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RESUMO

PINHO, R.H. Desenvolvimento, validac&o e confiabilidade de uma escala para
avaliar a dor aguda em coelhos (Oryctolagus cuniculus). 93p. Dissertacéo
(Mestrado) — Faculdade de Medicina, Universidade Estadual Paulista, Botucatu, 2020.

Considerando-se a ampla utilizacdo de coelhos em pesquisas que potencialmente
causam dor e desconforto, a negligéncia no tratamento da dor e a auséncia de
ferramentas capazes de avaliar adequadamente a dor nesta espécie, o presente
estudo objetivou desenvolver e validar uma escala de dor aguda pés-operatéria em
coelhos (RPBS). Cinquenta e oito coelhos foram filmados durante estudos prévios dos
quais 28 foram submetidos a ostectomia parcial de radio, 14 a
ovariosalpingohisterectomia (OSH) e 16 a orquiectomia. As filmagens ocorreram nos
momentos: basal (antes da cirurgia); dor (momento de maior dor esperada, apos a
cirurgia); analgesia (ap0s o resgate analgésico — apenas para 0s animais submetidos
a cirurgia ortopédica) e 24h (24 horas ap6és a cirurgia). Elaborou-se a RPBS com base
em comportamentos identificados pelo etograma dos animais submetidos a cirurgia
ortopédica e descritos na literatura para coelhas submetidas a OSH. Os
comportamentos foram avaliados por um comité de especialistas (avaliacdo de
contetdo) e a seguir procedeu-se a avaliagdo dos videos por quatro observadores
encobertos quanto aos momentos, que respondiam, ap0s a observacéo dos videos,
se eles indicariam resgate analgésico, pontuavam a RPBS e as escalas numérica
(EN), descritiva simples (EDS) e analdgica visual (EAV). Um més apds a primeira
avaliacao, os videos foram novamente aleatorizados e reavaliados. Apos as avali¢coes,
a escala foi refinada e validada. A RPBS foi considerada unidimensional por conter
auto-valor e variancia aceitaveis apenas na primeira dimensdo pela analise de
componentes principais. A confiabilidade intra e interobservador para a somatéria da
escala (ICC) foi muito boa (>0,80) para todos os avaliadores. A escala foi responsiva
guando se comparou 0 momento basal ao momento dor, embora sua somatoéria ndo
tenha apresentado diferenca entre os momentos dor e analgesia. Por meio da
correlacdo de Spearman, observou-se alta correlacdo da RPBS com a EN (0,86), EDS
(0,84) e EAV (0,84) e correlacéo item-total adequada (>0,3). A consisténcia interna foi
considerada excelente (coeficiente a de Cronbach >0,80). Determinou-se a pontuagéo

>3 da somatéria da escala como ponto de resgate analgésico (Youden index), com



area sob a curva >0,90 para todos os avaliadores, o que evidencia alta capacidade
dicriminatoria da RPBS. As pontuacbes 2, 3 e 4 se apresentaram dentro da zona de
incerteza diagnostica. Classificou-se os escores como dor de baixa intensidade (1 a
4); intensidade intermediaria (5 e 6) e intensidade alta (= 7). Concluiu-se que a escala
proposta apresenta validade de conteudo, critério e constructo, responsividade e
confiabilidade para avaliar dor aguda em coelhos submetidos a cirurgias de tecidos
moles e ortopédicas. O ponto de corte e a classificacdo das pontuacdes servem como
balisamento para a administracdo de analgésicos a coelhos submetidos a
procedimentos dolorosos.

Palavras-chave: avaliacdo da dor, animais de laboratorio, bem-estar, confiabilidade,
leporinos, validade.



PINHO, R.H. Development, validation and reliability of a pain scale for assessing
postoperative pain in rabbits (Oryctolagus cuniculus). 93p. Dissertation (MSc) —

School of Medicine, Sdo Paulo State University, Botucatu, 2020.

ABSTRACT

Considering the widespread use of rabbits in research that potentially causes pain and
discomfort, neglect in the treatment of pain in laboratory animals and the absence of
tools capable of adequately assessing pain in this species, the present study aimed to
develop and validate a scale of acute postoperative pain in rabbits (RPBS). Footages
from three previous studies were used, in which 58 rabbits were submitted to
orchiectomy, ovariohysterectomy (OVH) or partial radial ostectomy, recorded at
baseline (before surgery); pain (moment of greatest expected pain, after surgery);
analgesia (after analgesic rescue - only for animals submitted to orthopedic surgery)
and 24h post (24 hours after surgery). The RPBS was developed based on behaviours
identified by the ethogram of animals submitted to orthopedic surgery and described
in the literature for rabbits undergoing OVH. The behaviours were evaluated by a
committee of experts (content evaluation) and then the videos were evaluated by four
blinded observers who answered if there was a need for analgesic rescue and scored
the proposed scale, as well as the numerical rating (NRS), the simple descriptive (SDS)
and the visual analogue scales (VAS). One month after the first evaluation, the videos
were again randomized and reassessed. After the evaluations, the scale was refined
and validated. According to the principal component analysis, the RPBS was
considered unidimensional as it contained adequate eigen-value and variance only in
the first dimension. The intra- and inter-observer reliability for the sum of the scale
(ICC) was excellent (> 0.80) for all evaluators. According to the Friedman test, the
scale was responsive, yet its sum did not reveal any difference between the pain and
analgesia moments. By means of the Spearman's correlation, there was a high
correlation of RPBS with NRS (0.86), SDS (0.84) and VAS (0.84), and adequate item-
total correlation (> 0.3). The internal consistency was considered excellent (Cronbach's
a coefficient > 0.80). The score =3 was the cut-off for rescue analgesia with an area
under the curve > 0.90 for all evaluators, demonstrating a high discriminatory capacity
of such instrument. Scores 2, 3 and 4 were in the gray zone of diagnostic. Scores were

classified as low-intensity pain (1 to 4), intermediate intensity (5 and 6) and high



intensity (= 7). It was concluded that the proposed scale presented content, criterion
and construct validities, responsiveness and reliability to assess acute pain in rabbits.
The cut-off for rescue analgesia and the classification of the scores serve as a basis
for the administration of analgesics to rabbits submitted to painful procedures.

Keywords: animal welfare, laboratory animals, lagomorph, pain assessment,
reliability, validity.
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1. INTRODUCAO

Coelhos e roedores sdo ampla e mundialmente empregados como modelos
experimentais em pesquisa (GREAT BRITAIN et al., 2019), sendo frequentemente
submetidos a dor em procedimentos experimentais. O principio dos 3R’s de Russel &
Burch (reduce, replace and refine) - reduzir, substituir e refinar — norteia a legislacao
mundial referente ao uso de animais em experimentos. Especificamente o principio
do refinamento contempla a diminuicdo do estresse e sofrimento dos animais, o que
sugere empregar protocolos que previnam e tratem a dor (RUSSELL; BURCH, 1959).
Entretanto, a realidade € outra, ja que ainda se negligencia o tratamento da dor em
roedores e coelhos no periodo pos-operatorio experimental (UHLIG et al., 2015).

Além de seu emprego em pesquisas, 0s leporinos ganham espaco como animais
de companhia (WELLBEING, 2019), condicdo que podem passar por situacdes que
cursam com dor como doencas dentarias, traumas, fraturas e cirurgias reprodutivas
(LANGENECKER et al., 2009). Tanto nas intervencdes clinicas, como experimentais,
os coelhos sdo susceptiveis a disturbios da motilidade intestinal, que podem ser
causados ou agravados pela dor WENGER, 2012).

Relata-se que a incapacidade de reconhecer a dor na espécie leporina como a
causa para seu subtratamento (BENATO; ROONEY; MURRELL, 2019; HAWKINS,
2002). Outro elemento que dificulta avaliar a dor € que os coelhos evitam demostra-la
guando na presenca de um observador (BENATO; ROONEY; MURRELL, 2019;
PINHO et al., 2019).

O comportamento é o método nédo invasivo mais utilizado para reconhecer a dor
em animais (FARNWORTH et al., 2011) de diversas espécies (ARRAS et al., 2007;
DUNBAR et al., 2016; KEATING et al., 2012; RIALLAND et al., 2012; ROUGHAN;
FLECKNELL, 2003). Todavia, para uma avaliacdo efetiva, a escala comportamental
deve ter validade e confiabilidade (BELSHAW et al., 2015) e um ponto de corte
definido para analgesia (BRONDANI et al., 2013).

De acordo com uma revisao recente demanda-se a necessidade de uma escala
de dor validada para que se realize o tratamento na espécie (BENATO; ROONEY;
MURRELL, 2019).

Com base nas escalas desenvolvidas para ratos e camundongos (LANGFORD et
al., 2010; SOTOCINAL et al., 2011), desenvolveu-se e validou-se parcialmente uma

escala facial (RbtGs) (KEATING et al., 2012) para avaliar a dor em coelhos. Elaborou-
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se a ferramenta por meio de imagens fotografadas durante a realizacdo de tatuagem
nas orelhas. Entretanto, ndo se validou a RbtGs para avaliar a dor pos-operatoria.
Outro estudo associou tal ferramenta a parametros fisiolégicos e comportamentais,
para avaliar a dor clinica em coelhos de estimagdo (CANCRs) (BANCHI et al., 2019),
porém nao se definiu um ponto de corte para resgate analgésico.

Em outras espécies algumas escalas para avaliar a dor se destacam por prover
evidéncia de validade, confiabilidade e sensibilidade (MEROLA; MILLS, 2016) e por
apresentarem pontos de corte definidos, como a de gatos (BRONDANI et al., 2013) e
bovinos (DE OLIVEIRA et al., 2014).

Baseando-se em metodologia similar a descrita nas espécies anteriormente
citadas (BRONDANI et al., 2013; DE OLIVEIRA et al., 2014), este estudo objetivou

desenvolver e validar uma escala para avaliar a dor aguda em coelhos.
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7. CONCLUSAO

Conclui-se que ap6s o refinamento e segundo os critério de validacao,
a RPBS é uma ferramenta que apresenta repetibilidade, reprodutibilidade e
validades de conteldo, critério e constructo, para avaliar a dor em coelhos
submetidos a cirurgias ortopédicas e de tecidos moles. A indicagdo do
ponto de corte para o resgate analgésico e a classificacdo da intensidade
da dor da RPBS embasa a identificacdo da dor e o adequado tratamento

analgésico pés-operatério em coelhos.
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