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RESUMO

Coelhos sdo amplamente utilizados em estudos experimentais, sendo importante a avaliagdo de novos protocolos de
sedacdo, quando do surgimento de novos farmacos de uso veterinario. O presente estudo objetivou avaliar o tempo de
recuperacdo apos sedacdo, e com ou sem reversdo farmacologica. Foram utilizados sete coelhos fémeas divididos
aleatoriamente em dois grupos, em um estudo cruzado, sendo eles Controle e Antagonista. Todos os coelhos receberam
dexmedetomidina (50 pg/kg, IM) e metadona (0,5 mg/kg, IM). Apds 45 minutos os animais do grupo Antagonista
receberam atipamezole (250 pg/kg, 1V) e naloxona (0,01mg/kg, 1V), enquanto o grupo Controle recebeu solugdo salina
0,9%, em um volume similar ao dos fArmacos administrados ao grupo Antagonista. Foram avaliados o tempo necessario
para o animal assumir o decubito esternal, iniciar a deambulagdo, o tempo para ingestdo de alimento e agua e para a
recuperacdo total. Os animais do grupo Antagonista apresentaram menor tempo para recuperagao de todos os parametros
avaliados, mostrando que o uso de farmacos antagonistas garante um retorno mais rapido ao comportamento normal dos
animais.
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1. INTRODUCAO

Coelhos séo animais amplamente utilizados em estudos experimentais, tornando de grande
importancia o estudo de novos protocolos de sedacdo nesses animais quando novos farmacos de uso
veterinario sdo langados no mercado, principalmente visto que coelhos apresentam alta taxa de
mortalidade comparados com outras espécies (BRODBELT et al., 2008).

Apds ampla revisdo de literatura, ndo foram encontrados dados sobre o uso da associa¢do de
dexmedetomidina e metadona em coelhos, sendo assim escassos estudos que mostrem a seguranca
do uso desses farmacos nessa espécie. Esse estudo objetivou avaliar o tempo de recuperacdo e retorno

aos comportamentos normais da espécie, como a ingestdo de 4gua e comida, apos sedagéo e
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reversdo da mesma com antagonistas.

2. FUNDAMENTACAO TEORICA

A sedacgdo em coelhos é de grande importancia por apresentar uma alternativa mais segura,
visto que a anestesia em coelhos esta associada a uma alta taxa de mortalidade (BRODBELT et al.,
2008). Farmacos agonistas de receptores az-adrenérgicos sdo amplamente utilizados na medicina
veterindria como sedativos, por proporcionarem ainda analgesia e miorrelaxamento. Entretanto,
podem causar varios efeitos adversos, como bradicardia importante e alteragdes da pressao arterial
(LEMK, 2004).

Farmacos opioides sdo amplamente utilizados em coelhos e também possuem a vantagem de
possuirem antagonistas, uma vez que podem causar depressdo respiratoria, sedacédo, hipotermia e
bradicardia em coelhos (VARGA, 2014). Entretanto, a literatura sobre a metadona nesta espécie ainda
é relativamente escassa quando comparada a outros opioides

Segundo Junqueira e Tognoli (2017), a possibilidade de reversédo da dexmedetomidina com
atipamezole € uma caracteristica que torna o farmaco mais seguro e indicado como agente sedativo.
Assim como a dexmedetomidina, a metadona também apresenta a possibilidade de reversdao com o
uso, por exemplo, de naloxona, um antagonista de opioide puro utilizado com o objetivo de reverter
a depressdo respiratoria ou a sedacao excessiva pés-operatoria produzida por opioides (MONTEIRO,
2015).

3. MATERIAL E METODOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica no Uso de Animais do IFSULDEMINAS
(CEUA/IFSULDEMINAS) — Protocolo n° 004/2017.

Foram utilizados sete coelhos fémeas, com peso médio de 3,1 kg e idade aproximada de 4 a 5
meses, originarios do Setor de Cunicultura do IFSULDEMINAS — Campus Muzambinho. Os animais
foram divididos de maneira aleat6ria em dois grupos, sendo um grupo Antagonista e 0 outro um grupo
Controle. Por tratar-se de um estudo cego, todos os envolvidos na avaliagdo dos animais ndo sabiam
0 tratamento que estava sendo administrado aos animais.

A orelha esquerda foi tricotomizada para permitir 0 acesso venoso e ap0s esse procedimento
aguardou-se 30 minutos para a coleta dos dados basais. Foram aferidas as frequéncias cardiaca e
respiratdria, a pressdo arterial indireta, a temperatura retal, o tempo de preenchimento capilar e a
coloracdo de mucosas no momento basal (previamente a administracdo dos farmacos) e entdo a cada

dez minutos durante todo o periodo de sedagdo e até que o animal estivesse totalmente recuperado.
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Os animais foram mantidos sobre um colchéo térmico durante todo o procedimento para manutencao
da temperatura corporea.

Os animais de ambos 0s grupos receberam por via intramuscular a associacdo de
dexmedetomidina (50 pg/kg) e metadona (0,5 mg/kg). Decorridos 45 minutos da aplicacdo destes
farmacos, os animais do grupo Antagonista receberam, por via intravenosa, atipamezole (250 pg/kg)
e naloxona (0,01 mg/kg) diluidos em 3 mL de solucdo salina a 0,9%. J& os animais do grupo Controle
receberam neste mesmo momento, também por via intravenosa, 3 mL de solucdo salina a 0,9%.

Apoés a administracdo do tratamento, os animais foram observados ininterruptamente para
avaliacdo do tempo para que o animal assumisse o decubito esternal, do tempo para inicio da
deambulacéo e para a recuperacgdo total, além do tempo necessario para que 0 animal retornasse a
ingerir comida e agua. Os tempos entre os grupos foram comparados utilizando o teste t pareado.

Considerou-se diferenca estatistica quando p<0,05.

4. RESULTADOS E DISCUSSOES

Todos os parametros de recuperacdo analisados tiveram diferenca significativa, conforme
visto na Figura 1.

A naloxona ¢ utilizada para diminuir o tempo de recuperacdo dos pacientes e desta forma
minimizar os riscos de efeitos adversos relacionado ao tempo prolongado de opioides assim como é
exemplificado no grafico (GARGIULO, 2012). E segundo Izer (2014) a atipemazole tem capacidade
de reverter os efeitos sedativos apos cerca de 10 minutos em ratos e camundongos quando utilizados

em via intraperitoneal ou subcutanea.
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Figura 1 — Tempo médio, em minutos, ap6s a administracdo de atipamezole (250 pg/kg) e naloxona
(0,01 mg/kg) (grupo Antagonista) ou solucdo salina a 0,9% (grupo Controle), para que o animal assumisse
decubito esternal, para o inicio de deambulagdo, recuperacéo total e para a ingestdo de alimento e agua.
*Diferenca significativa em relagdo ao grupo Controle (p<0,05).
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5. CONCLUSOES

O uso da associagéo de atipamezole e naloxona demonstrou ser seguro e eficaz para a reversao
dos efeitos sedativos causados pela dexmedetomidina e metadona, diminuindo o tempo de
recuperagdo dos animais do presente estudo e o retorno a comportamentos como a ingestdo de

alimentos e agua.
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