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RESUMO

A gabapentina € um anticonvulsivante que tem demonstrado diminuir a ansiedade em
humanos e ratos sendo utilizada ultimamente no auxilio do exame clinico em gatos.
Objetivando-se avaliar os efeitos da gabapentina no comportamento e hemograma de gatos
(Felis catus), estudou-se vinte e quatro animais, adultos e de ambos 0s sexos. Parametros
comportamentais, vitais, hematoldgicos e glicémicos foram avaliados antes da administracao
de gabapentina (M1) e 90 minutos apds a administracdo de 100 mg de gabapentina (M2), em
dose Unica. Os sinais comportamentais foram avaliados através de um sistema de pontuacéao
previamente validado de forma adaptada. Analisaram-se as variaveis continuas através da
ANOVA seguida por teste de Tukey com p < 0,05 e, as discretas por frequéncias simples (%).
Todos 0s 24 animais possibilitaram a avaliagdo comportamental e fisica, porém apenas 21
permitiram a coleta de sangue. A temperatura retal e a frequéncia respiratdria apresentaram
diferenca significativa estatisticamente menor ap0s a gabapentina. N&o houve diferenca
estatistica nos valores hematoldgicos e glicémicos entre os momentos. Observou-se elevacao
de 10,42 % nos indicadores de sedacdo. Houve um aumento de 6,25% nos sinais de
submisséo. Percebeu-se diminuicdo da agressao (4,17%), no entanto, nenhum dos animais que
apresentaram tentativa de golpe ou mordedura melhoraram seus comportamentos. Concluiu-
se que a gabapentina, na dose estudada, atenuou de forma discreta a ansiedade e medo, além
de ndo alterar os parametros hematologicos ou a glicemia dos gatos. Animais realmente

agressivos ndo modificam seus comportamentos.

Palavras-chave: Gatos; Bem-estar; Ansiedade; Agressao; Anticonvulsivante.
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1. INTRODUCAO

A populacdo de gatos esta aumentando em todo 0 mundo, ndo apenas como resultado
do aumento de novos tutores, mas também pelo o fato de os j& existentes adquirirem novos
animais (AMERICAN VETERINARY MEDICAL ASSOCIATION, 2007).

O numero de visitas de felinos a clinicas veterinarias diminuiu 14% de 2001 a 2011
nos Estados Unidos. A percepcdo dos proprietarios sobre o nivel de estresse de seus gatos
durante o transporte e 0 exame veterinario € uma barreira reconhecida para gatos que recebem
cuidados veterinarios preventivos (VOLK et al., 2014).

O comportamento de agressividade dos felinos, tanto na forma de agresséo dirigida ao
homem, bem como no conflito gato-gato € fator muito comum na rotina médica veterinaria
(DANTAS et al., 2009). A agressao é tipificada por uma ameaga ou acdo prejudicial
direcionada a outro individuo e pode ser demonstrado através de vocalizagcdes especificas,
posturas corporais, expressdes faciais e ataques caracteristicos (RAMOS, 2019). Em estudo,
realizado no Brasil, a agressdo felina foi o motivo para 17,4% dos tutores visitarem um
veterinario ndo especialista (DANTAS et al., 2009).

Para evitar os efeitos deleterios do estresse a curto e a longo prazo, varias estratégias
tém sido exploradas em gatos como aumentar sua adaptacdo em casa, melhorar suas
condicdes de transporte e na consulta veterinaria, incluindo condicionamento comportamental
e manuseamento adequado (COLIN, 2010).

O estado de estresse pode desencadear varias manifestacbes sistémicas que
influenciam em paradmetros da avaliacdo clinica. O entendimento das alteragcdes desses
parametros pode ser significativo para ilustrar de forma efetiva se existe alguma patologia
instalada ou se € uma manifestacdo aguda ou cronica de estresse (RAMOS, 2018).

A hiperglicemia por estresse tem sido reconhecida em medicina humana e veterinaria
por muitos anos. Entre as espécies domésticas com as quais geralmente lidamos, gatos
parecem ser, particularmente, predispostos a desenvolver essa condi¢do (SPARKES, 1999).

A gabapentina € um medicamento antiepilético que demonstrou diminuir a
ansiedade em ratos e humanos (SINGH, 1996). Em gatos, uma dose Unica da gabapentina nas
doses de 50 mg ou 100 mg por animal atenuaram as respostas ao medo em gatos confinados
durante as primeiras trés horas sem produzir sedagdo (PANKRATZ et al., 2018). A mesma
tem sido usada para tratar todos os tipos de dor neuropética, e também pode ser usado para
reduzir a dor pds-operatoria e a quantidade de opioides pds-operatérios necessarios em
humanos (SIAO et al., 2017).



O uso da gabapentina em felinos ja é trabalhado por diversos clinicos em doses
superiores a 20 mg.kg™ (50 a 100 mg por animal), duas a trés horas antes do manejo, com o
intuito sedativo, para facilitar a manipulacdo de gatos, reduzindo o medo e ansiedade
(KAMINISHI; HIRANO, 2017).

Embora o uso da gabapentina esteja muito difundido na pratica clinica veterinaria
felina, ndo ha estudos sobre os efeitos deste farmaco nas variaveis hematoldgicas, o que leva a
uma situacdo questionadora de até onde o uso desse farmaco, para diminuir a ansiedade
felina, possa interferir na real situacdo do paciente ou modificar os resultados dos exames

laboratoriais durante a consulta clinica.
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2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 Comportamento felino

Os gatos estdo cada vez mais préximos dos seres humanos, assumindo um importante
papel na manutencdo da salde e equilibrio mental de individuos e familias (HART, 1980;
FEAVER; MENDL; BATESON, 1986). A remanescéncia do perfil comportamental do gato
doméstico com seu ancestral selvagem pode trazer algumas consequéncias indesejaveis para
tutores (PAZ et al., 2017). A definicdo mais apropriada de problema comportamental é
qualquer comportamento apresentado pelo animal que é inaceitavel para o tutor (AMAT et al.,
2009).

O desenvolvimento comportamental felino é o resultado de uma inter-relacéo
complexa entre fatores hereditarios e influéncias ambientais ndo hereditarias (LITLLE,
2016). O comportamento do gato e sua relacdo com os humanos séo influenciados por trés
grupos de caracteristicas: as condicdes ambientais, a personalidade do tutor e a
personalidade do gato (MERTENS; SHAR, 1988).

Muitos problemas de comportamento resultam de uma falha ao considerar as
necessidades do gato, as condi¢cdes ambientais ou mudancas, as expectativas irreais do tutor
ou da interacdo inadequada entre tutor e gato (TURNER, 1991). A opinido acerca do
comportamento dos animais esta largamente dependente do preenchimento das expectativas
que os proprietarios tém relativamente a estes (VAGE et al., 2007). Em muitos estudos, a
agressividade € um dos principais problemas relatados pelos tutores (MORGAN; HOUPT,
1990; HEIDENBERGER, 1997; HEATH, 2006; AMAT et al., 2009).

O desenvolvimento dos problemas de comportamento é uma das principais causas
de abandono (MILLER et al., 1996). Junto a isso, os problemas de comportamento podem
ser uma ameaca a saude publica, uma vez que os arranhdes e mordidas causados por
comportamentos agressivos sdo preocupantes pelo risco de transmissdo de zoonoses,
principalmente doencas como raiva e bartonelose, além de interferir no bem-estar animal e

na relacdo animal-tutor, que fica prejudicada (ROCHLITZ, 2000).

2.1.1 Agressividade

Agressividade é definida como um comportamento ameagador ou nocivo,

direcionado a outro individuo ou grupo. A agressdo envolve uma grande variedade de
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comportamentos, que vao desde posturas corporais e expressfes faciais sutis até ataques
violentos (LANDSBERG et al., 2005). Uma série de sinais importantes na identificagcdo
de agressividade felina durante a interagdo com pessoas e animais deve ser reconhecida,
como por exemplo: rosnado, grunhido e vocalizagdes ameagantes (CALDERON, 2009).

A agressividade representa 17% dos problemas de comportamento em gatos
geriatricos (CHAPMAN; VOITH, 1987) e cerca de 35% dos problemas comportamentais em
geral (BEAVER, 2003). A agressividade a pessoas encontra-se em um intervalo de 12 a
47% de todos os problemas comportamentais reportados numa pesquisa realizada com
tutores na cidade de S&o Paulo - Brasil sendo considerado o primeiro lugar em problemas
comportamentais (RAMOS; MILLS, 2009). Estudos indicam que a agressividade é o
segundo problema mais comumente visto pelos veterinarios especialistas em comportamento
felino (BAMBERGER; HOUPT, 2006).

O comportamento agressivo deriva da jungdo de componentes fisiolégicos como o
sistema autbnomo e neuroenddcrino. Cada tipo de agressividade deriva de um mecanismo
neurobiolégico diferenciado. Circuitos neurais mediam diferentes tipos de
comportamento agressivo, cada um envolvendo pelo menos transmissées minimas desde:
orgéos sensoriais que filtram sinais espécie-especifica; acbes motoras rapidas e posturas
prolongadas e elementos integrados de processos motivacionais, afetivos e cognitivos
(DODMAN; SHUSTER, 1998).

A agressividade, basicamente, pode ser ofensiva ou defensiva, podendo-se ver a
diferenca de ambas através da postura corporal do animal. Gatos com medo geralmente
sibilam, rosnam, tém piloerecédo, as orelhas ficam baixas e junto a cabeca e a dilatacdo das
pupilas é comum. Se a fuga ndo é bem-sucedida, os gatos podem ser ofensivos e aprender que
esse comportamento gera mais efeito (SEKSEL, 2012).

Embora os problemas médicos ndo sejam uma causa comum de manifestacbes de
agressividade graves e repentinas, € importante eliminar em primeiro lugar as razées médicas,
realizando exames fisicos e neuroldgicos, bem como testes laboratoriais (hemograma, perfil
bioguimico e testes de funcdo da tiroide). A dor pode diminuir o limiar para um
comportamento agressivo, de modo que qualquer tipo de desconforto durante o exame deve
ser registrado (HUNTHAUSEN, 2007).

2.2 Terapéutica para disturbios de comportamento felino
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H& uma ligacdo reconhecida entre a salde mental e a saude fisica no campo da
medicina humana e esta ligagdo comecou a ser reconhecida no campo da medicina
veterindria. O médico veterindrio deve estar atento ao bem-estar fisico e mental dos seus
pacientes, visar a possibilidade do sofrimento mental e proporcionar alivio, com a mesma
compaixao em que trata os problemas fisicos (SEIBERT; LANDSBERG, 2008).

A ansiedade e 0 medo tem sido associados a imunossupressao em ratos, doenca do
trato urinario inferior em gatos e com tirotoxicose aguda fatal em coelhos. Experimentalmente
tem sido demonstrada associagdes entre a separagdo social e imunossupressao em primatas e
entre a agressividade e isquemia do miocardio em cdes. Estes achados confirmam que os
esforcos para promover uma saude otimizada sdo menos eficazes sem adequada atencdo a
satde emocional (MCMILLAN, 2003).

Grande parte dos profissionais veterinarios baseia-se na terapéutica humana ao
prescrever e administrar medicamentos psicoativos, visto que sdo poucas as substancias
comprovadas e registradas para uso animal (SIMPSON; PAPICH, 2003). Estudos recentes
levaram a algumas descobertas inovadoras sobre o uso de medicamentos para o apoio da
salde comportamental em animais. Apesar dos resultados positivos, as limitacGes destas
intervencdes devem ser levadas em consideracdo. Precisam ser aplicados no ambiente clinico
com cautela e com total compreensdo dos pros e contras potenciais do uso desses
medicamentos (SINN, 2018).

2.2.1 Gabapentina

Atualmente, existem poucas opcOes farmacoldgicas seguras e eficazes para gatos. A
gabapentina é um medicamento antiepilético que em administracdo em dose Unica, mostra-se
segura e atenua as reacoes de medo do gato durante o confinamento, o transporte e 0 manejo,
melhorando o bem-estar felino (PANKRATZ et al., 2018). A gabapentina possui varios
recursos que a tornam atraente para uso em gatos, podendo destacar que a mesma ndo é uma
substancia controlada e estd amplamente disponivel como formulacdo oral. Além disso, a
gabapentina tem poucos efeitos toxicos em varias espécies (MAGNUS, 1999).

A gabapentina, um analogo estrutural do &cido gama-aminobutirico (GABA), tem sido
usada como medicamento antiepilético adjuvante para tratar convulsdes parciais em seres
humanos (LANCET, 1990). Embora a gabapentina se assemelhe ao GABA, ela ndo interage
com os receptores GABAA ou GABABg, nem inibe a captacdo de GABA. Nao é metabolizado
no GABA ou em um agonista do GABA (TAYLOR et al., 1998). Os dados sugerem que ele
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se liga a subunidade acessoria 026 dos complexos de canais de célcio voltagem dependentes
(MANEUF et al., 2006) e tem um efeito inibitorio sobre esses canais de célcio (CHENG;
CHIOU, 2006).

Acredita-se que seu efeito ansiolitico seja causado pela ligacdo de canais de célcio
sensiveis a voltagem na amigdala, que é um importante centro regulador do comportamento
agressivo, impedindo a liberagdo de glutamato e a resposta de medo associada (SINN, 2018).

As propriedades farmacocinéticas da droga foram avaliadas em gatos, em que a
biodisponibilidade média por via oral é de 88,7 + 11,1%, o tempo para atingir a concentracao
plasmatica méxima € de 100 + 22 minutos, e a meia-vida de 177 + 25 minutos (SIAO, 2010).

A farmacocinética da gabapentina foi avaliada em humanos, cdes e ratos. Nos seres
humanos, a gabapentina tem meia-vida de 6 a 8 horas, é eliminada inalterada pela depuracéo
renal e ndo se liga as proteinas plasmaticas (BEYDOUN, 1995). Nos ratos, a meia-vida € de 2
a 3 horas e a biotransformacdo é pequena. No entanto, estudos farmacocinéticos em céaes
revelaram que a gabapentina tem uma meia-vida de 3 a 4 horas e é metabolizada em N-metil-
gabapentina (VOLLMER; HODENBERG; KOLLE, 1996).

O medicamento é usado clinicamente em gatos e outras espécies para varios fins
terapéuticos, incluindo o tratamento da dor crénica (HELLYER et al., 2007; LORENZ et al.,
2013) e da epilepsia (THOMAS, 2010). O uso da gabapentina em felinos ja é realizado por
diversos clinicos em doses de até 100 mg por animal, duas a trés horas antes do manejo, com
0 intuito sedativo, para facilitar a manipulacdo de gatos, reduzindo o medo e ansiedade
(KAMINISHI; HIRANO, 2017). Efeitos colaterais associados a administracao de gabapentina
em gatos observados em estudos incluem: hipersalivacdo, vomitos, sedacdo e ataxia, todos

resolvido dentro de 8 horas ap6s a administracdo (SINN, 2018).
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3. OBJETIVOS
3.1 Objetivo geral

Determinar a eficacia da administracdo de 100 mg de gabapentina na redugdo da
agressividade em felinos, além de avaliar seus efeitos hematologicos e vitais.

Avaliar os efeitos ansioliticos e as alteracbes hematoldgicas e vitais apds a
administracdo de 100 mg gabapentina em felinos.

3.2 Objetivos especificos

Classificar atraves de escores os estados comportamentais de submisséo, sedagédo e

agressao.
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4. MATERIAL E METODOS

O projeto foi aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais da Universidade
Federal Rural do Semiérido (CEUA-UFERSA) com parecer N° 17/2019, e desenvolvido nas
dependéncias do Laboratorio de Anestesiologia Veterinaria da UFERSA. O estudo foi
realizado mediante o esclarecimento aos tutores sobre a administracdo do farmaco, de modo
que os animais sé eram selecionados para o estudo apds o termo de consentimento assinado

pelo tutor.

4.1 Animais

Foram utilizados 24 felinos domesticos, da espécie Felis catus, sendo 11 fémeas e 13
machos, com uma meédia de idade e peso corporal de 2,6 meses e 3,26 kg. Os animais se
apresentavam clinicamente saudaveis, ndo possuiam raca definida e eram de comportamentos
variados, sendo todos provenientes de organiza¢fes ndo governamentais e abrigos das cidades

de Mossoré e Assu - RN.

4.2 Preparacao dos animais

Os animais foram submetidos a jejum alimentar de 8 horas e hidrico de 4 horas.
Foram acondicionados em gaiolas individuais e passaram por um periodo de adaptacdo ao
ambiente do laboratdério. Apds esse momento, cada animal foi avaliado por dois avaliadores
guanto ao comportamento através de um sistema de pontuacdo previamente validado por
HAAFTEN et al., (2017) adaptado.

4.3 Delineamento experimental

Realizaram-se coleta de dados e amostras em dois momentos experimentais (M1.:
momento gque antecede o uso da gabapentina e M2: 90 minutos apds 0 uso da gabapentina).
Inicialmente os animais foram submetidos a minima contencéo fisica, onde foram obtidas as
manifestagbes comportamentais e 0s parametros vitais de cada animal em seu estado basal,
com o animal em repouso (momento basal — M1), onde avaliou-se as fungbes vitais de:
frequéncia cardiaca (FC), frequéncia respiratdria (f); pressdo arterial ndo invasiva, fornecendo

valores de pressao arterial sistolica (PAS), pressdo arterial média (PAM) e pressdo arterial
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diastolica (PAD) e temperatura retal (TR). Posteriormente as avalia¢des fisicas, foram
realizadas coleta de sangue para realizacdo dos exames hematoldgicos e glicémicos,
seguindo-se da administracdo da cépsula de gabapentina. O segundo momento ocorreu 90
minutos apds a administracdo de 100 mg de gabapentina por animal via oral. Todas as
avaliacOes iniciais foram repetidas para que fossem obtidos os valores comparativos. Ao final

de cada momento, foram registrados dados sobre 0s aspectos comportamentais.

4.4 AvaliacgOes dos parametros vitais

4.4.1 Frequéncia cardiaca (FC)

A frequéncia cardiaca na unidade de batimentos cardiacos por minuto, foi realizada
com o auxilio de um estetoscopio localizado entre o 3° e 5° espacos intercostais e

consideradas contagens durante um minuto.

4.4.2 Frequéncia respiratoria (f)

A frequéncia respiratdria, na unidade de movimentos respiratorios por minuto, foi
realizada com o auxilio de um estetoscopio localizado sobre a traqueia, associado com a
contagem de movimentos respiratérios observados na regido ao flanco e consideradas

contagens durante um minuto.

4.4.3 Pressdo arterial sistélica (PAS), pressédo arterial média (PAM) e pressdo arterial
diastolica (PAD)

Foram avaliadas mediante o emprego do PetMAP Graphic (PetMAP® graphic, Blood
Pressure Measurement Device, RAMSEY MEDICAL INC), um leitor de pressdo sanguinea
oscilométrica ndo invasiva, acoplado em um manguito pediatrico n° 2.5, 3.0 ou 4.0, a
depender do didametro do membro do animal, posicionado na regido da artéria radio-ulnar do

membro anterior direito.

4.4.4 Temperatura retal (TR)
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Foi mensurada atraves de um termdmetro digital, inserido no reto do animal, sendo

seu valor expresso em graus Celsius.

4.5 Coleta de sangue venoso

Apds a contengdo dos animais com o auxilio de uma toalha, a fim de reduzir o estresse
da manipulacdo, foi realizada tricotomia e assepsia, com algod&o e alcool 70%, na regido da
veia jugular. Foram coletados dois ml de sangue total, com agulhas de calibre 25 por 0,7 mm
ou scalp 23G acoplados em seringas de cinco ml. Em seguida o sangue foi armazenado em
tubos de ensaio contendo acido etilenodiamino tetra-acético (EDTA), e encaminhados para o
laboratério de Patologia Clinica do Hospital Veterinario da UFERSA para a realizacdo de

hemograma.

4.6 Parametros glicémicos

Uma gota de sangue foi depositada nas tiras de testes inseridas no aparelho monitor de

glicemia (Accu-Chek Active), resultando valor em mg/dl.

4.7 Avaliacdo comportamental

Dois avaliadores foram os Unicos responsaveis por avaliar 0s sinais comportamentais
dos animais durante o exame clinico veterinario, atribuindo escore Unico em cada categoria ao
fim de cada momento (M1 e M2). Foi utilizado um sistema de pontuacdo de escores
comportamentais como 0 objetivo de avaliar estados de sedacdo, agressdo e submissao,

desenvolvido por Haaften et al., (2017) adaptado para este estudo.

4.7.1 EScore de submissao

Os escores de submissdo variam entre zero, um, dois ou trés, onde: um (1) indica um
comportamento minimamente resistente a manipulagdo; dois (2) representa um animal que
luta e possui dificil de manipulacgdo; e trés (3) traduz um animal em luta extrema, com ou sem

a ocorréncia de urina ou defecacéo.
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4.7.2 Score de sedacao

Os scores de sedagdo variam entre zero, um, dois, trés ou quatro, onde: zero (0)
representa um animal com auséncia de sedagdo; um (1) evidencia um animal em pé, mas com
movimentos de instabilidade; dois (2) reflete que o animal se apresenta em deculbito esternal;
trés (3) simboliza a capacidade do mesmo em levantar a cabeca; e quatro (4) caracteriza um

animal em estado adormecimento ou com nenhuma resposta a palmas.

4.7.3 Score de agressao

Os scores de agressdo variam entre zero, um ou dois, onde: zero (0) constitui a
auséncia de comportamentos agressivos; um (1) traduz um animal que se apresenta
vocalizando, rosnando ou cuspilhando; e dois (2) estampa a presenca de tentativa de

mordedura ou golpe contra os avaliadores.

4.8 Avaliacdes hematologicas

As analises de eritrograma, leucograma e hematoscopia foram realizadas por um
veterinario patologista nas dependéncias do laboratério de patologia clinica do hospital
veterinario da UFERSA.

4.9 Analises estatisticas

Os dados classificados como variaveis continuas (parametros vitais, hematologicos e
glicémicos) foram avaliados por ANOVA (One Way ANOVA RM) e em seguida pelo teste
paramétrico de Tukey, sendo expressos em media + desvio padrdo. Consideraram-se 0S
valores de p < 0,05 significativos. Tais dados foram avaliados pelo software estatistico
InfoStat/Libre versdo 2018. Os parametros comportamentais, categorizados como variaveis
discretas foram analisados atraveés de estudos de frequéncias simples e expressos em

porcentagens.
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5. RESULTADOS

5.1 Parametros vitais

Os parametros vitais FC, PAM, PAS e PAD ndo apresentaram diferencas estatisticas
significativas entre 0s momentos analisados. Houve diminuicdo significativa estatisticamente
da frequéncia respiratéria entre ambos os momentos. A temperatura retal apresentou diferenca
estatistica entre os dois momentos estudados, ocorrendo diminuicdo no M2 quando
comparado ao M1 (Tabela 1).

Tabela 1 - Valores dos parametros vitais (média + desvio padréo) nos diferentes momentos da
avaliacdo (M1 e M2) em felinos domésticos (Felis catus)

Parametros M1 M2
FC 190,13 + 38,76 A 184,58 + 23,06 A
f 56,67 + 21,99 A 45,33 + 16,01 B
TR 38,69 +0,60 A 38,05+ 0,65 B
PAM 120,83 + 18,454 122,71 + 23,26 A
PAS 151,88 + 30,71 A 156,04 + 28,25 A
PAD 103, 13+17,184 103,33 £ 24,96 A

A B Médias seguidas de letras diferentes nas linhas significam diferenca estatistica (One Way ANOVA
RM seguida por Tukey — p < 0,05).

FC = frequéncia cardiaca, f = frequéncia respiratdria, TR = temperatura retal, PAM = pressao arterial
média, PAS = pressdo arterial sistolica e PAD = pressao arterial diastélica.

5.2 Parametros hematoldgicos

5.2.1 Glicemia

N&o houve diferenca estatistica significativa nos valores da glicemia entre 0s
momentos estudados (Tabela 2).

Tabela 2 - Valores da glicemia expressos em mg/dL (média + desvio padréo) nos diferentes
momentos da avaliagdo (M1 e M2) em felinos domesticos (Felis catus)

Parametros M1 M2

Glicemia 92,25 + 12,78 A 94,13 + 13,30 A

Médias seguidas de letras iguais ndo apresentam diferenca estatistica (One Way ANOVA RM seguida
por Tukey — p < 0,05).

5.2.2 Eritrograma
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N&o houve diferenca estatistica no eritrograma (hemécias, hemoglobina, hematdcrito,
VCM, CHCM) nos momentos analisados (Tabela 3).

Tabela 3 - Valores do eritrograma expressos em milhdes/mm? (média + desvio padrdo) nos
diferentes momentos da avaliacdo (M1 e M2) em felinos domésticos (Felis catus)

Parametros M1 M2
Hemécias 10,56+ 1,754 10,48 +1,70 A
Hemoglobina 1472 £2,11 A 1455 +212 A
Hematdcrito 46,19 + 6,94 A 4543 +6,92 A
VCM 43,81 + 3,53 A 43,48 +350 4
CHCM 31,81 +1,444 31,95+1,16 A

Médias seguidas de letras iguais ndo apresentam diferenca estatistica (One Way ANOVA RM seguida
por Tukey - p<0,05).

5.2.3 Leucograma

N&o houve diferenca estatistica no leucograma (leucdécitos - segmentados e bastonetes,
metamieldcitos, mieldcitos, eosinofilos, basofilos, linfocitos, mondcitos e plasmocitos) nos

momentos avaliados (Tabela 4).

Tabela 4 - Valores absolutos do leucograma (média + desvio padréo) nos diferentes momentos
da avaliacdo (M1 e M2) em felinos domeésticos (Felis catus)

Parametros M1 M2
Leucocitos 16961,90 + 5732,23 A 17595,24 + 6019,92 A
Neutrofilos  Segmentados ~ 11150,33 + 4457,54 A 11528,86 + 4329,91 A
Bastonetes 0* 0*
Metamiel6citos 0* 0*
Mieldcitos 0* 0*
Eosinéfilos 1289,86 + 909,66 A 1124,95 + 623,05 A
Basofilos 0* 0*
Linfocitos 3718,48 + 1459,17 A 4273,10 + 1722,22 A
Mondcitos 803,24 +558,82 A 668,33 + 316,86 *
Plasmocitos 0* 0*

*Valores ndo encontrados durante a avaliagdo hematoldgica.
Médias seguidas de letras iguais ndo apresentam diferenca estatistica (One Way ANOVA RM seguida
por Tukey — p <0,05).

5.2.4 Hematoscopia
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Os valores de plaquetas, expressos em mil/mm3 se mantiveram semelhante
estatisticamente entre 0s grupos no momento basal e 90 minutos ap6s a administragdo da

gabapentina (Tabela 5).

Tabela 5 - Valores da hematoscopia expressos em mil/mm3 (média + desvio padrdo) nos
diferentes momentos da avaliacdo (M1 e M2) em felinos domésticos (Felis catus)

Parametros M1 M2

Plaquetas 594,38 + 137,38 A 578,19 + 105,97 A

Médias seguidas de letras iguais ndo apresentam diferenca estatistica (One Way ANOVA RM seguida
por Tukey — p < 0,05).

5.3 Parametros comportamentais

5.3.1 Submisséao

Destacou-se um aumento de 6,25% na populacdo de gatos com algum sinal de
submissé@o apds a administracdo da gabapentina (Tabela 6).

Tabela 6 - Valores brutos e em porcentagens referentes aos escores de submissdo nos diferentes
momentos da avaliacdo (M1 e M2) em felinos domésticos (Felis catus)

Escores M1 M2
1 25 (52,08%) 28 (58,33%)
2 20 (41,66%) 19 (39,58%)
3 3 (6,25%) 1 (2,08%)
5.3.2 Sedacéao

Observou-se que 10,42 % dos animais apresentaram grau de sedacdo maior, quando
comparados ao momento anterior do uso da gabapentina, no entanto, 85,41% dos animais
permaneceram sem sinais de sedacdo (Tabela 7).

Tabela 7 - Valores brutos e em porcentagens referentes aos escores de sedacdo nos diferentes
momentos da avaliagdo (M1 e M2) em felinos domésticos (Felis catus)

Escores M1 M2
0 46 (95,83%) 41 (85,41%)
1 1 (2,08%) 3 (6,25%)
2 1 (2,08%) 3 (6,25%)
3 0 0
4 0 1 (2,08%)
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5.3.3 Agressao

Quanto ao escore de agressdo, observou-se diminuigédo de 4,17% entre os animais que
rosnavam, cuspilnavam ou vocalizavam. (Tabela 8).

Tabela 8 - Valores brutos e em porcentagens referentes aos escores de agressdo nos diferentes
momentos da avaliagdo (M1 e M2) em felinos domeésticos (Felis catus)

Escores M1 M2
0 29 (60,42%) 31 (64,58%)
1 14 (29,16%) 12 (25%)

2 5 (10,41%) 5 (10,41%)
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6. DISCUSSAO

Este é o primeiro estudo a relatar os efeitos de uma dose Unica de gabapentina antes da
consulta clinica sobre os valores do hemograma e plaquetas em gatos.

Esta droga tem sido amplamente utilizada para diminuir a ansiedade dos gatos em
visitas aos veterinarios. Os veterinarios que examinam animais tratados com gabapentina
devem levar em consideracdo o potencial de efeitos do farmaco em seus achados no exame
clinico (HAAFTEN, 2017), bem como laboratoriais. Ndo foi encontrado informacdes sobre os
efeitos da gabapentina no hemograma.

Os medicamentos normalmente utilizados como sedativos na medicina veterinaria
incluem as fenotiazinas (acepromazina) e 0s agonistas alfa-2 adrenérgicos (xilazina e
dexmedetomidina). Ambos os grupos de farmacos causam alteracbes nos valores do
eritrograma (SUTIL, 2017). A acepromazina diminui o volume corpuscular médio e as
concentracdes da hemoglobina, provavelmente causada por aumento esplénico (DYSON et
al.,1998), mas permanecem duvidas sobre 0 mecanismo de sequestro e também sobre o inicio
e o fim das alteragbes (SUTIL, 2017). Ja a xilazina, promove diminui¢cdo dos parametros
eritrocitarios por sequestro esplénico (esplenomegalia) em varias espécies animais (SUTIL,
2017).

N&o houve diferenca nos valores das plaquetas apos a administracdo da gabapentina.
Alguns agonistas do GABA, demonstraram inibir a agregacdo plaquetaria (CHESNEY et al.,
1987). A gabapentina piorou a trombocitopenia ap0s exposicdo repetida a este medicamento,
em um homem com o virus da imunodeficiéncia humana (BASITH; FRANCIS; BELLON,
2018). Estas observacOes sugerem cautela ao considerar a gabapentina para pacientes com
baixa contagem plaquetaria pré-existente e sugerir potencial de trombocitopenia com
gabapentina, especialmente na presenca de doencgas imunossupressoras.

Os valores de glicemia encontrados nesse estudo diferem dos achados de Hudec e
Griffin (2019) apds administracdo de gabapentina em gatos para realizacdo de testes
intradérmicos. Estes autores elucidam que a gabapentina ndo levou a diminuicao da glicose e
concluem que o procedimento de testes intradérmicos foi estressante para os gatos. Os dados
do presente estudo ndo podem ser comparados com 0s autores em questao, tendo em vista que
0s mesmos aplicaram dexmedetomidina antes de realizarem a dosagem da glicemia nos dois
altimos momentos para realizagdo dos testes intradérmicos. Sabe-se que os alfa; agonistas
aumentam a concentracdo de glicose no sangue por inibirem a secrecéo de insulina através do

subtipo axA-adrenoreceptor nas células beta pancreéticas (KANDA, 2008).
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Desta forma, segundo o estudo aqui realizado, a gabapentina ndo diminui a glicemia,
no entanto, provavelmente ela seja capaz de inalterar a concentracdo de glicose no sangue, por
diminuirem a ansiedade nos animais, mesmo quando 0s mesmos sdo submetidos a
procedimentos estressantes como um exame clinico e venopuncdo. Concentragdes de glicose
de até 613 mg/dl foram relatadas como resultado do estresse (RAND, 2002).

Ap6s 90 minutos da administracdo da capsula de Gabapentina, todos os animais se
mantiveram em decubito esternal ou lateral no interior da gaiola, alguns apresentavam
sonoléncia, mas permaneceram responsivos a estimulos ambientais. Houve uma melhora na
submissdo dos animais para permitirem mais facilmente a manipulagéo no exame fisico.

Apenas uma dose Unica de gabapentina foi usada para cada gato e o efeito de doses
repetidas ndo foi avaliado. Os achados sugerem que a gabapentina pode ser benéfica na
reducdo das respostas ao medo de gatos durante procedimentos estressantes apos 90 minutos
da administragdo da gabapentina.

Jejum alimentar de oito horas e hidrico de quatro foram realizados nos animais antes
da administracdo do tratamento, no entanto, a retencdo de alimentos provavelmente nao é
necessaria para uso clinico. Nao foi observado vomito. A partir dos dados deste estudo, ndo se
pode afirmar que o jejum é necessario para evitar 0 vomito apds o uso da gabapentina, pois
ndo ha relatos na literatura informando a influéncia desse farmaco no centro nervoso
regulador do vomito. Na prética clinica, € comum misturar o contetdo de uma capsula de
gabapentina ou forma liquida do medicamento com uma pequena quantidade de comida
umida (HAAFTEN, 2017).

No presente estudo foram avaliados o grau de submissdo, sedacdo e agressao dos
gatos apods a gabapentina frente ao exame fisico e coleta de sangue, que é considerado um
procedimento invasivo. Observou-se diminui¢do no escore de agressao (4,17%) nos animais
gue rosnavam, cuspilhavam ou vocalizavam. No entanto, ndo se obteve 0s mesmos resultados
de estudos anteriores, pois 0s estes utilizaram apenas métodos de manuseio minimos durante
0 exame veterinario. Nenhum procedimento invasivo foi realizado nos estudos de Haaften et
al. (2017) e Pankratz et al. (2018).

N&o houve diminuicdo da FC e PAM, PAS e PAD ap0s o uso da gabapentina,
discordando de Chen et al., (2019) que hipotetizaram que a hipotensdo e bradicardia
associadas a gabapentina podem ocorrer através da regulacdo do nucleo do trato solitario
(NTS) que esta localizado na medula dorsal do tronco cerebral, sendo o principal centro
integrador de regulacdo cardiovascular e outras fun¢bes autondmicas do sistema nervoso

central.
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Houve reducéo significativa da f quando comparado ao momento basal, no entanto, em
ambos 0s momentos a frequéncia respiratoria se apresentou além dos limites fisiologicos de
gatos domésticos. Esse resultado difere dos achados relatados por Pankratz et al. (2018), o
qual ndo obteve esta diminuicdo ao usar gabapentina oral em gatos. O declinio deste
parametro pode ser explicado por uma possivel atenuacdo da ansiedade e do medo nos
animais apdés a ingestdo de 100 mg de gabapentina.

Notou-se uma diminuicdo estaticamente significativa da temperatura corporal dos
animais durante 0 momento dois (M2), porém ndo ha relatos na literatura sobre a influéncia
da gabapentina no centro nervoso controlador da temperatura. Dessa forma, presume-se que
esse achado se deu em consequéncia da temperatura controlada por condicionador de ar no
ambiente de avaliagdo dos animais. No entanto, em ambos 0S momentos a temperatura

corporal se manteve dentro dos valores fisiologicos para a especie.
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7. CONSIDERACOES FINAIS

Diante dos resultados obtidos, ficou evidente que gatos domésticos podem utilizar a
gabapentina com a finalidade de obter reducdo da ansiedade. O farmaco mostrou-se seguro
quanto a seu efeito ansiolitico, entretanto mais estudos sdo necessarios para esclarecer a sua
influéncia sobre os pardmetros fisiologicos e laboratoriais dos animais.

Os veterinarios, no entanto, devem considerar o fato de animais muito agressivos nao
responderem de forma desejada ao uso do medicamento em dose Unica, de modo que estudos
com doses repetidas ou outra abordagem com associacao de farmacos se faca necessario.

Os estudos que avaliam o efeito ansiolitico da gabapentina utilizam procedimentos
minimamente invasivos. Procedimentos usuais estressantes durante o exame clinico destes
animais como exames radiograficos, entre outros, devem ser incluidos para que se possa

avaliar a utilidade da administracdo de gabapentina na rotina clinica destes animais.
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