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Resumo

A anestesia intranasal em aves ¢ considerada uma técnica anestésica segura, simples e eficiente. O
objetivo deste estudo foi comparar os efeitos anestésicos da associacdo de midazolam (5 mg.kg') e
cetamina (15 mg.kg"') nas formulagdes racémica (R) ou S+ (S) administrados pela via intranasal (IN)
ou intramuscular (IM) em periquitos australianos (Melopsittacus undulatus). Foram utilizados oito
periquitos em delineamento do tipo crossover, em quatro tratamentos: INR, INS, IMR e IMS. Foram
avaliados os tempos de laténcia, decubito dorsal, anestesia e recuperacao, grau de sedagdo e qualidade
de recuperacdo. Foi observada diferenca significativa no tempo de laténcia entre INS (40,25+10,55
seg) e IMR (74,32+21,77 seg); entre as vias de administracdo para o tempo de decubito dorsal, INS
(23,93+7,51 min) e INR (28,68+16,13 min), diferente de IMS (60,08+27,37 min) e IMR (74,3£21,77
min) e para tempo de anestesia, INS (45,48+17,94 min) e INR (39,24+15,62 min), diferentes de IMS
(75,84+20,20 min) e IMR (79,4+20,73 min). O tempo de recuperacao foi significativamente maior
em INS (21,55+18,43 min) comparado a IMR (5,1+3,56 min). Pode-se concluir que as duas vias de
administracao avaliadas podem ser utilizadas em procedimentos de curta duragdo e ndo invasivos ¢ a
via intranasal ¢ preferivel para procedimentos rapidos.

Palavras-chave: aves; benzodiazepinico; dissociativa; contengdo quimica; anestesia intranasal.

Abstract

Intranasal anesthesia in birds is considered a safe, simple and efficient technique. The aim of this study
was compare the anesthetic effects of midazolam (5 mg.kg!) with racemic (R) or S+ (S) ketamine
(15 mg.kg"), administered intranasally (IN) or intramuscularly (IM) in budgerigars (Melopsittacus
undulatus). Eight budgerigars were used in a crossover design with four treatments: INR, INS, IMR
and IMS. Onset time, dorsal recumbency time duration, total anesthesia time, total recovery time,
sedation degree and recovery quality were evaluated. Significant differences were observed in onset
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time between INS (40.25£10.55 sec) and IMR (74.324+21.77 sec); between administration vials for
dorsal recumbency time, INS (23.934£7.51 min) and INR (28.68+16.13 min), which were different
from IMS (60.08 &+ 27.37 min) and IMR (74.3+£21 min). In total anesthesia time, INS (45.48+17.94
min) and INR (39.24+15.62 min) were different from IMS (75.84+20.20 min) and IMR (20.73+79.4
min). The total recovery time was significantly higher in INS (21.55£18.43 min) compared to IMR
(5.1£3.56 min). The results of this study indicated that both administration vials can be used for short
time non-invasive procedures and the intranasal vial is preferable for fast procedures.

Keywords: benzodiazepinics; birds; chemical restraint; dissociative; intranasal anesthesia.
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Introducao

A procura por pets exdticos, em especial as aves, cria para o médico veterinario, que € requisitado
para a realiza¢@o de procedimentos clinicos e cirurgicos, um novo nicho de trabalho®”. No entanto,
o manejo das aves ¢ uma atividade que demanda extremo cuidado do médico veterinario, pois sdo
espécies de pequeno porte, delicadas ¢ que necessitam de manejo cauteloso®?,

As aves reagem de maneira desfavoravel a manipulagao®, sendo necessaria contengdo fisica para
exames e procedimentos, situacdes que geram estresse e acarretam em liberagdo de catecolaminas,
arritmias, hipercapnia e podem levar ao 6bito>#. Para minimizar o estresse e os riscos da manipulagao,
¢ recomendado o emprego de sedagdo e anestesia geral®”, o que pode ser um desafio para a maioria
dos médicos veterinarios®.

A anestesia inalatoria € a técnica anestésica mais indicada para aves®, tendo como vantagens rapida
inducdo e recuperacdo anestésica com minimos efeitos cardiovasculares e de biotransformacao
hepatica®. Mesmo sendo a técnica mais indicada, a anestesia inalatoria ndo é recomendada nos casos
de fraturas em 0ssos pneumaticos, rupturas de sacos aéreos ¢ procedimentos em trato respiratorio'?,
devendo, nesses casos, se empregar a anestesia injetavel.

Como técnica alternativa a anestesia inalatdria, a anestesia injetavel ¢ indicada para condi¢des a campo
e de indisponibilidade de equipamentos de anestesia inalatoria, tendo como vantagens baixo custo €
praticidade®®'". As desvantagens das técnicas injetaveis sdo o estresse, possibilidade de administragdo
intravascular ou celomatica, dor a aplicagdo, necessidade de biotransformacao hepatica, recuperacio
agitada e prolongada‘!-%®,

A anestesia intranasal ¢ uma técnica de anestesia injetdvel ndo invasiva, descrita por Machin &
Caulkett'? ¢ Vesal & Zare'®, que proporciona pouco estresse a ave devido a rapida contengdo e pouca
manipulagdo, sendo indicada para seda¢ao ¢ anestesia. Bigham & Moghaddam® demonstraram que a
seda¢do intranasal proporciona sedagdo rapida e segura, de recuperagdo suave e livre de complicagdes.
Sao descritas diferentes associagdes para anestesia pela via intranasal em aves, sendo a associagao
de cetamina ¢ midazolam indicada por promover anestesia de curta duragao, miorrelaxamento e
recuperagdo rapida e calma®!'*19,

A cetamina ¢ um dos principais fairmacos empregados na anestesia em aves, produzindo efeitos
variaveis nas diferentes espécies®. Entretanto, os efeitos da cetamina S+ sdo pouco conhecidos
nestes animais, ao passo que em mamiferos esta formulag@o apresenta maior poténcia anestésica'®!”
e causa menos efeitos indesejaveis como catatonia e ataxia, além de promover rapida recuperacio
anestésical®.

Os objetivos do presente estudo foram avaliar a viabilidade e comparar os efeitos anestésicos da
associagdo de midazolam e cetamina racémica ou cetamina S+ administrados pela via intranasal ou
intramuscular em periquitos australianos (Melopsittacus undulatus).
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Material e Métodos

O presente estudo foi aprovado pela Comissio de Etica no Uso de Animais da institui¢do de origem,
sob o protocolo 13/2013. Foram utilizados oito periquitos australianos (Melopsittacus undulatus)
adultos jovens, higidos, de ambos os sexos, alocados em viveiro coletivo com agua e ragao comercial
ad libitum. As aves passaram por um periodo de adaptacdo ambiental, alimentar ¢ de manejo de
quatro semanas.

Apo6s o periodo de adaptagdo, as aves foram submetidas a quatro tratamentos, em delineamento do
tipo crossover, com intervalo de 15 dias. Foram avaliadas duas associagdes anestésicas, midazolam
(5mg/kg) e cetamina racémica (15mg/kg) ou midazolam e cetamina S+ (15mg/kg), administrados
pela via intranasal (IN) ou pela via intramuscular (IM), obtendo-se assim os grupos midazolam e
cetamina racémica intranasal (INR), midazolam e cetamina S+ intranasal (INS), midazolam e
cetamina racémica intramuscular (IMR) e midazolam e cetamina S+ intramuscular (IMS).

No dia do experimento, as aves foram pesadas e os anestésicos aspirados separadamente em seringas
de insulina de 30 UI, sendo a cetamina racémica diluida em agua bidestilada para se obter a mesma
concentracdo e volume da cetamina S+. Para a administracdo dos farmacos, os periquitos foram
contidos em decubito dorsal, sendo que a aplicacao intramuscular (IM) foi realizada nos musculos
peitorais e, no caso da intranasal (IN), cada farmaco foi administrado isolado e lentamente em uma
das narinas.

ApoOs a administracdo dos farmacos, as aves foram posicionadas em decubito dorsal sobre colchao
térmico e entdo, foram avaliados, a cada cinco minutos, os tempos de laténcia (tempo decorrido entre
a administracao dos farmacos até a observacdo dos efeitos clinicos, caracterizado pelo decubito e
reduc¢do dos reflexos protetores), tempo de decubito dorsal (periodo compreendido entre o periodo de
laténcia e a primeira tentativa de levantar), tempo de anestesia (periodo compreendido entre o tempo
de laténcia e o retorno dos reflexos) e tempo de recuperacao (periodo compreendido do final do tempo
de anestesia até 0 momento em que a ave consiguisse permanecer em pé e retomar suas atividades).
O grau de sedacao foi avaliado ap6s cinco minutos da administragao dos farmacos e classificado em
quatro graus (S0-S3) por meio de uma escala baseada nos estudos de Valverde et al.'” e Kamiloglu
et al."), no qual: SO foi considerada a melhor sedagdo, sendo que a ave permanecia com os olhos
fechados, em decubito, relaxada e sem movimentacdo; S1: ave com olhos abertos, em decubito,
relaxada e apresentava resposta leve a estimulos (resposta a manipulagdo de asa e perna); S2: ave
com olhos abertos, piscando, em dectbito, pouco relaxada, com resposta a estimulos e movimentagao
leve; S3: ave acordada, auséncia de decubito e responsiva a estimulos.

A qualidade da recuperag@o foi classificada conforme a escala de Kamiloglu et al.’ em trés graus
(R1-R3), no qual R1 correspondia a ave quieta e tranquila; R2: ave com ataxia e tremores ocasionais;
R3: ave com ataxia e tremores moderados.

Os resultados foram submetidos ao teste de normalidade de Kolmogorov — Smirnov e os dados
paramétricos foram avaliados por analise de variancia de uma via seguida por teste de Student
Newman Keuls e os dados ndo paramétricos foram submetidos ao teste Kruskal-Wallis, ambos com
5% de significancia.

Resultados

Os periodos de laténcia observados diferiram significativamente apenas entre INS e IMR, com tempos
de 40,25+10,55 e 74,32+21,77 segundos, respectivamente. O tempo de decubito dorsal e tempo de
anestesia (Tabela 1) apresentaram diferenga estatistica, uma vez que os grupos INS e INR apresentaram
tempos menores que dos grupos IMS e IMR. O tempo de recuperagao foi significativamente maior no
grupo INS comparado com o grupo IMR.

A avaliagao do grau de sedagdo demonstrou diferenca entre INR e os grupos INS e IMS (Tabela 2).
J& a qualidade de recuperagdo ndo apresentou diferengas significativas entre os grupos (Tabela 2).
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Tabela 1: Médias e desvios-padrio do periodo de laténcia, tempo de decubito dorsal,
tempo de anestesia e tempo de recuperacdo de periquitos-australianos (Melopsittacus
undulatus) (n=8) anestesiados com midazolam e cetamina S+ ou racémica pelas vias

intranasal ou ntramuscular

Intranasal (IN) Intramuscular (IM)

5+(8) Racémica (R) 5+ (S) Racémica (R)

Periodo de laténeia (seg) 4025210554 30,00=17.26 40 88=14 80 7432221774

Tempo de dectbito 23,037 51AF 28 68+16,13%F 60,08+£27 3740 74 3+21 778D

dorsal(min)
Tempo de anestesia (min) 45,48=17 9448 30 24415 62C0 75,84+20.204C 79 4+2(,738D
Tempo de recuperagio (min) 21,55=18434  10,56=7 08 1576013 5.1£3.564

Letras iguais na mesma linha indicam diferenca estatistica entre oz grupos (P<0,03); seg: segundos; min:

minmtos.

Tabela 2: Porcentagens do grau de sedagio e qualidade de recuperagio de periquitos
australianos (Melopsittacus undulatus) (n=8) anestesiados com cetamina 5+ e cetamina
racémica, utilizando as vias intranasal ou intramuscular

Intranasal (IN) Intramuscular (IM)
5+ (5) Racémica (R) 5+(9) Racémica
(R)
Grau de sedacio SO 8 (100%)4 3(37.5%)*B  8(100%)B  7(87.5%)
51 0 (0% 4 (50%) 0 (0% 1(12.5%)
S2 0(0%) 1(12.5%) 0 (0% 0(0%)
$3  0(0% 0 (0%) 0 (0%) 0(0%)
Qualidade de R1  7(87.5%) 6 (75%) 4 (50%) 8 (100%)
recuperacio B2 1(125%) 2(25%) 3 (37.5%) 0 (0%)
R3 0 (0% 0 (0% 1(12.5%) 0(0%)

20: ave com oz olhos fechados, em decibito, relaxado e sem movimentagdo; S1: ave com clhos zbertos,
em decibito. relaxada e resposta leve a estimulos; 520 ave com olhos abertos, piscando, em decuibito,
relaxada com resposta a estimulos e movimentacio leve; 53: ave zcordadz, auséneia de decibite e
responsiva a estimulos. Bl corresponde 3 ave guieta e tranquila; B2: ave com ataxia e tremores
ocasionais; R3: ave com ataxia e tremores moderados. Letras iguais na mesma linha indicam diferenca
estatistica entre oz grupos (P<0,03).

Discussao

As doses dos farmacos empregados neste estudo encontram-se dentro dos valores descritos na literatura
para a anestesia de aves e se mostraram eficientes para a anestesia de curta duragdo em periquitos. Em
virtude da grande variedade de espécies, sdo descritas diferentes doses para uso pela via intranasal em
aves. Vesal & Eskandari®® descreveram o uso de 3,36 mg/kg de midazolam associado a 40 a 50 mg/
kg de cetamina em periquitos. Em canarios, Vesal & Zare® relataram doses entre 12,5 ¢ 15,6 mg/kg
de midazolam, Beier et al.!"¥ utilizaram 20mg/kg de cetamina associada a 3,5 mg/kg de midazolam em
pombas, Bitencourt et al.!¥ utilizaram doses de 15 mg/kg de cetamina ¢ 1 mg/kg de midazolam. Ja
Bigham & Moghaddam® recomendaram a dose de 13 mg/kg de midazolam em verdilhdes e, segundo
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estes autores, a anestesia pela via intranasal proporcionou seda¢do de boa qualidade com rapida
recuperagdo. Embora no presente estudo tenha-se empregado uma dose mais baixa de midazolam
(5 mg/kg), foram observados resultados semelhantes.

A diferenga observada entre os grupos INS e IMR para o tempo de laténcia pode ser atribuida a
diferenga entre a via de administracdo e aos fArmacos, sendo que a via IM requer maior tempo para
que ocorra a absor¢do do anestésico, quando comparado a via intranasal. Além disso, a cetamina
racémica apresenta menor poténcia anestésica quando comparada a cetamina S+%2%, justificando o
maior tempo de laténcia no grupo IMR.

A via intranasal apresenta rapida absor¢ao®", justificando diferenca observada nos tempos de
decubito e tempo de anestesia, sendo que os grupos INS e INR apresentaram tempos menores que
nos grupos IMS e IMR. Bigham & Moghaddam'® relataram que a via intranasal proporciona rapida
biotransformacao, resultando em efeitos de curta duracdo em aves. Resultados semelhantes foram
obtidos por Beier et al.!'¥ em pombas e por Bitencourt et al.'> em papagaios e, em ambos 0s casos,
os tempos de anestesia foram menores nas aves anestesiadas pela via IN. O tempo total de anestesia
pela via IN foi proximo ao relatado por Vesal & Zare® em canarios com o uso de 13,6 mg/kg de
midazolam, demonstrando que a reducdo da dose deste farmaco associado ao uso da cetamina nao
gera alteracdo significativa no tempo de anestesia.

O maior tempo de recuperacdo observado nas aves em que se administrou cetamina S+ pode sugerir
que esta formulacdo apresente maior poténcia anestésica em periquitos, assim como descrito em
ratos'® e cdes!"”. Avaliando o tempo de recuperagdo de INS ¢ IMR, a diferenca observada pode ser
explicada pela maior poténcia da cetamina S+ que, mesmo apresentando maior biotransformagao pela
via IN@Y, pode ter resultado em concentragdes sub-anestésicas de cetamina que ndo proporcionaram
anestesia porém acarretaram maior tempo de recuperagdo, sendo necessarios mais estudos com
cetamina S+ em periquitos para confirmar esta teoria.

Os resultados de tempo de recuperagdo divergem dos observados nos estudos de Beier et al.'¥ e
Bitencourt et al.!', os quais encontraram menor tempo de recuperagdo quando utilizaram a via IN
em pombas e papagaios comparada a via IM. Este resultado também era esperado, uma vez que a
via IN apresenta maior velocidade de metabolizacdo e, portanto, efeitos hipnoticos e de recuperacao
mais rapidos'¥, o fato de obtermos maiores tempos de recuperagdo em IN pode ser atribuido as doses
utilizadas e a diferenca de metabolismo entre as espécies.

O melhor grau de sedacdo observado nas aves em que se utilizou a cetamina S+ ¢ justificado pela
maior poténcia desta formulagao®!'”. A qualidade de recuperagdo ndo diferiu entre os grupos,
demonstrando que independente da via de administracdo e da formula¢do de cetamina, as doses
propostas promoveram recuperac¢ao calma e tranquila,em 78,12% dos periquitos.

Dentre os efeitos adversos observados, destacaram-se o padrdo respiratério abdominal (100%) e
cianose (25%) em INR, ao passo que em INS ndo se observou nenhuma complicagdo anestésica. Estes
resultados sugerem que, apesar da maior poténcia anestésica da cetamina S+, esta causa menor
depressao respiratoria e, assim como observado por Beier et al.'¥), mostrou-se livre de efeitos adversos
quando utilizada pela via IN. Observou-se que 47,6% dos periquitos espirraram apos a administracao
intranasal; entretanto, acredita-se que o espirro nao causou nenhum prejuizo significativo na absorc¢ao
dos farmacos, uma vez que ocorreram com média de um minuto apds a administragdo e todas as aves
apresentaram o efeito anestésico esperado. Nao foi observado nenhum efeito adverso nas aves dos
grupos IMR e IMS.

Neste estudo, foi preconizado a utilizacdo de materiais de baixo custo e facil aquisi¢@o para a rotina
do médico veterinario, por este motivo, foi utilizada seringa de insulina de 30 UI para a administracao
dos farmacos, assim como descrito por Mans et al.*¥, ao contrario dos estudos de Vesal & Zare™, Vesal
& Eskandari® e Beier, et al.!'¥, que utilizaram pipetas do tipo eppendorf. A administragdo IN com
seringa de insulina acarretou em lesdo puntiforme na narina com sangramento leve em 7 periquitos
(16,6%), de um total de 42 procedimentos de sedacdo intranasal realizados, incluindo o estudo piloto.
Em todos os casos, o sangramento foi de rapida e facil hemostasia, ndo sendo necessario realizar
nenhum procedimento hemostatico. Em ambos os grupos foram observados movimentos de asa e
pernas logo ap6s a administragao dos farmacos, porém nao foi possivel diferir se houve diferenca de
reagdo entre os grupos ou se a rea¢ao foi decorrente apenas da contengao fisica.

Este estudo demonstrou que a via intranasal propiciou bom grau de sedacdo, com recuperagdo rapida
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e de boa qualidade em periquitos, mostrando-se uma via de administracdo eficaz para realizacao
de procedimentos rapidos e simples, assim como relatado em pombas-rola'¥, periquitos-de-colar®,
canarios® e papagaios*!?).

Conclusao

A administragdo da associagdo de midazolam e cetamina racémica ou cetamina S+ pela via intranasal ou
intramuscular nas doses propostas mostrou-se eficaz e viavel para a anestesia de periquitos australianos
(Melopsittacus undulatus). As associagdes propostas podem ser utilizadas em procedimentos de curta
duracdo e ndo invasivos. Quanto as vias de administragdo, provou-se que a via intranasal apresenta
menores tempos de decubito e anestesia que a via intramuscular, sendo indicada para procedimentos
rapidos em que se deseja a rapida recuperacao do paciente.
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