos sobre
o processo de cicatrizacao de feridas (HANCI et al., 2012).

A lidocaina tem sido o anestésico local frequentemente utilizado nas solug¢des devido a
baixa toxicidade. Muitas vezes, torna-se conveniente a utilizacdo de farmacos anestésicos
locais com ag¢do prolongada, expandindo-se o periodo de tempo habil para a realizagdao dos

procedimentos cirargicos de maior duragdo (ABIMUSSI et al., 2013). No entanto, alguns
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estudos mostram que a lidocaina apresenta efeitos citotoxicos sobre diferentes linhagens
celulares, além de inibir a sintese de colageno em culturas de tecidos de fibroblastos.
Contudo, o estudo do efeito de anestésicos locais na cicatrizacdo mostra resultados
divergentes (SERAFIM, 2016).

O tramadol pode ser utilizado para infiltragdo na incisdao, por decorréncia de seus
efeitos analgésicos. Ele pode ser utilizado como anestésico local nas intervengdes cirurgicas
menores, do mesmo modo que pode ser utilizado como um adjuvante para anestesia local.
Pesquisadores tém enfatizado que o tramadol pode ser util para reduzir o risco de infecgdo
bacteriana apo6s a anestesia local e regional, devido as suas propriedades antibacterianas
(HANCI et al., 2012). Entretanto, a literatura carece de estudos sobre os efeitos do tramadol,
principalmente a ser utilizado como um anestésico local em infiltragao de feridas, seus efeitos
miotdxicos e sua interferéncia na cicatrizagdo (HANCI et al., 2012).

Sendo assim, os objetivos deste estudo foram avaliar a cicatrizagdo da ferida cirtrgica
no pos-operatorio, promovida pela técnica de tumescéncia em cadelas submetidas a
mastectomia, comparando a infiltracdo de solu¢do contendo tramadol, e outra lidocaina, por

meio de avaliagdes da cicatriza¢do durante o pds-operatorio.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivos Gerais

Avaliar a cicatrizagcdo promovida pela técnica de tumescéncia em cadelas submetidas a

mastectomia, comparando a infiltracao de solu¢ao contendo tramadol e outra com lidocaina.

2.2 Objetivos Especificos

Avaliar a cicatrizagdo da ferida cirurgica dos animais no pos-operatorio em 24 horas,
no 3° dia, no 7° dia e no 15° dia.

Avaliar macroscopicamente a ferida cirirgica quanto a auséncia ou presenga dos
seguintes parametros: edema, hematoma, eritema, secrecao, aumento de temperatura local,

formagao da cicatriz e seroma, sendo os dados tabulados para futura avaliagdo.
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3. REVISAO DE LITERATURA

As neoplasias mamarias ocorrem predominantemente em cadelas (AGUIRRE et al.,
2014), correspondendo a aproximadamente 50% dos tumores diagnosticados nessa espécie
(FONSECA; DALECK, 2000), ficando atrds somente das neoplasias de pele e do tecido
subcutaneo (AGUIRRE et al., 2014). Histologicamente, a maioria dos tumores mamarios sao
representados pelos carcinomas (QUEIROGA, LOPES, 2002), sendo que esta patologia
geralmente acomete fémeas de meia-idade a idosas, ndo castradas, ou que foram submetidas
aos procedimentos de ovariohisterectomia tardiamente (AGUIRRE et al., 2014), em especial
apds os seis anos de idade (DAVIS; STONE, 2008), ndo havendo predisposi¢do racial
(OLIVEIRA et al., 2003). Apesar de a incidéncia apresentar tendéncia decrescente, uma vez
que a pratica da ovariectomia em fémeas jovens ¢ cada vez mais praticada (QUEIROGA;

LOPES, 2002), os tumores mamarios ainda apresentam alta incidéncia na rotina veterinaria.

3.1 Tratamento de Neoplasias Mamarias

A excisdo cirargica ¢ o tratamento de eleicdo para neoplasias mamarias, permitindo
exame histopatologico do tumor, podendo ser curativa e proporciona melhora na qualidade de
vida do paciente (QUEIROGA; LOPES, 2002). A excecdo do tratamento cirargico aplica-se
aos portadores de doenga metastatica grave, tumores inoperaveis ou carcinomas inflamatorios
(AGUIRRE et al., 2014).

A mastectomia unilateral total ¢ o procedimento comumente realizado em casos de
tumores mamarios. Tal procedimento, apesar de manipular estruturas superficiais, gera uma
ferida de grandes dimensdes, desde a regido inguinal até a toracica, abrangendo uma grande
area cutinea e exigindo tensdo considerada elevada para a aproximacdo e sintese, o que

resulta em processo com dor moderada a intensa (CORREA, 2013).

3.2 Analgesia em Cies

A dor interfere na recuperacdo do paciente, j4 que aumenta a possibilidade de
complicagdo no poés-operatorio (CORREA, 2013). Dentre os maleficios da dor estd o aumento
do cortisol, levando ao animal, um aumento de estresse. Tais fatores podem originar
hiperglicemia, taquicardia, arritmias ventriculares, hipertensdo, podendo ter interferéncia no

consumo metabolico de oxigénio, catabolismo proteico, equilibrio eletrolitico, interferéncia
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na cicatrizacdo, imunossupressdo, o que pode ter como consequéncia a deterioracdo dos
sistemas cardiovascular, respiratério e gastrointestinal (AGUIRRE et al., 2014). Sendo assim,
torna-se importante a busca pelo uso de uma anestesia balanceada, gerando o controle da dor

(ASSUMPCAO et al., 2017).

Dada a importancia do tratamento analgésico na medicina veterinaria, ocorre a
preocupacao quanto a eficacia analgésica dos opioides e dos anti-inflamatérios nao
esterioidais (AINES), assim como aos seus efeitos adversos sistémicos, seu uso abusivo e
custo, levando a necessidade de buscar meios alternativos econdmicos e eficazes,
considerando os efeitos depressores cardiorrespiratorios de opidides aos pacientes geriatricos

(CORREA, 2013).

A absor¢do sistémica minima e o baixo custo dos anestésicos locais tornam esses

farmacos alternativas ideais aos opidides ou AINES (CORREA, 2013).

3.3 Cloridrato de Tramadol

O tramadol ¢ um analgésico opioide atipico (PAOLOZZI et al., 2011), de acdo central,
que inibe a recaptagdo dos neurotransmissores noradrenalina, estimulando a liberacdo de
serotonina, possuindo afinidade pelo receptor opioide p, o qual bloqueia a transmissdo de
estimulos de dor (CALDEIRA et al., 2006). O tramadol ¢ indicado para o tratamento de dores
de intensidade moderada a severa. A avaliagdo da eficacia desse analgésico mostra-se
interessante em diversos estudos, nos quais ocorreu mensuragao sérica do cortisol, uma vez ja

citado que tal variante possui significancia na dor pds-operatéria (CALDEIRA et al., 20006).

Em estudo realizado com ratos, a infiltragdo subcutdnea do tramadol ndo mostrou
diferenga na cicatrizagdo em relagdo ao grupo controle (HANCI et al.,2012). Pesquisas
anteriores avaliaram as propriedades antibacterianas do tramadol, que apresenta atividade
bactericida dose e tempo-dependente para Escherichia coli e Staphylococcus epidermidis, e
acdo antibacteriana contra Staphylococcus aureus e cepas de Pseudomonas aeruginosa. O
resultado deste estudo experimental preliminar em ratos indica que o tramadol pode ser
utilizado para a anestesia por infiltracdo da incisdo sem efeitos adversos sobre o processo de
cicatrizagdo cirargica, j4 que ndo mostrou diferenca na cicatrizagdo em relagdo ao grupo

controle (HANCI et al.,2012).
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3.4 Cloridrato de Lidocaina

Dentre os farmacos utilizados na técnica de anestesia infiltrativa tumescente destaca-se
a lidocaina. Trata-se do anestésico local mais utilizado em anestesia tumescente (CORREA,
2013). Define-se como anestésico local toda substancia que, em condigdes adequadas,
bloqueia de modo reversivel a condugdo nervosa do estimulo doloroso no sistema nervoso
central, interagindo com os canais de sodio na membrana celular interna, ndo causando perda
de consciéncia do animal (SERAFIM, 2016). Esse anestésico tem inicio rapido, metabolismo
previsivel, menor toxicidade e mais facil reversio (CORREA, 2013), além de apresentar
lipossolubilidade, tempo de acdo moderado e penetragdo em tecido nervoso (SERAFIM,
2016). Entretanto, essa substancia vem sendo estudada quanto a sua influéncia negativa na
cicatrizacdo, como exemplo, os riscos de miotoxicidade, reducdo da producdo de colageno,
diminui¢do da resisténcia de ruptura da ferida e piora na cicatrizagdo. Estudos mostram que
no grupo de ratos onde foi utilizada a lidocaina observou-se, na cicatriza¢dao da ferida, menor
produgdo de coldgeno, menor resisténcia na tensdo de ruptura, edema intenso e inflamagao
significante. A lidocaina mostra influéncia negativa sobre os aspectos relacionados a
reparagdo, podendo reduzir os niveis de mastocitos no inicio da cicatrizagdo e retardar o
rearranjo de colageno. (HANCI et al., 2012).

No entanto, apesar desse comprometimento inicial, seu uso ndo provoca efeitos
colaterais em longo prazo e, além disso, estudos sobre o uso de anestésicos locais na
cicatrizacdo apresentam resultados controversos, ndo mostrando efeitos significativos

(SERAFIM, 2016).

3.5 Anestesia Local por Tumescéncia (ALT)

A técnica de anestesia tumescente surge como uma alternativa de destaque no controle
de dor nas fases trans e pos-operatéria em animais submetidos a mastectomia (CORREA,
2013). Tal procedimento ¢ usualmente empregado na medicina humana e tem se expandido na
medicina veterinaria como técnica adjuvante da anestesia geral em mastectomias realizadas
em cadelas (AGUIRRE et al., 2014), sendo que a juncdo de ambas as técnicas diminui
significativamente a necessidade de anestésico volatil (ABIMUSSI et al.,2013). A anestesia

local por tumescéncia (ALT) consiste na utilizacdo e infiltragdo de grandes volumes de
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anestésicos locais diluidos, geralmente associados a um farmaco vasoconstritor, no tecido
subcutaneo da area cirurgica (ABIMUSSI et al.,2013). Segundo Moreira (2016), a ALT
mostra-se em vantagem pela reducdo do sangramento durante a cirurgia, satisfatoria e
prolongada analgesia nas fases trans e poOs-operatoria e efeito antibacteriano. Ademais,
destaca-se a maximizagdo bioquimica do anestésico, maior disponibilidade do mesmo no
local de aplicagdo, menor absor¢do sist€émica e, por consequéncia, menor risco de toxicidade.
Além disso, hd expansao mecanica das camadas da pele (hidrodivulsao) e elevagdo da pressao

hidrostatica local, reduzindo o sangramento trans e pos-operatorio (ABIMUSSI et al.,2013).

3.6 Cicatrizacao da Ferida Cirurgica

A ferida é uma descontinuidade da pele, que pode ser causada por diversos fatores,
sendo um deles o cirurgico, realizado por uma incisdo com bisturi em pele integra, sendo
posteriormente aproximadas as bordas por meio de sutura. Deve-se realizar a técnica cirurgica
de modo adequado, com material apropriado de boa qualidade, com diminui¢do do espago
morto, e, ao aproximar a pele, ndo se deve fazer uma forca ténsil elevada, que cause isquemia,
necrose e infecgdo da cicatriz (SOUZA; MALAGO, 2016). Independentemente do agente que
a causou, o processo de cicatriza¢do ¢ comum a todas as feridas, constituindo-se de uma série
de eventos celulares, bioquimicos e moleculares. Os mecanismos de cicatrizagdo foram
descritos em cinco fases: inflamacao, prolifera¢ao celular, formagao do tecido de granulagao,
contracdo e remodelag¢do da ferida. Em estudos recentes, tais processos receberam uma nova
classificagdo, constituindo-se de trés elementos principais: fase inflamatoria, fase de
prolifera¢do ou de granulagdo e fase de remodelacdo ou de maturagdo (CAMPOS; BORGES-
BRANCO; GROTH, 2007).

A fase inflamatéria ocorre no momento da lesdo, na qual hd extravasamento
sanguineo, chegando células de defesa, mondcitos, macrofagos, histamina, bradicinina e
serotonina, havendo, assim, producdo de prostaglandina e ativacdo de cascata plaquetaria.
Dentre outros fatores que ocorrem nesta fase estdo: formacdo de matriz provisoria,
hemostasia, dilatacdo de vasos e fornecimento de exsudato vascular, com atracdo de
leucocitos e fagocitose de bactérias, assim como de corpos estranhos. A proxima fase ¢ a
proliferativa, a qual promove o fechamento da lesdo. Nessa fase ha formacdo de tecido de
granulacdo e de novos vasos, construcdo de matriz para gerar tecido de granulagdo e

hiperplasia epitelial, até a restauragcdo do tecido. A ultima etapa ¢ o remodelamento, onde
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acontece a contragdao da ferida a partir de colageno e matriz maturados, aumento de forga
ténsil, diminuicao do tamanho da cicatriz, amenizagao do eritema e recobrimento da lesdo por

um novo epitélio (SOUZA; MALAGO, 2016).
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4. MATERIAIS E METODOS

Todos os procedimentos desse estudo foram submetidos a aprovagao pelo Comité de
Etica na Utilizagio de Animais (CEUA) da Universidade Federal de Uberlandia, sob
protocolo 034/18.

Foram utilizadas 6 cadelas ndo castradas, provenientes dos atendimentos da rotina do
Hospital Veterinario da UFU, com idade entre 7-13 anos, peso minimo de 2 kg, apresentando
neoplasias em glandulas mamadrias, sem alteracdes sistémicas confirmadas apos exame clinico
e laboratorial. Todos os animais selecionados apresentaram autorizagdo documentada dos
proprietarios para participacao neste estudo, e possuiram diagnostico conclusivo de neoplasias

com indicagdo de tratamento cirdrgico apds exame de citologia aspirativa.

Os animais foram identificados e distribuidos aleatoriamente em trés grupos distintos
com relacdo a anestesia a ser realizada (contendo dois animais cada), sendo o Grupo 1 (grupo
controle): animais que foram submetidos a técnica de anestesia local por tumescéncia com
infiltragdo de solucdo Ringer Lactato; Grupo 2: animais submetidos a ALT, com uso de
lidocaina e adrenalina (229,75mL de solu¢do de Ringer Lactato, 20 mL de lidocaina 2% sem
vasoconstritor ¢ 0,25mL de adrenalina), resultando em uma solucao a 0,16% de lidocaina
(24mg/kg de lidocaina); e Grupo 3: animais submetidos a ALT com uso de tramadol e
adrenalina, foi composta por 248,75 ml de Ringer lactato, 1 ml de cloridrato de tramadol e
0,25 ml de adrenalina, resultando em uma solu¢do 0,02%, correspondente a 3 mg/kg de

tramadol.). A distribuicdo dos grupos experimentais estd descrita no Quadro 1.

Quadro 1: Distribuicao dos grupos experimentais.

Grupo 1 (ALT + Ringer Lactato) Grupo 2 (ALT +Lidocaina) Grupo 3 (ALT + Tramadol)

Animal 1 Animal 2 Animal 3 Animal 4 Animal 5 Animal 6
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4.1 Preparo dos Animais

Os animais foram submetidos a jejum alimentar de 12 horas e jejum hidrico de 3
horas. No pré-operatério imediato foi realizada a tricotomia da area cirurgica e pungao da veia

cefalica, para fornecimento de fluidoterapia, com Ringer lactato em volume de 10 mL/kg/h.

4.2 Medicacoes Pré-Anestésicas

Como medicagdo pré-anestésica forma utilizados midazolam, na dose de 0,3 mg/kg, e
morfina, na dose de 0,5 mg/kg, ambos administrados na mesma seringa por via intramuscular.
Apo6s 15 minutos, a indugdo foi realizada com a administragdo de propofol 5 mg/kg, por via
endovenosa. Em seguida, a sonda orotraqueal foi posicionada e o animal colocado sob

anestesia inalatoria com isofluorano e oxigénio 100%.

4.3 Técnica da Anestesia Local por Tumescéncia (ALT)

A solugdo a ser infiltrada foi preparada como designado para cada grupo experimental
e descrito no item 4, mantendo-se a temperatura aproximada de 8°C, sem o conhecimento do

cirurgido e do auxiliar quanto a constitui¢do da solugo a ser administrada.

Assim que o animal entrou em plano anestésico, conforme os parametros descritos por
Guedel (Plano II/Estagio III), foi realizada a infiltracdo, de acordo com a técnica da anestesia
local por tumescéncia, no volume de 15 mL/kg. Foi realizada uma pré-perfuracao, com agulha
40x12, na pele do animal, acima de M3 (glandula mamaria abdominal cranial). Utilizou-se
um agulha de epidural que foi introduzido nos sentidos cranial e caudal e nas linhas de
incisdo, lateralmente e medialmente. Em seguida, o mandril foi retirado e infundiu-se a
solugdo preparada. O procedimento cirurgico de mastectomia foi realizado de acordo com o
descrito por Fossum et al. (2015). E importante salientar que, ap6s a incisdo da pele, a solugio
infundida ndo foi enxugada. O subcutaneo foi suturado em padrao “walking suture”, com fio

acido poliglicolico (PGA) de didmetro 0, 2.0 ou 3.0, dependendo do tamanho do animal, e a
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pele sintetizada em padrdo Wolff, com fio de nylon de diametro 0, 2.0 ou 3.0, também

proporcionalmente ao tamanho do animal.

ApoOs a realizagdo do procedimento cirtrgico foi posicionada uma bandagem
compressiva por toda a extensdo da ferida cirurgica, presa com ataduras de crepom e

esparadrapo impermeavel.

4.4 P6s-Operatorio

No tratamento pds-operatério foram administrados: (i) na antibioticoterapia:
amoxicilina + clavulanato de potéassio (20 mg/kg, a cada 12 horas, durante 10 dias), (ii) para
analgesia: dipirona soédica (25mg/kg, a cada 8 horas durante 7 dias) e tramadol (4 mg/kg, a
cada 8 horas, durante 5 dias), (iii) como protetor gastrico, a ranitidina (2 mg/kg, a cada 12
horas, durante 10 dias) e (iv) como anti-inflamatorio, o meloxican (0,1 mg/kg, uma vez ao

dia, durante 4 dias).

A atadura compressiva foi trocada diariamente até o 3° dia, na qual foi retirada e a
ferida cirtirgica foi tratada diariamente, com pomada cicatrizante a base de gentamicina,
sulfanilamida, sulfadiazina e vitamina A, de 12 em 12 horas, durante 15 dias, até a retirada

dos pontos.

4.5 Avaliacoes da Cicatrizacao

A cicatrizagdo da ferida dos animais foi avaliada no pds-operatorio em 24 horas, no 3°

dia, no 7° dia e no 15° dia.

Os animais foram submetidos a andlise macroscopica quanto a auséncia ou presenga €
localizacdo dos seguintes parametros: edema, hematoma, eritema, secrecdo, aumento de
temperatura local, forma¢do de cicatriz e seroma, sendo os dados tabulados para futura

avaliacao.

4.6 Analise dos Dados

Os dados obtidos foram avaliados e analisados qualitativamente.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Ao realizar a analise macroscopica dos animais submetidos a técnica de anestesia local
por tumescéncia foi possivel observar que nos animais do grupo controle, os quais receberam
infiltragdo de solucdo de Ringer Lactato, 50% dos animais apresentaram edema em 24 horas
de pods- cirurgico, sendo que a partir do 3° dia as alteragdes se solucionaram. Ja o grupo que
recebeu lidocaina na solugdo, o total de 100% dos animais mostraram-se com edema em 24
horas (Figura 1); e ao 3° dia, caindo para 50% ao 7° dia e com resolugdo total ao 15° dia. Em
contrapartida, no grupo em que continha tramadol na solugdo, nenhum animal apresentou
edema durante todo o tempo de andlise (Figura 2). Os resultados obtidos estdo representados

na figura 3.

Figura 1- Presenga de edema em regido toracica da ferida ap6s 24 horas de infiltracao

de cloridrato de lidocaina. Uberlandia, 2018. Fonte: arquivo pessoal.

Figura 2- Auséncia de edema em ferida apds 24 horas de infiltragdo de cloridrato de

tramadol. Uberlandia, 2018. Fonte: arquivo pessoal.
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Figura 3- Representacdo grafica da porcentagem de animais que apresentaram edema

em 24 horas, ao 3° dia, 7° dia e 15° dia, nos Grupos 1, 2 e 3. Uberlandia, 2019.

A presenga de maior edema nas pacientes que receberam lidocaina esta de acordo com
Hanci et al. (2012) que citaram em seu estudo maiores escores de vascularizag¢ao, de edema e
de inflamagdo nos grupos de animais em que se infiltrou lidocaina em comparagdo aos
animais do grupo controle que receberam solucdo salina no infiltrado. No mesmo estudo, os
animais que receberam tramadol na solugdo infiltrada ndo mostraram diferenca significativa
em relacdo a vascularizagdo, ao edema e a inflamacdo em comparado ao grupo controle,

assim também observado neste estudo.

Outro estudo realizado por Drucker et al. (1998) utilizando infiltragdo de lidocaina na
incisdo de ratos, constatou a presenca de edema, vascularizacdo e ainda a presenga de células
inflamatorias agudos e cronicas em cobaias analisando tensao de ruptura, fibras coldgenas por
morfometria e exame histoldégico de colagenizagdo. Além disso, o emprego da lidocaina

mostrou efeito no aumento de numero de mastdcitos na ferida (RODRIGUES, 2011).

Portanto, a0 mesmo passo dos estudos anteriores, sugere-se que o emprego da lidocaina
em anestesia tumescente aumenta a vascularizagcdo local, gerando vasodilatagio mesmo na
presenca da adrenalina que possui acdo alfa-adrenérgica e vasoconstritora segundo Neto et.
al., (2019), aumentando a inflamagdo local e gerando maior edema (Tazima et al, 2008); fato
este ndo observado nos animais que receberam tramadol na solugdo, revelando-se vantajoso

com relagdo a este parametro.
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Com relacdo as avaliacdes sobre hematoma, verificou-se que em 24 horas e ao 3° dia,
tanto o grupo controle quanto o grupo que recebeu lidocaina obtiveram 100% dos animais
com presenca de hematomas, os quais ndo estavam mais presentes nas analises seguintes.
Houve diferenca discreta no grupo que recebeu infiltragdo de tramadol, onde 50% dos animais
mostraram presenca de hematomas em 24 horas, aumentando para 100% ao 3° dia e se
resolvendo com 100% de auséncia de hematomas ao 7° e 15° dia. Os dados estdo

demonstrados na figura 4.

Hematoma

Forcentagem com presenca

W Controle M Lidocaiha m Tramadnl|

Figura 4- Representagdo grafica da porcentagem de animais que apresentaram hematoma

em 24 horas, ao 3° dia, 7° dia e 15° dia, nos Grupos 1, 2 e 3. Uberlandia, 2019.

Analisando os resultados, € possivel observar que as diferencas de resultados entre os
grupos foram pequenas, o que sugere acreditar que a presenca de hematomas na area da
ferida cirurgica nao teve relagdo com a constitui¢do da solugdo infiltrada e sim com a
qualidade de manipulagdo dos tecidos durante a realizagdo do procedimento cirtirgico de

mastectomia.

O procedimento de mastectomia unilateral ¢ considerado invasivo (AGUIRRE et al.,
2014), tal procedimento apesar de manipular estruturas superficiais gera uma ferida de
grandes dimensdes, desde a regido inguinal até a tordcica, abrangendo uma grande area
cutdnea e exigindo tensdo considerada elevada para a aproximagdo e sintese (CORREA,

2013).
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Com base nos dados obtidos sobre o eritema das feridas pos-cirurgicas constatou-se nos
animais pertencentes ao G1, 50% dos animais apresentaram o pardmetro em 24 horas e ao 3°
dia, sendo que ao 7° dia 100% dos animais nao possuiam a vermelhidao, ¢ ao 15° dia, metade
dos animais apresentaram eritema novamente. No grupo G2, assim como G3, os animais
obtiveram os mesmo resultados em 24 horas, 3° dia e 15° dia, onde 100% dos animais
apresentaram eritema. Houve diferenca discreta entre o grupo da lidocaina e do tramadol ao 7°

dia, onde metade dos animais ndo apresentou eritema (Figura 5).

Eritema
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Figura 5- Representacdo grafica da porcentagem de animais que apresentaram

eritema em 24 horas, ao 3° dia, 7° dia e 15° dia, nos Grupos 1, 2 e 3. Uberlandia, 2019.

Assim como neste estudo, Hanci et al. (2012) verificaram escores significativamente
elevados para vascularizagdo, edema e inflamagdo em seu estudo realizado em ratos
comparando a lidocaina, com o grupo controle e o tramadol. Entretanto, nesse estudo, ndo
houve diferengas macroscopica de presenca de eritema entre o grupo que utilizou a infiltragao
de lidocaina e o grupo que recebeu tramadol, em contrapartida, o grupo controle, o qual foi
infiltrado apenas uma solucao de Ringer Lactato, apresentou menor eritema na pele. Portanto,
sugere que a presenca de eritema pode estar relacionada com a presenca de algum fator que
desencadeie irritacdo e consequente reagdo tecidual, podendo ser a algum farmaco

constituinte na solugao.
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Com relagdo a presenca de secrecao na ferida cirtrgica, ndo foi observada em nenhum

animal, durante todas as analises. (Figura 6).
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Figura 6- Representacdo grafica da porcentagem de animais que apresentaram

secre¢ao em 24 horas, ao 3° dia, 7° dia e 15° dia, nos Grupos 1, 2 e 3. Uberlandia, 2019.

As secrecdes que podem ser observadas sdo do tipo exsudato. Compreende-se por
exsudato conteudo fluido, proveniente de extravasamento vascular, resultante de processo
inflamatorio, com grande quantidade de proteinas oriundas de derivados celulares (CUNHA,
2006). Os exsudatos sdo classificados quanto ao seu aspecto, podem ser hemaéticos,
piohematicos, sero-hematicos, purulentos ou serosos (FERNANDES et al., 2018). No
presente estudo, a auséncia de secreg¢do nos diferentes grupos, nos sugere que a anestesia por
tumescéncia ndo ¢ um fator contribuinte para um processo inflamatdrio significativo.
Ademais, ALT mostra efeito antibacteriano (MOREIRA, 2016). Em especifico, o farmaco
tramadol foi avaliado em suas propriedades antibacterianas dose-dependente em estudo

realizado com ratos (HANCI et al., 2012).

Sobre as alteragdes de temperatura no local da ferida, observou-se que os animais
pertencentes ao G1 e G2, 50% dos animais apresentaram aumento de temperatura do local da
incisdo ao toque da ferida em 24 horas e ao 3° dia, retornando aos valores normais nas
analises consecutivas. Por outro lado, os animais pertencentes a G3, 100% dos animais ndo

apresentaram aumento de temperatura em nenhuma analise (Figura 7).
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Figura 7- Representacdo grafica da porcentagem de animais que apresentaram
aumento de temperatura em 24 horas, ao 3° dia, 7° dia e 15° dia, nos Grupos 1, 2 ¢

3.Uberlandia, 2019.

O aumento de temperatura compde um dos sinais clinicos do processo inflamatério, os
quais incluem também a dor, rubor e edema. A inflamagao ¢ uma resposta de protecao frente
a agressao celular (JACONDINO, 2010). Portanto, a presenca do aumento de temperatura
pos- cirurgico consiste em um processo fisiopatologico. Entretanto o analgésico tramadol é
um opioide atipico (PAOLOZZI et al., 2011), que inibe recaptagdo de neurotransmissores,
bloqueando a transmissdo do estimulo de dor (CALDEIRA et al, 2006). Além disso,
Bruccelatti et al., (2012), demonstraram a agdo de inibicdo da inflamag¢do do tramadol, por
meio da inibicdo da concentragdo de prostaglandina no exsudato inflamatério, promovendo

acdo antiinflamatoéria (SOUSA et al., 2008).

Portanto, este fato sugere que a auséncia do aumento da temperatura nos animais em
que se o cloridrato de tramadol foi infiltrado, pode ser decorrente da acdo antiinflamatéria do

farmaco, ao se relacionar com inflamacao local na area da excisdo cirargica.

Ao analisarmos a cicatrizagdo (formacao da cicatriz) os animais do grupo controle e da
lidocaina, mostraram auséncia total de cicatriz em 24 horas, ao 3° dia ¢ ao 7° dia, e
posteriormente no 15° dia, 100% apresentavam a cicatrizacdo. No grupo do tramadol, 50%
dos animais iniciaram o desenvolvimento da cicatriz ao 7° dia (Figura 8), evoluindo para

100% no 15° dia (Figura 9).
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Figura 8- Inicio de formag¢do de cicatriz ao 7° dia em animal que recebeu infiltracao

de tramadol. Uberlandia, 2018. (Fonte: arquivo pessoal).
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Figura 9- Representacdo grafica da porcentagem de animais que apresentaram
formagao da cicatrizacdo em 24 horas, ao 3° dia, 7° dia e 15° dia, nos Grupos 1, 2 ¢ 3.

Uberlandia, 2019.

Rodrigues et al., (2011), encontraram efeitos negativos no numero de fibras de
colageno e capilares venosos, o que afetou a colagenizacao e cicatrizacdo em estudo realizado
infiltrando lidocaina na incisdo de ratos. Hanci et al. (2012), cita também a redug¢dao do
colageno e diminuicao da resisténcia de ruptura de ferida nos grupos que receberam lidocaina
em relacdo ao grupo controle. No mesmo estudo, os autores afirmam nao haver diferenga
entre o grupo controle com o grupo tramadol em relacdo a producgdo de colageno e resisténcia

a ruptura. Somando a esses autores, Drucker et al. (1998), afirmam observar quantidade
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menor de colageno no grupo da lidocaina, embora destaque que os resultados sobre a tensio

de ruptura ndo mostraram alteracdes.

Em contrapartida, em uma pesquisa envolvendo infiltracao de lidocaina na linha média
ventral da incisdo abdominal de coelhos, ndo foi relatada diferenga de tensdo de ferida ¢ na
cicatrizacdo em relagdo ao grupo controle (VASSEUR et al. 1984). Waite et al. (2010)
sugeriram que o efeito da lidocaina ndo se aplica negativamente sobre a cicatrizacao, apesar
de influenciar na inflamagao local. Ao mesmo passo, Hanci et al. (2012) ndo revelam em seu
estudos diferenca significativa entre o grupo em que se foi utilizado tramadol e o grupo
controle em rela¢do a producdo de coldgeno e resisténcia a ruptura da ferida. Tais resultados

sobre ambos o0s farmacos sdo condizentes com os obtidos nesse estudo.

Com base nos dados obtidos, apesar da controvérsia presente na literatura
anteriormente citada, ndo foi observada grande alteracdo no tempo de cicatrizagdo final dos
diferentes grupos, ndo possuindo influencia da composi¢do da solugdo quanto a formacao da

cicatriz.

Em relagdao ao seroma, no G1, 100% dos animais ndao apresentaram em nenhum
momento da analise. Em G2, no 15° dia, 50 % dos animais desenvolveram seroma. No grupo
tramadol, no 3° e 7° dia, metade dos animais apresentaram actimulo de liquido subcutaneo,
que apo6s tratamento recomendado (utilizagdo da faixa compressiva, compressa fria, quente e
antiinflamatério), se resolveu ao 15° dia (Figura 10). Entretanto, ressaltamos que nesse
parametro houve falha no momento das anélises, onde a faixa compressiva pds- cirurgica de

um animal do grupo tramadol foi retirada ao 1° dia, sendo os resultados comprometidos.
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Figura 10- Representacdo grafica da porcentagem de animais que apresentaram

seroma em 24 horas, ao 3° dia, 7° dia e 15° dia, nos Grupos 1, 2 e 3. Uberlandia, 2019.

O seroma denomina-se por acimulo de liquido formado profundamente a derme e
camada de tecido adiposo, com caracteristicas exudativas. Os fatores pré disponentes
consistem em sec¢do de muitos canais linfaticos, extenso espago morto, for¢a de cisalhamento
entre a pele e a aponeurose e liberacdo de mediadores inflamatérios. Como tentativa de
reducdo de indice desse problema, utiliza-se tentativa de menor manipulacdo do retalho de
pele, menor tempo cirurgico, uso de drenos e faixas pos operatorias de compressao, além de

suturas que geram pontos de fixagdo para aboli¢ao de espaco morto (MARTINO et al. 2010).

Com base nas andlises, o estudo feito em relacdo a esse parametro, ndo se pode
afirmar qualquer relagdo da presenca de tramadol na solugdo com o desenvolvimento de
seroma. Acredita-se que o surgimento de liquido no subcutaneo possa ainda ser devido a
acoes insuficientes para se evitar esta complicacdo tais como a manipulacdo excessiva trans-
cirargica, deficiente aboli¢do de espaco morto e auséncia de uso de bandagem compressiva
pos- cirtrgica, ndo havendo literatura que correlacione o uso da lidocaina com a formagao de
seroma. Entretanto, sugere que a aplicacdo de farmaco no subcutdneo pode ser um fator de

irritacdo de tecido e consequentemente o exponha ao surgimento de seroma.
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6. CONCLUSAO

Assim, os resultados obtidos neste estudo sugerem que a utilizagdo de tramadol na
constitui¢do da solucdo da tumescente foi mais eficiente e, ndo revelou efeitos adversos na

cicatrizagao da ferida cirurgica.
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