seminario
deiniciacao
cientifica
ISSN 2558-6052
EFEITOS DA DETOMIDINA INTRANASAL EM CAVALOS SUBMETIDOS A TRATAMENTO

ODONTOLOGICO

Alline Morgana Silva Leite!; Camille Alexandra Carvalho e Silva?; lanna Lins Teodoro Napoledo?3; Candice
Mara Bertonha?; Karina Yukie Hirata®; Joana Zafalon Ferreira®.

1 Alline Morgana Silva Leite, Bolsista (IFMG), Medicina Veterinaria, IFMG Campus Bambui, Bambui - MG; allinesilval02@hotmail.com.
2 Camille Alexandra Carvalho e Silva, Medicina Veterinaria, IFMG Campus Bambui, Bambui — MG.

3 lanna Lins Teodoro Napoledo, Medicina Veterinaria, IFMG Campus Bambui, Bambui — MG.

4 Candice Mara Bertonha, Docente do curso de Medicina Veterinaria, IFMG Campus Bambui, Bambui — MG.

5 Karina Yukie Hirata, Docente do curso de Medicina Veterinéria, Universidade Federal de Juiz de Fora (UFJF), Juiz de Fora — MG.

6 Joana Zafalon Ferreira, Orientador: Pesquisador do IFMG, Campus Bambui; joana.zafalon@ifmg.edu.br.

RESUMO

A doenca periodontal envolve proliferacdo bacteriana e inflamacao da gengiva, ligamentos periodontais,
cemento e 0sso alveolar. A limpeza periodontal previne e trata a doenga periodontal em equinos e é realizada
com o0s animais em posicdo quadrupedal e sedados. A detomidina € rotineiramente empregada pela via
intravenosa e intramuscular para a espécie equina devido seu efeito sedativo e analgésico mais satisfatério,
mas pela via intranasal é pouco relatada. Objetivou-se avaliar os efeitos da detomidina na dose de 30 pg/kg
pela via intranasal em equinos submetidos a limpeza periodontal. Os pardmetros frequéncia cardiaca (FC),
frequéncia respiratoria (FR), pressao arterial sistdlica (PAS), temperatura retal (TR), altura de cabeca (AC),
glicemia, motilidade intestinal (MI) e grau de sedacdo foram mensurados nos momentos basal (M0O) e nos
minutos 10, 30, 60, 90 e 120 apds administragdo intranasal (M10, M30, M60, M90 e M120). O ritmo cardiaco
foi mensurado desde o basal até o M120, exceto no M10. O hemograma foi avaliado nos momentos M30,
M60, M90 e M120. Em M30 foi avaliado a sensibilidade do periodonto com uma agulha 25x07 na bolsa
gengival préximo aos incisivos superiores e inferiores. Durante a limpeza periodontal, a sensibilidade da
cavidade oral foi mensurada nos dentes superiores, inferiores, incisivos e final do procedimento. Mais da
metade dos animais (53%) apresentaram inquietacdo durante a administracdo do sedativo. A FC reduziu
levemente a partir do M60 (31 bpm) e M90 (29 bpm) em relacdo ao MO, porém se manteve dentro dos valores
desejaveis para a espécie. Apesar da FR nao variar expressivamente em relacdo aos valores basais, foi
observado longos periodos de bradipneia. Houve queda na PAS (119 mmHg) no M30 e redugéo gradual (120
mmHg e 116 mmHg) até M120 quando comparado ao momento basal. Apesar disso, houve um aumento (124
mmHg) apos finalizar o procedimento. Quanto a TR, os valores médios basais foram registrados (37,4 °) e
reduziram (36,9°; 36,8°) ap6s M90 e M120, respectivamente. A hiperglicemia foi detectada em 15,3% dos
animais no M90 e M120. Houve queda no hematécrito em 69% dos animais e leucopenia em 84,6%. A AC
reduziu em todos os animais, sendo mais evidente no M90 (40% do valor basal). Em M90, 84,6%
apresentaram ataxia e o maior grau de sedacdo. Apesar da agitacdo discreta durante o estudo, 15,3%
permitiram a realizacdo completa do procedimento. A Ml reduziu a partir do M60 em 54% animais. Conclui-
se que detomidina na dose de 30 mcg/kg pela via intranasal, promove uma sedacao leve em equinos, porém
ndo é suficiente para o tratamento periodontal efetivo dos mesmos.

INTRODUCAO:

A doenga periodontal (DP) dos equinos é caracterizada pela infec¢céo bacteriana associada a
inflamacé&o inicial da gengiva seguido pelo acometimento dos ligamentos periodontais, cemento e 0sso
alveolar (CONEGLIAN et al., 2018). Quando ndo tratada ha destruicdo do periodonto, perda prematura do
dente e consequéncias na saude geral (impacto na condicao corporal e no desempenho) (KLUGH, 2005).

A limpeza periodontal é uma das estratégias para o tratamento e prevencdo da DP em equinos
(DIXON, 2011). E realizada sob sedac&o e com o animal em posi¢do quadrupedal para facilitar o acesso a
cavidade oral, minimizar complicacdes anestésicas e alteracbes fisiolégicas indesejaveis causadas pela
anatomia e porte fisico destes animais quando em decubito (HUBBELL, 2007).

A detomidina é um sedativo agonista alfa-2-adrenérgico muito utilizado em equinos e em
procedimentos odontolégicos por proporcionar efeitos mais satisfatorios nesta espécie (ARARIPE et al., 2013;
LAMONT; MARTINEZ, 2006). Comumente é administrada pela via intravenosa e intramuscular, sendo a via

intranasal uma alternativa, ainda pouco explorada, pelo fato da mucosa nasal ser extremamente vascularizada
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e conduzir os farmacos para a corrente sanguinea. Assim, ndo ha metabolismo de primeira passagem o que

resulta em uma elevada biodisponibilidade do medicamento (SANTOS, 2019).
Diante disso, objetivou-se avaliar os efeitos clinicos e sedativos da detomidina na dose de 30 mcg/kg

via intranasal em equinos submetidos ao tratamento odontoldgico.

METODOLOGIA:

O projeto foi executado IFMG - Campus Bambui apds aprovacdo da Comissdo de Etica no Uso de
Animais local (Protocolo 07/2020). Utilizou-se 13 equinos higidos da instituicao, oito machos castrados e cinco
fémeas, mesticos, com idade média de onze anos e peso médio de 461kg.

Apos jejum alimentar (8 horas) e hidrico (2 horas), os animais foram encaminhados para o tronco de
contencdo, pesados e submetidos a tricotomia e antissepsia da regido média do pescoco, para acesso da
veia jugular com auxilio de um cateter conectado a uma torneira de 3 vias. Posteriormente, os animais
permaneceram por quinze minutos para ambientacgdo e posterior afericdo dos parametros basais (MO).

ApoOs afericdo dos pardmetros basais, uma sonda nasogastrica n° 10 foi inserida pela narina direita
(aproximadamente 17 centimetros) e foi administrado 30 pg/kg de detomidina, diluida em NaCl 0,9%,
padronizando um volume total de 2 mL. A cabeca dos animais foi mantida elevada pela cabecada
odontoldgica por um intervalo de 1 minuto para melhor absor¢éo do farmaco (PAIVA, 2019).

Foram avaliados os parametros frequéncia cardiaca em batimentos por minutos (FC/bpm) pelo
posicionamento do estetoscOpio no quarto espaco intercostal esquerdo; frequéncia respiratéria em
movimentos por minuto (FR/mpm) pela observacdo do movimento do gradil costal durante um minuto;
pressao arterial sistélica em milimetros de mercirio (PAS/mmHg) mensurada por método nao invasivo,
doppler ultrassénico com adaptacdo do manguito na base da cauda respeitando 40% da circunferéncia; ritmo
cardiaco com o auxilio de um eletrocardiégrafo com os eletrodos tipo jacaré, dispostos no apice cardiaco
(vermelho); terco distal do sulco da veia jugular (verde); e area cranial a escipula (amarelo), gerando a
derivacédo bipolar (DIl de Eithoven); temperatura retal em graus Celsius (TR/°C) pela insercao de termdmetro
clinico digital no reto.

A glicemia e 0 hemograma completo foram avaliados mediante a coleta de sangue da veia jugular.
Descartou-se 1 mL de sangue e coletou-se de 3 a 5 mL de sangue. Fitas regentes e aparelho portatil foram
utilizadas para afericdo da glicemia e para o hemograma as amostras foram acondicionadas em tubos
contendo acido etilenodiaminotetracético e armazenadas em isopor com gelo para envio ao laboratério.

O grau de sedacéo foi avaliado pelo escore dos comportamentos expressos pelos animais, da
seguinte forma: comportamento (calmo — 0, agitacao discreta — 1 e agitacdo intensa — 2); ptose palpebral e
labial (ausente — O e presente — 1) e ataxia (ausente — 0, discreta — 1, moderada — 2, intensa — 3). A altura da
cabeca (AC) foi definida pela afericao da distancia entre a regido mentoniana e o chao (centimetros) com o
auxilio de uma fita métrica fixada em um suporte mével.

A motilidade intestinal (MI) foi avaliada por estetoscopia abdominal por um minuto em cada um dos
quatro quadrantes: célon dorsal esquerdo (Q1), colon ventral esquerdo (Q2), valvula ileocecal (Q3) e colon
ventral direito (Q4). Cada quadrante recebe uma pontuacao de acordo com a ausculta (0 — auséncia de som;
1 — sons tipo crepitacdo, pouco audiveis e abafados uma vez por minuto; 2 — sons tipo crepitagdo, pouco

audiveis e abafados, com frequéncia de duas vezes por minuto; 3 - sons tipo borborigmos, bem audiveis, com
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frequéncia de uma vez por minuto; 4 - sons tipo borborigmos, bem audiveis, com frequéncia maior que duas

vezes por minuto). A soma das auscultas dos quadrantes pode ir de zero (parada completa dos movimentos
intestinais) até 16 (atestando motilidade normal).

Os parametros foram avaliados no momento basal (M0), correspondente ao momento antes da
aplicacdo da detomidina. Posteriormente os animais foram avaliados nos minutos dez (M10); 30 (M30); 60
(M60); 90 (M90) e 120 (M120) apds a aplicacao do sedativo, totalizando 2 horas de avaliacdo. Em todos os
momentos foram avaliados FC, FR, PAS, AC, T° e glicemia. Nos momentos M30, M60, M90 e M120 foi
coletado sangue para realizacdo do hemograma.

A sensibilidade da cavidade oral foi avaliada em M30 com a insergdo de uma agulha hipodérmica
25x7, estéril e descartavel na bolsa gengival, paralela ao dente incisivo superior e inferior e classificada em
ausente (0), discreta (1) e presente (2) (adaptado de Roscoe, 2007). Durante o desgaste com a grosa elétrica
foi avaliado a sensibilidade em dentes superiores (Msup), inferiores (Minf), incisivos (Minsc) e no final do
procedimento (Mfim) em ausente (0), discreta (1) e presente (2). Os dados foram analisados a partir de uma

abordagem estatistica descritiva.

RESULTADOS E DISCUSSOES:

Durante a administracdo da detomidina, 53% dos animais apresentaram incobmodo com a insercao
da sonda nasogéstrica na nharina e consequentemente, houve tentativas de expelir a sonda e a solucéo apés
a aplicagéo intranasal, acarretando o escoamento de uma pequena parte da solucédo aplicada. O quadro pode
ser justificado como uma reagéo involuntéria do sistema nervoso frente a um estimulo na narina (ELGAYAR
et al., 2017).

A sensibilidade do periodonto nos incisivos superiores e inferiores foi avaliada em M30 e mostrou-se
presente em 7 animais (53,8%). Destes, dois ndo permitiram a realizacdo do procedimento odontolégico.
Kostolowicz (2021) descreve que o atraso no diagnéstico ou tratamento de doencas periodontais gera
destruicdo do periodonto, aumento da sensibilidade, mobilidade e perda prematura do dente. Na avaliagdo
da resposta ao desgaste dentério, a sensibilidade foi descrita como presente nos incisivos inferiores em todos
0s animais que permitiram totalmente (15,3%) ou parcialmente (69,2%) a realiza¢édo do procedimento, embora
o tempo de desgaste ter sido inferior ao que se realiza na pratica, e manteve-se presente ao final do
procedimento em 10 (76,9%) animais. O mesmo foi descrito por Roscoe (2007) na avaliagdo de protocolos
de sedacgéo para procedimentos odontolégicos em equinos, e que durante a avaliagdo da resposta ao
desgaste dentario, demonstrou a superioridade de protocolos com associa¢des de opioides, como xilazina e
butorfanol, quando comparados ao uso isolado de agonistas alfa-2 adrenérgicos. A padronizac¢do do grau de
comprometimento dentario dos animais pode auxiliar na avaliacdo do protocolo proposto.

A FC reduziu discretamente, principalmente a partir do M60 (31 bpm) e M90 (29 bpm), mas
permaneceu em média em 32 bpm. Este achado é semelhante aos estudos de Fantoni et al., (1999) ap6s a
utilizacao de romifidina (80 pg/kg — IV) ou detomidina (20 pg/kg — IVV) em equinos para avaliagdo de parametros
cardiovasculares e ventilatérios. Esta classe caracteriza-se por causar bradicardia intensa em equinos mesmo
com a administracdo em doses baixas (ENGLAND; CLARKE, 1996). Entretanto, mantiveram-se em valores

fisiolégicos para a espécie equina (20 a 40 bpm) (FEITOSA, 2014).
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A FR reduziu gradativamente durante o estudo, sendo a maior redugdo em M120 (50%), porém sem

sinais de depresséo respiratoria e dentro dos limites fisiolégicos para a espécie equina (FEITOSA, 2014).
Mama et al. (2009) também ndo observaram comprometimento das trocas gasosas apos sedacdo com
detomidina 30 pg/kg — IV e IM em equinos. Estes achados devem-se ao fato de a detomidina causar minimas
alteracdes sobre a dindmica respiratéria de equinos adultos (GUILHEN, 2011).

Segundo Fantoni e Cortopassi (2010), os alfa-2 agonistas causam aumento transitério da PAS,
seguido de hipotensao e sdo relativamente toleraveis em equinos com a funcao cardiovascular normal. No
presente estudo foi observada discreta oscilagdo da PAS, com tendéncia a queda, e aumento apds finalizar
o procedimento odontolégico (M60), mas com valores dentro da normalidade para a espécie (ROBINSON,
2008). Efeitos similares foram observados por Muir e Mason (1993) comparando os efeitos da xilazina (0,5 e
1,0 mg/kg) e detomidina (10 pg/kg) pela via intravenosa em equinos adultos.

Em equinos, a temperatura de adultos varia de 37,5 a 38,5°C (FEITOSA, 2014). Neste estudo, os
valores médios em MO foram de 37,4°C, reduziram ao longo do estudo chegando a 36,8°C no M120. Estudos
mencionam a reducdo da TR em equinos tratados com alfa-2 agonistas (ELFENBEIN et al., 2009; YAMADA,
2021) e hipertermia tardia na utilizagdo da detomidina (RINGER et al., 2012), entretanto o fato n&o foi
observado no presente estudo. Ademais, a reducao pode ser justificada pela redistribuicdo central de sangue
causada pela vasoconstri¢cdo periférica resultantes dos efeitos do farmaco (HENRIQUE et al., 2019).

Um dos efeitos observados apos a aplicagdo de medicamentos alfa-2 adrenérgicos é a hiperglicemia
pela inibicdo da secrec¢éo de insulina (FANTONI; CORTOPASSI, 2010). Considerando os valores de glicose
acima de 110 mg/dL como hiperglicemia (FRANK, 2011), apenas dois animais (15,3%) apresentaram
hiperglicemia, sendo um deles no M90 e o segundo no M120. Onze animais (84,6%) apresentaram um
aumento neste parametro, mas nao ultrapassaram 110 mg/dL. Tendo em vista que o jejum pode acarretar
diminuicao da glicemia (SANCHEZ et al., 2012), o periodo que os animais permaneceram em jejum pode ter
mascarado o aumento da glicemia causada pela detomidina.

De acordo com Fantoni e Cortopassi (2010), apés a administracao de alfa-2 agonistas, a queda do
hematécrito pode ocorrer devido a vasodilatacdo esplénica e consequentemente, ao sequestro de hemécias
pelo baco. Outro motivo se deve ao deslocamento de fluidos para o meio intravascular, na tentativa do
organismo de manter o débito cardiaco adequado. Além disso, a diminuigcdo no nimero de leucécitos também
se deve ao sequestro pelo bago e pela supresséo da proliferagdo de linfécitos. Tendo isso em vista, nove
animais (69%) apresentaram diminui¢do dos valores de hematdcrito a partir do M30, sendo mais evidente no
M90. Outrossim, também foi possivel avaliar uma diminui¢do no niumero de leucdcitos a partir do M30, sendo
mais acentuada no M90 em onze animais (84,6%).

Todos os animais apresentaram abaixamento de cabeca. A menor altura (73,7cm) ocorreu aos 90
minutos em 53,8% dos animais, assim como em estudo utilizando a detomidina (30 pg/kg) pela via IM (MAMA
et al., 2009). J4 em estudo utilizando 20 pg/kg de detomidina pela via intranasal em equinos a menor altura
de cabeca (77,1cm) registrada ocorreu aos 60 minutos (PAIVA, 2019).

Como manifestacédo da sedacédo causada pela detomidina, os equinos podem apresentar ptose labial
e palpebral (GUILHEN, 2011). No presente estudo, todos os animais apresentaram ptose palpebral e labial
em M60 e M90, assim como os estudos de Fantoni et al. (1999). Esses efeitos também foram observados em
dois animais (15,3%) em M10, onze animais (84,6%) em M30 e oito (61,5%) em M9O.
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Quanto ao grau de ataxia, apenas dois animais (15,3%) apresentaram ataxia discreta ap6s 10 minutos

de aplicacédo, cinco animais (38,4%) de discreta a moderada em M30 e nove animais (62,2%) em M60. Em
MO0 foi possivel observar ataxia intensa e moderada em dois animais, discreta em sete animais e em dois
nao foi observado nenhum nivel de ataxia. J& em M120, dois animais apresentaram ataxia moderada e quatro
discreta. Sendo assim, os animais apresentaram maior grau de sedacdo em M90 uma vez que a ataxia € uma
manifestacdo do efeito sedativo da detomidina (GUILHEN, 2011).

Os dados encontrados corroboram com estudos de Guilhen (2011), na qual comparou os efeitos da
aplicacdo da detomidina isolada e em associacdo com opioides pela via intravenosa em equinos, na dose de
30 pg//kg. Dentre os parametros observados com a aplicacdo da detomidina isolada, foi observado ptose em
todos os animais aos cinco, trinta e sessenta minutos de avaliagdo e ataxia discreta a intensa nos minutos
cinco e trinta. Apesar disso, € vélido ressaltar que o estudo administrou a detomidina pela via intravenosa e
por esse motivo, os efeitos mais intensos foram observados nesses momentos.

De acordo com England e Clarke (1996), os agonistas alfa2- adrenérgicos reduzem a consciéncia,
entretanto, rea¢cdes ao toque ou estimulo sonoro podem acontecer. No presente estudo, seis animais (46,1%)
apresentavam-se discretamente agitados na avaliacdo basal e dois (15,3%) em M10. Na avaliacdo realizada
aos 30 minutos, antes da realizacdo do procedimento odontolégico, todos os animais apresentavam-se
calmos. Entretanto, os animais demonstraram inquietacdo e maior atengdo ao ambiente quando ligava o
motor odontoldgico. Desse modo, apenas dois animais (15,3%) permitiram a realizacdo completa do
procedimento, o que sugere que a dose administrada de 30 pg//kg pode néo ter causado sedacao suficiente,
visto que a detomidina € dose dependente (MAMA et al., 2009). Além disso, meios de reduzir o ruido sonoro
devem ser considerados j& que podem melhorar os efeitos sedativos observados nestas condigées.

Com relacao a motilidade intestinal, houve redugéo a partir do M60 em 7 (54%) animais apds a
realizacdo do procedimento. Essa reducdo é esperada apds a administracdo do farmaco por envolvimento
com as vias neurais entéricas responsaveis pela Ml (KOHN; MUIR, 1988). Além disso, 0os agonistas a2-
adrenérgicos reduzem o débito cardiaco, ha ativacao de fibras pré-sinpticas e estimulagéo vagal reduzindo
o fluxo sanguineo entérico (BRAGA, 2014). Os valores de descarga da valvula ileocecal em todos os animais
do experimento ndo retornaram aos obtidos nas avaliages basais até o M120, isto pode ser explicado pelo
fato de que a detomidina provoca inibicdo da motilidade propulsiva, atuando diretamente na atividade ciclica

de ondas elétricas do intestino delgado levando a uma menor taxa de passagem intestinal (PIMENTA, 2009).

CONCLUSOES:

Os resultados do presente estudo sugerem que a detomidina na dose de 30 mcg/kg pela via
intranasal, promove uma sedacdo leve em equinos por aproximadamente 120 minutos, sem alteracdes
significativas nos parametros clinicos avaliados. Entretanto, devido a agitacdo durante o tratamento e a

sensibilidade dolorosa, esta dose nao é recomendada para o tratamento periodontal efetivo em equinos.
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