INTRODUCAO

Ao longo da evolucéo, tanto em animais como humanos, a dor funcionou
como consequéncia do instinto de sobrevivéncia, pois tem fun¢&o protetora
no organismo, importante para a integridade fisica. Sua intensidade varia
de acordo com a patologia e gravidade da lesdo tecidual, bem como o
limiar de dor de cada espécie, ainda devendo considerar-se peculiaridades
individuais. Sabe-se que os asininos, quando comparados aos equinos,
apresentam sinais de dor mais sutis ou quase imperceptiveis, sendo os
sinais mais observados apatia, inapeténcia, claudicacdo e relutdncia ao
mover-se, comportamentos estes que nem sempre sao relacionados a dor e
que alguns deles sdo comuns em diversas enfermidades. A literatura a
respeito de terapéutica no controle algico em jumentos também é escassa,
e a maioria dos protocolos sdo seguidos usando os indicados para equinos,
apesar de j& ter sido comprovadas diferencas entre fisiologia,
farmacocinética e metabolizacdo dos medicamentos. As terapias para o
controle da dor podem ser feitas isoladamente, ou através de terapias
multimodais, utilizando-se associa¢éo de farmacos de diferentes classes e
técnicas analgésicas. Os principais farmacos descritos para analgesia em
asininos em diversas patologias séo a fenilbutazona, flunixin, butorfanol e
detomidina. Apesar de muitas vezes ndo ter tanta importancia e foco como
0S equinos, mais pesquisas com asininos se fazem necessarias, no que diz
respeito principalmente a seu comportamento, gestdo da dor, e dosagens
terapéuticas adequadas, auxiliando assim no bem estar, qualidade de vida
e forca de trabalho no auxilio ao desenvolvimento humano. O presente
artigo de revisdo busca elucidar fundamentos sobre a dor e promocéo de
analgesia em asininos.

METODOLOGIA

O presente trabalho trata-se de uma revisdo de literatura, realizada por
meio de pesquisa e levantamento bibliografico, a respeito da dor, métodos
de analgesia, protocolos e medicamentos seguros para jumentos, ja que se
trata de um assunto pouco abordado na literatura.

CONCEITO E CLASSIFICAGAO DA DOR

A dor pode ser definida por uma experiéncia sensorial negativa,
acarretando alteragcbes comportamentais consideradas normais para cada
espécie, incluindo os perfis social e comportamental, que podem tornar o
animal mais agressivo ou buscar isolamento, ambos alterando a
caracteristica individual de convivio (Ashley et al., 2005; Zimmerman,
1986). Quanto ao seu tempo de evolugdo, pode-se classificar a dor como
aguda ou cronica. A dor aguda esta associada ao risco de lesdo tecidual
com quebra da integridade fisica, demandando cuidados médicos
imediatos e sendo resolvida através da terapéutica associada a retirada do
estimulo etiopatogénico. Caracteriza-se por poucos dias de evolugdo e sua
duragdo limita-se a terapéutica instaurada, e quando ndo adequadamente
tratada, pode evoluir para dor cronica, que independe do agente
etiopatogénico, aumentando 0s custos com o tratamento, tempo de
hospitalizagdo e comprometendo de forma direta 0 bem-estar animal
(Berman, 2003; Klaumann et al., 2008; Fantoni & Mastrocinque, 2002;
Guyton & Hall, 2011). Quanto ao tipo, a dor pode ser classificada em
fisioldgica ou patoldgica, sendo a fisiologica tendendo a interromper a
exposicao ao estimulo nocivo como, por exemplo, por meio do reflexo de
fuga ou de retirada. E a dor patoldgica relacionada a dor persistente, onde
serd ativado constantemente estimulos nociceptivos aumentando os efeitos
deletérios da dor cronica. Portanto, pode-se observar que enquanto a dor
aguda aparece como sinal clinico de alguma doenca, a dor crbnica é uma
doenca propriamente dita. Ela traz consequéncias diretas a saude do
paciente, pois causa estresse, aumentando consequentemente o nivel sérico
de cortisol, imunossupressao, predispondo as infecgfes, comprometendo o
bem-estar animal e a qualidade de vida (Fantoni & Mastrocinque, 2002;
Klaumann et al., 2008; janeiro, 2017).

FISIOPATOLOGIA DA DOR

Ao longo da evolugdo, tanto nos animais como em humanos, a dor
funcionou como instinto de sobrevivéncia, pois tem funcdo protetora no
organismo. Ela é considerada o quinto sinal vital, pelo fato de agir como
sinal de alerta, importante para a integridade fisica. Sua intensidade varia
de acordo com a patologia e gravidade da lesdo, bem como o limiar de dor
de cada espécie, ainda devendo considerar-se peculiaridades individuais
(Ballantyne et al., 2011; Portugal, 2003). Sabendo-se disso, € importante

que 0 médico veterinario ndo ignore 0s sinais comportamentais e clinicos
da dor, procurando diagnosticar sua etiologia. Pois a dor interfere
diretamente na qualidade de vida e bem-estar animal, podendo haver desde
queda produtiva ou de performance, até a morte. A promogéo de analgesia
deve ser vista como prioridade na clinica de equideos, mesmo porque o
sucesso terapéutico também depende de sua adequada monitorizagdo
(Portugal, 2003; Klaumann et al., 2008). A velocidade de transmissdo do
estimulo nociceptivo é mais lenta do que a informagdo de sensacéo tatil,
mas no cérebro o processamento da dor é muito mais rapida que a
informacdo tatil, o que compensa a conducéo lenta do Sistema Nervoso
Periférico (SNP) e resulta em um estimulo-resposta imediato a dor, como
o reflexo de retirada (Ploner et al., 2006; Klaumann et al., 2008). Para que
ocorra a percepcdo do estimulo doloroso, uma complexa sequéncia de
eventos, tanto elétricos como quimicos, estdo envolvidos. A primeira é a
transducdo do estimulo (seja térmico, inflamatério ou mecéanico) pelo
receptor periférico da dor, que acarreta em um impulso elétrico nas células
nervosas; ap0s essa primeira fase ocorre a transmissdo, que sera a
passagem da informacdo pelo sistema nervoso; e a interpretagdo do
estimulo pelo cérebro, que ocorre através dos processos de modulagéo e
percepgdo (Guylton & Hall, 2011). A nocicepcdo consiste no mecanismo
fisioldgico responsével pela percepcdo da dor. E 0s neurdnios, que sdo
responsaveis pela nocicepcao, sdo chamados de nociceptores. Estes vao
agir na percepcdo e transmissdo do estimulo doloroso, e podem sofrer acéo
modulatéria  de  outros  neurbnios  através de  hormdnios
(neurotransmissores) que atuardo mediando a inibicdo ou excitacdo do
potencial de agdo. Esses nociceptores sdo excitados quando recebem
estimulos dos tipos mecanicos, térmicos e quimicos (Klaumann et al.,
2008; Guylton & Hall, 2011; Moraes et al., 2013). Quanto aos mecanismos
responsaveis pela dor, sabe-se que vdo surgir quando houver um
desequilibrio entre os processos nociceptivos e antinociceptivos do
organismo, podendo ser causada quando houver uma lesdo tecidual e
estimulagdo dos nociceptores; ou quando esta lesdo se localizar no sistema
nervoso decorrente de uma diminuicdo de mecanismos que bloqueiam a
nocicepcdo ou da hiperexcitacdo central ou periférica (janeiro, 2017).
Fisiologicamente, as células nervosas comunicam-se por meio de
neurotransmissores, que consistem em aminoacidos (como glutamato e
aspartato) com fun¢do de inibir ou excitar; e neuropeptidios (como
neurotensina, substancia P, peptideo intestinal vasoativo, entre outros) que
ficam armazenados no corno dorsal da medula espinhal e nas terminagdes
nervosas aferentes (Lamont & Tranquilli, 2000; Klaumann et al., 2008).
Na transmissdo dos impulsos nociceptivos, algumas fibras nervosas
aferentes atuam com maior importancia, que sao as fibras AJ, e fibras C.
Elas possuem diferentes diametros e velocidades de transmissdo e acabam
no corno dorsal da medula espinhal e por meio de alguns feixes chegam
até o cérebro e vdo em direcdo ao hipotalamo, cortex e sistema limbico
(Klaumann et al., 2008; Guylton & Hall, 2011). Os nociceptores utilizam
duas vias distintas para a dor aguda e cronica. Enquanto que os sinais
nociceptivos observados na dor aguda, sdo causados por estimulos
excitatorios térmicos ou mecanicos e sdo transmitidos pelas fibras C e Ad
dos nervos periféricos a medula; na dor cronica os estimulos excitatérios
observados sdo principalmente os quimicos e, algumas vezes estimulos
térmicos ou mecanicos persistentes (Klaumann et al., 2008; Guylton &
Hall, 2011). Quanto a gestdo da dor, os métodos mais utilizados séo as
técnicas farmacoldgicas conservadoras, que incluem farmacos analgésicos
e adjuvantes, que podem ser utilizados em associa¢do a outras drogas e
métodos ou separadamente. N&o existe um padrao de analgesia tido como
o melhor, mas sim o0 mais adequado para a espécie e paciente, levando em
consideragdo seu histdrico, patologia e condicao fisica (Broom, 1986).
Outra forma de potencializar o efeito analgésico é por meio da associagdo
de farmacos e da analgesia preemptiva. A analgesia preemptiva consiste
em administrar o farmaco previamente ao ato da injuria, por exemplo,
antes de uma cirurgia, diminuindo as substancias algogénicas liberadas na
transducdo e consequentemente reduzindo a dor pds-operatdria. Os
farmacos adjuvantes pertencem a diversos grupos que, apesar de ndo serem
considerados analgésicos propriamente ditos, sdo de fundamental
importancia no controle da dor. Eles tém capacidade de potencializar o
efeito dos analgésicos, bem como diminuir a dose dos mesmos, reduzindo
efeitos colaterais (Klaumann et al., 2008). Dentre os farmacos mais
utilizados no controle da dor na medicina veterinaria, destacam-se os anti-



inflamatdrios néo esteroidais (AINES), com mecanismo de acédo na cascata
do &cido araquidonico, inibindo as cicloxigenases (COX-1 e COX-2) e
consequentemente as prostaglandinas e citocinas, importantes mediadores
inflamatdrios relacionados também a dor. Dentro da classe dos anti-
inflamatdrios, ainda existem os anti-inflamatorios esteroidais, que sao
compostos pelos glicocorticoides e os mineralocorticoides, que atuam
blogueando toda a cascata do acido araquid6nico, o que ird inibir também
seus metabdlitos, como as prostaglandinas, tromboxanos, leucotrienos e
outras citocinas pro-inflamatérias relacionadas a dor (Bassanezi &
Oliveira Filho, 2006; Lamont & Tranquilli, 2000; Klauman et al., 2008).
Os opioides consistem em uma classe de farmacos que também sdo
bastante requisitadas na gestdo da dor, principalmente de alta intensidade,
na analgesia pds-cirdrgica e em processos neoplasicos, que muitas vezes
vém acompanhados de graus algicos intensos. Seu mecanismo de acéo se
da pela inibicdo da via nociceptiva aferente, pelo bloqueio do estimulo
periférico e medular, nos receptores opioides (Bassanezzi & Oliveira
Filho, 2006). A cetamina é um farmaco anestésico que possui efeito
sedativo, analgésico e causa perda da consciéncia (narcose), atuando como
antagonista dos receptores N-metil-D-aspartato (NMDA), que tem fungéo
aumentar a transmissdo de impulsos ao Sistema Nervoso Central (SNC),
sendo eficaz na terapéutica de casos de dor neuropatica, devido aos seus
efeitos modulatérios (Lamont & Tranquilli, 2000; Silva, 2013). Os
anestésicos locais também sdo uma alternativa eficaz para fornecer
analgesia regional, muitas vezes temporédria, facilitando assim o
procedimento clinico/cirdrgico a ser realizado no animal, e, ao prevenir a
nocicepcdo, também previnem o estresse causado pela dor e a producéo de
cortisol, o que dificulta a cicatrizacdo. Eles atuam bloqueando os canais de
sodio e a transmissdo do impulso nervoso ao nociceptor (Bassanezzi &
Oliveira Filho, 2006). Os anestésicos gerais, como propofol, apesar de ndo
serem classificados como analgésicos, também podem ser utilizados para
este fim, pois tém capacidade de bloquear a nocicepgéo, ao induzir a ndo
compreensdo do estimulo doloroso por meio da inconsciéncia (Robertson,
2006). A classe dos a2-agonistas também é um importante aliado no
controle da dor em equideos, pois trata-se de um mio relaxante de agéo
central, sedativo e com ag&o analgésica variada. Eles tém como mecanismo
de acdo a ligacdo aos receptores pré-sindpticos, controlando e bloqueando
assim a liberacdo de neurotransmissores envolvidos na transmissdo
nociceptiva (Lamont & Tranquilli, 2000; Klaumann et al., 2008). Visto
isto, & importante para 0 médico veterinario compreender 0s mecanismos
relacionados aos processos, tanto fisioldgicos como patoldgicos da dor,
para se obter um resultado terapéutico eficaz e melhorar a qualidade de
vida dos asininos (Klaumann et al., 2008).

MODALIDADES ANALGESICAS EM ASININOS

Ao se falar de analgesia, ou seja, minimizar ou suprimir a dor, varios
grupos de farmacos antialgicos tém sido usados, entre eles, 0s analgésicos,
anestésicos, anti-inflamatérios e sedativos. E, ainda nas terapias de dor
crdnica, pode-se associar também outros farmacos como, por exemplo,
mio relaxantes, corticosteroides, antidepressivos, anticonvulsivantes,
neurolépticos, agonistas-antagonistas adrenérgicos e serotoninérgicos,
bloqueadores de canais de Ca++, toxina botulinica, fitoterapicos e
vitaminas do complexo B (Vale, 2006). E importante ressaltar que, antes
de conhecer as modalidades analgésicas, as diferengas fisioldgicas que
existem entre equinos e asininos resultam também em diferencas na
farmacologia dos medicamentos, o que vai acarretar na escolha das doses
terapéuticas, intervalos e na escolha do farmaco. As principais formas de
administracdo de medicamentos é por meio de bolus, que consiste na
administragdo de pequenos volumes de farmacos, que pode ser realizado
em diferentes vias e tera seu periodo de acdo e meia vida mais curtos,
quando comparado ao outro método; e a infusdo continua, que é a
administragdo de farmacos superior a 60 minutos ou de forma intermitente
através do controle da velocidade de infusdo no equipo ou de bombas de
infusdo programadas por telemetria, para administracdo em infuséo
constante ou em multiplos bolus. Em asininos a infusdo continua é mais
utilizada para a administracdo de farmacos buscando anestesia ou
analgesia de animais com doencas cronicas, normalmente através da
técnica triple drip, que é realizada a partir da associagdo de farmacos
visando analgesia multimodal (Staffieri & Driessen, 2007). Assim, quanto
a realizacdo de um protocolo terapéutico analgésico pode-se executar a
partir da utilizacéo de um Unico farmaco, de forma isolada, dependendo da
patologia que o equideo apresente e seu grau algico, bem como de forma
associada, por meio da analgesia multimodal. Esta consiste na combinagao
de farmacos de diferentes classes, e de técnicas de analgesia, afim de
modular a dor de diversas maneiras de forma mais eficaz, causando um

efeito sinérgico no controle da dor e bem estar, além de reduzir os efeitos
colaterais, porque essas associa¢cdes permitem a reducdo das doses dos
farmacos (Lamont & Tranquilli, 2000). Dentre os principais farmacos
utilizados no controle da dor em asininos, destacam-se os AINES como,
por exemplo, o flunixin meglumine, a fenilbutazona e opioides como o
tramadol e butorfanol, os alfa-2-agonistas (como a xilazina) e a cetamina
podendo ser utilizados de maneira isolada ou em associagdes. O fentanil
pode ser utilizado através da via trans dérmica, promovendo analgesia
prolongada em animais com dor intensa e crénica. Assim como bloqueios
locais com de lidocaina ou bupivacaina para oferecer analgesia, para
facilitar procedimentos e como meio de diagnésticos no caso de bloqueio
nervoso no de nervos em membros (no exame de claudicacdo. Estes
farmacos terdo diferentes formas e vias de administracdo, onde podem ser
utilizadas bombas de infusdo continua, cateterizagdo venosa e outras vias
como a epidural, subcutdnea e oral, pois permitem melhor
acompanhamento das janelas terapéuticas e as meia-vidas dos farmacos,
garantindo maior eficacia e menor toxicidade e efeitos colaterais.

CONSIDERACOES FINAIS

No quesito analgesia, os farmacos mais utilizados no controle da dor nos
animais e humanos ainda sdo os AINES. Na hipiatria s&do amplamente
utilizados no tratamento de dor abdominal e de lesGes musculoesqueléticas
dos equideos, e seu uso por vezes indiscriminado, pode gerar efeitos
colaterais, como lesdes géstricas e alteracdes na agregacao plaquetaria. Em
geral, os principais farmacos utilizados no controle da dor descritos em
jumentos em diversas patologias sdo a fenilbutazona, flunixin, butorfanol
e detomidina. Além desses, outras técnicas de terapias multimodais
incluindo os métodos integrativos estdo em crescimento. Outro ponto
importante é o conhecimento comportamental adequado em relacdo aos
asininos, de maneira que se note precocemente sinais patolégicos de dor e
desconforto. Assim como avaliagdes minuciosas considerando-se que 0s
jumentos podem néo apresentar sinais de dor tdo explicitamente como os
cavalos, causando risco de complicagBes, subdiagndstico ou diagnostico
tardio das doengas. Em relagdo aos sinais de dor, apesar de sutis, 0s
principais expressados pelos asininos sdo apatia, inapeténcia, claudicacao
e relutdncia ao mover-se, sendo alguns destes comuns em diversas
enfermidades. J4 é claro pela comunidade cientifica que existem diferengas
de fisiologia, comportamento e farmacologia entre equinos e asininos,
mostrando-se ideal a realizagdo de adequacfes dos protocolos anestésicos
e analgésicos em asininos. Porém, o que se vé na pratica é que ainda se tem
usado muitos protocolos, doses e métodos de diagndsticos de equinos, o
que reflete em condutas terapéuticas inadequadas e extrapoladas. Dessa
forma, sdo necessarias mais pesquisas que indiquem intervalos de doses
eficazes e seguros, farmacos que ndo sdo recomendados para a espécie,
assim como mais divulgacdo de informagfes aos veterinarios de campo
que lidam com jumentos ou um guia educativo pratico e de facil acesso
com base cientifica
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