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RESUMO

NISHIYAMA, Shirley Miti, M.S., Universidade Federal de Vigosa, marco de
2003. Associagcao cetamina-xilazina, tiletamina-zolazepam, e
tiletamina-zolazepam-levomepromazina na anestesia de capivara
(Hydrochoerus hydrochaeris). Orientador: Luiz Gonzaga Pompermayer.
Conselheiros: Tarcizio Anténio Régo de Paula e Marlene Isabel Vargas
Viloria.

Apesar do grande numero de criadouros da espécie, a capivara
(Hydrochoerus hydrochaeris) ainda é objeto de estudo quanto ao aspecto
reprodutivo, a0 manejo, a nutricdo, e as doencas e agentes a ela relacionados.
Seu estudo requer muitas vezes a imobilizagdo quimica, pois somente a
contencéo fisica pode ser fator estressante para o animal e pode colocar em
risco a equipe técnica envolvida. A contencdo quimica de capivaras, na pratica,
é realizada de forma empirica, utilizando-se farmacos e dosagens baseadas em
manejos anteriores, que pode resultar em reacdes inesperadas, indesejaveis e
até na morte do animal. Assim, este trabalho teve como objetivos comparar 0s
efeitos das associagdes cetamina-xilazina, tiletamina-zolazepam e tiletamina-
zolazepam-levomepromazina como agentes anestésicos para capivaras. Foram
utilizadas 30 capivaras, de ambos 0s sexos, adultas, com peso médio de 43 kg,

distribuidas aleatoriamente em trés grupos experimentais de igual nimero, que
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receberam as seguintes associa¢des: 10,0 mg/kg de cetamina e 0,5 mg/kg de
xilazina (G1); 5,0 mg/kg de tiletamina-zolazepam (G2); 5,0 mg/kg de tiletamina-
zolazepam diluidos em 0,5 mg/kg de levomepromazina (G3). Os farmacos
foram administrados pela via intramuscular por meio de dardos e zarabatana, e
as doses foram calculadas de acordo com o peso estimado dos animais. A dose
real administrada foi obtida apds imobilizagdo, no momento em que os animais
permitram a pesagem. Foram mensurados a frequéncia respiratéria, a
saturacdo da oxiemoglobina, a frequéncia cardiaca, as pressfes arteriais
sistélica, média e diastélica, o tempo de perfusdo capilar, a temperatura retal,
0s graus de analgesia e miorrelaxamento e os reflexos protetores no momento
em que o animal permitiu a manipulacdo e apds cada 15 minutos, até
completar 60 minutos. Avaliaram-se também os periodos de laténcia, habil e de
recuperacao anestésica. Concluiu-se que a associacédo cetamina-xilazina (10,0
e 0,5 mg/kg, respectivamente) € a mais adequada para analgesia tegumentar,
mas quando o tipo de intervengao ndo exigir analgesia intensa, a dose utilizada
da associacao tiletamina-zolazepam (5,0 mg/kg) € suficiente para imobilizacao
por cerca de uma hora. A adicdo da levomepromazina (0,5 mg/kg) melhora a
analgesia, o miorrelaxamento, aumenta os periodos habil e de recuperacéo
tornando-a mais tranquila. Para intervengcbes mais cruentas em capivaras serao
necessarios mais estudos para adequar a dose da associacdo tiletamina-
zolazepam, combinada ou ndo com a levomepromazina. A utilizacdo do
cloridrato de levomepromazina a 0,5% para diluicdo da forma liofilizada da
tiletamina-zolazepam n&o apresentou nenhum inconveniente e foi vantajoso

para uso em dardos, por ndo aumentar o volume total a ser administrado.
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ABSTRACT

NISHIYAMA, Shirley Miti, M.S., Universidade Federal de Vicosa, march of 2003.
Ketamine-xylazine, tiletamine-zolazepam and tiletamine-zolazepam-
levomepromazine  combinations in capybara (Hydrochoerus
hydrochaeris) anesthesia. Adviser: Luiz Gonzaga Pompermayer.
Committee Members: Tarcizio Antbnio Régo de Paula and Marlene Isabel
Vargas Viloria.

Despite the great number of capybara (Hydrochoerus hydrochaeris)
breedings, this species reproduction, handling, nutrition, diseases and its related
agents are still studied. Its study requires chemical immobilization specially
when the physical restraint can be a stressing factor for the animal and also
risky for the technical team. In practice, the chemical restraint of capybaras is
accomplished in an empiric way, using drugs and dosages based on previous
handlings, which can result in unexpected, undesirable reactions and even in
the animal's death. Thus, the present work had as objectives to evaluate
comparatively the effects of the ketamine-xylazine, tiletamine-zolazepam and
tiletamine-zolazepam-levomepromazine combinations as anesthetic agents for
capybaras. For that, 30 adult capybaras, males and females, with medium

weight of 43 kg, were randomly distributed in three experimental groups of the



same number, receiving the following combinations: ketamine 10,0 mg/kg and
xylazine 0,5 mg/kg (G1); tiletamine-zolazepam 5,0 mg/kg (G2); tiletamine-
zolazepam 5,0 mg/kg and levomepromazine 0,5 mg/kg (G3). The drugs were
administered intramuscularly through darts and blowgun, and the doses were
calculated in agreement with the estimative weight of the animals. The real dose
administered was obtained after immobilization, when the animals allowed the
weighing. Respiratory rate; oxyhemoglobin saturation; heart rate; systolic, mean
and diastolic blood pressure; capillary refill time; rectal body temperature,
analgesia and muscular relaxation degree; and reflexes, were evaluated from
the moment that the animal allowed the manipulation and after every 15
minutes, until completing 60 minutes. It was concluded that the ketamine-
xylazine combination (10,0 and 0,5 mg/kg, respectively) promoted the best
tegument analgesia. When the kind of intervention doesn't demand intense
analgesia, the dose used with the tiletamine-zolazepam combination (5,0 mg/kg)
is enough for about one hour immobilization. The addition of the
levomepromazine (0,5 mg/kg) improves analgesia and muscular relaxation,
increases both duration of anesthesia and recovery time making the last calmer.
For more painful interventions in capybaras, it will be necessary more studies to
adjust the dose of the tiletamina-zolazepam, combined or not with the
levomepromazine. The use of the levomepromazine hydrochloride at 0,5% for
the dilution of the lyophilized form of tiletamine-zolazepam didn't present any
inconvenience and was advantageous for use in darts, due to not increase the

administered volume.



1. INTRODUCAO

A medicina veterinaria de animais selvagens desenvolve-se a cada dia,
sendo crescente o0 numero de criadouros conservacionistas e também
comerciais de animais da fauna brasileira. A criacdo da capivara (Hydrochoerus
hydrochaeris), além de ser uma atividade ecologicamente adequada,
objetivando sua preservacdo, € também economicamente vidvel com a
comercializagdo do couro e da carne, de alto valor protéico.

Segundo ALHO (1986a), a implantacdo de projetos de manejo para a
conservacao das populacdes naturais e a utilizacdo econdmica em regime de
criacAo em condicdes seminaturais, requer o desenvolvimento prévio de
estudos do censo populacional, manejo experimental, dieta e forma de busca
do alimento, parametros reprodutivos, numero de crias, crescimento e
desenvolvimento e, por fim, controle dos parasitos e das doencas.

As pesquisas com a capivara, espécie pouco conhecida quanto ao
aspecto reprodutivo, a0 manejo e a nutricdo, requerem na maioria das vezes a
sua contencdo para mensuracdo de parametros, colheita de materiais
biolégicos, sexagem e transporte.

Por tratar-se de um animal que ndo permite facilmente a contencéo
fisica, o que dificulta sua manipulagdo, faz-se necesséria a imobilizacédo

quimica, o que é conseguida pela administracdo de agentes que podem



pertencer a variados grupos farmacolégicos. Este procedimento, quando
executado de forma inadequada, pode trazer consequéncias drasticas, podendo
culminar na morte de animais.

Embora existam muitos farmacos capazes de promover a contencéo
guimica de animais, a administracdo através de dardos exige que o farmaco,
além de ser bem tolerado e néo causar dano aos tecidos, tenha uma rapida e
completa absorcdo quando administrado por via intramuscular. Essa
necessidade faz dos agentes anestésicos dissociativos os farmacos mais
utilizados para tal finalidade. Na literatura disponivel séo raros os relatos sobre
a contencado quimica de capivaras e, na pratica as contencdes se baseiam em
manejos anteriores, inclusive com espécies diferentes, onde as doses séo
determinadas de forma empirica e raramente sdo consideradas as possiveis
associacOes de farmacos que podem promover vantagens como aumento da
eficacia e reducédo dos riscos. O protocolo anestésico para capivaras, estudado
por CRUZ et al. (1998) identifica algumas complicagbes decorrentes do uso de
agentes anestésicos nesta espécie, dentre eles um quadro de hipertermia
durante a recuperacdo em 14% dos casos, dos quais 71% culminaram em
Obito.

O dominio de técnicas anestésicas nessa espécie possibilitara maior
seguranca tanto para o animal como para a equipe, minimizando o estresse e

reduzindo a mortalidade decorrente de contencdes inadequadas.

Este trabalho teve como objetivos comparar os efeitos das associacoes
cetamina-xilazina, tiletamina-zolazepam e tiletamina-zolazepam-

levomepromazina como agentes anestésicos para capivaras.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. A capivara

A capivara (Hydrochoerus hydrochaeris), pertence a ordem Rodentia e
a familia Hydrochoeridae (MONES, 1973). Tem distribuicdo neotropical, ou seja,
habita a América do Sul, da Venezuela e Colémbia até o Norte da Argentina e
do Uruguai. No Brasil, vive nos vales dos rios, em ambientes de mata fechada,
estando presente no Pantanal de Mato Grosso em maior densidade (ALHO,
1986a).

A fémea adulta pode atingir um metro de comprimento, por 70
centimetros de altura, e pesar até 100 quilos quando prenhe. O macho
dificilmente atinge 90 quilos. Possui o corpo coberto de pélos de coloragao que
varia do marrom escuro até o castanho claro. Nos membros toréacicos
apresentam quatro dedos e nos pélvicos trés, possuem membranas interdigitais
que facilitam a natacdo. Orelhas, olhos e narina estdo dispostos na cabeca em
um mesmo plano, permitindo que o animal esteja sempre alerta e protegido
com quase todo o corpo debaixo d’agua. Tém dentes incisivos superiores

grandes e fortes, caracteristicos de roedores. Os 0rgaos sexuais S0 pouco



visiveis, 0 anus e 0s genitais tanto do macho quanto da fémea estao localizados
dentro de uma bolsa formada por uma prega cutanea, e no macho, que néao
possui bolsa escrotal, os testiculos estao junto da parede abdominal (PACHALY
et al., 2001), sendo necessario a imobilizacdo dos animais jovens e
exteriorizacdo dos 0Orgdos genitais para sexagem. Os machos dominantes
apresentam uma caracteristica sexual secundéaria que facilita sua identificacao
dentro do grupo, constituindo-se em uma glandula localizada na parte dorsal da
cabeca, entre a narina e os olhos, de coloragcdo escura, e que secreta um
liquido utilizado para marcacéo do territério (SILVA NETO, 1989).

Segundo ALHO (1986b), no Pantanal, a capivara é uma espécie
absolutamente integrada no ecossistema, pois, sendo um herbivoro generalista,
contribui como consumidor primario para o fluxo de matéria e energia. Tendo o
habito de defecar proximo a agua, suas fezes nutrem as aguas rasas dos rios,
baias e lagos, melhorando as condicfes bidticas e abioticas para a proliferacédo
do fitoplancton e do zooplancton, que servem de alimento aos alevinos, os
quais se incorporam a rica e abundante fauna de peixes, que por sua vez sao
um importante recurso econémico.

Sao animais gregarios, se movimentam nos limites do seu espaco
domiciliar e ndo migram para outras regides. Seu habitat preferido apresenta
trés componentes: a mata, onde repousam e tém os filhotes; a agua, onde
nadam, mergulham, fazem a corte e copulam; e a area onde pastam (ALHO,
1986a).

Vivem em grupos sociais de estrutura notavel. S&o grupos familiares de
dois a 40 individuos, com média de oito a 16, com ndmero maior de fémeas do
que de machos (ALHO 1986a; ALHO, 1986b), sendo tipicamente constituida
por trés ou quatro machos e seis fémeas, com um macho dominante, que lidera
0 grupo e marca o territério (ALHO, 1986a; ALHO, 1986b; PACHALY et al.,
2001).

A reproducao ocorre durante o ano inteiro, mas principalmente no inicio
da estacdo das chuvas, quando aumenta a disponibilidade natural de

gramineas (SILVA NETO, 1989) e as fémeas revezam-se no cuidado dos



filhotes (ALHO, 1986a).

2.2. Anestesia em capivaras

As capivaras podem reagir agressivamente a contencao fisica. Embora
a contencao seja o fator limitante mais importante no manejo de animais
selvagens, a literatura de técnicas anestésicas em roedores selvagens sul
americanos € escassa (PACHALY et al., 2001).

Em um estudo realizado por SZABUNIEWICZ et al. (1977-78), foram
utilizadas 45 capivaras e os seguintes farmacos e associacdes: cloridrato de
cetamina em sete animais, cloridrato de xilazina em 13 animais, pentobarbital
soédico em cinco animais, cloridrato de cetamina associado a diazepam em
quatro animais, cloridrato de cetamina associado a cloridrato de xilazina em 10
animais, pentobarbital sédico apds pré-medicacdo com cloridrato de cetamina
em dois animais, e apos cloridrato de xilazina em quatro animais. Em cada
grupo utilizaram doses crescentes dos anestésicos. Relataram que a aplicacao
do pentobarbital sédico por via intravenosa foi muito dificil, sendo preferivel a
via intraperitoneal. A xilazina produziu boa sedacdo, com analgesia e
relaxamento muscular, na dose de 0,75 a 1,25 mg/kg, por via intramuscular
(IM), porém na dose de 0,25 a 0,5 mg/kg, em associacdo com cetamina (7,0 a
10,0 mg/kg), obteve melhor condicdo de anestesia dentre todos os protocolos
testados. O pentobarbital so6dico demonstrou ser mais seguro quando
administrado em combinag&o com xilazina ou cetamina.

O uso da cetamina (15,0 mg/kg) em associagdo com xilazina (1,0
mg/kg), com midazolam (0,5 mg/kg), e com romifidina (0,1 mg/kg), foi estudado
por CRUZ et al. (1998). Nesse estudo, ocorreram 6bitos por hipertermia durante
a recuperagao nas capivaras que receberam xilazina. Segundo os autores, esta
ocorréncia foi agravada pela condicdo de alta temperatura ambiental.
Observaram-se casos de hipertermia também em alguns animais que
receberam midazolam, porém estes ndo foram a 06bito. A dose de midazolam

utilizada ndo reduziu a frequéncia cardiaca, promoveu ligeiro decréscimo na



freqUéncia respiratéria, porém nao causou miorrelaxamento suficiente para
reduzir a hipertonia muscular induzida pela cetamina e o0s animais
apresentaram curto periodo de analgesia e recuperacao agitada. Com excecao
dos animais que apresentaram hipertermia, os demais mostraram quadro de
hipotermia. As associacfes de cetamina com xilazina ou com romifidina,
embora pudessem apresentar efeito hipotensor, mostraram-se mais indicadas
para procedimentos mais cruentos por apresentarem boa analgesia, melhor
miorrelaxamento e efeito mais duradouro, com periodos de recuperacdo mais
tranquilos, porém prolongados, principalmente nos animais que receberam
xilazina.

COLETA et al. (2002), estudaram os efeitos da administragcdo da
associagao levomepromazina, midazolam e cetamina, nas doses 0,5 mg/kg, 0,2
mg/kg e 2,0 mg/kg, por via intravenosa (IV) e 0,5 mg/kg, 0,2 mg/kg e 10,0 mg/kg
por via IM, respectivamente, em capivaras. A administracdo pela via IV produziu
freqliéncias respiratoria e cardiaca maiores que a via IM. A via IM propiciou
maiores periodos de auséncia de reflexos 6culo-palpebrais e interdigitais,
prolongou os periodos de laténcia e habil e promoveu um periodo de

recuperacdo mais longo, porém de melhor qualidade que a via IV.

2.3. Anestesia dissociativa

O termo anestesia dissociativa € usado para descrever um estado
anestésico induzido por agentes que interrompem a transmissdo ascendente de
partes inconscientes para conscientes do cérebro, por depressao generalizada
dos centros cerebrais. H& evidéncia eletroencefalografica de dissociagdo entre
o tdlamo e sistema limbico (LIN, 1996). Os agentes dissociativos tém efeitos
diferentes na neurotransmissdo do sistema nervoso central (SNC).
Provavelmente interagem com o0s receptores colinérgicos centrais, atuando
como antagonistas, e com receptores opidides, agindo como agonistas.

Também interferem com outros neurotransmissores centrais, como serotonina,



dopamina e &acido gama-aminobutirico (GABA). A anestesia produzida difere
completamente daquela observada com outros agentes anestésicos.
Caracteriza-se por uma profunda amnésia, analgesia superficial e catalepsia.
N&o se verifica perda de reflexos protetores (oral, ocular e de degluticdo), os
olhos permanecem abertos, as pupilas midriaticas e ha auséncia de
relaxamento muscular e de analgesia visceral (LIN, 1996; THURMON et al.,
1996b; FANTONI et al., 1996; MASSONE, 1999; VALADAO, 2002). Grandes
doses desses farmacos produzem convulsdes, que podem ser controlados com
pequenas doses de pentobarbital, tiobarbitaricos ou diazepam (MUIR Il &
HUBBELL, 1997).

A fenciclidina, a cetamina e a tiletamina constituem esse grupo de
farmacos, produzindo um estado cataleptéide, onde os olhos permanecem
abertos com nistagmo. Varios graus de hipertonicidade e movimentos
musculares esqueléticos voluntarios ou reflexos freqientemente podem ocorrer
independentemente de estimulagé&o cirargica (LIN et al., 1993).

A cetamina e a tiletamina possuem elevada margem de seguranca,
quando comparados aos barbitaricos. Por haver a possibilidade de
administracdo por outras vias além da intravenosa, sao utilizadas em inumeras
espécies de animais domésticos e silvestres. Promovem analgesia intensa no
sistema muscular esquelético e a hipertonia muscular € comum com cetamina,
principalmente se administrada isoladamente (FANTONI et al., 1996). Podem
ocorrer movimentos involuntarios bruscos durante o ato operatorio, ndo estando
0S mesmos associados com dor. A recuperagdo da anestesia pode ocorrer de
forma subita e acompanhada de excitagdo. Como os anestésicos dissociativos
estimulam determinadas areas do SNC, sdo comuns as reacfes de delirio e
alucinacdes ao despertar. Para se aumentar o grau de relaxamento muscular,
geralmente o0s agentes dissociativos sdo associados a benzodiazepinicos
(midazolam, diazepam), agonistas de alfa 2 adrenoceptores ou, eventualmente,
fenotiazinicos (FANTONI et al., 1996; LIN, 1996).

A cetamina diminui ou altera a resposta do SNC a impulsos sensitivos

sem bloquear o tronco cerebral e as vias medulares. Ocorre depressao do



talamo, centros dolorosos e, muito pouco, do sistema reticular mesencefalico.
No entanto, em areas subcorticais e no hipocampo, causa ativacdo. A acao
anestésica da cetamina requer a presenca de cortex funcional (FANTONI et al.,
1996).

Produz inconsciéncia e analgesia dose-dependentes. Devido ao seu
baixo peso molecular (238), ao pKa proximo ao pH fisiolégico (7,5), e a alta
lipossolubilidade, este farmaco apresenta um rapido inicio de agdo com o efeito
maximo ocorrendo em aproximadamente um minuto. O término do efeito apés
dose Unica de cetamina € causado por sua rapida distribuicdo para o cérebro e
outros tecidos (BOOTH, 1992c; LIN, 1996; VALADAO, 2002). O metabolismo
hepético € importante na depuragcdo da cetamina na maior parte das espécies
animais, ja que menos de 5% do agente pode ser recuperado na urina, na
forma inalterada (MUIR 11l & HUBBELL, 1997).

A analgesia intensa produzida pela cetamina ocorre em doses
subanestésicas, e 0 grau de analgesia parece ser maior para dor somatica do
que para dor visceral. A cetamina é mais efetiva para pequenas cirurgias e
analgesia poés-operatéria envolvendo estruturas esqueléticas e extremidades
(LIN, 1996).

A acdo cardiovascular da cetamina é caracterizada por estimulagéo
indireta, inclui efeitos simpatomiméticos mediados dentro do SNC, inibicdo de
captacdo neuronal de catecolaminas por terminacdes nervosas simpaticas,
vasodilatacao direta, e efeito inotropico sobre o miocéardio. H4 aumento da
freqiéncia cardiaca e da pressdo sanguinea arterial como resultado da
estimulagdo direta do SNC levando a aumento do tono simpatico. A
concentracdo plasmatica de adrenalina e noradrenalina aumenta dentro de dois
minutos apos injecdo intravenosa e retorna ao nivel anterior em quinze minutos.
Em caes e gatos anestesiados com cetamina, a pressao arterial, a frequéncia
cardiaca e o débito cardiaco aumentam, enquanto a resisténcia vascular
periférica permanece inalterada (LIN, 1996).

A cetamina causa depressdo dose-dependente do sistema respiratorio.

Pode aumentar a pressao parcial do gas carbdénico (PaCO) e diminuir o pH e a



pressdo parcial de oxigénio (PaO;), evidenciando a depressdo. Diminui a
frequéncia respiratéria e o volume minuto, tornando a respiracdo arritmica,
caracterizada como apnéustica, onde o animal faz uma pausa na inspiracéo e
expira rapidamente (FANTONI et al., 1996; MUIR 11l & HUBBELL, 1997).

A cetamina freqlentemente causa aumento na salivacdo e secrecao de
muco do trato respiratério, que pode facilmente ser controlado com a
administracdo de anticolinérgicos. Durante a recuperacdo da anestesia com
cetamina podem ocorrer alucinagfes, que podem progredir para delirio (LIN,
1996).

Os efeitos colaterais da anestesia com cetamina incluem convulsdes,
catalepsia, apnéia, salivacdo excessiva e hipertermia como conseqiéncia da
catalepsia. Muitos desses efeitos podem ser evitados com adicdo de
neuroléptico apropriado. Ndo ha antagonista conhecido para cetamina
(NIELSEN, 1996).

A cetamina tem sido extensivamente usada para imobilizagcdo de
animais selvagens, porém, seu uso é limitado devido a sua baixa poténcia e o
grande volume requerido para administracdo em espécies maiores. Em 1973,
foi preparada a cetamina liofilizada e usada a uma concentracdo de 200 mg/ml,
combinada com varias concentracfes de xilazina para capturar carnivoros
selvagens (LIN, 1996). A utilizagdo da cetamina na rotina de atendimento de
animais de zooldgico foi crescente em virtude da possibilidade de administracédo
intramuscular e da elevada dose letal (DL 50). Esta dltima vantagem permite
administrar a substancia sem o conhecimento do valor exato do peso do animal,
uma vez que € impraticavel obté-lo antes da imobilizacdo quimica (DINIZ,
1996).

Esta disponivel em solucdo aquosa a 100 mg/ml e 50 mg/ml. Esta
solucdo tanto pode ser diluida para atender eficientemente a muitas espécies,
como pode ser liofilizada e reconstituida a 200 mg/ml. As doses variam
amplamente de uma espécie para outra e o tempo de inducéo e a duragao da
imobilizacdo sdo dose e espécies dependentes. Em doses adequadas, o0s

primeiros efeitos sdo observados em 2 a 5 minutos apos injecao intramuscular,



com o efeito maximo atingido em 5 a 10 minutos. A imobilizacdo geralmente
dura de 45 a 120 minutos (NIELSEN, 1996). A cetamina ndo atinge o estagio Ill
da anestesia (BOOTH, 1992c), promove efeitos cataléptico, analgésico e
anestésico, mas sem propriedades hipnéticas em mamiferos silvestres. Durante
a inducdo podem ocorrer movimentos musculares involuntérios, hipertonicidade
e movimentos tonico-clénicos dos membros, além de momentos de apnéia,
principalmente em lebes e outros grandes felinos. Em primatas e felinos
observam-se sialorréia, palpebras abertas e o reflexo laringo-faringeo ativo
(DINIZ, 1996).

A xilazina é um agonista de receptores alfa 2 adrenérgicos localizados
pré-sinapticamente, os quais, quando estimulados, impedem a liberacdo de
noradrenalina através da inibicdo do influxo de ifons Ca™ na membrana
neuronal. A estimulacdo destes receptores no SNC promove efeito hipotensor e
tranquilizante, este dltimo resultante da diminuicdo da atividade da projecao
noradrenérgica ascendente da formac&o reticular (SPINOSA & GORNIAK,
1996). Produz um estado de sonoléncia, acompanhado de moderada acéo
analgésica nas diferentes espécies animais, sendo pouco eficaz em suinos
(MASSONE, 1999).

Os efeitos dos alfa 2 agonistas sobre o SNC s&o sedagé&o, hipnose,
relaxamento muscular, ataxia, analgesia, depressdo do centro vasomotor e
aumento tanto do tono vagal como da atividade dos barorreceptores. Os efeitos
periféricos sdo caracterizados por bradicardia, bloqueio cardiaco de segundo
grau, inicialmente aumento transitério da pressao arterial seguido de queda
moderada, aumento da pressdo venosa central, reducdo da frequéncia
respiratoria e do volume corrente, relaxamento da musculatura do trato
respiratorio superior (BOOTH, 1992b; SPINOSA & GORNIAK, 1996;
THURMON et al., 1996b; MUIR 11l & HUBBELL, 1997).

Ap6s administracdo por via parenteral, a xilazina € rapidamente
distribuida pelos varios tecidos, em particular o SNC, e biotransformada
(SPINOSA & GORNIAK, 1996). E metabolizada pelo figado e excretada pela
urina com relativa rapidez (MUIR 1l & HUBBELL, 1997). Seus efeitos
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desenvolvem-se em 10 a 15 minutos apos injecdo intramuscular, com pico de
concentracdo plasmatica atingido dentro de 12 a 14 minutos em cavalos,
bovinos, carneiros e caes. Apés injecdo intravenosa, dentro de 3 a 5 minutos
observam-se os efeitos e a meia vida sistémica € de 23 minutos para carneiros,
30 para cées, 36 para bovinos e 50 para cavalos. Um estado de sonoléncia
dose dependente € mantido por uma a duas horas, mas a duracdo da analgesia
€ somente de 15 a 30 minutos (BOOTH, 1992b; THURMON et al., 1996b).

A injecéo intravenosa de xilazina em forma de bolus induz bradicardia,
devido a diminuicdo da liberacdo de noradrenalina central e perifericamente e
ao aumento da atividade parassimpatica (THURMON et al., 1996b). Pode iniciar
bradicardia sinusal ou bloqueio atrioventricular de primeiro ou segundo grau,
raramente de terceiro grau. Ha breve periodo de hipertensao, de 5 a 10 minutos
(efeito estimulante dos adrenoceptores alfa 1 e 2), e depois reducao até niveis
inferiores aos valores controle, devido a diminuicdo da liberacdo de
noradrenalina do SNC. O débito cardiaco pode diminuir de 30 a 50% e coincide
com diminuicdo da frequéncia cardiaca e aumento da resisténcia vascular
periférica (THURMON et al., 1996b; MUIR Il & HUBBELL, 1997; MASSONE,
1999). Esses efeitos sdo observados em quase todas as espécies. A
administracéo intravenosa de xilazina tem sido associada também a reducgé&o do
peso esplénico em caes, sugerindo uma diminuicdo na capacidade vascular.
Pode-se prevenir a bradicardia aguda apds injecao intravenosa de xilazina com
0 uso de doses minimas e administracdo lenta (THURMON et al., 1996b; MUIR
11, 1998).

A xilazina deprime os centros respiratorios em nivel central (MUIR 11l &
HUBBELL, 1997). Embora a frequéncia respiratdria diminua com a
administracdo de doses clinicamente recomendadas, os valores de pH arterial,
PaO, e PaCO, permanecem virtualmente inalterados em cdaes, gatos e
minimamente alterado em cavalos (THURMON et al., 1996b).

Causa relaxamento da musculatura esquelética por acéo central, o que
permite boa manipulacdo do paciente. Na musculatura lisa, reduz o ténus

intestinal (intestino grosso), reduzindo a emisséo de fezes (MASSONE, 1999).
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Também reduz a salivacdo, as secrecbes gastricas, a motilidade
gastrointestinal, e deprime o reflexo de degluticdo. Suprime a liberacdo de
insulina ao estimular os receptores alfa 2 pré-sindpticos do pancreas, o que
provoca uma elevacdo da concentracdo plasmatica de glicose e da glicosuria
(MUIR Il & HUBBELL, 1997). Ap6s administracdo de xilazina, midriase é
comumente observada, devido inibicdo central do tbnus parassimpatico da iris
e/ou direta estimulagdo simpatica de alfa 2 adrenoceptores localizados na iris e
no SNC (THURMON et al., 1996b).

A xilazina apresenta ampla margem de seguranca. O aumento da dose
em geral ndo aumenta o grau de sedacdo, mas sim a duracéo do efeito. Até dez
vezes a dose recomendada é tolerada por cédes, gatos e cavalos, contudo,
resulta em tremores musculares, bradicardia com parcial ou completo bloqueio
atrioventricular e reducdo na freqUéncia respiratoria. Em algumas espécies
pode-se observar movimentos em resposta a estimulos auditivos agudos
(THURMON et al., 1996b).

A xilazina adquiriu popularidade como medicacdo pré-anestésica, por
atuar em varias espécies domesticas e silvestres. Tornou-se medicamento de
eleicdo para uso em animais silvestres pela facilidade de administracéo
intramuscular e também por permitir 0 uso associado com outros agentes.
Embora promova relaxamento muscular, sedacdo, analgesia ou mesmo
inconsciéncia prolongada, os animais silvestres sob acdo da xilazina podem
reagir a estimulos dolorosos, em particular os grandes felinos. Deve-se, por
este motivo, manusear o0 animal com cuidado, pois movimentos bruscos podem
promover reacdes, recomendando-se o0 uso de peia e mordaca no animal
sedado, como medidas de seguranca (DINIZ, 1996).

Esta disponivel em solucdo aquosa de 20 e 100 mg/ml, ou em pg,
podendo ser diluida ou liofilizada para reconstituicdo a 300 mg/ml. Os periodos
de laténcia, habil e de recuperacdo sdo dose-dependentes, mas a xilazina
administrada sozinha ndo produz imobilizacdo confiavel e sua efetividade é
reduzida em animais excitados ou estressados. Em animais calmos, os efeitos

iniciais podem ser observados em 4 a 5 minutos apos injecdo IM, com efeito
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maximo em 15 a 20 minutos. Em altas doses pode produzir depresséo
respiratoria e circulatéria, bradicardia, hipotenséo e choque. A xilazina é usada
como sinergista dos opidides e ciclohexaminas. A associacdo com xilazina tem
diminuido a dose de farmacos imobilizantes primarios, produzindo uma inducéo
mais rapida e suave, e controlando alguns dos efeitos indesejaveis desses
agentes. A resposta a altas doses de xilazina pode ocultar a recuperagao do
farmaco priméario e colocar as pessoas em risco se 0 animal repentinamente
acordar com barulhos, toques ou outros estimulos (NIELSEN, 1996).

A cetamina é frequentemente usada em combinacdo com a xilazina.
Esta associacdo € recomendada devido a abolicdo da depresséo cardiovascular
provocada pela xilazina, bem como a abolicdo da catalepsia que a cetamina
produz pela acdo miorrelaxante da xilazina. Decréscimos na frequéncia e no
débito cardiaco induzidos pela xilazina sdo moderados pela acéo
simpatomimética da cetamina, enquanto a pressdo sanguinea e resisténcia
vascular sistémica sdo aumentadas (THURMON et al., 1996b). Segundo DINIZ
(1996), o efeito sedativo e anestésico é alcancado quando estes medicamentos
sdo aplicados em associacdo, ao passo que se administrados isoladamente, o
efeito € de menor intensidade.

Dentre as vantagens desta associacao destaca-se a praticidade por ser
a via de administracdo intramuscular, a permanéncia dos reflexos protetores,
pois ndo é uma anestesia geral; o periodo anestésico habil de 30 a 50 minutos,
obtido por uma Unica aplicacdo; e a possibilidade de repeticdo das doses
(metade da dose mae), o que permite a continuidade do ato cirargico. As
desvantagens sdo: a acdo parassimpatomimética da xilazina, que podera
causar bradicardia com arritmia sinusal e até bloqueios atrioventriculares; os
parametros fisiolégicos se alteram de maneira exacerbada; em caso de
sobredoses, o0 tratamento € duvidoso, por ndo contar com antagonistas
especificos; no caso de doses complementares, a recuperacdo € tardia, por
causa da xilazina; o preco da associacdo, em termos de hora, de anestesia, é
mais oneroso que o da anestesia volatil (MASSONE, 1999).

Em muitos aspectos a farmacodindmica da tiletamina € similar a da
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cetamina, mas sua duracdo de acdo € intermediaria entre a da fenciclidina, a
mais potente, e a da cetamina, a menos potente dos agentes dissociativos (LIN
et al., 1993; LIN, 1996).

Seus efeitos sobre o SNC sao espécie especificos e dose dependentes
(BOOTH, 1992c; LIN et al., 1993). Em ratos e camundongos causa excitacao e
ataxia em doses baixas. Estes efeitos ndo sao tdo marcados em outras
espécies. Catalepsia ocorre em todas as espécies quando administrada em
doses moderadas. Em altas doses, ocorre analgesia e anestesia geral em
camundongos, ratos, pombos, gatos e macacos e somente minima depresséo
em cobaias e coelhos. Em geral, os efeitos sobre o SNC parecem estar
relacionados com a dose, induzindo progressiva perda de percep¢ao sensorial
e consciéncia, sem produzir uma condicdo de sono profundo. Os olhos
permanecem abertos, mantendo o reflexo corneal. Relaxamento muscular e
analgesia sdo insuficientes para cirurgia visceral dolorosa, mas pode ser
facilmente obtida por suplementacdo com outros farmacos. Sobre o sistema
cardiovascular, induz aumento na freqiéncia cardiaca e na pressdo sanguinea
devido principalmente a influéncia sobre o mecanismo regulador cardiovascular
central. Pode produzir uma depressao respiratoria logo apés sua administracao,
com retorno ao normal apds algumas horas. Pode ocorrer apnéia, aumento da
PaCO,, reducéo do pH arterial, e reducéao da PaO, (LIN et al., 1993; LIN, 1996).

O cloridrato de zolazepam um derivado benzodiazepinico, e, portanto
induz a amnésia, causa minima depressdo da funcdo cardiorrespiratoria, e
possui forte acdo anticonvulsivante. Apresenta relativa seguranca em caso de
superdosagem, e raramente desenvolve tolerancia ou dependéncia fisica.
Apresenta rapido inicio de acéo e curta duracédo, poréem sem efeito analgésico.
No SNC, tem atividade ansiolitica dose dependente. Em altas doses causa
efeito colateral depressor mais proeminente que o efeito ansiolitico. Em gatos, a
dose de 10,0 mg/kg IM induz reacdo de medo, comportamento de continua
exploracdo territorial, ou de escalar histericamente. Essa alteracdo de
comportamento ocorre nos primeiros 15 minutos apos injecdo e decresce

gradualmente até retornar ao normal em 24 horas. Sao poucas as informacgdes
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sobre os efeitos de zolazepam no sistema respiratorio de animais, mas em
gatos, 10,0 mg/kg IM causam minimos efeitos sobre a freqtiéncia respiratéria
(LIN et al., 1993; LIN, 1996).

A associacdo tiletamina-zolazepam (T/Z) € apresentada em po
liofiizado com quantidades iguais de tiletamina e de zolazepam, a ser
reconstituido com &gua destilada. Quando dissolvido, o zolazepam torna-se
instavel e disponivel somente por quatro dias a temperatura ambiente e 14 dias
se refrigerado a 4°C. Apresenta minima reagdo a injecdo intramuscular. A
inducdo da anestesia é rapida e suave, e na maioria das espécies a
recuperacdo € suave. Esta associacdo induz um estado de anestesia
dissociativa, conservando-se os reflexos de degluticdo, eructacdo e vOmito.
Apresenta relaxamento muscular e abolicdo da resposta a estimulos externos
(LIN et al, 1993; LIN, 1996; NIELSEN, 1996). ALMEIDA et al. (2000)
observaram a manutencdo dos reflexos palpebrais e do tono mandibular
reduzido em cées anestesiados com a associagdo T/Z. H4 um aumento da
salivagdo, que pode ser controlado facilmente com o uso de um anticolinérgico
como atropina ou glicopirrolato (TRACY et al., 1988; LIN et al.,, 1993; LIN,
1996). A margem de seguranca desta associacdo € grande (LIN et al., 1993;
LIN, 1996; DINIZ, 1996; HEAVNER, 1996).

Em pequenos animais, as acfes ansiolitica, anticonvulsivante e
miorrelaxante do zolazepam, associadas a acdo analgésica potente da
tiletamina, determinam sinergismo por potenciacdo, levando a uma anestesia
dissociativa que permite intervengdes cirdrgicas na cabeca, tronco e membros
(MASSONE, 1999).

ApoOs a administracédo IM de T/Z, o inicio da anestesia ocorre em 5 a 12
minutos e 30 a 90 segundos quando a aplicacdo é feita via intravenosa. Nos
cées a meia-vida plasmatica da tiletamina é de 1,2 hora, mas somente de uma
hora para o zolazepam. Portanto, dependendo da dose, via de administracéo,
repeticbes e do procedimento cirurgico realizado, os animais podem apresentar
sinais de excitacdo na recuperacado (vocalizacdo, hipertonia muscular ou até

mesmo convulsdes). Nos gatos, a recuperacdo € tranquila, pois a meia-vida
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plasmatica do zolazepam é de 4,5 horas e da tiletamina cerca de 2,5 horas
(TRACY et al., 1988; FANTONI et al., 1996).

A duracdo da acdo e o grau de estimulacdo ou depresséao do sistema
cardiovascular variam grandemente de acordo com a espécie e com 0
individuo, embora, na maioria das espécies cause aumento na frequéncia
cardiaca. Durante a manipulagcdo cirargica podem ocorrer taquicardia e
hipertensdo. Pode ser usado com outros anestésicos, barbitiricos de acgéo
ultracurta, anestésicos inalatorios, tranquilizantes e analgésicos, para aumentar
a narcose, relaxamento muscular e analgesia. A frequéncia respiratéria
geralmente aumenta na maioria das espécies. Em altas doses, pode causar
apnéia e outras formas de depresséo respiratoria (TALKING ABOUT..., 1989).
Embora somente aprovada para uso em cdo e gato, a associacado T/Z provou
ser util para contencéo e inducéao de anestesia em ampla variedade de espécies
selvagens e domésticas (LIN et al., 1993; LIN, 1996).

O uso da associacdo T/Z em animais selvagens e exoéticos tem sido
amplo, por requerer pouco volume, ser de facil administracdo, possuir ampla
margem de seguranca e produzir efeitos que vao desde imobilizacdo até
anestesia. O tamanho, a idade, o temperamento e as condicdes de cada animal
devem ser considerados, bem como o sexo, uma vez que machos e fémeas de
algumas espécies respondem diferentemente a associacao (LIN et al., 1993;
LIN, 1996).

O tempo de inducéo e duracao do efeito sdo dose-dependentes e séo
comparaveis a cetamina. Em doses adequadas, os primeiros efeitos da
associacado T/Z s&o observados em 1 a 2 minutos apos injecdo IM, com maximo
efeito atingido em 15 a 30 minutos. A inducdo geralmente é suave, com bom
relaxamento muscular e analgesia somatica. A duracdo do efeito varia com as
espécies, mas pode persistir por varias horas. Devido a tiletamina e o
zolazepam serem metabolizados em diferentes taxas, em algumas espécies a
qualidade e duracéo da recuperacao podem ser afetadas. A recuperacéo ocorre
em 3 a 5 horas na maioria dos casos, mas pode ser prolongada em algumas

espécies. E metabolizada e excretada através dos rins. Pode causar
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hipertensdo e aumentar freqtiéncia e o débito cardiaco. Os efeitos colaterais
sdo salivacdo excessiva, raramente rigidez muscular, vomitos, vocalizacao,
apnéia, e cianose. Em situacfes de alta temperatura ambiente ou em animais
de pelagem densa, hipertermia também pode ser observada. Ha evidéncias de
problemas comportamentais associados com 0 uso dessa combinacdo em
tigres. N&o ha antagonista conhecido para essa associa¢do, embora zolazepam
possa ser efetivamente antagonizado com flumazenil (NIELSEN, 1996).

2.4. Cloridrato de levomepromazina

Os compostos fenotiazinicos apresentam um amplo espectro de efeitos
centrais e periféricos reunindo agdo sedante simpatolitica, antihistaminica,
antiflogistica, ansiolitica, antisialagoga, potencializadora de outros farmacos e
antiespasmodica (MASSONE, 1999). Embora compartihem das mesmas
propriedades, o grau de atividade nas diferentes acGes farmacoldgicas varia
entre os diversos componentes desse grupo (HALL & CLARKE, 1987). Os
tranquilizantes fenotiazinicos produzem quietude, calma, indiferenca e reducéo
da atividade motora, por deprimir o tronco cerebral e suas conexdes com o
cortex (MUIR 11, 1991; BOOTH, 1992a). Estes efeitos provavelmente se devem
ao antagonismo da dopamina como neurotransmissor sinaptico nos ganglios
basais e regides limbicas do prosencéfalo (STOELTING, 1987;
BALDESSARINI, 1991). Existem evidéncias de que as fenotiazinas bloqueiam a
atividade de outras catecolaminas inclusive noradrenalina e adrenalina no
sistema nervoso central (MUIR 11l, 1991; BOOTH, 1992a).

A diminuicdo da pressdo arterial € o efeito hemodinAmico mais
freqientemente observado apds a administracéo de fenotiazinicos e se deve a
depressdo do hipotalamo, bloqueio alfa adrenérgico periférico e acéo
vasodilatadora direta. A hipotensdo é dose dependente e pode desencadear
taquicardia reflexa (GLEED, 1987; BALDESSARINI, 1991; MUIR IlI, 1991,
MUIR Il & HUBBELL, 1992; MUIR Ill, 1998). Sobre a respiracao, os efeitos das
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fenotiazinas sdo minimos em doses clinicas. Ocorre diminuicdo da frequéncia,
gue normalmente é compensada por aumento do volume corrente, mantendo
relativamente estavel o volume minuto, o pH e os gases sanguineos (GLEED,
1987; MUIR 1ll, 1991). A termorregulacdo € deprimida, provavelmente por
deplecdo das catecolaminas na regido do centro termorregulador hipotalamico
(SHORT, 1987; BOOTH, 1992a), podendo tornar o animal anestesiado mais
susceptivel as mudancas de temperatura do meio ambiente (GLEED, 1987). As
fenotiazinas possuem também leve atividade anticolinérgica, ocasionando a
reducdo da sudorese e da salivacdo (GLEED, 1987; BALDESSARINI, 1991).
Embora as fenotiazinas ndo se destaquem por seus efeitos analgésicos, tém a
capacidade de potencializar os farmacos analgésicos (SHORT, 1987; MUIR IlI
& HUBBELL, 1992) por elevar o limiar da dor (MASSONE, 1999).

A levomepromazina, também conhecida como metotrimeprazina, € um
fenotiazinico tipico de série mista, com acdes predominantemente adrenolitica e
antihistaminica (MASSONE, 1999), sendo o Unico do grupo conhecido por sua
acdo analgésica (LASAGNA & De KORNFELD, 1961; PARADIS, 1962; SOMA,
1971; LUMB & JONES, 1981; HALL & CLARKE, 1987; NATALINI, 1993;
POMPERMAYER et al., 1998). Em cées apresenta acdo hipotérmica acentuada
com dose acima de 2,0 mg/kg e potencializadora de 50 a 60% quando
associado ao pentobarbital sédico (MASSONE & BERNIS, 1976). No homem,
seu emprego causa hipotermia com poucas alteracdes na funcao respiratoria e
cardiovascular (PARADIS et al., 1959), o mesmo sendo relatado em caes
(MASSONE & BERNIS, 1976; HILST, 1989; NATALINI, 1993). Seu emprego
por via intramuscular, intraperitoneal ou subcutédneo, produz bom
miorrelaxamento, sem modificar o ritmo cardiaco, aumentando a ventilacdo
pulmonar e dilatando os bréonquios (MARCENAC & LEROQOY, 1967).

POMPERMAYER et al. (1998), observaram que a levomepromazina
potencializa os efeitos anestésicos da associacdo tiletamina-zolazepam e

promove estabilidade cardiovascular em céaes.
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3. MATERIAL E METODOS

Foram utilizadas 30 capivaras, machos e fémeas, adultas, clinicamente
sadias, vermifugadas, provenientes da criagcdo experimental da Universidade
Federal de Vigosa — MG, mantidas em piquete coletivo recebendo alimentacao
a base de capim elefante, cana de acucar e racdo de terminagdo para suinos,
distribuidas aleatoriamente em trés grupos com dez animais.

Doze horas apds a Ultima alimentacdo os animais receberam os
seguintes tratamentos:

Grupo 1 (Gl): Xilazina' a 2% na dose de 0,5 mg/kg e cetamina
racémica® a 10% na dose de 10,0 mg/kg, administrados por via intramuscular
em regides de grandes massas musculares, na mesma seringa, através de
dardos e zarabatana confeccionados artesanalmente.

Grupo 2 (G2): Associacao tiletamina-zolazepam® a 5% na dose de 5,0
mg/kg, administrada da mesma forma descrita para o grupo 1.

Grupo 3 (G3): Associacao tiletamina-zolazepam a 5% na dose de 5,0
mg/kg e cloridrato de levomepromazina® a 0,5% na dose de 0,5 mg/kg,

! Dopaser® - Laboratorios Calier S.A. - Espanha

2 Dopalen Injetavel® - Agribands do Brasil Ltda. - Brasil
3 Zoletil® 50 — Virbac S.A. - Franca

* Neozine® - Rhodia Farma Ltda. - Brasil
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administrada da mesma forma descrita para o grupo 1. O cloridrato de
levomepromazina serviu de diluente para a associagao tiletamina-zolazepam.
Todas as doses foram calculadas de acordo com o0 peso estimado dos
animais antes da contencdo quimica. A dose real administrada foi obtida apos a
imobilizacdo, no momento em que 0s animais permitiram a pesagem.
Foram avaliadas as seguintes variaveis:

e Frequéncia Respiratoria (FR): obtida pela contagem dos
movimentos da parede toracica durante um minuto.

e Saturacdo da oxi-hemoglobina (SpO,): obtida por intermédio de
oximetro de pulso®.

e Frequiéncia Cardiaca (FC): estimada por leitura pletismogréfica,
por meio de oximetro de pulso, estando o sensor colocado na prega genital
do animal.

e Pressdo Arterial Sistdlica (PAS), Média (PAM) e Diastolica (PAD):
obtidas através de mensuracdo indireta, pelo método oscilométrico, com
auxilio de monitor de presséo n&o invasivo®, sendo o manguito colocado no
membro toracico direito, no terco médio da regido radio-ulnar.

e Tempo de Perfusédo Capilar (TPC): avaliado por pressdo sobre a
mucosa oral e classificado como maior ou menor que dois segundos.

e Temperatura retal (T): mensurada em graus Celsius (°C), por meio
de termOmetro digital.

e Periodo de laténcia: tempo compreendido entre o fim da
administracdo dos farmacos e o0 momento em que o animal apresentou-se
em decubito lateral.

e Periodo hébil: tempo compreendido entre o inicio do decubito
lateral e 0 momento em que o0 animal apresentou o primeiro movimento
voluntario em qualquer parte do corpo.

e Periodo de recuperagdo: tempo compreendido entre o final do

periodo habil e 0 momento em que o animal assumiu posi¢cdo quadrupedal.

® Nellcor® - N-100 Pulse Oximeter - USA
¢ Biomonitor 4 — Bio Engenharia de sistemas e Equipamentos S. A. - Brasil.
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¢ Analgesia: foi avaliada de acordo com a resposta apresentada a
estimulos dolorosos, por pincamento de uma prega cutanea em quatro
locais diferentes (membrana interdigital, face lateral do abdome, face lateral
do térax e face lateral do pescoco), utilizando uma pinca hemostatica de
Kocher e aplicando-se pressdo até alcancar o primeiro dente da
cremalheira. O grau de analgesia foi classificado por trés avaliadores em
ausente (0), moderado (1) ou intenso (2), e o valor considerado foi aquele
coincidente para dois ou mais avaliadores; no caso de trés avaliagdes
diferentes foi considerado o valor intermediario.

e Miorrelaxamento: foi avaliado de acordo com o grau de
relaxamento da musculatura abdominal e dos membros e classificado da
mesma forma que a analgesia.

e Reflexos protetores (pupilar, palpebral, corneal, e interdigital):
foram classificados em presente (P) ou ausente (A).

Os momentos (M) preestabelecidos para a mensuracao das variaveis

foram os seguintes:

e M1: ApGs a administracdo dos farmacos, no momento em que o
animal esteve apto a manipulacgao.

e M2, M3, M4 e M5: aos 15, 30, 45 e 60 minutos, respectivamente,
apos M1.

Para a aplicacdo dos farmacos, os animais foram conduzidos para um
espaco restrito, dentro do proprio piquete e o dardo anestésico foi lancado de
uma distancia aproximada de trés metros. Apés o decubito lateral, os animais
foram transportados com uma maca de tecido, para um laboratério proximo, a
cerca de dez metros, onde tiveram inicio as avaliagbes. Durante o0s
procedimentos anestésicos, os olhos do animal foram protegidos com gaze
embebida em soro fisioldgico, e também receberam uma aplicacdo de pomada
oftdlmica antes da liberagdo para o piquete. Iniciado o periodo de recuperacao
o animal foi removido para o piquete coletivo e acompanhado até sua completa
recuperacao.

A avaliacdo estatistica foi efetuada, apds o término da coleta dos dados
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de todos os animais, por meio de Andlise de Perfil (MORRISON, 1967; CURI,
1980), para interpretacdo dos possiveis efeitos que levariam a alteragdes nas
médias de cada variavel estudada nos diversos momentos, incluindo testes das
hipoteses de interacdo entre grupos e momentos, efeitos de grupos, efeitos de
grupo em cada momento e efeito de momento dentro de cada grupo.

Foram consideradas as seguintes hipoteses de nulidade:

HO1l: ndo existe interagdo momento X grupo Ou entre momentos e
tratamentos, em que é verificada existéncia de similaridade entre perfis dos
grupos ao longo do tratamento (similaridade de perfis).

HO2: ndo existe efeito de grupo para o conjunto de todos 0s momentos,
isto €, ndo existe diferenca entre grupos para o conjunto dos momentos, em
gue se verifica a igualdade ou coincidéncia dos perfis dos grupos (igualdade de
perfis).

HO3: ndo existe diferenca entre 0s grupos em cada momento
individualmente, em que se verifica a diferenca entre as médias de cada grupo,
para cada momento separadamente.

HO4: ndo existe diferenca entre os momentos dentro de cada grupo,
em que se verifica a existéncia de diferencas ao longo dos momentos em cada
grupo individualmente.

A hipotese 2 (HO2) foi testada somente nas variaveis em que a
hipétese de nulidade 1 (HO1) nao foi rejeitada.

As variaveis estudadas pela Andlise de Perfil foram aquelas
mensuradas em todos 0s momentos ja descritos.

Os periodos de laténcia, habil e de recuperacdo foram avaliados
considerando o delineamento inteiramente casualizado, com trés grupos e dez
repeticbes. As médias foram comparadas utilizando-se o teste de Tukey, e em
todos os casos o0 grau de significancia estabelecido foi de 5% (p<0,05). As
variaveis analgesia e miorrelaxamento foram avaliadas utilizando-se estatistica
descritiva.

Os diferentes protocolos anestésicos foram entdo comparados para

identificacdo das vantagens e desvantagens de cada um.
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4. RESULTADOS

4.1. Dose real

A dose real administrada dos farmacos utilizados néo diferiu das doses
calculadas com base na estimativa do peso dos animais. A dose meédia
administrada da associacao cetamina-xilazina foi de 10,23 mg/kg e 0,53 mg/kg,
respectivamente, da associacao tiletamina-zolazepam foi de 5,28 mg/kg e da
associagao tiletamina-zolazepam com levomepromazina foi de 5,47 mg/kg e

0,55 mg/kg, respectivamente (Tabelas 1 e 2).
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Tabela 1 — Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacao
(CV), da dose real (mg/kg) das associacbes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), administradas em capivaras.

G1 G2 G3
. I Tiletamina- Tiletamina- .
Cetamina Xilazina Levomepromazina
zolazepam zolazepam
X 10,23 0,53 5,28 5,47 0,55
s 0,75 0,08 0,85 0,86 0,09
CV(%) 7,33 14,80 16,17 15,76 15,76

Tabela 2 — Valores médios (x), em mg/kg, das doses estimadas, das doses
reais, das diferencas entre dose estimada e dose real, e desvio
padrédo (s) das diferencas das associacdes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3) administradas em capivaras.

G1 G2 G3
. I Tiletamina- Tiletamina-  Levomepro
Cetamina Xilazina )
zolazepam zolazepam mazina
Dose estimada (x) 10,00 0,50 5,00 5,00 0,50
Dose real (x) 10,23 0,53 5,28 5,47 0,55
Diferencas (x) 0,16 0,03 0,28 0,47 0,05
Diferencas (s) 0,86 0,08 0,85 0,86 0,09

N&o houveram diferencas significativas entre as doses estimadas e as doses reais pelo
Teste t de Student (p < 0,05).
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4.2. Frequéncia respiratoéria (FR)

A freqUéncia respiratéria comportou-se de forma similar nos trés
grupos, mas nao demonstrou igualdade entre os perfis. Os animais do G2
apresentaram frequiéncias maiores que os dos outros grupos. Observou-se que
0 G3 apresentou um declinio da freqiéncia de M1 para M2, permanecendo
estavel desse momento em diante (Tabelas 3, 4 e Figura 1).

Tabela 3 — Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacao
(CV), da frequéncia respiratéria (mov./min.) de capivaras
anestesiadas com as associagbes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

M1 M2 M3 M4 M5

X 49,00 45,20 41,40 40,00 37,20

Gl S 6,68 7,73 4,22 6,99 5,43
CV(%) 13,64 17,10 10,20 17,48 14,60

X 87,70 81,70 79,40 77,90 78,40

G2 S 9,68 14,17 16,92 21,18 12,50
CV(%) 11,04 17,35 21,31 27,19 15,94

X 61,20 45,20 39,90 38,70 39,40

G3 S 17,05 17,08 13,65 16,87 18,09
CV(%) 27,86 37,79 34,21 43,60 45,91
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Figura.l — Variacdo dos valores médios da freqUéncia respiratéria (mov./min.)
de capivaras anestesiadas com as associacdes cetamina e xilazina
(G1), tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

Tabela 4 — Resultados da analise de perfil da frequiéncia respiratéria (hipéteses
testadas e comentarios)

HIPOTESES COMENTARIOS
HO1 — Similaridade dos perfis Perfis similares
HO2 — Igualdade de perfis Perfis ndo iguais
HO3 — Efeito de tratamento em cada M1, M2, M3, M4, M5: G2> (G1=G3)
momento (comparagao entre 0s

grupos)

HO4 — Efeito de momento em cada grupo G1: M1=M2=M3=M4=M5
(comparacéo entre momentos) G2: M1=M2=M3=M4=M5
G3: M1>(M2=M3=M4=M5)
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4.3. Saturacéo da Oxiemoglobina (SpO,)

A SpO, comportou-se de forma diferente nos trés grupos a partir de
M3, verificando-se valores mais elevados no G3. No G1 e no G2 foram
verificados valores inferiores ao aceitavel (90%) em M2 e M5, respectivamente
(Tabelas 5, 6 e Fig 2).

Tabela 5 — Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacao
(CV), da saturacdo da oxiemoglobina (SpO,) de capivaras
anestesiadas com as associagbes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

M1 M2 M3 M4 M5

X 91,90 89,40 90,60 93,70 95,80

Gl S 6,69 9,63 5,64 2,95 3,61
CV(%) 7,28 10,77 6,23 3,14 3,77

X 90,90 94,20 91,50 90,50 89,20

G2 S 5,45 2,91 4,30 7,55 7,97
CV(%) 5,99 3,08 4,70 8,34 8,93

X 92,80 95,80 96,60 96,70 97,80

G3 S 3,05 2,15 2,07 1,95 1,14
CV(%) 3,28 2,24 2,14 2,01 1,16
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Figura 2 — Variacdo dos valores médios da saturacdo da oxihemoglobina (%) de
capivaras anestesiadas com as associagdes cetamina e xilazina (G1),

tiletamina-zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-levomepromazina
(G3), em diferentes momentos.

Tabela 6 — Resultados da analise de perfil da saturacdo da oxiemoglobina
(hipbteses testadas e comentarios)

HIPOTESES COMENTARIOS
HO1 — Similaridade dos perfis Perfis ndo similares
HO3 — Efeito de tratamento em cada M1l e M2: G1=G2=G3

momento (comparacao entre os  M3: G3>(G1=G2)

grupos) M4: G1=(G2<G3)
M5: G2<(G1=G3)
HO4 — Efeito de momento em cada G1: M5>(M2 e M3); todos os outros
grupo (comparagéao entre momentos sao iguais.
momentos) G2: M1=M2=M3=M4=M5

G3: M1=M2=M3=M4=M5
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4.4. Frequéncia cardiaca (FC)

Nos trés grupos constatou-se a similaridade dos perfis, com valores
menores de FC no G1. Os maiores valores observados foram nos animais do
G3 (Tabelas 7, 8 e Figura 3).

Tabela 7 — Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacao
(CV), da frequéncia cardiaca (bat./min.) de capivaras anestesiadas
com as associacfes cetamina-xilazina (G1), tiletamina-zolazepam
(G2) e tiletamina-zolazepam-levomepromazina (G3), em diferentes

momentos.
M1 M2 M3 M4 M5

X 92,90 88,70 83,70 81,00 78,70

Gl S 10,50 11,04 8,04 6,83 6,27
CV(%) 11,31 12,44 9,61 8,43 7,97

X 109,90 104,50 104,50 102,50 104,30

G2 s 20,0 13,11 14,81 14,92 21,09
CV(%) 18,20 12,54 14,17 14,56 20,22

X 132,70 124,50 122,90 124,70 121,00

G3 S 18,22 18,69 16,23 23,08 16,84
CV(%) 13,73 15,01 13,21 18,51 13,92
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Figura 3 — Variacdo dos valores médios da frequéncia cardiaca (bat./min.) de
capivaras anestesiadas com as associacfes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

Tabela 8 — Resultados da andlise de perfil da frequéncia cardiaca (hipéteses
testadas e comentarios)

HIPOTESES COMENTARIOS
HO1 — Similaridade dos perfis Perfis similares
HO2 — Igualdade de perfis Perfis ndo iguais

HO3 — Efeito de tratamento em cada M1 e M2: G3>(G1=G2)
momento (comparagao entre M3 e M4: G3>G2>G1

0S grupos) M5: G1<(G2=G3)

HO4 — Efeito de momento em cada G1: (M1=M2)>(M3=M4= M5)
grupo (comparacéao entre G2: M1=M2=M3=M4=M5
momentos) G3: M1>(M2=M3=M4=M5)
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4.5. Pressao arterial sistolica (PAS), pressao arterial média (PAM) e
pressdo arterial diastélica (PAD).

As pressOes arteriais sistélica, média e diastolica comportaram-se de
forma semelhante entre si. Nos trés casos, ocorreram alternancia de valores,
principalmente entre o0 G1 e o G2, fazendo com que a analise estatistica
indicasse auséncia de similaridade e igualdade nos perfis dos grupos. Os
valores de G3, na maioria dos momentos experimentais, mantiveram-se abaixo
dos valores do G1 e G2. As médias obtidas indicam que em todos 0s grupos e
momentos, tanto a PAS como a PAM e a PAD foram mantidas dentro da faixa
de normalidade fisiologica (Tabelas 9, 10, 11, 12, 13 e 14, Figuras 4, 5 e 6).

Tabela 9 — Valores médios (x), desvios-padrao (s) e coeficientes de variacao
(CV), da pressdo arterial sistélica (mmHg) de capivaras
anestesiadas com as associacbfes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

M1 M2 M3 M4 M5

X 130,80 128,70 150,70 139,80 131,50

Gl S 16,62 21,90 20,20 38,71 34,13
CV(%) 12,71 17,02 13,40 27,69 25,95

X 167,20 164,60 130,40 145,40 137,40

G2 S 25,53 32,83 26,41 37,33 36,97
CV(%) 15,27 19,95 20,25 25,67 26,91

X 142,00 121,40 124,10 128,90 125,50

G3 S 25,43 17,10 19,46 24,53 22,34
CV(%) 17,91 14,08 15,68 19,03 17,80
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Figura 4 — Variacao dos valores médios da pressao arterial sistolica (mmHg), de
capivaras anestesiadas com as associa¢des cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-levomepromazina
(G3), em diferentes momentos.

Tabela 10 — Resultados da andlise de perfil da pressédo arterial sistolica
(hipbteses testadas e comentérios)

HIPOTESES COMENTARIOS

HO1 — Similaridade dos perfis Perfis ndo similares

HO3 — Efeito de tratamento em cada M1: G3=(G2>G1)
momento (comparacao entre os M2: G2>(G1=G3)

grupos) M3: G2=(G1>G3)
M4 e M5: G1=G2=G3
HO4 — Efeito de momento em cada G1: M1=M2=M3=M4=M5
grupo (comparacéao entre G2: M3<(M1=M2); todos os outros
momentos) momentos sao iguais.

G3: M1=M2=M3=M4=M5
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Tabela 11 — Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variacao
(CV), da pressdo arterial média (mmHg) de capivaras
anestesiadas com as associagdes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

M1 M2 M3 M4 M5
X 94,50 104,70 108,40 105,60 94,30
Gl s 16,66 21,03 29,01 31,79 30,98
CV(%) 17,63 20,09 26,77 30,11 32,86
X 129,90 121,70 94,90 113,00 102,10
G2 s 23,44 28,02 27,34 33,36 34,10
CV(%) 18,04 23,02 28,81 29,52 33,40
X 100,60 88,90 84,40 87,50 84,40
G3 s 19,39 14,36 10,34 15,18 10,72
CV(%) 19,28 16,16 12,25 17,35 12,70
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Figura 5 — Variacao dos valores médios da pressao arterial média (mmHg), de
capivaras anestesiadas com as associa¢gdes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.
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Tabela 12 — Resultados da andlise de perfil da pressdo arterial média
(hipoteses testadas e comentarios)

HIPOTESES COMENTARIOS
HO1 — Similaridade dos perfis Perfis ndo similares
HO3 — Efeito de tratamento em cada M1: G2>(G1=G3)
momento (comparacao entre os M2: G1=(G2>G3)

grupos) M3, M4 e M5: G1=G2=G3

HO4 — Efeito de momento em cada G1l: M1=M2=M3=M4=M5
grupo (comparagéao entre G2: M3<(M1, M2 e M4); todos os
momentos) outros momentos sao iguais.

G3: M1=M2=M3=M4=M5

Tabela 13 — Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variacao
(CV), da pressao arterial diastélica (mmHg) de capivaras
anestesiadas com as associagdes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

M1 M2 M3 M4 M5

X 82,20 84,60 90,70 86,90 81,00

Gl S 19,48 21,23 24,85 26,19 28,39
CV(%) 23,69 25,09 27,40 30,14 35,05

X 108,30 97,10 80,90 99,00 87,60

G2 S 13,48 17,96 24,92 31,48 28,50
CV(%) 12,45 18,50 30,80 31,80 32,53

X 87,10 66,60 66,80 69,20 67,80

G3 s 32,63 11,55 8,95 13,81 11,26
CV(%) 37,46 17,34 13,40 19,96 16,61
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Figura 6 — Variacdo dos valores médios da presséao arterial diastélica (mmHg),
de capivaras anestesiadas com as associa¢cdes cetamina-xilazina
(G1), tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

Tabela 14 — Resultados da analise de perfil da pressdo arterial diastolica
(hipoteses testadas e comentarios)

HIPOTESES COMENTARIOS
HO1 — Similaridade dos perfis Perfis similares
HO2 — Igualdade de perfis Perfis ndo iguais
HO3 — Efeito de tratamento em cada M1l: G3=(G1<G2)
momento (comparagao entre 0os M2 e M4: G1=(G2>G3)
grupos) M3 e M5: G1=G2=G3
HO4 — Efeito de momento em cada grupo G1: M1=M2=M3=M4=M5
(comparacédo entre momentos) G2: M3<M1 e M4; todos os outros

momentos sao iguais.
G3: M1=M2=M3=M4=M5

35



4.6. Tempo de perfusédo capilar (TPC)

Em todos os animais o tempo de preenchimento capilar manteve-se
menor que dois segundos em todos 0s momentos. AS mucosas permaneceram
normocoradas, com exce¢dao de um animal do G2, que em M2 mostraram-se

cianoticas, voltando a normalidade nos momentos seguintes.

4.7. Temperatura retal (TR)

A temperatura retal comportou-se da mesma forma nos trés grupos,
demonstrando inclusive, igualdade de perfis. Observou-se ligeira queda no
decorrer do periodo experimental, porém sem significado estatistico (Tabelas
15, 16 e Figura 7).

Tabela 15 — Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variacao
(CV), da temperatura retal (°C) de capivaras anestesiadas com as
associacbes cetamina-xilazina (G1), tiletamina-zolazepam (G2) e
tiletamina-zolazepam-levomepromazina (G3), em diferentes

momentos.
M1 M2 M3 M4 M5
X 35,40 34,9 34,70 34,20 34,20
Gl S 1,60 1,89 1,63 1,63 1,83
CV(%) 4,51 5,41 4,69 4,76 5,36
X 35,60 35,10 34,90 34,90 35,10
G2 S 1,66 1,81 1,97 2,02 1,87
CV(%) 4,65 5,15 5,63 5,79 5,33
X 34,10 34,50 34,40 34,40 34,50
G3 S 1,55 1,60 1,70 1,80 1,77
CV(%) 4,55 4,64 4,94 5,23 5,13
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Figura 7 — Variacdo dos valores médios da temperatura retal (°C) de capivaras
anestesiadas com as associagbfes cetamina e xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-levomepromazina
(G3), em diferentes momentos.

Tabela 16 — Resultados da andlise de perfil da temperatura retal (hipéteses

testadas e comentarios)

HIPOTESES

COMENTARIOS

HO1 — Similaridade dos perfis

Perfis similares

HO2 — Igualdade de perfis

Perfis iguais

HO3 — Efeito de tratamento em cada

momento (comparagao entre 0s

grupos)

M1, M2, M3, M4, M5: (G1=G2=G3)

HO4 — Efeito de momento em cada
grupo (comparacao entre
momentos)

G1: (M1=M2=M3)>(M4=M5)
G2: M1=M2=M3=M4=M5
G3: M1=M2=M3=M4=M5
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4.8. Periodo de laténcia (PL)

Essa variavel ndo apresentou diferencas estatisticamente significativas
entre os trés grupos, pelo teste de Tukey (p<0,05). O G3 apresentou periodos
de laténcia menores (6,8 minutos) que o G1 (7,9 minutos) e o G2 (8,2 minutos)
(Tabela 17 e Figura 8).

Tabela 17 — Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variacao
(CV), do periodo de laténcia (minutos) apresentado por capivaras
tratadas com as associacfes cetamina-xilazina (G1), tiletamina-
zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-levomepromazina (G3).

Gl G2 G3
X 7,90a 8,20a 6,80a
S 3,51 3,79 3,71
CV(%) 44,43 46,21 54,55

As médias seguidas de uma mesma letra, ndo diferem significativamente entre si, pelo
teste de Tukey (p<0,05).

84 7.9
6.8
g HG1
g EG2
€ 4l HG3
0 \

Figura 8 — Valores médios do periodo de laténcia (minutos) de capivaras
tratadas com as associacfes cetamina-xilazina (G1), tiletamina-
zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-levomepromazina (G3).
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4.9. Periodo habil (PH)

O periodo habil do G1 (95,4 minutos) e do G3 (107,3 minutos) nao
diferiram estatisticamente entre si, e foram superiores ao do G2 (62,5 minutos),
pelo teste de Tukey (p<0,05) (Tabela 18 e Figura 9).

Tabela 18 — Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variacao
(CV), do periodo habil (minutos) apresentado por capivaras
tratadas com as associacfes cetamina-xilazina (G1), tiletamina-
zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-levomepromazina (G3).

G1 G2 G3
X 95,40a 62,50b 107,30a
S 26,64 17,69 27,00
CV(%) 27,92 28,31 25,16

As médias seguidas de uma mesma letra, ndo diferem significativamente entre si, pelo
teste de Tukey (p<0,05).

150+

107.3
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95.4
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mG2
62,5 HG3
50+ '

Figura 9 — Valores médios do periodo habil (minutos) de capivaras tratadas com
as associacdes cetamina-xilazina (G1), tiletamina-zolazepam (G2), e
tiletamina-zolazepam-levomepromazina (G3).

minutos
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4.10. Periodo de Recuperacgao (PR)

O periodo de recuperacdo dos animais do G3 (110,1 minutos) foi
estatisticamente superior ao do G2 (72,7 minutos), que foi superior ao de G1
(31,7 minutos), pelo teste de Tukey (p<0,05). Observou-se que 0s animais do
G3 demoraram cerca de quatro vezes mais do que os do Gl para a
recuperacao completa (Tabela 19 e Figura 10).

Tabela 19 — Valores médios (x), desvios-padréo (s) e coeficientes de variacao
(CV), do periodo recuperacdo anestésica (minutos) de capivaras
tratadas com as associa¢cfes cetamina-xilazina (G1), tiletamina-
zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-levomepromazina (G3).

G1 G2 G3
X 31,70a 72,70b 110,10c
s 22,0 22,9 41,92

CV(%) 69,40 31,50 38,07

As médias seguidas de uma mesma letra, ndo diferem significativamente entre si, ao
nivel de 5% de probabilidade, pelo teste de Tukey (p<0,05).
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Figura 10 — Valores médios do periodo de recuperacao anestésica (minutos) de
capivaras tratadas com as associacdes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3).

minutos
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4.11. Analgesia

O grau de analgesia foi classificado como intenso (M1, M2, M3 e M5)

para os animais do G1, moderado para os animais do G3 (M1 a M5) e de

moderado a ausente para os animais do G2 (M1 a M5) (Tabela 20 e Figura 11).

Tabela 20 — Medianas dos escores atribuidos ao grau de analgesia
apresentado por capivaras anestesiadas com as associagdes
cetamina-xilazina (G1), tiletamina-zolazepam (G2), e tiletamina-
zolazepam-levomepromazina (G3). Ausente (0), moderado (1) e

intenso (2).
M1 M2 M3 M4 M5
G1 2,0 2,0 2,0 1,5 2,0
G2 0,5 1,0 1,0 0,5 0
G3 1,0 1,0 1,0 1,0 1,0
©
1
S HG2
é EG3
g NGl

M1 M2

M3

Momentos

M4 M5

Figura 11 — Variagdo das medianas do grau de analgesia observado em
capivaras anestesiadas com as associacbes cetamina-xilazina

(G1), tiletamina-zolazepam

(G2) e tiletamina-zolazepam-

levomepromazina (G3). Ausente (0), moderado (1) e intenso (2).
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4.12. Miorrelaxamento

Nos primeiros 45 minutos do tempo experimental, os animais do G1 e do
G3 apresentaram grau de miorrelaxamento classificado como intenso, e o0s
animais do G2 como moderado. Nos quinze minutos finais, o relaxamento

muscular diminuiu em todos os grupos (Tabela 21 e Figura 12).

Tabela 21 — Medianas dos escores atribuidos ao grau de miorrelaxamento
apresentado por capivaras anestesiadas com as associagdes
cetamina-xilazina (G1), tiletamina-zolazepam (G2), e tiletamina-
zolazepam-levomepromazina (G3). Ausente (0), moderado (1) e

intenso (2).
M1 M2 M3 M4 M5

Gl 2,0 2,0 2,0 2,0 1,0
G2 1,0 1,0 1,0 1,0 0
G3 2,0 2,0 2,0 2,0 1,5
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Figura 12 — Variacdo das medianas do grau de miorrelaxamento observado em
capivaras anestesiadas com as associa¢gdes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2) e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3). Ausente (0), moderado (1) e intenso (2).
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4.13. Reflexos protetores

Em todos os animais dos trés grupos as palpebras permaneceram
abertas durante todo o periodo héabil. Os grupos 2 e 3 mostraram-se
extremamente sensiveis ao estimulo na membrana interdigital (reflexo
interdigital), reagindo muito intensamente mesmo quando a presenca de

sensibilidade ndo era observada em outras regides da pele (Tabela 22).

Tabela 22 — Presenca de reflexos protetores (nimero de animais) em capivaras
anestesiadas com as associacbfes cetamina-xilazina (G1),
tiletamina-zolazepam (G2), e tiletamina-zolazepam-
levomepromazina (G3), em diferentes momentos.

REFLEXOS PROTETORES M1 M2 M3 M4 M5
PRESENTES
Gl 7 9 8 8 8
Pupilar G2 9 10 10 10 10
G3 9 10 9 10 10
Gl 0 0 1 1 3
Palpebral G2 10 10 10 9 10
G3 4 7 6 8 10
Gl 1 1 2 1 2
Corneal G2 7 8 8 7 10
G3 7 6 5 6 6
Gl 6 4 2 4 4
Interdigital G2 10 10 10 10 10
G3 9 10 10 10 10
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4.14. ManifestagOes durante a imobilizagao

O globo ocular manteve-se centralizado na maioria dos animais,
entretanto, independentemente do grupo, houve casos de “ligeira rotacdo” em
alguns animais. No G1, cinco animais apresentaram reacdo de dor a
administracdo do anestésico, movimentando-se bruscamente logo apo6s a
aplicacdo do dardo, reacéo esta, diferenciada dos demais. Nos outros grupos
0S animais permaneceram quietos ao receberem o dardo.

Na Tabela 23 estdo resumidas as observacbes feitas durante a

imobilizag&o.

Tabela 23 - Reacbes apresentadas durante o periodo de imobilizacdo por
capivaras (nUmero de animais) anestesiadas com as associacdes
cetamina-xilazina (G1), tiletamina-zolazepam (G2), e tiletamina-
zolazepam-levomepromazina (G3).

MANIFESTACOES Gl G2 G3

Nistagmo 5 2

Movimentos de mastigacao 1 10

Sialorréia 6 2
Tremores musculares 2 2
Distensdo abdominal 3

Mioclonia 2
Espasticidade mandibular 1
Espasticidade muscular 1
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4.15. Manifestacdes durante a recuperacao

A recuperacédo de todos os animais foi relativamente tranquila. No G1,
um animal deambulou e caiu por trés vezes, sendo constantemente banhado
com agua, devido a alta temperatura ambiente (+30°C). Um animal do G3
alimentou-se de capim ainda em decubito lateral, continuando a alimentar-se
até o equilibrio completo.

Na Tabela 24 estdo as manifestagcbes observadas durante a

recuperacao dos animais.

Tabela 24 - Reacdes apresentadas durante o periodo de recuperacao
anestésica por capivaras (niamero de animais) anestesiadas com
as associagbes cetamina-xilazina (G1), tiletamina-zolazepam
(G2), e tiletamina-zolazepam-levomepromazina (G3).

MANIFESTACOES G1 G2 G3
Nistagmo 2 4 2
Tremores musculares 3 2
Movimentos de mastigacao 2 2 1
Movimentos de pedalagem 1 2
Micgéo 2
Espasticidade muscular 1
Defecacéao 1
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5. DISCUSSAO

Todos os farmacos utilizados neste experimento foram administrados
por via intramuscular, por meio de dardos e zarabatanas preparados
artesanalmente, como programado, sem grande dificuldade. Apenas nos casos
em que o peso estimado do animal foi maior que 50 kg, houve a necessidade
de lancamento de um segundo dardo complementar, pois, os dardos utilizados
tinham capacidade maxima de cinco mililitros (5,0 ml).

As doses administradas (dose real), por n&o diferirem daquela
calculada pela estimativa de peso do animal (dose estimada), proporcionaram
homogeneidade dentro de cada grupo, sem casos de super ou subdosagens.
As doses de cetamina e xilazina foram determinadas em funcgéo da literatura
consultada, mas, a associacdo T/Z e a levomepromazina, por ndo existir
referéncia de uso nessa espécie, tiveram a dose experimental determinada com
base na experiéncia clinica de usos esporadicos, cuja finalidade foi a contencéo
para transporte e ou pequenas manipulagoes.

A utilizacdo de 5 ml de cloridrato de levomepromazina a 0,5% como
substituto do diluente da associacdo T/Z, aparentemente n&do alterou as
propriedades fisicas e farmacologicas dos componentes, permitindo que os

farmacos manifestassem seus efeitos. Esta associacdo possibilitou a
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administracdo de levomepromazina sem que um dardo adicional fosse utilizado,
0 que, do ponto de vista pratico € vantajoso em se tratando de animais
selvagens.

Em todos os momentos, a frequéncia respiratoria do G2 foi
significativamente maior que a dos outros grupos. Segundo LIN et al. (1993) é
comum ocorrer aumento da FR na maioria das espécies tratadas com
associacdo T/Z, sendo este efeito minimizado pela administracdo prévia ou
concomitante de um agente fenotiazinico, devido a redugdo da hipertonicidade
muscular. A despeito de uma menor FR o G3 obteve uma melhor SpO, que o
G2, confirmando assim o efeito benéfico da levomepromazina administradas a
esse grupo, que reduzindo a hipertonicidade permitiu uma maior eficiéncia
respiratéria. Segundo GLEED (1987) e MUIR Il (1991), a reducédo da FR pela
levomepromazina € compensada por aumento do volume corrente mantendo
estavel o volume minuto, o pH e os gases sangiineos. Este efeito foi também
observado em cées, por ALMEIDA et al. (2000). O G1 apresentou FR
semelhante ao G3, porém com uma SpO, que estatisticamente foi menor
apenas em M3, mas, clinicamente apresentou valores bem mais proximos do
limite inferior (90%) que o G3. Provavelmente o uso da xilazina no G1, por seu
efeito depressor do centro respiratério (MUIR 1ll & HUBBELL, 1997), esteja
contribuindo para este resultado.

A frequéncia cardiaca apresentou em todos os momentos, valores
distintos para os trés grupos (Tabela 7 e Figura 3). Considerando-se que ambos
0s agentes dissociativos utilizados no presente experimento estimulam o
sistema nervoso simpatico elevando a FC (LIN, 1996; MUIR 1ll & HUBBELL,
1997), as diferencas observadas podem ser imputadas aos outros farmacos
utilizados, ou seja, a xilazina no G1 por aumentar o tono vagal levando a
bradicardia (SPINOSA & GORNIAK, 1996; THURMON et al., 1996b; MUIR Il &
HUBBELL, 1997) e a levomepromazina no G3 por causar hipotenséo arterial o
que pode resultar em taquicardia reflexa (MUIR Ill, 1991; BALDESSARINI,
1991; GLEED, 1987).
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Embora ndo existindo registro de valores que possam servir como
referéncia para a pressao arterial de capivaras, sabe-se que ha bastante
semelhanca entre as diferentes espécies quanto a esta variavel. Os valores
obtidos no presente experimento demonstram que tanto a PAS como PAM e a
PAD, em todos os grupos, comportaram-se de forma semelhante e foram
mantidas em valores satisfatérios durante todo o periodo de avaliacdo. As
diferencas observadas referem-se principalmente ao G2 que apresentou
médias maiores que os demais no M1 e M2 e ao G3 que apresentou médias
mais baixas que os outros grupos, de M3 em diante (Tabelas 9, 10, 11, 12,13 e
14; Figuras 4, 5 e 6). Os maiores valores observados no G2 nos momentos
iniciais do experimento provavelmente se devem tanto a acdo estimulante da
associacdo T/Z sobre o sistema cardiovascular (LIN, 1996) como ao efeito
depressor da xilazina administrada ao G1 (BOOTH, 1992b; SPINOSA &
GORNIAK, 1996; THURMON et al., 1996b; MUIR Il & HUBBELL, 1997) e da
levomepromazina administrada ao G3 (MUIR 1ll, 1991; BALDESSARINI, 1991;
GLEED, 1987). A reducdo da PA provocada pela levomepromazina, como
resultado de depressao do hipotalamo, bloqueio alfa-adrenérgico periférico e
vasodilatacdo, e que em parte pode ter sido revertida pela taquicardia reflexa
mencionada anteriormente, foi verificada em raros momentos e com pouca
intensidade no G3.

Os valores baixos de temperatura retal observados neste estudo
chamam a atencdo por se tratar de uma espécie homeotérmica.
SZABUINEWICZ et al. (1977-78) utilizando diversos farmacos, associacdes e
doses em capivaras, obtiveram valores de temperatura retal variando de 35,3°C
a 40,2°C. O relato de SILVA et al. (1984), cita valores de temperatura retal
variando de 36,0°C a 38,7°C, embora ndo mencione qual a metodologia
utilizada para a colheita desses dados. Em seu estudo, CRUZ et al. (1998),
obtiveram valores médios iniciais de 37,3°C e finais de 34,7°C, em capivaras
submetidas a trés protocolos anestésicos. Uma variacédo de 38,5°C a 39,7°C foi
encontrada por COLETA et al. (2002), porém os valores elevados registrados

no inicio do experimento (39,6 + 0,36 e 38,5 +* 0,92) podem ter sido
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influenciados pelo estresse da contencao fisica e manipulacdo dos animais. Se
considerarmos que a inibicdo do centro termorregulador, a vasodilatacéo
periférica com consequiente perda de calor corporal e a reducdo do tono
muscular com decréscimo da producdo de calor sdo fatores que levam a
hipotermia comumente observada durante a anestesia (SHORT, 1987), pelo
menos em parte ficardo justificados os resultados obtidos neste experimento.
Em espécies domeésticas, tanto a associacdo T/Z (SHORT, 1987; TRACY et al.,
1988; LIN et al., 1993; LIN, 1996) como as fenotiazinas (GLEED, 1987; BOOTH,
1992a; MUIR 1l & HUBBELL, 1997; MUIR I, 1998) sdo causadoras de
hipotermia. A escassez de valores de referéncia ndo permite inferir com
seguranca sobre os resultados obtidos neste experimento, que podem inclusive
ter sido influenciados pela técnica de mensuracdo adotada, com
posicionamento errdoneo do termémetro digital nos sacos anais e presenca de
fezes ou ar pelo relaxamento do esfincter anal.

O periodo de laténcia observado foi 0 mesmo para os trés grupos e
demonstra que o0s agentes dissociativos sdo bem absorvidos por via
intramuscular e que devido a sua elevada lipossolubilidade e baixo peso
molecular rapidamente chegam ao SNC onde produzem seus efeitos (LIN,
1996; FANTONI et al.,1996; VALADAO, 2002).

O periodo habil revelou diferencas entre os grupos ficando evidente
que a levomepromazina administrada ao G3 exerceu o0 citado efeito
potencializador (MASSONE & BERNIS, 1976; POMPERMAYER et al., 1998;
MASSONE, 1999). O maior periodo habil do G1 comparado ao G2, pode ser
interpretado tanto como devido ao efeito potencializador da xilazina como a um
maior efeito da cetamina em func&o de uma dose muito superior (10,0 mg/kg de
cetamina : 2,5 mg/kg de tiletamina), pois é amplamente divulgado na literatura
que a tiletamina, possui acdo mais intensa e duradoura que a cetamina
(BOOTH, 1992c; LIN et al., 1993; LIN, 1996).

Durante o periodo habil, o grau de analgesia moderado (Tabela 20) e
de miorrelaxamento intenso (Tabela 21) observados no G3 foram superiores

aos do G2 (grau de analgesia de ausente a moderado e de miorrelaxamento
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moderado). Esses resultados demonstram que a levomepromazina
administrada ao grupo G3 aumentou os efeitos da associagcéo T/Z (MUIR IIl &
HUBBELL, 1992), fato esse que, associado a ocorréncia menos freqiente de
reacoes adversas durante o periodo experimental (espasticidade, nistagmo,
tremores, mioclonias, mastigacao, sialorréia...) nesse grupo (Tabela 23), passa
a ter significado clinico, podendo ser vantajoso principalmente nos casos em
que se deseja uma contengcdo mais duradoura do que uma simples
imobilizagdo, ou mesmo para permitir procedimentos mais cruentos. A reducéo
da intensidade dos tremores musculares observados no G3 se deve ao
relaxamento muscular produzido pelos fenotiazinicos (MARCENAC & LEROY,
1967; MUIR I, 1998), por deprimir o tronco cerebral e conexfes com 0 cortex
cerebral (MUIR IlI, 1991; BOOTH, 1992a). A sialorréia causada pelos agentes
dissociativos, observada em 60% dos animais do G2 foi reduzida para 20% no
G3 pela atividade anticolinérgica da fenotiazina (GLEED, 1987;
BALDESSARINI, 1991), semelhante ao observado em caes por NATALINI
(1993) e POMPERMAYER et al. (1998).

Para os animais do G1, o grau de analgesia e miorrelaxamento foram
classificados como intensos, sendo superior ao grupo tratado com associacao
T/Z e levomepromazina (Tabela 20). Essa diferenca certamente se refere tanto
ao efeito analgésico da xilazina (BOOTH, 1992b; THURMON et al., 1996b;
SPINOSA & GORNIAK, 1996) como & dose superior da cetamina.

A analise do periodo de recuperacdo confirma claramente que a
tiletamina apresenta efeitos mais prolongados que a cetamina (LIN, 1996), e
que a levomepromazina exerceu efeito somatério sobre o tempo de
permanéncia dos animais em decubito. O comportamento dos animais durante
esse periodo revela, porém, que a levomepromazina inibiu ou minimizou
algumas das reacdes desagradaveis que freqlientemente sdo observadas com
0s anestésicos dissociativos. (Tabela 24) Em se tratando de espécies silvestres,
sabidamente mais sensiveis ao estresse, esse resultado se bem explorado,
pode ser vantajoso, apesar do acréscimo no periodo de decubito, decorrente do

uso deste agente.
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A pesquisa dos reflexos protetores ndo se mostrou um bom indicativo
do grau de depressao do SNC tendo sido registradas algumas diferengcas com o
que ocorre em espécies domésticas, principalmente quanto a supressao dos
reflexos Oculopalpebrais (Tabela 22), mesmo em animais que apresentavam
resposta aos estimulos dolorosos cutaneos. Sabe-se que durante anestesia
dissociativa os reflexos oculares sdo geralmente mantidos (HALL & CLARKE,
1987; TRACY et al., 1988; LIN et al., 1993; LIN, 1996; FANTONI et al., 1996;
MUIR Il & HUBBELL, 1997; MASSONE, 1999; VALADAO, 2002). Esses
resultados, no entanto sdo semelhantes aos observados por COLETA et al.
(2002) em capivaras anestesiadas com a associacdo cetamina,
levomepromazina e midazolam. No G2 e G3, a presenca do reflexo interdigital
foi observada mesmo quando a auséncia de sensibilidade era demonstrada em
outras regifes da pele. Esses achados sao indicativos de que a pesquisa dos
reflexos protetores, da forma que € utilizada em animais domésticos, para
avaliar a qualidade da anestesia, pode nao refletir a verdade em se tratando de
capivaras.

ApoOs a administracdo dos farmacos, verificou-se que todos os animais
permaneceram calmos, estaticos e apresentaram decubito ventral antes do
lateral. Alguns animais do G1 demonstraram sinais de dor a injecdo dos
anestésicos. Essa reacdo tem sido freqlientemente observada com o uso de
agentes dissociativos (TRACY et al., 1988; TALKING ABOUT..., 1989; LIN et
al., 1993; LIN, 1996; NIELSEN, 1996; POMPERMAYER et al., 1998; e
VALADAO, 2002). Segundo LIN (1996) e VALADAO (2002), ocorre irritacdo
tecidual apds injecao intramuscular desses agentes, principalmente a cetamina,

devido ao baixo pH das preparacdes aquosas.
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6. RESUMO E CONCLUSOES

O uso de agentes anestésicos dissociativos para imobilizacdo de
animais selvagens é comum quando € necessaria administragdo do farmaco a
distancia com o uso de dardos, por serem bastante seguros, bem tolerados,
serem rapido e completamente absorvidos e ndo causarem danos teciduais
quando injetados intramuscularmente. E freqiiente a utilizacdo da associacéo
cetamina-xilazina, porém a associacgao tiletamina-zolazepam possui a vantagem
da tiletamina ser mais potente que a cetamina, além da apresentacdo na forma
liofilizada, que permite a diluicdo de acordo com a concentracdo e o volume

adequados ao acondicionamento no dardo.

Considerando a escassez de literatura referente a contencdo quimica
de capivaras, objetivou-se no presente trabalho avaliar e comparar trés
protocolos anestésicos para a espécie, utilizando-se as associacdes cetamina-
xilazina, tiletamina-zolazepam e tiletamina-zolazepam-levomepromazina,
avaliando-se ainda os beneficios da levomepromazina como potencializadora
dos efeitos da tiletamina-zolazepam, na prevencao da hipertermia e do estresse

da recuperacéo, e sua viabilidade como diluente para esta associacao.

Foram utilizadas 30 capivaras, adultas, distribuidas em trés grupos de

igual nimero. O G1 recebeu 10,0 mg/kg de cetamina e 0,5 mg/kg de xilazina, o
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G2 5,0 mg/kg de tiletamina-zolazepam, e o G3 5,0 mg/kg de tiletamina-
zolazepam e 0,5 mg/kg de levomepromazina. Todos os farmacos foram
administrados intramuscularmente atraves de dardos e as doses calculadas
com base no peso estimado dos animais. Apos a imobilizacdo e pesagem dos

animais, obteve-se a dose real administrada.
Com os resultados obtidos, concluiu-se que:

Para a contencao de capivaras, quando o tipo de intervencao nao exigir
analgesia intensa, a dose de aproximadamente 5,0 mg/kg da associacéo
tiletamina-zolazepam é suficiente para imobilizacéo por cerca de uma hora.

A adicdo de levomepromazina na dose de 0,5 mg/kg melhora a
analgesia e o miorrelaxamento, aumenta o periodo hébil e propicia recuperacao
mais longa, porém tranquila, com menor incidéncia de reacdes indesejaveis.

A associacao tiletamina-zolazepam acrescida de levomepromazina €
adequada para administracdo IM através de dardos, por permitir a substituicdo
do diluente que acompanha a forma liofilizada da associacao T/Z pelo cloridrato
de levomepromazina, ndo aumentando o volume total a ser administrado.

Para se obter uma anestesia com a associacao tiletamina-zolazepam,
que permita intervencdes dolorosas em capivaras, serdo necessarios mais
estudos para adequacdo da dose, independentemente de combinagdo com a
levomepromazina.

Dos trés protocolos anestésicos comparados nas doses utilizadas
neste experimento, a cetamina acrescida de xilazina revelou-se 0 mais

adequado para analgesia tegumentar.
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Tabela 1A — Peso (kg), dose real (mg/kg), periodos de laténcia, habil e de recuperacgéo
(minutos) dos animais do G1, G2 e G3. Valores individuais, médias (x),
desvios-padréo (s) e coeficiente de variagao (CV).

GRUPO 1
) Peso Dose Real Periodo de Periodo Periodo de
Animal real Cetamina Xilazina Laténcia Habil Recuperagao
1 36,4 10,84 0,72 5 116 34
2 45,5 9,77 0,49 6 121 24
3 29,5 10,55 0,53 5 93 3
4 34,8 8,62 0,43 13 50 21
5 29,8 10,07 0,50 5 79 16
6 58,8 10,00 0,50 8 137 18
7 30,3 9,90 0,50 9 88 60
8 49,4 12,15 0,61 15 59 12
9 60,5 9,92 0,50 9 92 59
10 56,0 9,82 0,49 4 119 70
X 43,10 10,23 0,53 7,90 95,40 31,70
s 11,83 0,75 0,08 3,51 26,64 22,00
CV (%) 27,45 7,33 14,80 44,43 27,92 69,40
GRUPO 2
Animal Peso real Dose Real Periodo de Periodo Periodo de
Tilet / Zolaz Laténcia Habil Recuperacao
1 445 5,40 14 42 115
2 54,5 4,40 9 39 64
3 34,5 4,35 15 40 83
4 23,5 7,45 4 71 73
5 41,4 6,04 5 87 106
6 56,0 5,00 10 74 59
7 56,0 5,00 8 72 60
8 39,1 5,12 8 78 36
9 55,0 5,00 3 77 52
10 58,0 5,00 6 45 79
X 46,25 5,28 8,20 62,50 72,70
s 10,98 0,85 3,79 17,69 22,90
CV (%) 23,75 16,17 46,21 28,31 31,55
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GRUPO 3

Animal  Peso real Dose Real Periodo de Periodo Periodo de
Tilet/ Zolaz  Levomep Laténcia Habil Recuperacao

1 54,5 5,05 0,505 12 141 135

2 50,5 4,46 0,446 7 78 143

3 43,5 5,75 0,575 5 115 186

4 36,5 6,85 0,685 5 145 164

5 20,6 7,28 0,728 4 90 96

6 57,0 5,00 0,500 10 119 84

7 57,0 5,00 0,500 14 118 55

8 25.6 4,88 0,488 5 57 96

9 24,8 5,04 0,504 4 86 75

10 25,0 5,40 0,540 2 124 67

X 39,50 5,47 0,55 6,80 107,30 110,10

s 14,00 0,86 0,09 3,71 27,00 41,92
CV (%) 35,45 15,76 15,76 54,55 25,16 38,07

Tabela 2A — Peso real (kg), dose estimada (mg/kg), dose real (mg/kg), diferencas entre
dose estimada e dose real (mg/kg) dos animais do G1, G2 e G3. Valores
individuais, médias (x), desvios-padréo (s) e coeficiente de variacao (CV).

GRUPO 1

Animal  Peso real Dose estimada Dose Real Diferer&t(;)z;ee;tre as
Cetamina Xilazina Cetamina Xilazina Cetamina Xilazina

1 36,4 10,0 0,5 10,84 0,72 0,84 0,22

2 45,5 10,0 0,5 9,77 0,49 -0,23 -0,01

3 29,5 10,0 0,5 10,55 0,53 0,55 0,03

4 34,8 10,0 0,5 8,62 0,43 -1,38 -0,07

5 29,8 10,0 0,5 10,07 0,50 0,07 0

6 58,8 10,0 0,5 10,0 0,50 0 0

7 30,3 10,0 0,5 9,9 0,50 -0,10 0

8 49,4 10,0 0,5 12,15 0,61 2,15 0,11

9 60,5 10,0 0,5 9,92 0,50 -0,08 0
10 56,0 10,0 0,5 9,82 0,49 -0,18 -0,01

X 43,10 10,0 0,5 10,23 0,53 0,16 0,03

S 11,83 0 0 0,75 0,08 0,86 0,08
CV (%) 27,45 0 0 7,33 14,80 523,54 284,81
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GRUPO 2

Animal  Peso real Dose estimada Dose Real Diferenca entre as doses
1 44,5 5,0 5,40 0,40
2 54,5 5,0 4,40 -0,60
3 34,5 5,0 4,35 -0,65
4 23,5 5,0 7,45 2,45
5 41,4 5,0 6,04 1,04
6 56,0 5,0 5,00 0
7 56,0 5,0 5,00 0
8 39,1 5,0 5,12 0,12
9 55,0 5,0 5,00 0
10 58,0 5,0 5,00 0
X 46,25 5,0 5,28 0,276
s 10,98 0 0,85 0,85
CV (%) 23,75 0 16,17 309,13
GRUPO 3
Animal Peso Dose estimada Dose Real Diferenca entre as doses
real Tilet/Zolaz Levomep Tilet/Zolaz Levomep Tilet/Zolaz Levomep
1 54,5 5,0 0,5 5,05 0,51 0,05 0,005
2 50,5 5,0 0,5 4,46 0,45 -0,54 -0,054
3 43,50 5,0 0,5 5,75 0,57 0,75 0,075
4 36,50 5,0 0,5 6,85 0,69 1,85 0,185
5 20,60 5,0 0,5 7,28 0,73 2,28 0,228
6 57,00 5,0 0,5 5,00 0,50 0 0
7 57,00 5,0 0,5 5,00 0,50 0 0
8 25.60 5,0 0,5 4,88 0,49 -0,12 -0,012
9 24,80 5,0 0,5 5,04 0,50 0,04 0,004
10 25,00 5,0 0,5 5,40 0,54 0,40 0,040
X 39,50 5,0 0,5 5,47 0,55 0,471 0,047
s 14,00 0 0 0,86 0,09 0,86 0,086
CV (%) 35,45 0 0 15,76 15,76 183,08 183,080
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Tabela 3A — Frequéncia respiratoria (movimentos/minuto) dos animais do G1, G2 e G3.
Valores individuais, médias (x), desvios-padrdo (s) e coeficiente de
variacdo (CV) em todos os momentos (M).

GRUPO 1
Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 60 60 48 48 42
2 50 48 44 42 36
3 54 54 44 44 36
4 40 36 36 26 28
5 56 46 42 40 44
6 48 40 36 36 30
7 44 40 40 48 44
8 52 48 44 44 36
9 40 36 36 32 40
10 46 a4 44 40 36
X 49,00 45,20 41,40 40,00 37,20
s 6,68 7,73 4,22 6,99 5,43
CV (%) 13,64 17,10 10,20 17,48 14,60
GRUPO 2
Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 82 76 74 74 74
2 90 84 74 74 74
3 96 108 84 84 84
4 100 96 100 120 80
5 96 90 100 102 96
6 76 63 66 55 64
7 79 70 54 60 56
8 100 88 68 88 80
9 80 66 70 68 96
10 78 76 104 54 80
X 87,7 81,70 79,40 77,90 78,40
s 9,68 14,17 16,92 21,18 12,50
CV (%) 11,04 17,35 21,31 27,19 15,94
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GRUPO 3

Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 80 20 20 12 16
2 60 48 40 40 28
3 44 42 42 40 34
4 62 40 36 40 44
5 56 44 44 35 40
6 80 76 62 52 56
7 73 42 41 41 32
8 68 70 60 75 80
9 24 26 30 24 24
10 56 44 24 28 40
X 61,20 45,20 39,90 38,70 39,40
s 17,05 17,08 13,65 16,87 18,09

CV (%) 27,86 37,79 34,21 43,60 45,91

Tabela 4A — Saturacdo da oxiemoglobina (%) dos animais do G1, G2 e G3. Valores
individuais, médias (x), desvios-padréo (s) e coeficiente de variagcdo (CV)
em todos os momentos (M).

GRUPO 1
Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 79 65 80 90 91
2 94 96 83 95 97
3 94 85 93 93 95
4 97 92 99 93 100
5 90 89 95 98 95
6 89 96 90 93 93
7 99 99 93 95 99
8 99 95 92 98 98
9 95 88 93 93 100
10 83 89 88 88 90
X 91,90 89,40 90,60 93,70 95,80
S 6,69 9,63 5,64 2,95 3,61
CV (%) 7,28 10,77 6,23 3,14 3,77

64



GRUPO 2

Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 92 95 87 93 93
2 94 90 88 87 87
3 91 92 90 75 75
4 78 91 97 95 90
5 96 96 84 97 98
6 94 95 94 98 86
7 88 94 90 81 77
8 97 100 95 94 95
9 91 93 95 96 96
10 88 96 95 89 95
X 90,90 94,20 91,50 90,50 89,20
S 5,45 2,90 4,30 7,55 7,97

CV (%) 5,99 3,08 4,70 8,34 8,93

GRUPO 3

Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 94 94 96 95 97
2 96 100 99 97 98
3 87 93 97 97 97
4 94 96 99 97 98
5 90 94 93 96 98
6 92 97 97 97 97
7 94 98 98 99 99
8 97 96 95 96 96
9 94 94 98 100 100
10 90 96 94 93 98
X 92,80 95,80 96,60 96,70 97,80
S 3,05 2,15 2,07 1,95 1,14

CV (%) 3,28 2,24 2,14 2,01 1,16
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Tabela 5A — Frequéncia cardiaca (batimentos/minuto), dos animais do G1, G2 e G3.
Valores individuais, médias (x), desvios-padrdo (s) e coeficiente de
variacdo (CV) em todos os momentos (M).

GRUPO 1
Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 112 114 97 93 91
2 91 87 85 82 79
3 108 97 93 87 82
4 97 90 84 78 77
5 92 89 84 82 79
6 79 73 72 71 71
7 90 86 87 85 84
8 92 88 83 83 79
9 81 78 71 71 69
10 87 85 81 78 76
X 92,90 88,70 83,70 81,00 78,70
S 10,50 11,04 8,04 6,83 6,27
CV (%) 11,31 12,44 9,61 8,43 7,97
GRUPO 2
Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 89 83 77 83 83
2 85 98 103 110 110
3 106 103 118 86 86
4 155 129 125 121 138
5 115 100 104 97 116
6 101 94 90 90 88
7 104 110 95 92 71
8 111 105 107 116 117
9 128 121 122 124 122
10 105 102 104 106 112
X 109,90 104,50 104,50 102,50 104,3
S 20,0 13,11 14,81 14,92 21,09
CV (%) 18,20 12,54 14,17 14,56 20,22
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GRUPO 3

Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 116 90 101 88 96
2 126 132 125 124 114
3 131 119 113 116 118
4 104 104 106 109 104
5 160 143 145 150 152
6 114 117 117 120 131
7 133 115 116 110 108
8 152 148 147 167 136
9 141 141 141 145 132
10 150 136 118 118 119
X 132,70 124,50 122,90 124,70 121,00
S 18,22 18,69 16,23 23,08 16,84

CV (%) 13,73 15,01 13,21 18,51 13,92

Tabela 6A — Pressao arterial sistlica (mmHg) dos animais do G1, G2 e G3. Valores
individuais, médias (x), desvios-padréo (s) e coeficiente de variagcdo (CV)
em todos os momentos (M).

GRUPO 1

Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 130 114 169 149 165
2 110 151 147 203 186
3 133 142 179 168 160
4 128 106 136 134 105
5 110 98 127 86 77
6 126 136 142 105 105
7 125 107 122 84 127
8 168 128 178 175 102
9 135 165 160 150 144
10 143 140 147 144 144
X 130,80 128,70 150,70 139,80 131,50
S 16,62 21,90 20,20 38,71 34,13

CV (%) 12,71 17,02 13,40 27,69 25,95
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GRUPO 2

Animal M1 M2 M3 M4 M5

1 117 185 146 178 178

2 144 209 118 86 86

3 176 141 104 104 104

4 135 144 172 147 142

5 178 144 120 120 146

6 188 116 99 134 102

7 184 177 99 140 105

8 176 142 144 191 180

9 186 218 164 203 189

10 188 170 138 151 142

X 167,20 164,60 130,40 145,40 137,40

S 25,53 32,83 26,41 37,33 36,97
CV (%) 15,27 19,95 20,25 25,67 26,91

GRUPO 3

Animal M1 M2 M3 M4 M5

1 185 150 159 142 135

2 140 140 132 145 142

3 120 116 115 144 152

4 119 107 92 104 105

5 128 103 104 100 101

6 147 144 132 144 139

7 173 115 139 146 147

8 168 121 137 159 139

9 128 113 113 118 95

10 112 105 118 87 100

X 142,00 121,40 124,10 128,90 125,50

S 25,43 17,10 19,46 24,53 22,34
CV (%) 17,91 14,08 15,68 19,03 17,80
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Tabela 7A — Pressao arterial média (mmHg) dos animais do G1, G2 e G3. Valores
individuais, médias (x), desvios-padrao (s) e coeficiente de variacdo (CV)
em todos 0s momentos.

GRUPO 1
Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 94 121 139 127 128
2 86 120 128 153 154
3 110 112 146 138 111
4 73 83 85 89 88
5 87 71 71 62 49
6 87 106 109 73 66
7 94 82 61 67 69
8 130 127 133 130 84
9 105 131 110 108 99
10 79 94 102 109 95
X 94,50 104,70 108,40 105,60 94,30
S 16,66 21,03 29,01 31,79 30,98
CV (%) 17,63 20,09 26,77 30,11 32,86
GRUPO 2
Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 100 128 121 134 134
2 112 172 102 66 66
3 136 85 82 82 82
4 101 114 121 108 96
5 112 115 94 106 128
6 169 97 49 99 36
7 153 118 49 89 88
8 128 111 121 170 131
9 150 168 110 161 136
10 138 109 100 115 124
X 129,90 121,70 94,90 113,00 102,10
S 23,44 28,02 27,34 33,36 34,10
CV (%) 18,04 23,02 28,81 29,52 33,40
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GRUPO 3

Animal M1 M2 M3 M4 M5

1 136 116 89 84 76

2 91 90 89 87 102

3 86 80 86 103 91

4 88 85 66 82 81

5 88 73 78 69 77

6 103 111 96 101 91

7 120 92 101 104 98

8 125 87 80 104 84

9 87 80 74 79 70

10 82 75 85 62 74

X 100,60 88,90 84,40 87,50 84,40

S 19,39 14,36 10,34 15,18 10,72
CV (%) 19,28 16,16 12,25 17,35 12,70

Tabela 8A — Presséo arterial diastélica (mmHg) dos animais do G1, G2 e G3. Valores
individuais, médias (x), desvios-padréo (s) e coeficiente de variagcdo (CV)
em todos 0s momentos.

GRUPO 1

Animal M1 M2 M3 M4 M5

1 78 103 123 112 115

2 75 106 107 125 133

3 97 94 124 114 90

4 64 54 86 66 84

5 73 54 57 48 39

6 72 85 87 62 57

7 81 68 49 56 51

8 130 109 103 99 74

9 87 101 89 88 85

10 65 72 82 89 82
X 82,20 84,60 90,70 86,90 81,00
S 19,48 21,23 24,85 26,19 28,39
CV (%) 23,69 25,09 27,40 30,14 35,05
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GRUPO 2

Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 97 120 105 123 123
2 104 118 92 63 63
3 109 71 72 72 72
4 93 94 93 96 89
5 98 97 83 99 119
6 136 82 37 85 29
7 110 108 37 74 79
8 97 98 101 157 91
9 120 112 98 141 100
10 119 71 91 80 111
X 108,30 97,10 80,90 99,00 87,60
S 13,48 17,96 24,92 31,48 28,50

CV (%) 12,45 18,50 30,80 31,80 32,53

GRUPO 3

Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 127 74 70 68 61
2 81 70 64 68 66
3 73 63 75 85 79
4 76 61 49 69 67
5 63 56 60 54 59
6 93 76 75 76 81
7 80 88 79 82 84
8 160 72 66 88 74
9 53 49 60 53 55
10 65 57 70 49 52
X 87,10 66,60 66,80 69,20 67,80
S 32,63 11,55 8,95 13,81 11,26

CV (%) 37,46 17,34 13,40 19,96 16,61
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Tabela 9A — Temperatura retal (TR) dos animais e temperatura ambiente (TA), em
graus Celsius (°C) do G1, G2 e G3. Valores individuais, médias (x), desvios-
padréo (s) e coeficiente de variacdo (CV) em todos os momentos (M).

GRUPO 1
Animal M1 M2 M3 M4 M5

TA TR TA TR TA TR TA TR TA
1 38,7 26 38,4 26 38,0 26 37,6 27,0 37,3 27,0
2 33,7 21 32,2 21 32,4 22 32,1 22,5 32,1 23,0
3 37,6 21 37,0 21 34,9 22 34,6 22,5 34,0 23,0
4 34,4 24 34,5 24 33,8 24 33,6 24,0 32,4 24,0
5 35,0 24 32,9 24 33,1 24 32,6 24,0 32,3 24,0
6 34,1 26 33,2 26 33,4 26 32,7 27,0 32,5 27,0
7 36,0 23 35,9 23 34,5 23 34,2 23,5 34,5 23,5
8 351 23 351 23 36 23 35,7 23,5 35,7 23,5
9 35,2 23 34,9 23 35,6 23 34,8 23,5 36,1 23,5
10 34,4 25 35,0 25 34,8 25 34,3 25,0 34,9 25,0

X 35,42 34,91 34,65 34,22 34,18

s 1,60 1,89 1,63 1,63 1,83

CV (%) 451 541 4,69 4,76 5,36

GRUPO 2
Animal M1 M2 M3 M4 M5

TR TA TR TA TR TA TR TA TR TA
1 33,7 190 342 19,0 32,9 19 33,4 20 33,4 20,0
2 34,4 190 32,7 19,0 32,1 19 32,2 20 32,2 20,0
3 33,7 19,0 33,7 19,0 32,9 19 32,9 20 32,9 20,0
4 381 250 379 250 37,6 26 37,2 26 37,1 26,5
5 353 26,0 340 26,0 34,4 26 34,8 27 34,8 27,0
6 352 205 350 205 34,7 21 35,7 21 35,3 21,0
7 345 205 336 205 34,3 21 32,5 21 34,8 21,0
8 362 30,0 365 300 36,6 30 36,7 30 36,9 30,0
9 369 30,0 357 300 36,6 30 36,5 30 35,9 30,0
10 381 30,0 37,8 30,0 37,2 30 37,3 30 37,8 30,0

X 35,61 35,11 34,93 34,92 35,11

s 1,66 1,81 1,97 2,02 1,87

CV (%) 4,65 5,15 5,63 5,79 5,33
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GRUPO 3
M1 M2 M3 M4 M5

Animal
TR TA TR TA TR TA TR TA TR TA
1 32,3 20 33,4 20 33,2 20,0 32,6 20,0 32,6 20,0
2 32,3 20 33,0 20 32,5 20,0 33,0 20,0 32,9 20,0
3 34,2 25 34,1 25 34,3 26,0 34,2 26,0 34,1 26,5
4 33,5 20 33,2 21 35,0 21,0 35,0 22,0 33,4 22,0
5 34,0 20 34,7 21 33,4 21,0 33,6 22,0 35,2 22,0
6 34,1 20 34,4 20 33,6 20,5 33,1 20,5 33,6 20,5
7 32,6 20 32,7 20 32,8 20,5 32,8 20,5 33,1 20,5
8 37,2 31 37,8 31 38,0 31,0 38,2 31,0 38,2 31,0
9 34,7 31 35,3 31 35,5 31,0 35,8 31,0 35,8 31,0
10 35,7 28 36,2 28 35,9 28,0 35,9 30,0 35,9 30,0
X 34,06 34,48 34,42 34,42 34,48
s 1,55 1,60 1,70 1,80 1,77
CV (%) 4,55 4,64 4,94 5,23 5,13

Tabela 10A — Grau de analgesia dos animais do G1, G2 e G3. Escore: Ausente (0),
moderado (1) e intenso (2).

GRUPO 1
Animal M1 M2 M3 M4 M5
1 2 2 2 2 2
2 2 2 2 2 1
3 2 1 1 1 1
4 1 1 2 0 0
5 2 2 2 1 1
6 2 2 2 2 2
7 2 2 1 1 0
8 2 2 2 1 0
9 2 2 2 2 2
10 2 2 2 2 2
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GRUPO 2

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

GRUPO 3

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10
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Tabela 11A — Grau de miorrelaxamento dos animais do G1, G2 e G3. Escore: Ausente

(0), moderado (1) e intenso (2).

GRUPO 1

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

GRUPO 2

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10
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GRUPO 3

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

Tabela 12A — Reflexo pupilar dos animais do G1, G2 e G3. Presente (P) e Ausente (A).

GRUPO 1

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

76



GRUPO 2

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

GRUPO 3

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

1



(A).

Tabela 13A — Reflexo palpebral dos animais do G1, G2 e G3. Presente (P) e Ausente

GRUPO 1

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

GRUPO 2

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10
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GRUPO 3

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

Tabela 14A — Reflexo corneal dos animais do G1, G2 e G3. Presente (P) e Ausente

(A).

GRUPO 1

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10
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GRUPO 2

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

GRUPO 3

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10
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Tabela 15A — Reflexo interdigital dos animais do G1, G2 e G3. Presente (P) e Ausente

(A).

GRUPO 1

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10

GRUPO 2

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10
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GRUPO 3

M2 M3 M4 M5

M1

Animal

10
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