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1. Introdugéo

Os avangos na Medicina Veterinaria tém aumentando a expectativa de vida dos
animais e consequentemente elevaram a exposicdo a fatores que predispée o
desenvolvimento de doencas, incluindo as manifestagdes neoplasicas. Os neoplasmas
mamarios malignos (NMMs) sdo as manifestacdes neoplasicas mais comuns em caes, e
representam de 50% a 70% dos casos, e no Brasil mais de 70% s&o classificados como
malignos (Dagli, 2015; De Nardi; Ferreira; Da Assuncdo, 2016).

O tratamento varia conforme o estagio da doenca e o tipo de neoplasma, sendo a
cirurgia a principal opcdo terapéutica na maioria dos casos, exceto o carcinoma
inflamatorio (Cassali et al, 2024). A quimioterapia é indicada especialmente em situacdes
nas quais os NMMs apresentam grandes dimensdes, comportamento histoldgico

agressivo ou comprometimento linfonodal por metastases (Cassali et al, 2024).
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O piroxicam é um anti-inflamatdrio ndo esteroidal (AINE) pertencente a classe
dos oxicans com propriedades anti-inflamatdrias, analgésicas e antipiréticas. Seu
principal mecanismo de agdo envolve a inibigdo ndo seletiva das enzimas cox
ciclooxigenase-1 e ciclooxigenase-2, reduzindo a sintese de prostaglandinas envolvidas
na inflamacgdo e na dor (Riviere; Papich, 2017). Na Medicina Veterinaria, é utilizado
principalmente em cdes para o0 tratamento de processos inflamatorios
musculoesqueléticos crbénicos como a osteoartrite, além de ser estudado como
coadjuvante em neoplasias, especialmente as mamarias e uroteliais, devido ao seu
potencial efeito antineoplasico. (BOOTH; Mcdonald, 2003; PAPICH, 2016).

Farmacocineticamente, o piroxicam tem boa biodisponibilidade oral e meia-vida
longa em cdes, permitindo administragdo uma vez ao dia (Riviere; Papich, 2017). No
entanto, seu uso requer cautela, pois os AINEs podem causar efeitos adversos
gastrointestinais, como vOmito, diarreia e ulceracdo gastrica, além de potenciais
nefrotoxicidade e hepatotoxicidade, especialmente em animais com funcdo renal ou
hepéatica comprometida (Papich, 2016). A escolha do farmaco como terapia deve sempre
considerar o risco-beneficio, sendo fundamental o0 acompanhamento clinico e laboratorial
do paciente durante o tratamento (Riviere; Papich, 2017).

Devido a evidéncias positivas do uso do piroxicam no tratamento de NMMs e a
alta relevancia do tema, considera-se que este estudo ird comprovar o efeito benéfico dos
piroxicam em fémeas caninas com neoplasma mamario maligno previamente ao
tratamento cirdrgico, e podera ser considerado terapia adjuvante para estas pacientes.

O objetivo desta pesquisa sera avaliar o efeito do piroxicam por 21 dias em fémeas
caninas com NMMs antes da mastectomia unilateral e linfadenectomia regional em
diversos momentos, desde a inclusdo das pacientes no estudo, até a remocdo das suturas,
14 dias ap0s a cirurgia, por meio da avaliacdo dos parametros fisicos, hemograma e
bioguimica sérica, metabolismo oxidativo e ferida cirurgica.

A cirurgia na medicina veterinaria vai muito além do procedimento, ela esta
ética no cuidado com os seres vivos. Dessa forma, esse estudo se mostra promissor pois
visa melhorar o bem-estar e a qualidade de vida de animais acometidos. O tratamento
adjuvante destes pacientes, ainda apresenta lacunas, principalmente no controle da dor e
da inflamacdo pré e pos-cirurgica, bem como na prevencao de metastases. A avaliagéo de

seu impacto sobre a morbidade da afeccdo e do procedimento cirtrgico podem resultar
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em inovagdes significativas da afecgéo.

2. Metodologia

Antes do inicio das atividades, este projeto ser4 submetido & avaliacdo da
Comissdo de Etica no Uso de Animais da UFFS. Serdo incluidas 20 cadelas, de 6-20 kg,
de diferentes ragas, que forem levadas para atendimento na Superintendéncia Unidade
Hospitalar Veterinaria Universitaria da Universidade Federal da Fronteira Sul, Campus
Realeza, instituicdo de ensino superior localizada no Sudoeste do Parana.

Serdo selecionadas pacientes com NMMs por meio dos sinais de malignidade de
mais de um nodulo por cadeia mamaria, auséncia de castracdo ou castracdo tardia e uso
de contraceptivo. Também poderdo ser incluidas pacientes com citologia positiva para
malignidade, apds puncdo aspirativa com agulha fina.

O estadiamento clinico sera realizado pelo Sistema TNM (Cassali et al, 2024)
apos medicdo dos nddulos com paquimetro, exame radiografico de térax (trés projecoes),
e ultrassonografia abdominal, a fim de identificar possiveis metéstases. Serdo incluidas
cadelas em estadiamento clinico Il e Ill, e se doen¢as concomitantes forem observadas,
as pacientes ndo serdo incluidas no estudo.

As pacientes serdo alocadas aleatoriamente em dois grupos por sorteio, sendo o
que o grupo controle (GC) ndo sera suplementado e o grupo suplementado (GS) recebera
uma céapsula de piroxicam (0, 3 mg/48-48h/PO/21 dias) tanto anteriormente como
posteriormente ao procedimento cirargico.

O internamento acontecera 24 horas antes da cirurgia e 0s animais permanecerédo
em box metalico em ambiente com temperatura controlada a 23°C. As pacientes serdo
submetidas a mastectomia unilateral e linfadenectomia regional, e mantidas internadas
por 48 horas para avaliacdo, apds a realizacdo da cirurgia. A equipe cirlrgica e 0s
procedimentos  aplicados serdo  padronizados. Os neoplasmas coletados
serdoimediatamente encaminhados para exame histopatolégico, assim como 0s
linfonodos removidos, apds fixacdo em formalina 10%.

Serdo avaliados os parametros fisicos (frequéncia cardiaca e respiratoria, pressao
arterial sistdlica, temperatura retal, palpacdo de linfonodos, escore de condicéo corporal
(FREEMAN et al, 2011), o hemograma; o perfil bioquimico (albumina, proteinas
plasmaticas totais, globulinas, fosfatase alcalina e alanina aminotransferase) e o
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metabolismo oxidativo (vitamina C, tiois proteicos, tiois ndo proteicos e as substancia
reativas do acido tiobarbitarico).

As colheitas sanguineas para 0 hemograma e bioquimicos, assim como o exame
fisico, serdo realizadas na consulta inicial (TO) e ap6s o periodo de terapia por 21 dias,
imediatamente antes da mastectomia (T1); as coletas pos-cirurgicas serdo realizadas em
12h (T12), 24h (T24) e 48h (T48) apds a mastectomia para mensuracao do metabolismo
oxidativo; e apés 14 dias da cirurgia, na retirada das suturas cutaneas (T14).

A cicatrizacdo da ferida cirdrgica sera analisada por meio de avaliacdo da
inflamacéo (dor, calor, rubor e edema), presenca de tecido de granulacéo, deiscéncia de
sutura, reacdo ao fio de sutura, seroma e secre¢do; serdo avaliadas considerando 0s
parametros ausente, leve, moderado e grave. (Martinoboulton et al, 2025)

Os dados obtidos serdo tabulados em planilhas eletrénicas (Excel). Para a analise
estatistica ndo paramétrica serd empregado o teste Kruskal-Wallis e pds teste Dunn para
comparagdo entre 0s grupos. Para as variaveis paramétricas sera empregado a ANOVA
com pos-teste de Dunnett para comparar medias em relacdo aos valores basais. Para
comparacdo entre grupos serd empregado o teste de Wilcoxon-Mann-Whitney. Os
dados serdo analisados por meio do programa estatistico R (R CORE TEAM, 2021),

sendo considerada significancia de 5% (p< 0, 05).

3. Perspectivas e resultados esperados

Espera-se que a administracdo do piroxicam no pré e pos operatorio promova
beneficios clinicos mensuraveis, como a melhora na resposta inflamatoéria, menor estresse
cirargico, melhor recuperacdo das feridas operatorias, assim como estabilidade nos
parametros séricos e bioguimicos.

Espera-se a diminuicdo nos indicadores de estresse oxidativo, conforme sugerido,
devido ao potencial efeito protetor celular promovido pelo piroxicam. Além disso, além
de possivel interferéncia positiva no comportamento das células tumorais remanescentes,
0 que pode reduzir o risco de recidivas locais ou metastases, podendo assim consolidar o
piroxicam como um agente terapéutico acessivel e eficaz a ser incluido nos protocolos
clinicos de tratamento de neoplasmas mamarios em cadelas.
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