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RESUMO

Avaliaram-se os efeitos da acepromazina isolada ou associada ao diazepam em asininos. Cinco asininos
foram submetidos a dois protocolos anestésicos: 0s do grupo acepromazina (AC) receberam
acepromazina, 0,1mg/kg/lV, e os do grupo acepromazina-diazepam (ACD), acepromazina na mesma dose
e via do AC, associada ao diazepam, 0,1mg/kg/IV. Foram mensuradas as frequéncias cardiaca (FC) e
respiratéria (FR) e a temperatura retal (TR) e analisadas variaveis eletrocardiograficas, tranquilizacdo,
periodo de laténcia, inicio do prolapso peniano e grau de ataxia. A tranquilizacdo iniciou-se aos 10,4+0,9
minutos nos asininos do AC e aos 4,8+1,1 nos do ACD. Ocorreu prolapso peniano aos 4,2+1,3min no AC
e aos 2,7+0,4 no ACD. A FC elevou-se aos 15 e 30min no AC. N&o ocorreu variagdo significativa nas
variaveis eletrocardiogréaficas e na temperatura retal. A FR diminuiu no AC a partir de 60min e no ACD a
partir de 30min. A distancia focinho-solo reduziu-se significativamente em ambos 0s grupos e nos
momentos a partir de 15min. Concluiu-se que a acepromazina promove tranquilizacdo discreta, e a adi¢do
do diazepam potencializa a tranquilizagdo, diminui o periodo de laténcia e aumenta a ataxia.
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ABSTRACT

The effects of acepromazine isolated or associated with diazepam were evaluated in five donkeys were
underwent in two anesthetic protocols, in the acepromazine group (AC), animals received acepromazine
(0.1mg/kg/1V) and in acepromazine-diazepam group (ACD), acepromazine at the same dose and route of
AC, associated with diazepam (0.1 mg/kg/IV). Heart frequency (HR), respiratory frequency (RF) and
rectal temperature (RT) were measured and electrocardiographic variables analyzed, in addition to
tanquilization, latency, beginning of the penile prolapse and degree of ataxia. The tanquilization began at
10.4+0.9 minutes (min) in the AC donkeys and 4.8+1.1 in ACD. Penile prolapse occurred at 4.2+1.3
minutes in AC and 2.7+£0.4 in ACD. The HR increased to 15 and 30min. Electrocardiographic parameters
and rectal temperature not varied significantly. RF decreased from AC in 60min and 30min from ACD.
The muzzle-to-ground distance reduced significantly in both groups and at times from 15min. It was
concluded that the acepromazine promotes discreet tanquilization and the adition of diazepam potentiates
the tranquilization, decreases the latency period and increases ataxia caused by acepromazine.
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INTRODUCAO

A capacidade de sobrevivéncia de asininos em
ambientes adversos e de apresentarem maior
resisténcia ao trabalho associada a peculiaridades
anatomofisioldgicas da espécie demonstram que
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ha diferencas entre os equideos e que 0s asininos
precisam de assisténcia técnica especializada
que garanta maior seguranga na execucdo
de procedimentos clinicos e cirlrgicos.
Vérios farmacos que proporcionam contengdo
farmacol6gica em equinos, na maioria das vezes,
ndo proveem 0 mesmo aos asininos.
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Ha muitos relatos da eficacia da acepromazina
em equinos como agente tranquilizante ou em
associages anestésicas (Marroum et al., 1994;
Adair 1l et al., 1997) ao promover sinais
caracteristicos de sua acgdo, como ptose
palpebral, discreta protusdo da membrana
nictitante, prolapso peniano e abaixamento da
cabeca (Booth e McDonald, 1992). Contudo
poucos sdo os trabalhos direcionados a asininos.
Matthews e Van Dijk (2004) observaram que,
diferentemente de mulas, os jumentos sdo em
geral bem sedados e tranquilizados quando se
usam doses de farmacos similares as usadas em
cavalos.

Doses diversas de tranquilizantes sdo citadas na
literatura para asininos e muares sem, contudo,
relatar seus efeitos. Segundo Matthews e Taylor
(2000), a administracdo de acepromazina na dose
de 0,04mg/kg, pela via intravenosa (IV),
promove tranquilizagdo satisfatéria. Matthews e
Van Dijk (2004) descreveram que esse
tranquilizante, na dose de 0,1mg/kg, via IV
ou intramuscular (IM), ou butorfanol, na dose
de 0,02 — 0,04mg/kg, 1V, combinado a xilazina,
na dose de 0,6 — 1,0mg/kg, IV ou IM,
foram relativamente suficientes, tanto para
procedimentos em estacdo — com anestesia local
—, OU antes de anestesia geral.

Outro farmaco empregado em equinos com
intuito de miorrelaxamento ou sinergismo entre
farmacos é o diazepam (Gross, 2003). Neles,
esse benzodiazepinico, administrado na dose de
0,2mg/kg, via IV, promove olhar fixo, tremores
musculares da cabeca, pescogo e térax, ataxia,
movimentacdo de um lado ao outro, inclinacdo
contra a cerca ou cruzamento dos membros
pélvicos (Muir et al., 1982) e ptose palpebral
(Korttila e Linnoila, 1975).

Em asininos é recomendada a adicdo de
benzodiazepinicos no protocolo de inducdo
anestésica com intuito de promover relaxamento
muscular e melhor sedacdo (Matthews e Van
Dijk, 2004). Matthews e Taylor (2000)
afirmaram que, em jumentos, a anestesia
injetdvel ¢ mais satisfatéria quando butorfanol,
na dose de 0,04mg/kg 1V, ou diazepam,
0,03mg/kg 1V, sdo combinados com xilazina ou
detomidina para aumentar a sedacdo produzida.
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Diante da necessidade de obter mais informacdes
sobre protocolos usados para contecdo de
asininos, objetivou-se com este estudo avaliar
a acdo tranquilizante da acepromazina e o
sinergismo  decorrente da associagdo da
acepromazina com o diazepam, e os efeitos dos
mesmos sobre alguns parametros fisiolégicos de
asininos.

MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica e Pesquisa do Centro de Saude e
Tecnologia Rural da Universidade Federal de
Campina Grande, Campus de Patos, Paraiba, sob
o protocolo de n° 85/2008.

Foram utilizados cinco asininos adultos, sem
raca definida, machos, com média de peso de
99+17kg, clinicamente sadios, pertencentes ao
Servico de Recolhimento de Animais da
Prefeitura de Patos, PB. Durante todo o periodo
experimental, os animais foram mantidos nos
currais do Hospital Veterinario escola, onde
receberam feno de capim-Tifton (Cynodon
dactylon) e agua a vontade. Foi respeitado um
periodo de duas semanas para adaptacdo dos
animais as instalacfes, antes que o experimento
tivesse inicio.

Cada animal participou, de forma aleatéria, de
ambos 0Ss grupos experimentais, previamente
designados de grupo acepromazina (AC) e grupo
acepromazina-diazepam (ACD), respeitando-se 0
intervalo de 15 dias entre os tratamentos. Apos
jejum alimentar de 12 horas, cada animal foi
pesado e levado a sala de experimentacdo. Os
asininos do AC foram medicados com
acepromazina (Acepran 1% — Lab. Univet S.A.
Indlstria Veterindria — S&o Paulo, Brasil), na
dose de 0,1mg/kg, pela via IV. Os do ACD
receberam acepromazina, na dose de 0,1mg/kg,
associada ao diazepam (Compaz 0,5% — Cristalia
Produtos Quim. e Farm. Ltda. — Itapira, SP,
Brasil), na mesma dose e via. Apo6s a
administracdo dos farmacos, os animais foram
deixados a vontade dentro da sala de
experimentacdo, até o final do periodo
experimental, apds o qual foram levados de volta
ao respectivo curral.
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Para avaliacdo da qualidade da tranquilizacéo,
mensuraram-se: 0 periodo de laténcia (tempo
decorrido entre o final da administracdo dos
farmacos e o0 inicio da tranquilizacéo,
caracterizado pelo comec¢o da ptose palpebral); a
intensidade da tranquilizacdo (aferida pela
distancia entre o focinho do animal e o solo); o
momento de inicio e a duracdo do prolapso
peniano; o grau de ataxia apresentado (por meio
do emprego da seguinte escala: 0 — ataxia
ausente; 1 — ataxia moderada, consegue
deambular; 2 — ataxia grave, com risco de
decubito).

Em ambos os grupos, mensurou-se frequéncia
cardiaca (FC) (bat/min), calculada a partir do
intervalo R-R obtido no eletrocardidgrafo
computadorizado (TEB — mod. ECGPC software
versdo 1.10 — S&o Paulo, Brasil), usado também
para registro do eletrocardiograma (ECG) em
derivacdo DII, sensibilidade normal (N) e
velocidade de 25mm/segundo, observando o0s
valores referentes & duragdo e amplitude
da onda P (Pms e PmV), duragdo do complexo
QRS (QRSms), amplitude da onda R (RmV) e
onda T (TmV), e os intervalos em milissegundos
(ms) entre asondas P e R (PR), Qe T (QT) e
entre duas ondas R subsequentes (RR).
Para a realizacdo da eletrocardiografia, 0s
eletrodos adesivos (Eletrodo adesivo para
eletrocardiografia modelo 2223 — 3M Brasil
Ltda.) foram posicionados um na regido cervical
e 0s outros dois nas areas dorsal e ventral da
regido torécica esquerda (configuracdo pescoco-
cernelha). Aferiu-se ainda a frequéncia
respiratoria (FR) (mov/min), por inspecdo dos
movimentos toracicos durante um minuto, e a
temperatura retal (TR) (°C), empregando-se um
termémetro clinico digital. Todas as variaveis
foram mensuradas imediatamente antes da
administracdo do(s) farmaco(s) (T0) e a cada 15
minutos ap6s a administragdo, T15, T30 ... T120,
durante 120 minutos, momentos nos quais
realizou-se também a avaliacdo da intensidade da
tranquilizac&o.

A andlise estatistica foi efetuada em
microcomputador, empregando 0 programa
Graphpad Instat (GraphPad Software, Inc. — San
Diego, California, USA). Os dados paramétricos
foram analisados com o emprego da anélise de
varidncia para amostras repetidas, e a
comparacdo entre 0s momentos e entre 0S grupos
foi realizada pelo teste de SNK. Os dados
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referentes ao periodo de laténcia, ao inicio do
prolapso peniano e ao grau de ataxia, foram
avaliados empregando o teste t. Todos os testes
foram aplicados para 5% de significancia.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os animais que receberam apenas acepromazina
apresentaram sinais de tranquilizacdo discreta,
com abaixamento de cabeca, ptose palpebral e
indiferenca ao ambiente, aos 10,4+0,9 minutos,
enquanto nos do grupo ACD tais sinais surgiram
significativamente mais precoce e intensamente,
aos 4,8+1,1 minutos.

A administracdo da acepromazina isoladamente
por certo ndo forneceu tranquilizacdo similar a
promovida pela mesma nos equinos (Booth e
McDonald, 1992), sugerindo maior resisténcia
do asinino ao farmaco. No entanto, Matthews e
Taylor (2000) afirmaram que a dose de
0,04mg/kg promove satisfatdria tranquilizagdo
em jumentos e mulas. Essa diferenca de
resultados pode ser justificada, possivelmente,
pelas variagBes individuais, como exposto
pela experiéncia clinica de Matthews e Van
Dijk (2004). Contudo, pode-se inferir que a
tranquilizacdo promovida pela acepromazina é
suficiente para permitir exploragdo fisica de
asininos, como também atenuar os estimulos
externos.

A associacdo do diazepam ao fenotiazinico
diminuiu o periodo de laténcia deste e
potencializou sua acdo tranquilizante, eventos ja
constatados por Korttila e Linnoila (1975) e
Gross (2003) em outras espécies. Tais efeitos sdo
desejados nos casos de procedimentos mais
invasivos, nos quais é esperado minimo estresse
e desconforto ao animal, e sdo extremamente
vantajosos em se tratando de asininos, pois os
animais tornam-se indiferentes ao meio ambiente
que 0s cerca e, portanto, mais cooperativos
quando da contencéo.

Dois animais do grupo ACD apresentaram
tremores musculares nos membros e pescogo,
iniciados cerca de 40 segundos ap6s a
administracdo dos farmacos e durando em
média 10 minutos. Os tremores, sugestivos
de miorrelaxamento, decorreram do efeito
abrupto causado pelo diazepam sobre a
musculatura esquelética (Gross, 2003). Esse
miorrelaxamento, apesar de interessante do ponto
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de vista cirargico, é inconveniente quando se
trabalha com o animal na posicdo quadrupedal,
pois aumenta a ataxia e o risco de decubito.
Assim, a associacdo acepromazina-diazepam
seria mais interessante no protocolo de indugéo
da anestesia geral ou dissociativa (Matthews e
Van Dijk, 2004), buscando relaxamento
muscular e melhor sedacéo.

Como esperado, todos 0s animais apresentaram
prolapso peniano, visto que a acepromazina
causa relaxamento do musculo retrator do pénis.
No grupo ACD, constatou-se significativa
diminuigdo no tempo decorrido até o inicio do
prolapso (2,7+0,4 minutos) comparado ao AC
(4,2£1,3 minutos), confirmando a
potencializacdo do diazepam sobre os efeitos do
fenotiazinico. Todos o0s animais ainda
apresentavam prolapso peniano ao final do

periodo experimental, ndo sendo constatado
nenhum caso de priapismo ou prolapso
persistente, constatacdo relevante para o uso da
acepromazina em asininos na dose empregada.

A tranquilizacdo avaliada segundo a altura
focinho-solo foi diferente entre tempos a partir
do T15 nos dois grupos, e ndo diferiu entre
grupos (Fig. 1). No grupo AC, constatou-se
reducdo média de 27% ,e no ACD, 33,5%, em
relacdo ao valor inicial, permanecendo baixa por
todo o periodo experimental. A ndo
diferenciagdo significativa dentre o0s grupos
difere da observacdo clinica, a qual demonstrou
ser mais expressiva no ACD. Ao final do periodo
experimental, os animais ainda apresentaram
sinais de tranquilizaco.
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Figura 1. Variacdo dos valores médios e desvios padrdo da altura focinho-solo (cm), em diferentes
momentos, de asininos tranquilizados com acepromazina (AC) e acepromazina associada ao diazepam

(ACD) (n = 5).

Nenhum dos animais do grupo AC apresentou
ataxia, enquanto nos do ACD, 15 minutos apés a
administracdo dos farmacos, esta foi classificada
como moderada e significativamente maior,
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1,6+0,5, que a apresentada pelos animais do
grupo AC, 0 — ausente. Do T30 em diante, esse
grau de ataxia foi classificado como 0,6+0,5 no
grupo ACD, ndo mais diferindo do grupo AC. A
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maior ataxia apresentada pelos animais do grupo
ACD, nos primeiros 15 minutos ap6s a
administracéo dos farmacos, deve-se o efeito do
diazepam sobre a musculatura dos membros e
pescoco. Provavelmente, a redistribuicdo do
diazepam fez com que os niveis plasmaticos do
mesmo  diminuissem, 0 que reduziu o0
relaxamento muscular e a ataxia, a partir do
momento T30. Tallman et al. (1980) também
descreveram efeitos como ataxia ap6s 0 uso do
diazepam.

Ocorreu aumento significativo da FC (Tab. 1)
em T15 e T30 no grupo AC, o qual foi
atribuido ao fato de a acepromazina reduzir a
resisténcia vascular sisttmica e a pressdo
arterial, desencadeando aumento compensatorio
nos batimentos cardiacos que resulta,
consequentemente, no aumento inicial do débito
cardiaco (Muir e Mason, 1993). O diazepam ndo
influenciou essa varidvel, conforme citado por
Kanto e Klotz (1982).

Tabela 1. Valores médios (i) e desvios padréo (s) das frequéncias cardiaca (FC) e respiratéria (FR) e de
temperatura retal (TR), em asininos tranquilizados com acepromazina (AC) e acepromazina associada ao

diazepam (ACD) (n = 5)

Momentos (minutos ap6s administracdo dos farmacos)

Variavel  Grupo TO Ti5 T30 T45 T60 T75 T90 T105 T120
v * *
o Ac X 30 39F 39* 3 34 38 32 32 30
. s 26 78 92 12 72 42 46 41 49
(bat/min) Z
ACD x 31 41 3 3 32 34 35 310 310
s 50 112 51 40 46 87 78 50 43
AC x 18 14 15 14 1% 1% 1% 13%  12%
/R s 77 35 33 37 26 26 22 23 09
(mov/min) —
ACD x 16 14 12x 12%  12¢  12%  11%  11*  11%
s 17 33 17 17 14 22 11 11 11
AC x 361 364 365 364 364 363 363 363 363
(Ig) s 07 09 05 06 06 06 08 08 09
ACD x 361 362 362 361 361 361 362 361 360
s 10 09 08 08 08 08 08 08 08

*Estatisticamente diferente de TO (P<0,05).

As variaveis eletrocardiograficas (Tab. 2) ndo
variaram entre 0s momentos ou entre 0S
grupos. Essa auséncia de alteragBes confirma a
inocuidade da acepromazina e do diazepam sobre
a eletrofisiologia cardiaca, referida por Kanto e
Klotz (1982) e Geiser (1990).

A frequéncia respiratéria (Tab. 1) diminuiu
significativamente no grupo AC a partir de T60,
e no grupo ACD, a partir de T30, sem diferencas
intergrupos. Esse decréscimo possivelmente
deveu-se a reducdo da sensibilidade dos
quimiorreceptores ao diéxido de carbono
(Cortopassi e Fantoni, 2009), inabilitando o
sistema nervoso autdbnomo da percepcdo do
aumento de CO,, causada pela acepromazina. A
rapidez na diminuicdo na FR no grupo
ACD ¢ condizente com a potencializacdo do
benzodiazepinico sobre a acepromazina (Gross,
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2003), antecipando seus efeitos. Essa diminuicdo
da FR ndo caracteriza uma ocorréncia
preocupante em animais higidos.

A TR ndo diferiu entre 0s momentos e entre
grupos (Tab. 1). Todos os animais apresentaram,
ja& no momento basal (T0), temperatura
corpérea abaixo do limite considerado
fisiolégico descrito por Massone (2008). De
qualquer forma, ndo foi detectada nenhuma
influéncia dos farmacos administrados sobre essa
variavel, diferentemente do citado por Arena et
al. (2009), quanto ao efeito da acepromazina na
reducdo da temperatura corporal, ao relatar que
esse fenotiazinico promove hipotermia pela
deplecdo das reservas de dopamina no centro
termorregulador, além da  vasodilatagdo
periférica.
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Tabela 2. Valores médios (;) e desvios padrdo (s) das variaveis eletrocardiograficas (Pms, PmV, PRms,
QRSms, RmV, QT, e TmV), em asininos tranquilizados com acepromazina (AC) e associacdo
acepromazina com diazepam (ACD) (n = 5)

Variavel/ Momentos (minutos ap6s administracdo dos farmacos)
Grupo TO TI5 T30 T45 T60 T75  T90  TI105 T120
Ao X 1106 1034 1006 1020 966 992 980 1006 968
P s 123 140 138 8,4 131 19,1 9,9 11,9 11
(ms) Acp X 1046 966 980 1020 1048 1042 1054 1062 1052
s 121 181 124 4,9 11,6 9,4 12,7 128 167
Ao X 038 034 034 03 035 033 -036 035 -036
P s 014 012 013 012 013 011 016 015 0,16
(mV) acp X 039 036 036 -036 -036 -035 -037 -038 -037
s 012 006 007 010 008 008 008 010 0,10
AC X 2286 231,2 2372 2370 2386 2394 2334 2420 237,6
PR s 205 347 346 336 293 359 321 310 405
(ms) Acp X 2300 2186 2212 2326 2398 2326 2192 2246 2158
s 155 540 357 305 348 275 238 102 375
AC x 1160 1186 1228 1118 1142 1180 1254 1140 1146
QRS s 104 7,7 179 11,7 179 7,7 5,1 7,7 9,2
(ms) oo X 1334 1250 1274 1268 1260 1274 1292 1276 1254
s 152 45 135 123 11,8 7,6 8,9 1,3 12,1
Ac X 149 168 150 148 148 146 149 159 149
R s 043 062 044 046 045 042 042 052 047
(mV) ACD x 144 1,45 1,53 1,43 1,51 1,39 1,55 1,41 1,47
s 03 027 027 020 02 02 02 02 032
Ac X 5286 5448 5554 5660 5580 5624 5754 5648 5630
ot s 391 390 278 158 166 9,3 21,0 196 219
acp X 5872 5478 5732 5866 5974 5866 6020 5920 5992
s 41,0 720 564 370 410 515 549 442 553
Ao X 039 017 013 013 016 022 022 014 012
T s 055 054 061 055 058 054 054 059 055
(mV) acp X 020 026 011 000 008 019 027 027 025
s 08 037 054 053 065 08 067 067 063
CONCLUSOES REFERENCIAS

Evidenciou-se que a dose empregada da
acepromazina promove tranquilizacdo em
asininos, a qual possibilita manipulacdo ndo
invasiva. O emprego da associacdo acepromazina
com diazepam potencializou o efeito
tranquilizante do fenotiazinico, e os farmacos
utilizados ndo alteram as variaveis fisiolégicas
estudadas na espécie.
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