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Resumo

A analgesia com opioides ¢ limitada ou indefinida em ruminantes. Neste trabalho, objetivou-se a
realizagdo de um estudo comparativo entre dois analgésicos opioides: a morfina e o tramadol, com base
nas avaliacdes clinica e pedométrica de animais submetidos a artrite e sinovite experimental transitorias,
desenvolvidas na articulagdo interfalangica distal, apds administragao intra-articular de anfotericina B.
Utilizou-se seis animais, em dois tratamentos distintos, com morfina, na dose de 0,5 mg/kg e 20 dias
depois com tramadol, na dose de 1,8 mg/kg, ambos via intramuscular. Os animais foram avaliados em
intervalos de trés horas, num total de 27 horas, observando-se parametros fisiologicos, deambulacao
e atividade pedométrica. Claudicagdo e alteragdes pedométricas foram observadas para ambos o0s
farmacos. Por meio das varidveis da atividade pedométrica, observou-se um padrdo de inquietacao
compativel com nocicepgao podal, ndo havendo a interferéncia dos farmacos sobre a claudicacao.
Concluiu-se que a morfina e o tramadol, nas doses testadas, foram incapazes de interferir na atenuacao
do grau de claudicagdo no momento de maxima estimulagao dolorosa, frente ao modelo experimental
de dor ortopédica.

Palavras-chave: Anfotericina B; artrite; claudicagao; dor; sinovite.

Abstract

The use of opioids for analgesia is limited or undefined in ruminants. The aim of this study was
to compare two analgesics opioids, morphine and tramadol, based on the clinical and pedometric
evaluations of animals submitted to a temporary experimental arthritis and synovitis, developed at the
distal interphalangeal joint after an intra-articular administration of amphotericin B. Six animals were
used in two different treatments, using morphine, dose of 0,5 mg/kg, and twenty days later, tramadol,
dose of 1,8 mg/kg, both intramuscularly. The animals were evaluated at 3-hour intervals for a total
of 27 hours, observing the physiological parameters, ambulation and pedometer activity. Lameness
and pedometer variations were observed in both treatments. Based on the variables of pedometric
activity, a pattern of restlessness compatible with podal nociception was observed, and there was no
interference of any of the drugs on lameness. It was concluded that morphine and tramadol, at the
tested doses, were incapable of interfering in the lameness attenuation during the maximum painful
stimulation moment in this experimental protocol of orthopedic pain.
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Introducao

Apesar de grande parte da literatura atual, na area de clinica de ruminantes, ser dedicada a claudicagao
com sede na extremidade distal dos membros, muito ainda continua por se esclarecer. Aspectos
referentes a apresentagdo comportamental do bovino, devido a dor associada a claudicagao” e as
praticas de analgesia disponiveis, frente aos processos morbidos e seus tratamentos na espécie, ainda
sdo assuntos pouco explorados®.

Metodologias experimentais para o desenvolvimento de dor podal tém sido utilizadas para avaliagao
da eficacia de farmacos anti-inflamatérios ndo esteroidais, na melhora da claudicagdo”->. Contudo,
tais medicamentos em uso prolongado estdo associados a efeitos indesejaveis como ulceras abomasais
e nefrotoxicidade®.

A utilizagdo de analgésicos opioides, como alternativa para o manejo de dor em bovinos, ocorre,
principalmente, através da via de administragdo epidural®. Contudo, a aplicacdo sist€mica destes
farmacos ¢ limitada a poucos principios ativos como a morfina, meperidina, buprenorfina e butorfanol®.

A partir da realizagdo do exame clinico especifico e utilizagdo da pedometria, como método de
identificacdo precoce para afecgdes podais em bovinos, ¢ possivel a observacao e avaliagao da
manifestacao de dor podal na espécie”®. Contudo, o seu controle por meio de alguns farmacos
opioides ¢ uma alternativa pouco explorada®®.

Este estudo apresenta a hipotese da analise comparativa entre um farmaco opioide utilizado na rotina
clinica (morfina)*® e o proposto (tramadol), utilizando-se a avalia¢do clinica e pedométrica para
observagao de eficacia do tramadol como opgao terapéutica no controle da dor podal em bovinos.

Objetivou-se a realizagdo de um estudo comparativo entre dois analgésicos opioides: a morfina, a
partir de dose analgésica especifica para bovinos, e o tramadol, ainda sem utilizagdo terapéutica na
espécie; com base nas avaliagdes clinica e pedométrica, a partir de modelo experimental de dor podal
transitoria.

Material e Métodos

A metodologia adotada esta em conformidade com os principios €ticos na experimentagdo animal,
aprovada pela Comissdo de Eticano Uso de Animais da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia
- FMVZ, UNESP / Botucatu, sob o protocolo n° 15/2013.

Para realizagdo do estudo comparativo entre a morfina e o tramadol foram utilizados seis bovinos
higidos, mesticos, machos nao castrados, com idades variando entre 24 ¢ 30 meses e pesando em
média 230+13.03kg.

Cienc. anim. bras., Goiania, v.20, 1-11, e-44627, 2019



Pedometria aplicada a estudo comparativo entre morfina e tramadol em bovinos 3

Os animais foram mantidos em baias de 4,0x3,5 m?, sendo retirados para avaliacdo de deambulacao
e exame fisico nos tempos estabelecidos e conduzidos ao tronco de contencdo para tal. Receberam
agua, sal mineral ad libitum e silagem de sorgo duas vezes ao dia.

Previamente ao periodo de adaptacdo de sete dias, todos os bovinos foram submetidos a avaliagdo
radiografica das articulagdes interfalangicas dos membros pélvicos, nas projecdes latero-medial e
dorso-plantar, utilizando-se aparelho de raios X (Orange, modelo 1060HF), padronizando-se a
técnica em 55kVp, 4mAs, DFF de 100 cm, com filme Kodak®, tamanho 30x40 cm. Também foram
realizados hemograma e coproparasitologico (OPG). Todos estes procedimentos e exames objetivaram
comprovar a higidez e auséncia de enfermidades ortopédicas na extremidade dos membros pélvicos.
Nao foi necessaria a exclusdo de nenhum animal. No momento estipulado para inducdo a artrite e
sinovite transitoria (T0), os bovinos foram contidos fisicamente em brete e submetidos a tricotomia
e antissepsia da regido, imediatamente proximal a borda coronaria do digito lateral do membro a ser
avaliado.

A artrite e sinovite foram induzidas em dois momentos distintos, em todos os bovinos, conforme
metodologia desenvolvida por Kotschwar et al.®). Consistiu-se na administra¢do intra-articular
de uma dose unica de 20 mg de anfotericina B (Anfotericin B®, Laboratorio Cristalia, Brasil),
mediante artrocentese interfalangica distal do digito lateral do membro pélvico, utilizando-se agulha
hipodérmica descartavel 40x12 mm. O posicionamento da agulha para pun¢ao foi de 1 cm proximal
a borda coronaria do casco e 1 cm abaxial ao tenddo do musculo extensor digital longo, angulada em
aproximadamente 60 graus em direcao a regido da sola (Figura 1).

Figura 1. Realizaggo da artrocentese interfalangica distal, apds tricotomia e antissepssia, com agulha hipodérmica,
momentos antes da administragéio da anfotericina B.

Os animais foram distribuidos em dois grupos, considerando-se os tratamentos aos quais foram
submetidos: morfina (GM) e tramadol (GT). Inicialmente, foram manejados seis animais tratados com
sulfato de morfina, apos indugao de artrite e sinovite interfalangica distal transitoria, no digito lateral
do membro pélvico direito. Decorridos 20 dias, deu-se inicio a segunda etapa, utilizando-se a mesma
metodologia no membro pélvico esquerdo, tratando-se os animais com cloridrato de tramadol. Desta

Cienc. anim. bras., Goiénia, v.20, 1-11, e-44627, 2019



4 NOGUEIRA, G.M. et al

forma, foram considerados o tempo de evolugdo clinica e resolugdo da sinovite e artrite transitorias,
induzidas por anfotericina B, de 72 horas".

A avaliacdo clinica foi procedida por meio da afericio das frequéncias cardiaca, respiratoria,
motilidade ruminal, e determina¢do visual do escore de claudicagao.

Nos momentos de avaliagdo estipulados para o estudo, os animais foram conduzidos ao passo, das
baias ao tronco de contencao, onde, decorridos trés a cinco minutos de aclimatacdo em brete, foram
aferidas as frequéncias cardiaca e respiratoria. A motilidade ruminal foi auscultada em periodo de
cinco minutos.

Para avaliacdo de claudicacdo, utilizou-se escore de 0 a 4, segundo Desrochers et al.””, sendo: grau
0 — indicativo de auséncia de claudica¢do; grau 1 — claudicacdo leve, com arqueamento de dorso
e discreta alteracdo na locomogdo; grau 2 - claudicacdo moderada, com arqueamento de dorso e
locomogao alterada; grau 3 — claudicacdo intensa, com arqueamento de dorso e claudicacdo marcante;
grau 4 — imobilidade, com relutancia em se locomover e grande dificuldade de apoio.

Os animais foram observados em deslocamento ao passo, de forma individual, da baia até o tronco
de contencao, pelo menos 20 metros em linha reta e seus retornos. O local era constituido em piso de
concreto, sem inclina¢do, obstaculos ou detritos.

A pedometria foi realizada com a aplicagdo de peddmetro (Pedometer Plus Tags®, AfiMilk TM,
Israel) na regido metatarsiana do membro pélvico contralateral ao submetido a inducdo da artrite
e sinovite. Com este equipamento, foram colhidos dados por leitura digital, referentes ao niimero
total de passos, quantidade de vezes em que o animal se posicionou em decubito e tempo em que
permaneceu nessa posigao, expresso em minutos® e niimeros de toques no solo (passos falsos).

Todos os bovinos receberam os peddmetros e foram submetidos a um periodo de adaptagdo de sete dias,
sendo mantidos em baias individualmente e manejados mimetizando-se as atividades desenvolvidas
durante o experimento.

Os valores de referéncia, utilizados para pedometria inicial (TO), foram coletados considerando-se
o intervalo de tempo que antecedeu o inicio do experimento em trés horas (T-3), no qual os valores
foram realizados a partir da subtracao da leitura final pela inicial. Realizou-se a aferi¢ao dos valores
de atividade pedométrica, assim como a mensuragdo de parametros fisioldogicos neste momento
(TO), com a finalidade de se estabelecer um padrao para os dados de: nimero de decubitos, tempo
de decubito, nimeros de passos e nimero de toques ao solo, frequéncias cardiaca e respiratoria, €
motilidade ruminal, sem a estimulacao dolorosa podal.

As mensuracdes pedométricas e avaliagdo clinica, ocorreram em intervalos de trés horas, durante um
periodo total de 27 horas.

Os momentos de avaliagdo e tratamento, foram determinados com base no modelo experimental de
dor podal transitoria, induzida por anfotericina B intra-articular!'-.

A metodologia utilizada segue a apresentacdo esquematica da linha do tempo a seguir:

(T-3) TO LE] 12 tto T6 T9 22 tto Ti2 T15 Ti8 T21 T24
-3h Oh 3h Sh 6h Sh 11h 12h 15h 18h 21h 24h
Onde: (T-3) foi o momento basal, para inicio da contagem de atividade pedométrica, permitindo
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assim que em TO houvesse a leitura de valores de pedometria, assim como mensuragao de parametros
fisioldgicos, sem estimulagdo dolorosa podal. Em TO também ocorrem a indugdo a artrite e sinovite
transitorias. O tto foi referente aos momentos de aplicacdo da morfina ou tramadol. As mensuracdes
das varidveis ocorreram em intervalos de trés horas ao longo de 27 horas.

O GM foi tratado com o sulfato de morfina (Dimorf®, Laboratério Cristalia, Brasil). O farmaco
foi administrado pela via intramuscular, totalizando duas aplica¢des, com intervalo de seis horas,
na dose de 0,5 mg/kg™®. A primeira aplicacdo de morfina foi realizada cinco horas apds a indugao
da artrite e sinovite, uma hora antes da evidenciacdo dolorosa podal, que ocorre no momento de
aproximadamente seis horas apds administragdo intra-articular de anfotericina B, de acordo com
modelo experimental®.

Foram aferidos parametros vitais, procedida a leitura do peddmetro e avaliagdo visual de claudicagao
no momento da indugdo no tempo zero, bem como nos momentos subsequentes em 3, 6, 9, 12, 15,
18, 21 ¢ 24 horas.

O grupo tramadol (GT), composto pelos mesmos seis animais, recebeu cloridrato de tramadol
(Tramadon®, Laboratério Cristalia, Brasil), apds a realizagdo do mesmo protocolo de indugao a artrite
e sinovite. Contudo, fazendo uso do membro pélvico esquerdo e decorridos 20 dias do protocolo
inicial, ap6s completa recuperagdo dos animais. O farmaco foi administrado uma unica vez, pela via
intramuscular, na dose de 1,8 mg/kg.

A dose e frequéncia de aplicacdo experimental do tramadol, foram determinados por calculo de
extrapolag@o alométrica®. O tratamento também foi iniciado cinco horas apds a indug¢ao do processo
inflamatorio articular, do digito lateral no membro pélvico. Decorridas seis horas da administragao
do tramadol, foi realizada administra¢do de solucdo fisioldgica, em igual volume, via intramuscular,
mimetizando a segunda dose do analgésico, administrada ao GM.

A analise estatistica foi realizada empregando-se o programa Statistical Analysis System, versao 9.3,
com o intuito de se verificar a existéncia de alteracdes entre as varidveis obtidas entre os grupos GT e
GM, além do comportamento das varidveis ao longo dos momentos avaliados dentro de cada grupo.

As variaveis: frequéncia cardiaca; frequéncia respiratoria; numero de toques no solo e tempo de
decubito apresentaram distribui¢do normal de acordo com o teste de Shapiro-Wilk e foram submetidas
a analise de variancia com medidas repetidas (ANOVA) e as médias comparadas pelo teste de Tukey.

O numero de decubitos, numero de passos e motilidade ruminal nao apresentaram valores de
distribuicao normal. Assim as varidveis: nimero de passos; numero de dectbitos; motilidade ruminal
e o grau de claudicag¢ao foram avaliados pelo teste de Wilcoxon para comparar os grupos em cada
momento e teste de Friedman para comparar os momentos dentro de cada grupo e as medianas
comparadas pelo teste de Dunn. Os resultados foram considerados significativos quando P < 0,05. As
analises estatisticas foram efetuadas empregando-se o programa Statistical Analysis System, versao
9.3.

Resultados

A afericdo das frequéncias cardiaca e respiratéria dos grupos, indicou valores que se mantiveram
em torno dos limites superiores dos fisiologicos para a espécie!'” (Tabela 1), ndo havendo diferenga
significativa entre os tempos de avaliagao.
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Tabela 1. Média (%) e desvio padrdo (S) das frequéncias cardiaca, em bpm, e respiraténia, em mpm,
segundo o grupo e tempo de avaliagdo

Frequéncia cardiaca Frequéncia respiratoéria
Tempo (h)

GM GT GM GT

i+S i8S xS xS
0 7086 75=6,5 37£7,1° 2444
3 719=84 74=149 26=11.2 20£36°
6 85+106° 71£93 28+8.0 2666
9 83=138 78=204 30x6,1 20£73¢%®
12 82£58 83=180 3174 2880
15 81=140 76130 34+6.0 30+3,6°"
18 85=10,0 7575 26=6,1 27x43¢%
21 87+112° 7078 2642 28+28%®
24 77+10,7 72+£6,1 2564 2647

® Médias seguidas de letras distintas na coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (P < 0,05)
* Existe diferenca significativa entre os grupos (P < 0,05)

Para motilidade ruminal, registrou-se a redu¢do dos valores fisiologicos em todos os momentos,
inclusive no inicial (T0), em que foram auscultados dois movimentos em dois minutos, € um
movimento em dois minutos para os demais tempos de avaliagao.

Apesar de ndo serem encontradas diferencas significativas entre os grupos GM e GT na variavel
escore de claudicagdo (Figura 2), observou-se a ocorréncia de claudicagdo grau 3, significativamente
maior quando comparada entre os tempos seis a 12 horas, ap6s a indug@o do estimulo doloroso podal.

Ressalta-se que esta evidenciagdo de dor, através da manifestacao da claudicagdo grau 3, iniciou uma
hora apos o uso dos analgésicos, mantendo-se em até sete horas apds. Tal intervalo, coincide com o
momento de maxima manifestacdo dolorosa, segundo modelo experimental de dor podal transitoria,
entre seis e 12 horas apos a indugdo de artrite e sinovite interfalangica(1).

Houve reducao da claudicagdo em 15 a 24 horas (Figura 2), sendo observada a auséncia deste sinal
clinico somente no tempo zero em ambos os grupos ¢ em até trés horas apos no GT.

Clinicamente, a claudicacdo esteve presente até o término do experimento, contudo, nenhum animal
atingiu claudicagdo grau 4.

De forma complementar a aferi¢ao do grau de claudicagdo, foram mensurados os valores de atividade
pedométrica: nuimero de decubitos, tempo de dectbito, numero de passos e nimero de toques no solo.

Em relacdao ao numero de decubitos, na Tabela 2, observou-se diferenca significativa entre os grupos
em 12 horas, sendo o maior valor da varidvel para o GT.

No GM o maior numero de vezes em que os animais estiveram em decubito ocorreu em seis horas,
uma hora apos a primeira administragdo do farmaco. Observou-se ainda que no momento 12 horas,
uma hora apds a segunda aplicacao, ndao houve diferenga significativa desta variavel. O valor minimo,
significando a auséncia deste posicionamento, ocorreu em trés, 15 ¢ 18 horas.
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No GT observou-se o maior valor em nove horas € em 15 horas o menor.
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Figura 2. Mediana do grau de claudicagdo, segundo o grupo e tempo de avaliagio.
® Medianas seguidas de letras distintas na coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (P < 0,05)
Nio existe diferenga significativa entre os grupos (P > 0,05)

Tabela 2. Média () e desvio padrio (S) do nimero de decubitos e do tempo de decuibito, em minutos,

_segundo o grupo e tempo de avaliag3o
Numero de decibitos Tempo de deciibito (min)
Tempo (h)

GM GT GM GT

xS xS xS xS
0 20,5 2£05%® 101 =222 97174
3 0£0,0° 1£08® 0£0¢ 3£33¢
6 616 3£2,1® 56+ 3] @e* 32+234
9 108 3x1,7¢ 36464 70=31,5"%
12 1£04®° 3120 19+ 19« 83+221
15 0x0,5* 1=0,5" 1740 4£59¢
18 004" 1£04°%® 1] 79£23 4%
21 105 2£05® 86 £ 45 wc* 109+£1722
24 1=1,1= 104 15212« 65=134%

® Médias seguidas de letras distintas na coluna diferem entre si pelo teste de Tukey (P < 0,05)
° Existe diferenca significativa entre os grupos (P < 0,05)
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Considerando o tempo de decubito (Tabela 2), houve diferenca entre os grupos nos momentos de 6,
12, 18, 21 e 24 horas, sendo os valores do GT significativamente maiores, exceto em 6 horas.

Avaliando-se os tempos nos grupos, observou-se que no GM ocorreu em zero hora o maior valor
apresentado para o posicionamento em minutos, ou seja, no valor determinado como padrao, estando
todos os demais momentos reduzidos em relagdo a esse. O menor valor encontrado para variavel,
representando a auséncia de decubito, ocorreu em trés horas, seguido dos momentos de 12, 15, 18 ¢
24 horas.

No GT, o maior tempo de decubito foi observado em 21 horas, seguido do tempo zero € os menores
valores ocorreram em trés e 15 horas.

Para variavel nimero de passos (Tabela 3), observou-se diferenca entre GM e GT em trés, 15, 18, 21
e 24 horas.

Tabela 3. Média (%) e desvio padrio (S) do nimero de passos e do nimero de toques ao solo, segundo

0 grupo e tempo de avaliagdo
Numero de passos

Tempo de toques ao solo

Tempo (h)
GM GT GM GT
xS xS xS xS
0 1810 + 3492 1389+ 2602 383+ 78¢ 413 £ 864
3 1063 =219 ** 651205 881=147% 473 £206 %
6 1075+ 404 2 1042+342= 8871092 889 £ 492
9 585=186" 416=141"° 544 = 148% 351 =86«
12 584=114" 570323 592x73% 462 £ 186
15 1825+494* 716 =98 649 =248 » 607 £97¢
18 665 =140% 388 60" 570 = 126 &* 313614
21 998 £ 387 #° 327+ 85°® 653 +£93»° 215+ 344
24 686 =169 % 378+ 82°% 583 =147 % 343114«

® Médias seguidas de letras distintas na coluna diferem entre s1 pelo teste de Tukey (P < 0,05)
* Existe diferenga significativa entre os grupos (P < 0,05)

No GM houve diferenga significativa entre os tempos avaliados, sendo observados os maiores valores
no tempo zero (medida padrao) e 15 horas. Os menores valores foram encontrados em 9, 12, 18 ¢ 24
horas.

Comparando-se as medianas do nimero de passos, apos a administragdo de morfina em seis horas,
observou-se que, neste primeiro momento houve redugao quando comparado ao valor padrao, assim
como estabilidade quando comparada ao tempo de trés horas, sendo estes valores inferiores ao tempo
zero. Observou-se ainda, uma grande redu¢ao no momento seguinte, em nove horas.

Apds a segunda aplicagdo de morfina, em 12 horas, também houve reducdo, encontrando-se nesse

Cienc. anim. bras., Goiania, v.20, 1-11, e-44627, 2019
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tempo, o menor valor registrado para a varidvel. Notou-se o inverso do primeiro momento de tratamento
e ainda registrou-se, apds a segunda aplica¢do, o maior valor de nimero de passos verificado as 15
horas.

Para o GT o valor padrdo também demonstrou ser o maior registrado no tempo zero. As menores
afericoes foram observadas em 9, 18, 21 e 24 horas. As variaveis se mantiveram estabilizadas em
valores intermediarios nos momentos trés, 6, 12 e 15 horas.

Excetuando-se o0 momento de 15 horas do GM, todos os demais valores de ambos os grupos se
apresentaram inferiores aos seus padroes em zero hora.

A anélise da Tabela 3 evidencia diferenca significativa entre os grupos nos momentos trés, 18, 21 e 24
horas, considerando o nimero de toques no solo.

Comparando-se os dados do GM, observou-se os maiores valores do nimero de toques no solo em
trés e seis horas, em que o segundo momento se refere a uma hora ap6s a administragdo do farmaco.
O menor valor foi registrado em zero hora (padrao).

No GT, o valor padrao apresentou-se em uma zona intermediaria, em que o maior numero de toques
também foi registrado em seis horas e 0 menor em 21 horas.

Discussao

A mensuragao dos parametros fisiologicos das frequéncias cardiaca, respiratoria e motilidade ruminal,
ndo apresentou relevancia para o estudo. Provavelmente, devido aos efeitos de estresse ambiental e
manejo.

Baniadam et al.®), da mesma forma, ndo encontraram altera¢des significativas nas frequéncias cardiaca
e respiratoria, em avaliacao dos efeitos da aplicacdo epidural de tramadol em bovinos, nas doses
de 1,0 mg/kg, 2,0 mg/kg e 3,0 mg/kg. Relataram ainda manutencao da motilidade ruminal normal.
Porém, no presente estudo, observou-se reducao dos movimentos ruminais em todos os momentos.
A manipulacao e contengdo, mesmo submetendo os animais a um periodo de adaptagdo, parecem ter
tido efeito marcante sobre estas variaveis.

Apesar dos animais de ambos os grupos claudicarem até o término do experimento, houve redugao
espontanea do escore de claudicacdo préximo ao final do periodo de avaliagdo. Ocorreu o retorno a
deambulagdo normal apos 72 horas em todos os animais, sem quaisquer sequelas locomotoras!".

O méximo de claudicacdo para este estudo foi o grau 3, que pdde ser observado entre seis e 12 horas,
concomitante ao periodo do pico de estimulagdo dolorosa determinado pelo protocolo de indugdo de
artrite e sinovite, desencadeado pela anfotericina B intra-articular®. Por meio desta manifestagao,
verificou-se a auséncia de melhora da deambulagdo sob a agdo da morfina ou tramadol no referido
momento. Apesar do tempo de a¢ao analgésica da morfina, para bovinos, de seis horas!'? e meia-vida
de quatro horas'?, ¢ intervalo de administragdo do tramadol determinado por alometria, em fungao
da falta de dados para espécie.

A queda dos escores de claudicacdo ocorreu somente ap0s as 12 horas em ambos os grupos, sugerindo
uma melhora em fungao da diminui¢ao do estimulo doloroso, que foi induzido em carater transitorio.
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A pedometria utilizada no presente estudo permitiu a observagao da redu¢do no numero de passos, nos
grupos GM e GT. Esta observacao se fez comparando o momento inicial da avaliacdo e as 12 horas
seguintes a indug¢do do processo inflamatdrio articular, momento em que os animais apresentaram o
maximo de estimula¢do dolorosa e manifestagdo de claudicacao grau 3.

Em relagdo ao nimero de toques ao solo (passos falsos), mensurados pelos pedometros, observou-se
os maiores valores desta varidvel no momento correspondente ao de maior desenvolvimento de dor
podal, concomitante ao inicio do pico de claudicacdo, em seis horas.

Analisando-se a variavel tempo de decubito, observou-se que o intervalo de tempo com maior
demonstragdo de claudicagdo, ocorreu entre seis € 12 horas, havendo redugdo do tempo de decubito
no GM, apesar dos animais terem deitado mais vezes em seis horas. No GT também se observou esta
alteracdo, ocorrendo diminui¢ao do tempo em seis e nove horas, estabilizando estatisticamente em 12
horas. O mesmo comportamento foi notado em relagdo ao niimero de dectbitos no GT, uma vez que
em nove horas houve aumento em relagdo ao momento inicial.

Estes achados da pedometria demonstram claramente uma inquietacao dos animais, observada pelo
aumento de toques ao solo, redug¢ao do numero de passos, diminui¢ao do tempo de decubito e aumento
do niimero de vezes nesta postura, nos momentos de evidéncia de claudicagdo grau 3, podendo ser
interpretado como demonstrac¢do de dor podalV.

Braz et al.® utilizando-se do tramadol nas doses de 2 e 4 mg/kg, via intravenosa e nas doses de 100
e 200 mg, via retal, ndo observaram efeito analgésico, frente ao estimulo de dor a partir de descorna
caustica em bezerros. O mesmo achado foi visto em nosso estudo, com a administragdo do farmaco
via intramuscular, na dose de 1,8 mg/kg, alterando-se o método de estimulag¢do dolorosa.

Anderson e Edmondson® indicam a morfina na dose de 0,5 mg/kg, via intravenosa, a cada 12
horas, como terapia analgésica em bovinos. Contudo, ap6s a inducdo do complexo artrite e sinovite
interfalangica distal, o mesmo farmaco na dose de 0,5 mg/kg, mostrou-se incapaz de interferir na
atenuacao do grau de claudicacao, frente a estimulagao dolorosa experimental.

Foram empregados dois farmacos analgésicos, apos estimulagdo dolorosa podal nos bovinos. Um deles,
a morfina, de utilizagdo ampla e consagrada na espécie. Apesar disso, nos resultados deste trabalho,
baseando-se na qualidade de deambulacao e atividade pedométrica, observou-se uma contraposi¢ao
as indicagdes em literatura consultada®®. Assim, evidencia-se que a terapia com morfina, na dose
utilizada, foi incapaz atenuar o estimulo doloroso. Essa observagdo esta respaldada pelo aumento da
variavel representada pelo niimero de toques ao solo, diminui¢do do nimero de passos, aumento do
numero de decubitos e diminuicdo do tempo de decubitos, coletados a partir da pedometria. Além
da prevaléncia de manifestacdo clinica de claudicagdo grau 3, nos momentos de maior estimulagao
dolorosa do modelo experimental, apesar da terapia analgésica.

Apesar de o tramadol ndo possuir uma dose terapéutica definida para espécie bovina, o referido
farmaco também apresentou resultados insatisfatorios na dose utilizada, frente ao estimulo doloroso
a partir dos processos inflamatorios articulares, corroborando Braz et al.®. Todavia, é necessario um
questionamento e avaliacdo do tramadol para essa espécie, verificando a farmacocinética, conforme
descrito por Sousa et al.'®¥ em caprinos, que apontaram a inexisténcia do principal metabodlito (M1)
no plasma, ap6s administragao de tramadol via oral na dose de 2 mg/kg.

Conclusoes
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A morfina e o tramadol, nas doses de 0,5 e 1,8 mg/kg, respectivamente, administrados por via
intramuscular, foram incapazes de interferir na atenuagdo do grau de claudicagdo no momento de
maxima estimulagdo dolorosa, frente ao modelo experimental de dor ortopédica.
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