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CAPITULO 1 - CONSIDERACOES GERAIS

1.1 Aspectos gerais das serpentes

A classe Reptilia representa um grupo transitorio na evolucdo dos
vertebrados, estando entre peixes aquéticos, aves e mamiferos terrestres
(ERNEST; BARBOUR, 1989). Esta sofreu perdas de espécies e, das 16
ordens, 13 foram extintas e sobreviveram as Testudines, Crocodylia e a
Squamata. A subordem Ophidea, uma das representantes deste ultimo grupo
(ORR, 1986), com cerca de 2.900 espécies no mundo, é representada no Brasil
por nove familias, 75 géneros e 321 espécies.

O género Boa engloba 17 espécies e se distribui por todo o territorio
nacional, sendo a espécie Boa constrictor, representada pelas jibdias,
encontrada no Cerrado e Mata Araucéria, ocupando ambientes terrestres,
subterraneos, arbéreos e aquéticos. (CAMPBELL; LAMAR, 1989; BORGES;
ARAUJO, 1998). Por serem consideradas carnivoras, na natureza, alimentam-
se basicamente de presas inteiras (CUBAS et al., 2007) como mamiferos, aves
(VITT; VANGILDER, 1983) e lagartos (MARTINS; OLIVEIRA, 1998). S&o
viviparas e ativas principalmente a noite, podendo esconder-se em tocas
(MARTINS; OLIVEIRA, 1998).

Segundo Fordham et al. (2007) e Todd e Andrews (2008), exemplares
de Boa constrictor apresentam tamanho variavel, podendo chegar a quatro
metros de comprimento, com corpo cilindrico e ligeiramente comprimido nas
laterais, evidenciando uma forte musculatura constritora.

Ao estudar a anatomia das serpentes, Mitchell e Tully Jr. (2009)
dividiram seu corpo em trés porcdes, onde a proximal, contendo a traquéia,
es6fago, glandulas paratiredides, timo, tiredide e coracdo caracterizava 0
primeiro terco da serpente. A segunda por¢do, correspondente ao segundo
terco, é composta pelo pulméo, figado, continuacdo do esbfago, estbmago,
vesicula biliar, baco, pancreas, porcdo proximal do intestino delgado e sacos
aéreos. A porcao caudal contém o intestino delgado, gbnadas, glandulas

adrenais, rins, ceco, colon e cloaca, representando o terceiro tergo.



O sistema esquelético das serpentes é Unico entre os répteis, sendo
composto por centenas de vértebras e costelas. Como caracteristicas
principais, estdo a auséncia de membros locomotores, cintura escapular,
timpano, esterno e palpebras méveis, e presenca de celoma, caracterizando
uma cavidade sem separacao entre torax e abdomen (STEBBINS et al., 1995;
BARRAVIERA, 1999). A mandibula ndo possui sinfise e conta com o 0sso
quadrado que, em conjunto com a traguéia, composta por anéis cartilagineos
incompletos em forma de C, os quais permitem o colapso parcial durante a
alimentacéo, possibilitam a passagem de presas maiores do que seria possivel
(GREENE, 2004).

As serpentes possuem dois pulmdes, o direito é funcional e o esquerdo
€ reduzido ou vestigial (HEARD, 2001). A hematose ocorre ho compartimento
cranial do pulmédo, e o segmento caudal (sacos aéreos) serve apenas para
armazenar o ar. O coracdo € composto por trés camaras: dois atrios e um
ventriculo e estd localizado na por¢cdo proximal do corpo destes animais,
todavia funcionalmente € dividido em cinco camaras pois o ventriculo é
subdividido em trés porcbes (WEST et al., 2007).

Os répteis apresentam como particularidade anatomo-fisiolégica a
presenca do sistema porta-renal, capaz de coletar o sangue venoso
proveniente da porcdo caudal e regido pélvica e conduzi-lo para os rins antes
de retornar a circulacdo sistémica. Tal fato explica a importancia de se utilizar
a regido celomatica, cranialmente aos rins, como local de administracdo de
farmacos, a fim de evitar sua rapida eliminacao pelo sistema porta-renal antes
de passar pela circulacédo geral (HILDEBRAND; GOSLOW, 2006).

Sdo animais ectotérmicos, assim sua temperatura corporal exerce
grande influéncia sobre o metabolismo e, consequentemente, na cinética da
maioria dos farmacos utilizados nesses animais (MOSLEY, 2005). Temperatura
Otima é um termo que reflete a condi¢do térmica ambiental a qual certa espécie
esté fisiologicamente adaptada, sendo que na maioria dos répteis, ela se situa
entre 20 e 39,5°C (WALLACH; HOESSLE, 1968). Por esse motivo recomenda-
se gue, durante intervencfes anestésicas, esses animais sejam mantidos em
condicbes ambientais de temperatura otima até que ocorra total recuperacao
(BENNETT, 1998; MALLEY, 1997).



1.2 Atendimento clinico-cirurgico de serpentes

A criagdo de serpentes em cativeiro vem crescendo a cada ano,
tornando-se um segmento diversificado onde se cria animais para companhia,
exposicao, experimentacdo (FRANCISCO, 1997) e recentemente para a
producdo de couro. Assim a aplicabilidade do conhecimento sobre clinica e
cirurgia em répteis aumentou, ndo apenas para a clinica de animais de
companhia, mas também para atender a crescente demanda dos centros de
pesquisa, instituicbes conservacionistas e criatorios comerciais (CARREGARO
et al., 2009).

Sedacdo e anestesia em serpentes sao utilizadas em procedimentos
clinicos e cirdrgicos, para que se tenha uma facildade na contencéo e aumente
a gualidade e ou seguranca de tais procedimentos, visando minimizar o
estresse e o0 desconforto, tanto para 0s animais como para o manipulador
(HEARD, 2001). Casos de trauma sdo os motivos mais comuns de atendimento
destes animais. Em relacdo aos espécimes de vida livre, a maior casuistica
envolve acidentes com veiculos. Ja com os animais de cativeiro as lesfes sao

provocadas principalmente por presas vivas (WELLEHAN; GUNKEL, 2004).

1.3 Anestesia em répteis

O estresse causado a esses animais durante a manipulag¢édo associado a
uma sedacdo e um relaxamento muscular deficientes, pode causar queda na
pressao sanguinea, hipoxemia e hipercapnia (BENNET, 1998). Além disso,
estimula componentes neurologicos associados a respostas a estimulos
nociceptivos e mecanismos enddégenos para a modulacdo da dor, fato que
reforca a necessidade da analgesia em intervencdes dolorosas (HEARD,
2001). Assim, o conhecimento e o uso correto dos anestésicos em répteis
tornaram-se importantes, ndo apenas para procedimentos cirdrgicos, mas
também para contencao farmacologica.

Por possuirem menor taxa metabdlica, comparado aos mamiferos, os

procedimentos anestésicos realizados em répteis resultam em uma duracao



prolongada da acdo de anestésicos injetaveis e, consequentemente, uma
recuperacgdo que pode chegar até dois dias (CALDERWOOD, 1971).

Doses, efeitos colaterais e técnicas que garantam seguranca e analgesia
aos répteis ainda sdo pouco exploradas, sendo um segmento desconhecido
(GUIRRO et al., 2010). Objetivando ampliar as op¢des anestésicas para esses
animais, profissionais da area utilizam métodos diversos para definir o intervalo
e via de administragdo, bem como as quantidades ideais dos farmacos.

O método de extrapolacdo alométrica proporciona doses para diferentes
espécies a partir do peso metabodlico, que é calculado através da massa
corporal e constante de energia, de valor dez para os representantes da classe
Reptilia (SEDGWICK, 2001; ABOU-MADI, 2006). Entretanto, Cubas et. al.
(2007) afirmam que essa técnica ndo € indicada para répteis, uma vez que
esse grupo denota enorme diversidade e apresenta a caracteristica da
ectotermia, ndo havendo dados confidveis sobre o metabolismo da maioria das
espécies.

Em pesquisa realizada junto a médicos veterinarios acerca de
procedimentos clinicos e cirargicos realizados em répteis, 88,8% dos
entrevistados relataram a utilizacdo preferencial da anestesia inalatéria,
principalmente com o agente isoflurano. Tendo como segunda opg&o o uso de
farmacos injetaveis, onde os mais utilizados foram a cetamina, propofol e o
butorfanol. Mesmo com estas alternativas, complicacbes durante as
intervencdes apareceram, dentre elas destacam-se a presenca de depressao
respiratéria, dificuldade do monitoramento da profundidade anestésica e tempo
de recuperacéao prolongado (READ, 2004).

Por permitir maior seguranca através do controle da profundidade
anestésica e, consequentemente, menor tempo de recuperacdo, a anestesia
inalatéria tornou-se tao utilizada. Na maioria dos répteis, inducdo anestésica
com halotano é conseguida com a utilizacdo de 3 a 5% diluido em oxigénio.
Para a manutencdo anestésica, a concentracdo do halotano necessaéria
normalmente é de 1,5 a 2,5% (SCHUMACHER, 1996). Entretanto, Bennet
(1998) alertam para a necessidade do uso de aparelhos especificos, risco de
poluicdo do ambiente de trabalho e, um possivel prolongamento no tempo de

inducéo causado pela capacidade de apnéia desses animais.



Os agentes inalatorios garantem uma anestesia geral ou apenas uma
inducéo anestésica. Deve-se observar a perda da resposta a estimulagdo tatil e
inibicdo do movimento da lingua, visando determinar o plano anestésico em
gue o animal se encontra (WEST et al., 2007). Harding (1977) relata que, em
Caudisona durissa durissus, a abolicdo do reflexo barulhento € um guia util
para avaliar o estado de sedacéao.

A principal desvantagem do uso de cetamina em répteis € o longo
periodo de recuperacdo, periodo este dose dependente. O retorno da
anestesia pode variar de seis a 24 horas quando se submete o animal a uma
dose de 15 mg/kg (HILL; MACKLESSY, 1997), dois a trés dias a uma dose de
40 a 80 mg/kg (GLENN et al., 1972; CUSTER; BUSH, 1980; GREEN et al.,
1981) e seis a sete dias na dose de 100 a 130 mg/kg (GLENN et. al., 1972).

Segundo Jacobson (1984), a via intramuscular demonstra seguranca e
facilidade de aplicacao, porém, ha dificuldade na monitoracdo da profundidade
da anestesia e determinac&o do tempo de recuperacao. O autor ressalta ainda
a auséncia de um agente Unico que seja ideal para todas as situacfes e a
escolha do farmaco dependera do custo, nimero e tamanho dos animais,
viabilidade e tipo de procedimento.

Um estudo em Chelydra serpentina comparou os efeitos anestésicos do
isoflurano 5% e da associacdo de cetamina e midazolam. Observou-se que 0
tempo de inducdo com os agentes injetaveis foi menor quando comparado com
o inalatério e que, aos 90 minutos, o isoflurano ndo havia proporcionado
anestesia cirdrgica (BIENZLE; BOYD, 1992). Oppenheim e Moon (1995)
utilizaram o midazolam para a sedacdo de cagados da espécie Trachemys
scripta elegans. Bienzle e Boyd, (1992), também utilizaram o mesmo farmaco
para os cagados da espécie C. serpentina, no entanto, estes autores nédo
aprovaram 0 Seu uso e recomendaram sua associagdo com a cetamina.

Chittick et al. (2002) utilizaram medetomidina, cetamina e sevoflurano
em Careta careta. Medetomidina associada a cetamina foi utilizada por Heaton-
Jones et. al. (2002) em Alligator mississippiensis. Os efeitos cardiopulmonares
da associagdo medetomidina e cetamina administrada por via intravenosa em
Gopherus polyphemus foram determinados colocando cirurgicamente cateteres
na artéria carétida e veia jugular por Dennis e Heard (2002), sendo esta

associagao também eleita por Greer et al. (2001) em T. scripta elegans.



Schildger et al. (1993) afirmaram que a salivacdo e regurgitacdo em
répteis sdo raras, por isso ainda é pouco explicitada a importancia de jejum
alimentar e do uso de parassimpatoliticos nos répteis antes da anestesia.
Répteis carnivoros ingerem a presa inteira, sendo necessario um jejum
alimentar de mais de cinco dias antes de realizar um procedimento anestésico
(MUIR et al. , 2001) .

De acordo com Bennett (1991), os parametros que podem ser avaliados
para determinar a profundidade anestésica em répteis sdo o reflexo corneal,
reacao postural de endireitamento, capacidade de retracdo de cauda, lingua e
membros, temperatura corporal e frequéncias cardiaca e respiratéria. O autor
considera que a anestesia cirlrgica esta presente quando hi auséncia de
reacado postural de endireitamento e incapacidade de retracdo de cauda e
membros, entretanto, as auséncias de reflexo corneal e retracdo da lingua sao
qualificadas como sinais de anestesia excessivamente profunda.

Equivalente ao que ocorre em mamiferos, quatro estadgios de anestesia
podem ser observados nos individuos da classe Reptilia. O estagio 1 é
caracterizado por movimentos voluntarios lentos, auséncia de relaxamento
muscular, reacao postural de endireitamento positiva e presenca de resposta
ao estimulo doloroso. No estigio 2 observa-se a reducdo dos movimentos
espontaneos, relaxamento muscular moderado e dificuldade na reacdo postural
de endireitamento, enquanto que o estagio 3 € considerado o de anestesia
cirrgica, caracterizado pela auséncia de movimentos e de resposta a
estimulos nociceptivos, além de reacdo postural de endireitamento negativa.
No estagio 4 verifica-se uma resposta tdéxica do animal ao anestésico, condi¢cdo
essa que deve ser revertida rapidamente, podendo levar ao 6bito (MALLEY,
1997).

1.4 Anestesia e contencdo quimica em serpentes

Nos ultimos anos a maioria dos trabalhos que discorrem sobre a
anestesia em serpentes tem se concentrado apenas nos requisitos de
dosagem dos farmacos para as diferentes fases da anestesia. No entanto

existe um consenso de que o0 anestésico dissociativo cloridrato de cetamina



isolado ainda é o agente preferido para os répteis, especialmente em
combinacdo com o anestésico inalatério isofluorano (SCHUMACHER et al.,
1997), por proporcionar facilidade de contengdo e anestesia em serpentes
(BURKE; WALL, 1970; BENNETT, 1991; READ, 2004). A utilizacdo de
farmacos analgésicos no periodo pré e trans-operatorio, reduz a quantidade de
anestésico geral necessario para obter anestesia cirargica (SCHUMACHER,
1996).

A sedacdao leve ou anestesia profunda pode ser alcancada dependendo
da dosagem utilizada (GLENN et al., 1972). Embora a cetamina produza um
pobre relaxamento muscular, uma recuperacdo prolongada e inadequada
anestesia quando utilizada sozinha (HEARD, 2001), este farmaco oferece as
vantagens de uma certa analgesia em aplicacdes intramusculares (HALL;
CLARK, 1991).

Por apresentar uma baixa taxa metabdlica, dependente da temperatura
ambiente, ao se administrar agentes anestésicos sistémicos, as serpentes
apresentaram tempo de inducdo e recuperacdo amplamente variaveis (HALL;
CLARCK, 1987). Estudos realizados por Patterson e Smith (1979), descrevem
gue a dose de 60 mg/Kg de cetamina foi suficiente para promover a coleta de
veneno em serpentes, jA Harding (1977), para o mesmo procedimento
preconizou a dose de 131 mg/kg. Ao se avaliar efeitos anestésicos da cetamina
nas doses entre 10 a 66 mg/kg, Jackson (1974); Harding (1977) e Peters e
Smith (1977), observaram um periodo de recuperacéo prolongado variando de
24 a 72 horas.

Exemplares de Elaphe obsoleta foram anestesiadas com 6 mg/kg de
cloridrato de cetamina aplicados diretamente na aorta dorsal e apresentaram
um intervalo de 17,8 minutos entre a perda e o retorno do reflexo de
endireitamento, perda do reflexo de cauda por 15,3 minutos, auséncia do
reflexo de retirada da lingua em 70% dos animais e um aumento da freqiéncia
cardiaca em todos os animais (SCHUMACHER et al., 1997).

A fim de promover uma adequada imobilizacdo para realizar exame
fisico, diagnodstico e terapia, Gray et al. (1974) descrevem 0 uso de uma
combinacdo de hidrocloridato de tiletamina (CI-634) e zolazepan (CI-716) na
dose de 15 a 29 mg/kg em Boa constritor. Os mesmos autores relatam ainda

gue a dose de 75 mg/kg é recomendada para procedimentos prolongados e



cirirgicos em Crotalus horridus. Para coleta de sangue e anestesia prolongada
a dose recomendada foi de 35 a 210 mg/kg em Crotalus atrox. Simone e
Santos (2011) relataram a presenca de analgesia, relaxamento muscular e
anestesia em Boa constrictor utilizando a associagao de fentanila a 0,01 mg/kg,
midazolan na dose de 2 mg/kg e cetamina a 40 mg/kg, por via intramuscular.

De Simone et al. (2011), ao realizarem uma cirurgia de fixacdo espinhal
segmentar modificada em um exemplar do género Boa, utilizaram como
protocolo anestésico a associacdo cloridrato de tiletamina e cloridrato de
zolazepan na dose de 25 mg/kg intramuscular, mostrando-se efetivo tal
protocolo. Esta mesma associac¢ao, quando administrada na dose de 3 a 4 mg/
kg mantendo a via de administracdo, promoveu imobilidade completa apés 30 a
40 minutos e contribuiu para analgesia (HEARD, 2001). Doses de 3 a 8 mg/kg
deste mesmo farmaco foram eficientes para anestesiar serpentes com o
comportamento agitado ou agressivo para realizacdo de endoscopia (JEKL;
KNOTEK, 2006).

O uso de uma medicacéo pré-anestésica através da associacao de 7,5
mg/kg de cetamina, 1 mg/kg de midazolam e 0,4 mg/kg de butorfanol, por via
intramuscular associado ao isofluorano promoveu, em um exemplar de
Bothrops moojeni, um total relaxamento muscular e auséncia de resposta ao
pincamento da cauda (GIANOTTI et al., 2008).

Anestesia e analgesia durante procedimentos cirdrgicos foram obtidas
com o uso de medetomidina 80 mcg/kg em combinagdo com a cetamina 5
mg/kg em E. obsoleta e Python molurus bivittatus (GREENE, 2004). Jekl e
Knotek (2006) utilizaram medetomidina na dose de 0,1 a 0,25 mg/kg associada
a cetamina na dose de 5 a 20 mg/kg para anestesiar serpentes com
comportamento agitado ou agressivo para realizacdo de endoscopia.

Doses de 6 mg/kg e 1,8 mg/kg de tubocurarina, um bloqueador
neuromuscular, foram avaliadas em Colubrides australianas e em uma Piton,
respectivamente, e 60 a 85 minutos foi o tempo que o farmaco levou para
produzir paralisia nessas espécies. A dose alta para paralisar as C.
australianas foi atribuida a alta imunidade do seu veneno, o qual exerce uma
atividade curarizante (CALDERWOOD, 1971).

O propofol, um composto fendlico de acédo rapida, foi usado para

inducdo anestésica em serpentes quando aplicada na veia coccigea na dose



de 5 a 7 mg/kg, permitindo uma recuperacdo em menor tempo ao ser
comparada a outros anestésicos gerais (MUIR et al ,2001).

Opidides como a etorfina sdo usados em serpentes para promover
analgesia e relaxamento muscular na dose de 1 a 3 mg/kg, no entanto, o
grande volume a ser administrado e o alto custo deste farmaco tornou seu uso
desaconselhavel (READ, 2004). Lawrence e Jackson (1983), ao testar uma
associacdo de dois esteroides, a alfaxolona e alfadolona, percebeu que em
serpentes seus efeitos eram diversos, variando de nenhum até uma anestesia
profunda. O tempo de induc¢éo variou de 25 a 40 minutos, e um plano cirdrgico
foi mantido por 15 a 35 minutos.

O tiopental sodico na dose de 16 a 25 mg/kg administrado pela via
intraperitoneal em serpentes promove anestesia superficial com duracéo de 25
a 40 minutos. O Pentobarbital apresenta efeitos similares na dose de 15 a 50
mg/kg. Os dois farmacos tém comportamento similar (CALDERWOOD, 1971)
onde a inducdo pode demorar até seis horas e a recuperacdo de dois a trés
dias (JONES, 1977). O tempo de inducdo com halotano em uma variedade de
serpentes foi de dois a 28 minutos. Tal variacdo deve-se ao fato de que as
serpentes podem ficar em apnéia por um tempo prolongado aumentando o
tempo de inducdo (BURKE; WALL, 1970). Assim como a indugdo, o tempo de
recuperacdo de uma serpente submetida ao halotano também €& pequeno
ficando em torno de dez minutos. Ao associa-lo ao 6xido nitroso para promover
anestesia em uma Colubrides, o tempo necessario para a inducéo foi de 20 a
30 minutos quando 72% de 6xido nitroso foi utilizado com 4% de Halotano
(CALDERWOOD, 1971) .

Procedimento de diagndstico como a endoscopia foi realizado em uma
serpente, e tal manobra contou com o auxilio do isofluorano a 5% como agente
anestésico inalatério para inducdo e o mesmo agente na concentracdo de 2 a
4% para a manutencdo anestésica (JEKL; KNOTEK, 2006). Com este

medicamento garantiu-se rapida inducao e rapida recuperacédo (READ, 2004).
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CAPITULO 2 - EFEITOS DA CETAMINA RACEMICA E DA CETAMINA S (+)
EM JIBOIAS Boa constrictor LINNAEUS, 1758 (SQUAMATA: BOIDAE)

RESUMO - Visto o crescimento na criacdo de serpentes como animais de
estimacdo, além de sua utilizagdo em escala comercial, a contencdo
farmacoldgica utilizada durante procedimentos clinicos e cirurgicos tornou-se
indispensavel. Assim, objetivou-se comparar os efeitos da cetamina racémica e
cetamina S (+) em Boa constrictor. Utilizaram-se 20 jibdias, distribuidas em dois
grupos de 10 animais. O grupo 1 (G1) recebeu cetamina racémica e o grupo 2
(G2) cetamina S (+), ambos na dose de 20 mg/kg ICe. Apos a aplicacdo dos
farmacos os parametros fisiologicos demostraram que as serpentes
apresentaram comportamentos letargicos com diminuicdo do ténus muscular,
tbnus da cabeca, locomocéo e perda da agressividade, evidenciando o escore
2 da avaliacdo. Os espécimes do G1 permaneceram neste escore por 2,13 +
0,79 horas e os representantes do G2 por 2,85 + 0,92 horas. Apenas 50% dos
animais do G2 alcancaram o periodo habil da anestesia, pois perderam a
reacao postural de endireitamento por 0,84 + 0,56 horas e obtiveram analgesia
por apenas 1,12 + 0,17 horas. O tempo de retorno as condi¢des de tO foram de
2,90 = 0,77 horas para o0 G1 e de 4,3 £ 1,03 horas para o G2. Nao foram
observadas diferencas significativas entre a avaliacao da freqiiéncia cardiaca e
respiratéria nos dois grupos avaliados. Concluiu-se assim, que a cetamina S
(+) em relacdo a forma racémica € mais eficaz. O periodo de recuperagdo do
G2 foi maior que o observado com o G1 em Boa constrictor. Os protocolos
avaliados séo indicados para a contencéo farmacolégica de animais da espécie

estudada, durante procedimentos pouco ou néo-invasivos.

Palavras-Chave: Benzodiazepinico, contencao farmacologica, ofidios, répteis
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EFFECTS OF RACEMIC KETAMINE AND S (+)-KETAMINE IN REDTAIL Boa
constrictor LINNAEUS, 1758 ( SQUAMATA: BOIDAE)

SUMMARY - Since growth in the creation of exotic snakes as pets, beyond its
use in a commercial scale, pharmacological restraint used during medical and
surgical procedures has become essential. Thus, the objective was to compare
the effects of racemic ketamine and S(+)-ketamine in Boa constrictor. We used
20 redtail boas, divided into two groups of ten animals. Group 1 (G1) received
racemic ketamine and group 2 (G2) S(+)-ketamine, both at a dose of 20 mg/kg
IC. Physiological parameters showed that the snakes had lethargic behavior
with decreased muscle tone, head tone, movement and loss of aggressiveness.
The specimens of G1 remained in the score 2 for the head tone, muscle tone,
manipulation and locomotion by 128 + 47.85 minutes and the representatives of
G2 by 171.50 + 55.43 minutes. Only 50% of the animals of group 2 reached the
reasonable period of anesthesia, because they have lost postural righting
reaction by 50.60 = 33.75 minutes and analgesia achieved by only 67.5 + 10.61
minutes. The turnaround time tO conditions were 174 *+ 46.48 minutes for the
G1 and 258 + 61.97 minutes for G2. There were no significant differences
between the assessment of heart rate and respiratory rate in both groups. It
was concluded therefore that there is a superiority of S(+)-ketamine over the
racemic form. However, the recovery period the S(+)-isomer was greater than
that observed with racemic ketamine in Boa constrictor. The protocols are
evaluated for the listed drug containment of the species studied, little or

procedures for non-invasive.

Keywords: Benzodiazepine, pharmacological restraint, ophidea, reptiles
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Introducao

O aumento na criagdo de serpentes como animais de estimacdo €
conspicuo, por isso a contencao farmacoldgica utilizada durante procedimentos
clinicos e cirargicos tornou-se imprescindivel. A fim de evitar erros de
manipulacdo e administracdo dos farmacos, estudos de parametros
anestésicos que informam a acgéo e efeitos colaterais de farmacos necessarios
a contencdo quimica e anestesia de répteis estdo em ascensdo, bem como o
conhecimento da anatomia destes animais (COOPER; SAINSBURY, 1997). Na
medida em que se evolui na compreensdao de tais aspectos, é possivel
desenvolver novos protocolos e estabelecer doses mais eficazes e seguras
para répteis (SCHUMACHER, 1996).

Anteriormente a década de 60, os répteis eram submetidos a
imobilizacdo e anestesia através da hipotermia e inalacédo de éter, sendo que
atualmente essas técnicas sdo consideradas ineficazes, de alto risco e, para
alguns, até desumanas (BENNETT, 1996). Devido as particularidades
anatbmicas, fisiol6gicas e comportamentais, a anestesia nestes animais deve
priorizar o uso de medicamentos de elevada seguranca anestésica. Nestes
animais, a determinagdo da dose do farmaco a ser utlizada € altamente
dependente da temperatura as quais estes espécimes estdo expostos (ARENA;
et. al., 1988).

Atualmente, opidides, barbitdricos, relaxantes musculares e anestésicos
dissociativos tém sido usados para produzir imobilizacdo e sedacdo de
serpentes (HEATON-JONES, 2002). Neste sentido, os agentes dissociativos se
destacam, pois além da seguranca anestésica, promovem poucas alteracdes
fisiologicas quando utilizados em doses adequadas (BENNETT, 1991). Com a
descoberta da cetamina, esta tem sido amplamente utilizada em répteis,
principalmente em serpentes (GLENN et. al., 1972b; SCHUMACHER et al.,
1997).

A cetamina [2-(Oclorofenil)-2-metilamino ciclohexanona] é encontrada no
mercado na forma de mistura racémica dos enantibmeros, (-)-(R)- cetamina e
(+)-(S)-cetamina ou na forma enantiomericamente pura S (+). Esse composto
hidrossollvel permite administracdo intravenosa, intramuscular, intranasal, oral

e retal. Sua atuacao envolve principalmente a deple¢cdo nao competitiva dos
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receptores glutaminérgicos do tipo N-metil-D aspartato (NMDA) (WHITE et al.,
1982; BRAU et al., 1997; BERGMAN, 1999).

Sua forma racémica € o composto dissociativo mais utilizado na
medicina veterinaria e, consequentemente, na clinica e cirurgia de répteis
(BENNETT, 1998). Capaz de provocar uma desconexao entre 0s sistemas
talamocortical e limbico, por atuar em areas corticais e suprimir a transmissao
de impulsos nociceptivos na formacgdo reticular mesencefélica e no nucleo
medial do talamo, promovendo uma analgesia somatica, aumento da pressao
arterial e débito cardiaco (VALADAO, 2002; DUQUE et al., 2005). Os efeitos de
sedacdo provocados por este farmaco sdo suficientes para realizacdo de
pequenas intervencbes como exames clinicos e radioldgicos e sutura de pele
(RANG et al., 2004).

Bennett (1998) afirma que em répteis, o uso da cetamina € efetivo na
sedacdo e auxiliar na intubacdo durante uma anestesia inalatoria. Esse
farmaco apresenta aplicacdo dolorosa e sua via de eliminagdo nos
representantes da classe Reptilia ainda é desconhecida. Entretanto, acredita-
se que a excrec¢do renal seja um importante mecanismo, uma vez que o tempo
de recuperacdo anestésica em animais desidratados é longo e a infuséo
intravenosa com furosemida aumenta a velocidade de recuperacéo (BENNET,
1991; SCHILDGER et al., 1993).

O uso isolado da cetamina racémica € realizado h& varios anos em
serpentes para facilitar a contencédo, possibilitar a realizagdo de exames
clinicos e diminuir o estresse do procedimento (GLENN et al.,, 1972a,
COOPER, 1974; HILL; MACKESSY, 1997). Segundo Rojas (2002), o uso
desse composto de forma isolada € contra-indicado em cirurgias, visto que sua
analgesia € deficiente, além de causar alteracbes nos sistemas nervoso
central, cardiovascular e muscular, como excitacdo, hipertenséo,
hipertonicidade muscular e depressao do sistema respiratorio.

Alguns trabalhos reportam uma maior eficacia da atuacédo da cetamina S
(+) quando comparada a forma racémica (LANDONI et al., 1997; KIENBAUM et
al., 2001). Ryder et al. (1978) indicam uma reducdo de 15 a 50% da dose
anestésica total em mamiferos, quando se usa o isbmero S (+) isoladamente.
Pesquisas realizadas com humanos, ratos (PROESCHOLDT et al., 2001),
ovelhas (STRUMPER et al., 2004) e cavalos (DUQUE et al., 2005) relatam que
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a cetamina S (+) possui o dobro da poténcia anestésica e analgésica. Quando
comparada a cetamina racémica, promove uma recuperacdo anestésica mais
rapida e apresenta menor incidéncia de efeitos adversos (WHITE et al., 1982;
NAU; STRICHARTZ, 2002). Entretanto, ainda ndo ha descricdo de seus efeitos
na classe Reptilia.

Objetivou-se avaliar e comparar os efeitos da cetamina racémica e da
cetamina S (+), ambas na dose de 20 mg/kg, por via intracelomética (ICe) em
Boa constrictor, fornecendo assim, maiores subsidios a clinica médica e

cirdrgica de serpentes.

Material e Método

Conduziu-se o experimento no Laboratério de Ensino e Pesquisa em
Animais Silvestres (LAPAS) da Universidade Federal de Uberlandia - UFU com
20 exemplares de Boa constrictor higidas, de ambos os sexos, mediante
licenca do Instituto Chico Mendes de Conservacao da Biodiversidade - ICMBIo
nimero 24326-1 e segundo o parecer N° 092/10 do Comité de Etica na
Utilizacdo de Animais da Universidade Federal de Uberlandia (CEUA).

Para a certificacdo do estado de higidez das serpentes, 15 dias antes da
realizacdo da pesquisa, mediram-se suas massas corporais, por meio de uma
balanca simples!, hidratacdo através da elasticidade da pele, alteracdes
comportamentais (agressividade ou fuga diante da presenca humana, interesse
e captura de presa viva) e exames coproparasitologicos (BENNETT, 1998).
Certificou-se ainda que nenhum animal estava em processo de ecdise durante
a execucdo do experimento, o qual poderia interferir no seu metabolismo
(CUBAS et al., 2007).

Os espécimes foram acondicionados individualmente em caixas
plasticas e estas foram numeradas a fim de identifica-los. Estes foram
submetidos a jejum alimentar de 15 dias e transferidos para a sala de anestesia
experimental 12 horas antes do procedimento anestésico, onde permaneceram

em jejum hidrico. A temperatura ambiente foi monitorada por um

! Balancas Toledo. Modelo 9094. S&o Bernardo do Campo. SP. Brasil.
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termohigrometro digital’, em intervalos de uma hora. Para se evitar
interferéncias térmicas ambientais no metabolismo dos répteis e esperar a
melhor acdo dos farmacos utilizados, a temperatura foi mantida dentro da faixa
de conforto térmico das jibdias, que segundo Bennett (1991) e Divers (1996) &
de 25° a 30°C, mediante o uso de lampadas de 100 W°.

Um gancho foi utilizado para a contengcdo fisica dos animais,
possibilitando maior seguranca da equipe executora.

Previamente a aplicacdo dos farmacos, que correspondeu as condicdes
do tempo zero (t0), avaliou-se como parametro fisiolégico a frequéncia cardiaca
(FC) durante um minuto, medida com um aparelho doppler vascular* e a
frequéncia respiratéria (FR) também no periodo de um minuto, mediante
visualizacdo dos movimentos respiratorios e como  parametros
comportamentais a agressividade e a capacidade de sibilar.

Foram formados dois grupos aleatorios de dez animais. O grupo 1 (G1),
composto por cinco fémeas de massa corporal média de 1,60 = 0,31 kg, e
cinco machos de massa corporal média de 0,74 + 0,44 kg, recebeu cetamina®
20 mg/kg, e o grupo 2 (G2) composto de 5 fémeas de massa corporal média
de 0,97 + 0,28 kg e cinco machos de massa corporal média de 0,61 + 0,20 kg,
foi submetido a aplicacdo de cetamina S (+) na dose de 20 mg/kg. Em ambos
0s protocolos, o anestésico dissociativo foi aplicado na cavidade celomatica,
mediante prévia anti-sepsia com gaze umedecida em alcool 70° GL, com o
auxilio de seringas estéreis de 1ml°, acopladas a agulhas hipodérmicas® 13 x
0,45 mm, no final do terco médio do corpo, mais precisamente na linha
mediana ventral entre as escamas (Cubas et al., 2007).

Durante o periodo trans anestésico, as jibdias foram avaliadas em
relacdo aos parametros anestésicos previamente estipulados, segundo a
metodologia empregada por Malley (1997), onde os estagios foram
classificados em normal (1), intermediario (2) e ausente (3), com excec¢ao da
sensibilidade dolorosa que foi estabelecida como presente (P) ou ausente (A) a

partir do t0, a cada 15 minutos, durante os primeiros 60 minutos de observacéao

% Incoterm. Porto Algre — RS. Brasil.

* Osram do Brasil. Osasco — SP. Brasil.

* MEDPEJ Industria e Comércio de Equipamentos Médicos. Ribeirdo Preto — SP. Brasil.
® Cetamin 10% (100 mg/ml). Syntec do Brasil. Cotia — SP. Brasil

® Med-Hut, Curitiba, PR, Brasil.
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e apés este periodo a cada 30 minutos até o retorno as condicdes pré-

anestésicas.

Classificacdes dos periodos anetésicos:

Periodo de bloqueio sensitivo: caracterizado pela auséncia ou
presenca de sensibilidade dolorosa através de contragbes musculares
provenientes da tentativa de fuga, mediante a estimulagdo por agulha
hipodérmica 13 x 4,5 mm ao longo do corpo do animal.

Periodo de bloqueio motor: determinado pela auséncia de ténus de
cabeca (caracterizado pela incapacidade dos espécimes em sustentar a
cabeca); auséncia de tdbnus muscular (avaliado pela auséncia de contracdes
musculares em todo o corpo do animal); reducdo satisfatéria da atividade
locomotora (onde se observou a facilidade e velocidade de locomocéo através
de estimulo manual capaz de promover movimentos de serpentear); facilidade
de manipulacdo (caracterizada pela aceitacdo a abertura da boca, provocada
pelo manipulador). A auséncia destes sinais evidenciou a presenca de
relaxamento muscular.

Periodo de laténcia: tempo entre a aplicagdo do anestésico na
cavidade celomética e o inicio da perda do ténus muscular, tbnus da cabeca,
locomocéo, sensibilidade dolorosa e agressividade.

Periodo habil: tempo estabelecido entre a perda e o retorno da reacao
postural de endireitamento (RPE) (BENNETT et al., 1998), juntamente com a
reducdo satisfatéria da atividade locomotora, perda de tbnus muscular do corpo
e da cabeca, facilidade de manipulacdo e perda de sensibilidade,
simultaneamente.

Periodo de recuperacao: estabelecido pelo retorno ao estado pré-
anestésico de tbnus muscular, tbnus de cabeca, locomocao, dor e facilidade de
manipulacéo.

A frequéncia cardiaca e a frequéncia respiratéria foram medidas durante
todo o experimento, sendo avaliadas no mesmo tempo de observacdo dos
demais parametros.

Com o objetivo de verificar, a existéncia ou nado de diferencas
significantes, entre as medidas das variaveis: tempo de duracdo do anestésico

com relagdo ao tobnus muscular, tbnus da cabeca, facilidade de manipulacéo,
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frequéncia cardiaca, obtidos com os dois grupos, foi aplicado o teste U de
Mann-Whitney (SIEGEL, 1975), comparadas as séries de dados, duas a duas.
O nivel de significancia foi de 5% em um teste bilateral.

Resultados e Discussao

Nos 15 minutos decorridos da aplicacdo da cetamina racémica e da
cetamina S (+), observou-se a passagem do estagio 1 para o 2 em todos o0s
animais de ambos o0s grupos, evidenciando o inicio do periodo de laténcia e do
blogueio motor do anestésico, caracterizado por um bom relaxamento
muscular, locomocdo lenta ou ausente e dificuldade ou auséncia de
sustentacdo da cabeca. Além disso, todas as jibdias apresentaram
comportamento letargico caracterizado pela diminuicdo ou auséncia da
agressividade, do sibilar e da tentativa de fuga mediante a presenca do
manipulador. Ja Hall e Clark (1991), em estudos realizados com serpentes,
descrevem o pobre relaxamento muscular da cetamina racémica associado a
sua recuperacéao prolongada.

Os efeitos do uso de anestésico em répteis variam conforme o farmaco,
dose, espécie e a individualidade do animal. Com o0 uso da cetamina racémica
nas doses de 45 a 70 mg/kg em Alligator mississippiensis, Terpin et al. (1978)
observaram o inicio de atividade do agente dissociativo apds cinco a 20
minutos de sua aplicacdo, resultados similares aos encontrados no presente
estudo. Entretanto, os pesquisadores relatam auséncia de relaxamento
muscular, que se encontrava presente nas Boa constrictor, e recuperacéo total
de cinco a 48 horas, tempos superiores aos observados no G1 e G2 deste
trabalho (Figural).
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Figura 1. Representacdo do Periodo de laténcia (PL), Periodo habil (PH) e
Periodo de recuperacdo (PR), em minutos, em Boa constrictor com o
uso de cetamina racémica (G1) e cetamina S (+) (G2) a 20 mg/kg ICe.

Em todos os espécimes em que se utilizou a cetamina racémica (G1) e
em 50% dos submetidos a cetamina S (+) (G2), o grau anestésico maximo
alcancado foi o estagio 2, onde os animais do G1 permaneceram por 128 +
47,85 minutos e do G2 por 171,50 £ 55,43 minutos. J& a outra metade do G2
alcancou o estagio 3, onde as contragdes musculares se tornaram nulas e a
total auséncia de locomocéo foi evidenciada. Estes espécimes permaneceram

neste escore por 42 + 32,52 minutos (Tabela 1).

Tabela 1 — Médias (M.) e desvios padréo (D.P.) relativos ao tempo que as Boa
constrictor permaneceram em escore 2 e 3 para tbnus muscular (T. M.), tdnus
da cabeca (T. C.), manipulacdo (Manip.) e locomocéo (Loc.), com o0 uso de
cetamina racémica e cetamina S (+) a 20 mg/kg ICe.

Variaveis Cetamina racémica Cetamina S (+)
Analisadas
Escore 2* Escore 3* Escore 2* Escore 3*

M. D. P. M. D.P. M. D.P. M. D.P.
T. M. 128a 47,85a 0 0 171,5b 55,43b 42c 32,52¢c
T.C. 128a 47,85a 0 0 171,5b 55,43b 42c 32,52c
Manip. 128a 47,85a 0 0 171,5b 55,43b 42c 32,52c
Loc. 128a 47,85a 0 0 1715b 55,43b 42c 32,52¢

* Valores seguidos por letras iguais ndo diferem estatisticamente (Teste U de Mann-Whitney, 5%).

Periodo habil é o tempo entre a perda e o retorno da RPE (BENNETT et

al., 1998). Cinco animais pertencentes ao G2 apresentaram auséncia de RPE
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por 50,60 + 33,75 minutos, caracterizando o alcance do periodo habil da
anestesia por estes exemplares, j4 os representantes do G1 ndo perderam a
RPE. Schumacher et al. (1997), ao testarem o0 uso isolado da cetamina
racémica a 40 mg/kg IM em serpentes do género Elaphe, relataram que o
tempo entre a perda e o retorno da reacdo postural de endireitamento foi de
28,7 + 17,8 minutos.

O obijetivo principal da anestesia € alcancar o bloqueio sensitivo, isto €,
tornar o animal insensivel a dor (Steffey 2003). Rojas (2002) descreve as
limitacbes da cetamina sem associacdes tornando-a contra-indicada em
cirurgias, visto que sua analgesia € deficiente. Simone e Santos (2011), ao
testarem a associagdo de maleato de midazolam 2mg/kg, citrato de fentanila
0,01mg/kg e cloridrato de cetamina 40mg/kg por via intramuscular em jibéias,
relataram que os espécimes entraram em plano anestésico ideal ja no primeiro
tempo de avaliacdo, pois evidenciaram a presenca de analgesia, relaxamento
muscular e anestesia. Em Boa constrictor, todos os animais submetidos a
cetamina racémica mantiveram sua sensibilidade dolorosa. Das que receberam
a cetamina S (+), apenas 26,29% nao manifestaram a dor no momento da
estimulacdo, por 67,5 + 10,61 minutos, evidenciando a necessidade de
associacdo a um analgésico para intervencdes cirargicas.

Holz e Holz (1994), anestesiando T. scripta elegans com cetamina
racémica a 60mg/kg IM, relataram que o periodo de laténcia, periodo habil e
periodo de recuperacdo da cetamina racémica nao diferiram, quando os
autores associaram a mesma dose do composto com xilazina e midazolam. Os
pesquisadores descreveram que o0 agente dissociativo em uso isolado, ou nas
associacfes, ndo promoveu anestesia cirurgica, devido a presenca de resposta
ao estimulo nociceptivo e grau médio de relaxamento muscular. No presente
estudo, com o uso isolado de cetamina racémica e da cetamina S (+), obteve-
se um grau médio de relaxamento muscular em todos os animais, entretanto,
apenas 50% da amostra do G2 alcangou anestesia.

Landoni et al. (1997) e Kienbaum et al. (2001) reportam uma maior
eficacia da cetamina S (+) quando comparada a forma racémica. Nau e
Strichartz (2002) afirmam que o enantibmero S (+) apresenta poténcia duas
vezes maior que a mistura racémica, necessitando de doses totais inferiores

para produzir anestesia e analgesia satisfatorias, promove uma recuperacao
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anestésica mais rapida e menor incidéncia de efeitos adversos. Estes efeitos
foram observados neste estudo onde se pode notar os efeitos do isbmero S (+)
em relagdo a mistura racémica ao se comparar o tempo de duracdo do
anestésico avaliando-se o ténus muscular, tbnus da cabeca e manipulacéo

entre as jibdias do G1 e G2 (Figura 2).
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Figura 2 — Representacdo das médias dos tempos de duracdo do anestésico
com relacdo ao tdnus muscular (T.M.), tbnus da cabeca (T.C.),
manipulacdo (Manip.) e locomocéao (Loc.) em Boa constrictor com o
uso de cetamina racémica (G1) e cetamina S (+) (G2) a 20 mg/kg
ICe.

A dose de 20mg/kg, proposta nos dois grupos avaliados, foi eficiente,
promovendo bom relaxamento muscular e facilitando a contencéo, haja vista
que, o grau de agressividade foi reduzido ou tornou-se ausente. Glenn et al.
(1972a) determinaram que doses entre 55 a 88 mg/kg de cetamina racémica
promoveram uma contengdo quimica adequada para a realizacdo de pequenos
procedimentos. Doses entre 50 a 80 mg/kg foram citadas como adequadas
para contengdo por Cooper (1974), Green et al. (1981) e Hill e Mackessy
(1997), com periodo de laténcia de até 30 minutos. Glenn et. al. (1972b),
Schildger et al. (1993), Spelman et al. (1996) e Bennett (1998) recomendam
doses que variam de 12 a 44 mg/kg para sedagdo. Os mesmos autores, com
excecao de Spelman et al. (1996), preconizam para uma anestesia cirdrgica a
dose de 55 a 88 mg/kg (Tabela 2).
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Mesmo que a duracdo e profundidade da anestesia com agentes
anestésicos inalatorios seja de dificil controle, ainda assim, sdo os de elei¢do
para 0 uso em serpentes (BRAZENOR; KAYE, 1953; HACKENBROCK;
FINSTER, 1963). Halpern e Frumin (1973), Halpern e Silfen (1974), Halpern
(1974, 1976a e 1976b), ao pesquisarem a acdo do fluotano em Thamnophis
sirtalis e Thamnophis radix, relatam o sucesso de sua utilizacdo em
procedimentos de curta duracdo, pois seu efeito é de cinco a dez minutos,
porém, ao prolongar o tempo anestésico a taxa de mortalidade fica em torno de
33%. Os farmacos propostos neste experimento tiveram uma duracdo
satisfatoria sem nenhum indice de mortalidade.

A cetamina racémica, frequentemente utilizada em répteis, requer um
tempo de inducéo de cerca de 30 minutos e o efeito anestésico permanece por
varios dias a uma semana (GLENN et al., 1972a). A determina¢éo do tempo de
recuperacdo € dose dependente, podendo chegar a sete dias em doses muito
elevadas (GLENN et. al., 1972a). Relatos variam de seis a 24 horas utilizando
15 mg/kg (HILL; MACKLESSY, 1997), dois a trés dias na dose de 40 a 80
mg/kg (GLENN et al., 1972a; CUSTER; BUSH, 1980; GREEN et al., 1981) e
seis a sete dias ao se utilizar 100 a 130 mg/kg (GLENN et. al., 1972a). Com 20
mg/kg de cetamina racémica utilizadas neste trabalho, o retorno as condigtes
t0, foi entre duas a quatro horas e meia de observacao, enquanto que com a
cetamina S (+), 0s animais retornaram entre trés a cinco horas e meia.

Por serem animais ectotérmicos, as temperaturas corporais exercem
efeito decisivo na cinética dos medicamentos administrados nos répteis.
Situacbes de hipotermia promovem reducdo na biotransformacdo dos
farmacos, alterando o periodo de acdo e recuperacdo (GREEN et al, 1981;.
ARENA et al., 1988; MOSLEY, 2005). Deste modo, recomenda-se manter os
animais aquecidos durante todo o procedimento anestésico (MALLEY, 1997;
BENNETT, 1998). Esperando-se o melhor efeito dos farmacos nesse
experimento, os animais foram mantidos em um ambiente fechado onde a
temperatura se manteve a 28,75 = 0,42°C, seguindo as recomendacdes de
Bennett (1991) e Divers (1996), que preconizam uma temperatura ambiente
entre 25 e 30°C.

Stirl et al. (1996), usando tiletamina/zolazepam em Boa constrictor,

evidenciaram diferencas na sinética dos farmacos conforme variagbes de
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temperatura. Outros estudos observaram um periodo de inducdo superior a 30
minutos em serpentes anestesiadas com cetamina racémica e mantidas em
temperatura ambiente de 22°C, o que reforca ainda mais essa hipétese
(GLENN et al., 1972a; GREEN et al., 1981). Carregaro et al. (2009), avaliando
tbnus muscular, tbnus de cabeca e reacdo postural de endireitamento em
cascaveis anestesiadas com cetamina a 80 mg/kg e submetendo-as a
variacdes de temperatura, observaram que em hipotermia o periodo de inducao
da cetamina racémica foi semelhante em todos os animais e o periodo de
recuperacdo foi superior, todavia, na temperatura de conforto o tempo de
RRPE foi inferior. Assim, pode-se observar que, ao manter os animais na
temperatura de conforto térmico, o periodo de laténcia manteve-se constante
em 15 minutos para os animais do G1 e G2, exceto para um exemplar
pertencente ao G2, que conseguiu a inducdo 30 minutos apos a aplicacdo do
anestésico.

Estudos realizados por Stirl et al. (1996) e Schumacher et al. (1997)
demonstraram um aumento na FC de serpentes, apds a administracdo 41 + 6
mg/kg de cetamina racémica diretamente na aorta dorsal, de 38 + 9 para 50 +
13 (P < 0.05) bpm. A presenca de bradicardia e bradipnéia foi descrita apenas
para doses acima de 110 mg/kg, instaurando-se o quadro em até 20 minutos
(GLENN et al., 1972a; BENNETT, 1991; SEDGWICK; BORKOWSKI, 1996).
N&o houveram alteracfes significativas em relacdo a FC (Figura 3) nos dois
grupos de jiboias testados, estando os espécimes dentro da faixa normal para
FC em serpentes, que segundo Birchard e Sherding (1998) pode variar de 40 a

70 bpm, dependendo da espécie e da temperatura corporal do animal.
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Figura 3. Representacdo dos valores médios de frequiéncias cardiacas (FC) em
batimentos por minutos (bpm) nos periodos pré-anestésicos (Pr), trans-
anestésicos (Tr) e poés-anestésicos (Po) em Boa constrictor
anestesiadas com cetamina racémica (G1) e cetamina S (+) (G2) a 20
mg/kg ICe.

Tanto a forma racémica quanto a S (+) nas dose de 20 mg/kg
provocaram uma perda de agressividade logo nos primeiros minutos de
observacéo, que perdurou até o fim das avaliacbes, corroborando os relatos de
Glenn et al. (1972a), Cooper (1974) e Hill e Mackessy (1997) que
determinaram o0 uso isolado da cetamina em serpentes para facilitar a
contengdo, possibilitar exames clinicos e diminuir o estresse dos
procedimentos. Estudos realizados por Patterson (1979), mostrou que uma
dose de 60 mg/Kg de cetamina foi suficiente para promover a coleta de
peconha em serpentes, enquanto que Harding (1977), preconizou a dose de
131 mg/kg para 0 mesmo procedimento.

Glenn et al. (1972), Bennett (1991) e Sedgwick e Borkowski (1996)
destacam a acdo depressora da cetamina racémica sobre a respiracdo de
serpentes, assim como Carregaro et al. (2009), que relataram uma elevacao
no tempo de apnéia de Caudisona durissa apés 30 minutos da administracao
de cetamina racémica a 80 mg/kg IM. No presente estudo optou-se por medir a
freqUéncia respiratéria ao invés do tempo de apnéia, pois os répteis podem
permanecer assim por até 24 horas realizando respiracdo percutanea e
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anaeroébica (Bennett, 1991), e notou-se que nao houve variacdo significativa

entre os animais do G1 e G2 (Figura 4).
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Figura 4. Representacdo dos valores médios de frequéncias respiratérias (FR)
em movimentos por minutos (mpm) nos periodos pré-anestésicos (Pr),
trans-anestésicos (Tr) e pds-anestésicos (Po) em Boa constrictor
anestesiadas com cetamina racémica (G1) e cetamina S (+) (G2) a 20
mg/kg ICe.

Segundo West et al. (2007), serpentes com grau moderado a severo de
desidratacdo devem receber a reposicdo de fluidos pela via I1Ce, pois a
velocidade de absorgéo € superior que a via IM. Visando garantir uma melhor
acdo dos medicamentos optou-se pela administracdo dos farmacos pela via
ICe no final do terco médio do corpo, na linha mediana ventral entre as
escamas, segundo Cubas et al. (2007). Isto evitou que o sistema porta-renal,
que confere aos répteis a capacidade de coletar o sangue proveniente da
cauda e regido pélvica e conduzi-lo aos rins (HILDEBRAND; GOSLOW 2006)
antes de passar pela circulagédo geral (HALL; CLARCK, 1991), eliminasse parte

do farmaco antes do efeito esperado.
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Tabela 2. Efeitos obtidos com a cetamina racémica a 20 mg/kg (G1) e cetamina
S (+) a 20 mg/kg (G2) ICe ao avaliar analgesia, retorno a t0, sedacéo,
analgesia, frequéncia cardiaca (Fc), frequéncia respiratéria (Fr),
contencado e procedimentos pouco ou ndo invasivos.

Cetamina racémica 20 mg/kg Cetamina S (+) 20 mg/kg

PRPE Nao Sim
Analgesia Nao Sim
Retorno a t0 2a45hs 3ab5hs
Sedacao Sim Sim
FC Sem alteracao Sem alteracéo
FR Sem alteracao Sem alteracéo
Contencéo Sim Sim

Procedimentos pouco . .
. . Nao N&o
ou n&o invasivos

Conclusoes

Ao se comparar a cetamina racémica com a cetamina S (+), ambas na
dose de 20 mg/kg ICe, conclui-se que, os efeitos anestésicos como perda e
retorno da RPE e analgesia, foram alcancados apenas com a cetamina S (+).
Os animais submetidos a cetamina racémica retornaram mais rapido as
condicbes de t0. Ambos o0s anestésicos promovem sedacdo segura, com
auséncia de alteracdes na FC e uma reducao satisfatoria na agressividade dos
animais. Pelo rapido inicio de a¢éo, duracdo e recuperacao, os agentes podem
ser utilizados para a contencao farmacoldgica de Boa constrictor (cetamina
racémica e cetamina S (+)) e em procedimentos pouco ou nhao-invasivos

(cetamina S (+)).
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CAPITULO 3 - EFEITOS DO MIDAZOLAM EM JIBOIAS Boa constrictor
LINNAEUS, 1758 (SQUAMATA: BOIDAE)

RESUMO - Tendo em vista o aumento da criacdo de serpentes em
cativeiro e o enfoque sobre a preservacdo dos espécimes silvestres, 0s
conhecimentos sobre a anestesia destes animais tornou-se imprescindivel,
haja vista o0 aumento da procura por atendimentos clinicos e cirdrgicos. Assim,
objetivou-se comparar os efeitos de diferentes doses de midazolam em Boa
constrictor. Utilizaram-se 20 jibdias, divididas em dois grupos. O grupo 1 (G1)
composto por 10 animais recebeu 1 mg/kg de midazolam a e o grupo 2 (G2)
também com 10 animais 2 mg/kg, pela via ICe (intracelomatica). Os animais
do G1 permaneceram em estagio 2 para tdnus da cabeca, tbnus muscular,
manipulacéo e locomocgéao por 3,89 + 1,18 horas e os representantes do G2 por
5,47 £ 2,08 horas. Nenhuma jibGia, em ambos os grupos, perderam a RPE ou
alcancaram a analgesia. No entanto, observou-se intenso relaxamento
muscular e uma dificuldade de serpentear em todos as jibdias testadas. O
tempo de retorno as condi¢cdes de tO foram de 4,65 £ 1,22 horas para o G1 e
de 6,2 + 2,37 horas para o G2. Nao foram observadas diferencas significativas
nas avaliacbes da frequéncia cardiaca e respiratoria entre 0S Qrupos.
Constatou-se que as serpentes apresentaram comportamentos letargicos com
diminuicdo do tdénus muscular, tbnus da cabeca, locomocédo e perda da
agressividade. Concluiu-se assim que, 1 mg/kg de midazolam provoca nas
jibdias o0 mesmo efeito que 2 mg/kg, porém na menor dose o tempo de
recuperacdo € menor, podendo ser utilizado para a contencédo farmacologica
de Boa constrictor, ou em associacdes que visam um efetivo relaxamento

muscular.

Palavras-Chave: Agente dissociativo, contencdo farmacolégica, serpentes,

répteis
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EFFECTS OF MIDAZOLAM IN REDTAIL BOA Boa constrictor LINNAEUS,
1758 (SQUAMATA: BOIDAE)

SUMMARY - Given the increase in the breeding of snakes in captivity
and focus on the preservation of wild specimens, knowledge about the
anesthesia of these animals has become essential, given the increased
demand for medical and surgical care. Thus, the objective was to compare the
effects of midazolam in Boa constrictor. We used 20 redtail boas, divided into
two groups of ten animals. Group 1 (G1) received midazolam 1 mg/kg and
group 2 (G2) 2 mg/kg, via IC. In the G1 the specimens remained in score 2 for
the head tone, muscle tone, manipulation and locomotion for 233.50 + 71.34
minutes and the representatives of G2 for 328.50 + 125.35 minutes. No redtail
boa belonging to both the G1 and G2 lost the RPE or achieved analgesia.
However, there was an intense muscle relaxation and a difficult to move in all
specimens tested. The turnaround time tO conditions were 279 + 73.55 minutes
for the G1 and 372 £ 142.27 minutes for the G2. There were no statistical
differences between evaluations of heart and respiratory rates in both groups
tested. It was found that the snakes had lethargic behavior with decreased
muscle tone, head tone, movement and loss of aggressiveness. It was
concluded therefore, in redtail boa midazolam at dosage of 1 mg/kg causes the
same effect as midazolam 2 mg/kg, but with less recovery time and can be
used to contain Boa constrictor, or associations aimed at an effective muscle

relaxation.

Key words: Dissociative agent, pharmacological restraint, snakes, reptiles.
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Introducao

O objetivo principal da criagdo de jiboias em cativeiro é o abastecimento
do mercado de animais exoéticos e silvestres de estimacdo (HOFFMANN;
ROMANELLI, 1998; ROMANELLI; SCHMIDT, 2003) assim, para se obter
sucesso na clinica de animais silvestres, a contencdo quimica devidamente
realizada é fundamental. O estresse € um importante fator a ser considerado,
sendo definido como o conjunto de rea¢cdes do organismo frente a agressoes
fisicas, psiquicas, infecciosas, e outras, que causem a quebra da homeostase
(MUIR 1l et al., 2001; MUIR 1lI; GAYNOR, 2008). A captura, transporte,
colheitas de material para exames laboratoriais e tratamento (DINIZ, 1997) sao
relevantes fatores causadores de estresse, e o estimulo prolongado da
contencéao fisica pode levar o animal a morte (ACCO et al., 1999). Desse modo,
0 objetivo da contencdo quimica é minimizar os riscos, tanto para o animal
como para o manipulador (BERTHIER, 1999).

Embora Muir 1l et al. (2001) tenham relatado como desnecessaria a
administracdo de medicacdo pré-anestesica (MPA) em répteis, outros autores
sugerem a utilizagcdo de agonistas a 2, benzodiazepinicos ou anticolinérgicos
para um melhor relaxamento muscular, reducdo da dose necessaria dos
anestésicos e para a realizacdo de uma boa contencdo (MALLEY, 1997;
BENNETT, 1998; HEARD, 2001; SEDGWICK, 2001), assim como Rojas (2002)
e Tranquilli et al. (2007).

Diversos agentes anestésicos sdo utilizados a fim de promover tal
relaxamento e contengdo. Dentre as vantagens que estes farmacos promovem,
esta a perda dos reflexos medulares e da atividade muscular, além da reducéo
da agressividade, ponto fundamental tratando-se de animais silvestres
(SPINOSA et al., 2006).

Benzodiazepinicos sdo farmacos tranquilizantes que agem no sistema
nervoso central (SNC), potencializando os efeitos do acido gama-aminobutirico
(GABA) (ANDRADE NETO, 1999), mediante o aumento da afinidade de
conexdo entre o receptor GABA e seu transmissor primario, facilitando a
neurotransmissdo das sinapses (RANG et al., 2004). Embora sejam
rapidamente absorvidos e metabolizados no organismo na forma de
metabdlitos conjugados (BROWN et al., 1997; VALADAO, 2002; TRANQUILLI
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et al., 2007) a analgesia que estes farmacos proporcionam é discreta ou
ausente, nao permitindo intervencbes cruentas (CORTOPASSI; FANTONI,
2002).

O Midazolam, um benzodiazepinico derivado de 1,4 benzodiazepina, €
capaz de promover adequado miorrelaxamento reduzindo a hipertonicidade
muscular, no entanto, pode levar & hipotens&o e bradicardia (VALADAO, 2002).
Promove ainda tranquilizacdo, hipnose, amnésia e reducdo da agressividade,
além de possuir atividade anticonvulsivante, ansiolitica e depressora do
sistema nervoso central (PADDLEFORD, 2001).

Estudos que demonstraram doses eficazes de farmacos para a fauna
silvestre sao escassos, sendo muitas vezes utilizadas doses preconizadas para
animais domeésticos e seres humanos. Devido as diferencas encontradas entre
0s metabolismos dessas espécies, essas doses ndo demonstraram a eficacia
esperada. Ainda é importante salientar que, para estes animais, normalmente
nao se busca a anestesia geral, mas sim um estado de imobilidade que permita
a realizacao de procedimentos médicos e/ou manejo (PAHALLY, 2000).

Em virtude da escassez destes estudos em serpentes, objetivou-se
avaliar e comparar os efeitos clinicos, cardiovasculares e respiratorios do

midazolam nas doses de 1 e 2 mg/kg, pela via ICe em Boa constrictor.

Material e Método

Conduziu-se o experimento no Laboratério de Ensino e Pesquisa em
Animais Silvestres (LAPAS) da Universidade Federal de Uberlandia - UFU com
20 exemplares de Boa constrictor higidas, de ambos os sexos, mediante
licenca do Instituto Chico Mendes de Conservacéao da Biodiversidade - ICMBIio
nimero 24326-1 e segundo o parecer N° 092/10 do Comité de Etica na
Utilizacdo de Animais da Universidade Federal de Uberlandia (CEUA).

Para a certificacdo do estado de higidez das serpentes, 15 dias antes da
realizacdo da pesquisa, mediram-se suas massas corporais, por meio de uma

balanca simples® hidratacdo através da elasticidade da pele, alteracdes

! Balancas Toledo. Modelo 9094. S&o Bernardo do Campo. SP. Brasil.
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comportamentais (agressividade ou fuga diante da presenca humana, interesse
e captura de presa viva) e exames coproparasitologicos (BENNETT, 1998).
Certificou-se ainda que nenhum animal estava em processo de ecdise durante
a execucdo do experimento, o qual poderia interferir no seu metabolismo
(CUBAS et al., 2007).

Os espécimes foram acondicionados individualmente em caixas
plasticas e estas foram numeradas a fim de identifich-los. Estes foram
submetidos a jejum alimentar de 15 dias e transferidos para a sala de anestesia
experimental 12 horas antes do procedimento anestésico, onde permaneceram
em jejum hidrico. A temperatura ambiente foi monitorada por um
termohigrometro digital’, em intervalos de uma hora. Para se evitar
interferéncias térmicas ambientais no metabolismo dos répteis e esperar a
melhor acao dos farmacos utilizados, a temperatura foi mantida dentro da faixa
de conforto térmico das jiboias, que segundo Bennett (1991) e Divers (1996) é
de 25° a 30°C, mediante o uso de lampadas de 100 W?.

Um gancho foi utilizado para a contencdo fisica dos animais,
possibilitando maior seguranca da equipe executora.

Previamente a aplicacdo dos farmacos, que correspondeu as condicdes
do tempo zero (t0), avaliou-se como parametro fisioldgico a frequéncia cardiaca
(FC) durante um minuto, medida com um aparelho doppler vascular® e a
frequéncia respiratéria (FR) também no periodo de um minuto, mediante
visualizagdo dos movimentos respiratérios e como  parametros
comportamentais a agressividade e a capacidade de sibilar.

Foram formados dois grupos aleatorios de dez animais. O grupo 1 (G1),
composto por cinco fémeas de massa corporal média de 2,11 + 1,10 kg, e
cinco machos de massa corporal média de 0,92 + 0,50 kg, recebeu 1 mg/kg
de midazolam, e o grupo 2 (G2) composto de 5 fémeas de massa corporal
média de 1,58 + 0,28 kg e cinco machos de massa corporal média de 0,94 +
0,34 kg, foi submetido a aplicacdo de 2 mg/kg de midazolam. Em ambos os
protocolos, o agente tranquilizante foi aplicado na cavidade celomatica,

mediante prévia anti-sepsia com gaze umedecida em alcool 70° GL, com o

% Incoterm. Porto Algre — RS. Brasil.

*0Osram do Brasil. Osasco — SP. Brasil.

* MEDPEJ Industria e Comércio de Equipamentos Médicos. Ribeirdo Preto — SP. Brasil.
® Dormire (5 mg/ml). Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda. Itapira — SP. Brasil
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auxilio de seringas estéreis de 1ml®, acopladas a agulhas hipodérmicas® 13 x
0,45 mm, no final do terco médio do corpo, mais precisamente na linha
mediana ventral entre as escamas (Cubas et al., 2007).

Durante o periodo trans anestésico, as jibdias foram avaliadas em
relacdo aos parametros anestésicos previamente estipulados, segundo a
metodologia empregada por Malley (1997), onde os escores foram
classificados em normal (1), intermediario (2) e ausente (3), com excecdo da
sensibilidade dolorosa que foi estabelecida como presente (P) ou ausente (A) a
partir do t0, a cada 15 minutos, durante os primeiros 60 minutos de observacao
e apos este periodo a cada 30 minutos até o retorno &s condi¢cbes preé-

anestésicas.

Classificacdes dos periodos anetésicos:

Periodo de blogqueio sensitivo: caracterizado pela auséncia ou
presenca de sensibilidade dolorosa através de contragbes musculares
provenientes da tentativa de fuga, mediante a estimulagdo por agulha
hipodérmica 13 x 4,5 mm ao longo do corpo do animal.

Periodo de bloqueio motor: determinado pela auséncia de tonus de
cabeca (caracterizado pela incapacidade dos espécimes em sustentar a
cabeca); auséncia de tbnus muscular (avaliado pela auséncia de contracdes
musculares em todo o corpo do animal); reducdo satisfatéria da atividade
locomotora (onde se observou a facilidade e velocidade de locomogéo atraves
de estimulo manual capaz de promover movimentos de serpentear); facilidade
de manipulacdo (caracterizada pela aceitacdo a abertura da boca, provocada
pelo manipulador). A auséncia destes sinais evidenciou a presenca de
relaxamento muscular.

Periodo de laténcia: tempo entre a aplicagdo do anestésico na
cavidade celomatica e o inicio da perda do tbnus muscular, tdnus da cabeca,
locomocgéo, sensibilidade dolorosa e agressividade.

Periodo habil: tempo estabelecido entre a perda e o retorno da reacéo
postural de endireitamento (RPE) (BENNETT et al.,, 1998), juntamente com a
reducao satisfatoria da atividade locomotora, perda de tdnus muscular do corpo
e da cabeca, facilidade de manipulagdo e perda de sensibilidade,

simultaneamente.
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Periodo de recuperacdo: estabelecido pelo retorno ao estado pré-
anestésico de tbnus muscular, ténus de cabeca, locomocao, dor e facilidade de
manipulagéo.

A frequéncia cardiaca e a frequéncia respiratoria foram medidas durante
todo o experimento, sendo avaliadas no mesmo tempo de observacdo dos
demais parametros.

Com o objetivo de verificar, a existéncia ou n&o de diferengas
significantes, entre as medidas das variaveis: tempo de duracdo do anestésico
com relacdo ao tdbnus muscular, tbnus da cabeca, facilidade de manipulacéo,
frequéncia cardiaca, obtidos com os dois grupos, foi aplicado o teste U de
Mann-Whitney (SIEGEL, 1975), comparadas as séries de dados, duas a duas.

O nivel de significancia foi de 5% em um teste bilateral.

Resultados e Discussao

Por ser o midazolam um agente hipnético, miorelaxante e depressor do
sistema nervoso central, rapidamente absorvido e metabolizado no organismo,
seus efeitos sao rapidamente observados (SCHILLIGER, 2000). Tais
caracteristicas puderam ser confirmadas no presente estudo, onde o periodo
de laténcia dos animais de G1 e G2 ndao diferiu significativamente, haja vista
que nos 15 minutos decorridos apds a aplicacdo do midazolam, observou-se
discreto relaxamento muscular (escore 2) em 85% dos animais. Os 15%
restantes alcancaram este escore 30 minutos apdés a administracdo do
farmaco. Este relato contradiz Brazenor e Kaye (1953) e Bonath e Zschege
(1979), que relataram um periodo de inducéo variando entre 40 a 60 minutos.

Segundo Cortopassi e Fantoni (2002), os benzodiazepinicos reduzem a
agressividade, provocam amnésia e alteracdes psicomotoras, possuem acgao
ansiolitica, miorrelaxante e praticamente nenhuma agéo analgésica. Em ambos
0s protocolos propostos o nivel anestésico maximo alcancado foi o estagio 2
definido por Malley (1997). Essa denotacao foi consolidada pela presenca de
grande relaxamento muscular, baixa ou auséncia de sustentacdo da cabeca e

reducdo ou auséncia da agressividade. Os animais do G1 permaneceram neste
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estagio por 233,50 + 71,34 minutos e os representantes do G2 por 328,50 +
125,35 minutos (Tabela 1).

Tabela 1. Médias (M.) e desvios padrao (D.P.) relativos ao tempo que as Boa
constrictor permaneceram em estagio 2 e 3 para ténus muscular (T.
M.), tdbnus da cabeca (T. C.), manipulacdo (Manip.) e locomocao
(Loc.), com o uso de midazolam a 1 mg/kg e midazolam a 2 mg/kg

ICe.
Variaveis Midazolam 1 mg/kg* Midazolam 2 mg/kg*
Analisadas
Estagio 2* Estagio 3* Estagio 2* Estagio 3*

M. D. P. M. D.P. M. D.P. M. D.P.
T. M. 233,5a 71,34a 0 0 328,50b 125,35b O 0
T. C. 233,5a 71,34a 0 0 328,50b 125,35b O 0
Manip. 233,5a 71,34a 0 0 328,50b 125,35b O 0
Loc. 233,5a 71,34a 0 0 328,50b 12535b O 0

* Valores seguidos por letras iguais ndo diferem estatisticamente (Teste U de Mann-Whitney, 5%).

Mesmo os animais alcancando efetivo relaxamento muscular ndo foi
observada a perda da reacao postural de endireitamento (PRPE), assim pode-
se dizer que os espécimes em questdo nao alcancaram o periodo habil da
anestesia, que segundo Bennett (1996), é definido como sendo o intervalo de
tempo entre a perda e o retorno da reacao postural de endireitamento (Figura
1).
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Figura 1. Representacdo do Periodo de laténcia (PL), Periodo habil (PH) e
Periodo de recuperacao (PR), em minutos, em Boa constrictor com o
uso de midazolam a 1 mg/kg (G1) e midazolam a 2 mg/kg (G2) ICe.
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O midazolam facilita a neurotransmissao das sinapses GABAEérgicas,
onde o GABA atua como o principal neurotransmissor inibitorio do SNC. Sua
acdo nos neurénios internunciais da medula espinal confere a este farmaco um
grande relaxamento muscular (HELLEBREKERS; SAP, 1997), fato este
caracterizado pela dificuldade de locomocéo que as serpentes apresentaram e
que foram evidenciados pela presenca de espasmos e incoordenacgéo, pois 0s
animais ndo conseguiram realizar de forma natural os movimentos de
serpentear.

Os protocolos propostos ndo séo indicados isoladamente para cirurgias,
pelo fato de ndo promoverem auséncia de resposta ao estimulo nociceptivo.
Contudo, o0s animais apresentavam comportamentos letargicos, com
indiferenca ao meio e a aproximac¢do humana e ao serem estimulados pela
agulha hipodérmica demonstravam pequenas reacfes de fuga ao estimulo.
Entretanto, segundo Massone (1999), um incremento nas doses dos
benzodiazepnicos ndo aumenta o grau de tranquilizacdo, apenas os efeitos
adversos, portanto para procedimentos invasivos devem ser associados a
agentes opidides (Tabela 2).

Por apresentar baixa taxa metabdlica, ao se administrar agentes
anestésicos sistémicos, as serpentes apresentardo tempo de inducdo e
recuperacdo amplamente variaveis (HALL; CLARCK, 1987). Simone e Santos
(2011), ao trabalhar com cetamina 40 mg/kg associada com midazolam 2
mg/kg e fentanila 0,01 mg/kg em jibGias observaram variagdes no periodo de
recuperacdo dos animais. Assim como no estudo em questdo, ao avaliar
isoladamente os efeitos do midazolam, notou-se que o tempo de recuperacao
dos animais do G1 foi de 279,00 + 73,55 minutos, enquanto no G2 este fato
ocorreu aos 372,00 + 142,27 minutos, valores com diferencas significativas
(p<0,05) (Figura 2).
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Figura 2. Representacdo das médias dos tempos de duracdo do anestésico
com relacdo ao tébnus muscular (T.M.), tdnus da cabeca (T.C.),
manipulacdo (Manip.) e locomocado (Loc.) em Boa constrictor com o
uso de midazolam a 1mg/kg (G1) e midazolam a 2 mg/kg (G2) ICe.

O principal parametro a ser aferido durante o procedimento anestésico &
a frequéncia cardiaca, que pode variar com a espécie e com a temperatura
corporal, estando entre 40 a 70 bpm (BIRCHARD; SHERDING, 1998), porém o
coracdo da maioria dos répteis é pouco audivel com estetoscépio convencional
(BENNETT, 1996). Frye (1991) acredita que o uso do doppler € a melhor
alternativa para a afericdo da frequéncia cardiaca, devido aos sons audiveis
que o aparelho produz. Em relacdo a este parametro fisiolégico, ndo foram
observadas, nas jibdias, diferencas significativas da FC, que variou de 27 a 77
bpm (Figura 3).
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Figura 3. Representacdo dos valores médios de frequiéncias cardiacas (FC) em
batimentos por minuto (bpm) nos periodos pré-anestésicos (Pr), trans-
anestésicos (Tr) e poés-anestésicos (Po) em jibdias com o uso de
midazolam a 1mg/kg (G1) e midazolam a 2 mg/kg ICe (G2).

Bennett (1991) afirma que os répteis podem permanecer em apnéia por
até 24 horas realizando respiracdo percutdnea e anaerObica, assim neste
estudo, optou-se por avaliar a FR e ndo o tempo de apnéia como Carregaro et
al. (2009). Nao se constatou diferencas nas FR entre os animais do G1 e do G2
(Figura 4).

60 -
50 -
40 -
e
o
£ 30 - EGl1l
o
i uG2
20 -
10.6
10 -

Pr Tr Po

Figura 4. Representacdo dos valores médios de frequéncias respiratérias (FR)
em movimentos por minuto (mpm) nos periodos pré (Pr), trans (Tr) e
pos (Po) anestésicos em jibdias com o uso de midazolam 1mg/kg (G1)
e midazolam 2 mg/kg ICe (G2).



50

Seguindo as recomendacdes de Bennett (1991) e Divers (1996), que
preconizam a manutencdo dos répteis em temperatura entre 25° e 30°C, a fim
de evitar reducdo na biotransformacdo dos farmacos em situacdes de
hipotermia, ou o0 aquecimento excessivo que pode ser deletério por elevar
demasiadamente o metabolismo e assim alterar o periodo de acdo e
recuperacdo (Mosley, 2005), os espécimes foram mantidos em uma
temperatura de 28,42 + 0,75°C.

Segundo West et al. (2007), serpentes com grau moderado a severo de
desidratacdo devem receber a reposicédo de fluidos pela via ICe, para que se
tenha uma melhora na absor¢cdo dos medicamentos administrados. Buscando
uma melhor a¢do dos anestésicos, neste estudo também optou-se pela via ICe.
Para o0 acesso a esta via o animal devera ser posicionado em decubito dorsal e
a agulha inserida entre as escamas ventrais no final do terco médio do corpo, a
fim de diminuir a probabilidade de introduzir o agulha no pulméo e evitar os
efeitos colaterais do sistema porta-renal existente em répteis.

O sistema porta-renal € capaz de interferir na absorcdo de
medicamentos administrados. A partir deste mecanismo o animal consegue
coletar o sangue proveniente da cauda e regido pélvica e conduzi-lo aos rins
(HILDEBAND; GOSLOW, 2006) antes de passar pela circulagdo geral (HALL,
CLARCK, 1987). Tentando evitar uma diminuicdo na absorcdo do midazolam e
uma variacao na resposta ao farmaco, optou-se por sua aplicacdo no final do
terco médio do corpo das jibdias, anterior aos rins (MITCHELL; TULLY JR.,
2009) na cavidade celomética.
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Tabela 2. Efeitos obtidos com o midazolan a 1mg/kg (G1) e midazolan a 2
mg/kg (G2) ICe ao avaliar tranquilizacdo, relaxamento muscular,
contencdo, analgesia, frequéncia cardiaca (Fc), frequéncia
respiratoria (Fr), retorno a t0 e procedimentos pouco ou ndo invasivos.

Variaveis analisadas Midazolan 1mg/kg Midazolan 2mg/kg
Tranquilizagc&o Sim Sim
Relaxamento muscular Sim Sim
Contencéao Sim Sim
Analgesia N&o N&o
Fc Sem alteracéo Sem alteragéo
Fr Sem alteracéo Sem alteragéo
Retorno a t0 279 + 73,55 372 + 142,27
Procedimentos pouco ou ndo
_ _ N&o N&o
invasivos
Conclusdes

Constatou-se que o midazolam nas doses de 1 e 2 mg/kg promove
tranquilizacdo segura, com efetivo relaxamento muscular e sem alteracées
fisiologicas de FC e FR, no entanto ndo provoca analgesia. Assim, o uso desse
farmaco isolado ndo é indicado em procedimentos cirdrgicos. Entretanto, pelo
rapido inicio de acéo, duracdo e recuperacdo, o agente pode ser utilizado para
a contencdo farmacoldgica de Boa constrictor, ou em associacdes que visam
um efetivo relaxamento muscular. O tempo de recuperacdo dos animais

submetidos ao mdazolam a 2 mg/kg foi superior aos que receberam 1 mg/kg.
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Figura 1. Fotografias de jiboias. A- Acondicionada em caixa plastica. B-
contengdo mecanica mediante uso de gancho.

Figura 2. Fotografias de jiboias. A- Realizag&do de medida de comprimento dos
animais com auxilio de trena. B- Aplicagdo do anestésico na cavidade

celomaética.
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Figura 3. Fotografias de jibdias. A- Teste de sensibilidade dolorosa com auxilio
de agulha hipodérmica. B- Abertura da boca evidenciando facilidade de
manipulagao.

Figura 4. Fotografias de jiboias. A- Medicdo da frequéncia cardiaca com
aparelho doppler vascular. B- Manifestacdo de perda da reacao
postural de endireitamento.



