CONTENGAO FARMACOLOGICA DE BOVINOS
COM TRIIODOETILATO DE GALAMINA'
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RESUMO - O triiodoetilato de galamina (T'G), miorrelaxante periférico, foi testado como droga para
a imobilizagdo de bovinos, O experimento foi realizado com 23 touros pesando entre 180 e 410 quilo-
gramas de peso vivo (KPV)} e o TG foi adminijstrado via intramuscular nas doses de 0,49 a 1,86 mg
por kg de peso vivo (KPV). A dose de 140 mg/KPV promoveu contengdo insuficiente, porém doses
de 1,50 a 1,60 mg/KPV foram eficientes. Doses de 1,60 a 1,86 mg/KPV induziram paralisia respira-
téra; entretanto este efeito pode ser satisfatoriamente neutralizado pela associagdo metil-sulfato
de neostigminefsulfato de atropina. O TG por si s6 foi incapaz de promover a exposi¢io do pénis;

entretanto isso foi obtido apéds lavagem de cavidade prepucial com solugdo de xylocaina a 2%, segnido
de massagem tépica,

Termos para indexagfo: flaxedil, curarizagdo,

PHARMACOLOGIC RESTRAINT OF BOVINES
WITH GALLAMINE TRIETHIODIDE

ABSTRACT - Gallamine triiodoethylate (GT), a peripheric muscle relaxing was tested as an immobili-
zation drug in bovine, Trials were conducted on 23 bulls weighing from 180 to 410 kilograms, and
GT was applied intramuscularly, at 0.49 to 1.86 mg/kilograms of live-weight (KLW). The dose of
1.40 mg/KLW promoted insufficient restraint but doses from 1,50 to 1.60 mg/KLW were efficient
in restraining the animals. On the other hand, doses from 1.60 to 1.86 mg/KLW induced respiratory
paralysis: however, this side effect could effectively be neutralized by the mixture neostigmine methyi-
sulphate/atropine sulphate. GT alone failed to promota penis protrusion; however, such effect was

obtained after washing the preputial cavity with xylocaine 2%, followed by topical massage.

Index terms: flaxedil, curarization.

INTRODUGAOD .

A lida com animais domésticos exige o emprego
de métodos de contengdo que permitam o manu-
seio livre de acidentes. Esta contengdo pode ser
feita por métodos fisicos ou farmacolégicos; nesses
dltimos sfo utilizadas substincias com agio tran-
giiilizante, hipnética, que induzem sono semelhan-
te ao fisioldgico, miorrelaxantes com agdo sobre o
sistema nervoso central, ou com atuagio sobre o
sistema nervoso periférico, como os bloqueadores
neuromusculares.

Os bloqueadores neuromusculares ou miorrela-
xantes periféricos, também conhecidos como cura-
rizantes, tém a propriedade de paralisar a muscula-
tura esquelética de modo seletivo, atingindo primei-
ro os miisculos da cabega, pescogo e membros, e

1 Aceito para publicagfo em 5 de fevereiro de 1986.

2 Méd. - Vet., M, .S¢., EMBRAPA/Unidade de Execugfo
de Pesquisa de Ambito Estadual de Sdo Carlos (UEPAE
fle Sgg Carlos), Caixa Postal 339, CEP 13560 Sdo Car-

os,

posteriormente os misculos ‘responsdveis pela
respiragio (Goodman & Gilman 1978)., Foram
introduzidos na medicina por West e Bennett,
conforme citam Goodman & Gilman (1978) e
indicades na medicina veterinitia por Alfonso
(1955), Soma (1971), Young (1975), Pienar
(1975}, Buys (1975), Santos & Mello (1975} ¢
Lumb & Jones (1979). No Brasil o uso de bloquea-
dores neuromusculares na contengio de animais
nio se difundiu, talvez pelo risco de parada respi-
ratbria, que essas substanmas induzem nos casos de
dosagem excessiva. -

Com o advento dos curarizantes sintéticos, o
efeito dessas substincias pode ser melhor contro-
lado, aumentando os limites de seguranga para seu
uso. Assim o triodoetilato de galamina, curarizan-
te utilizado neste experimento, sintetizado por
Bovet et al, citado por Goodman & Gilman
(1978), tem agdo farmacolégica classificada como
estabilizadora, o que permite sua neutralizagio
total ou parcial por substineias anticolinesterdsicas,
como a neostigmina. Sua aplicagio na contengio
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farmacolégica de bovinos atenderia aos cases nos

quais se deseja que os animais trabalhados apresen-
tem pronta recuperagio, sem os inconvenientes de

sonoléncia e incoordenag3o provocados pelos tran-

qiiilizantes e miorrelaxantes centrais, normalmente

empregados para este fim. Assim, um dos objetivos |
do presente experimento foi verificar a viabilidade .
do triiodoetilato de galamina para imobilizagio de-

bovinos. A exposigio do pénis de bovinos tem sido
normalmente obtida através de anestesia epidural

{Berge & Westhues 1967, Derivaux 1980, Hipélito

et al, 1965), pelo uso de trangiiilizantes (Derivaux
1980, Correa 1971), pela anestesia dos nervos
pudendo e dorsal do pénis ou pela anestesia do
misculo retrator do pénis, conforme indica Grove

(1977). Assim, verificou-se também, a capacidade’

do triiodoetilato de galamina para promover a
exposigFo do referido érgo.

MATERIAL E METODOS .

Em 23 touros, 4 mestigos Holandés-Zebu e 19 Can-

¢him, pesando de 180 a 410 quilogramas, foram aplicadas,

via intramuscular, doses crescentes de trilodoetilato de

galamina, que variazam de 0,49 a 1,86 mg/kg de peso vivo,
conforme Tabela 1.

Os animais foram mantidos em jejum por 24 horas,
recebendo somente dgua, e o peso dos mesmos foi aferido
no momento da aplicagio.

A temperatura retal, os batimentos cardiacos e os mo-
vimentos respiratérios foram observados antes da apli-
cagfo, para servirem de parimetro da atuagfo do agente
cutarizante utilizado durante a contengdo. ‘

- Doses com volume superior a 10 ml foramn fracionadas
e aplicadas em membros diferentes para facilitar a absorgdo
da droga e evitar lesdes na musculatura pelo £xcesso de
l{quido.

Apbs a aplicagdo, os animais foram mantidos livres em
peguena drea, para observagfo de seu comportamento
durante o perfodo de uma hora. :

A neostigmina, que atua como anndoto na proporgd‘o

" de 1,0 mg para cada 4,0 mg de triiodoetilato de galamina,
associada a 0,005 mg de sulfato de atropina por 100 kg de
peso vivo, foi mantida pronta para ser aplicada via endo-
venosa.

RESULTADOS S :

Doses de 0,49 a 1,30 mg/kg de peso vivo nio
induziram a curarizagdo. A :partir. de 1,40 até
1,60 mgfkg de peso vivo, obteve-se a curarizagdo

dos animais 6 minutos apbs a aplicagdo, podendo,
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entretanto, a mesma ocorrer até 21 minutos apds

(Tabela 1). ;¢

Nos animais curarizados observou-se fraqueza
nos misculos do pescogo e posteriormente nos
membros anteriores, que normalmente apresentam

: fasciculagso muscular Finalmente foram afetados

0s membros posteriores, ocorrendo entdo a queda.

- Os animais curarizados com dose de 1,40 mg/kg de
. pesovivo ficaram em dectibito esternal, levantando-

-se ao perceber a aproxlmagao de qualquer pessoa,
voltando a cair quase de 1med.1ato, dura.ndo esta
situagio por 9 a 10 minutos.

Os animais curarizados com doses de 1,50 a
1,60 mg]kg, apbs a queda permaneceram pratica-
mente iméveis durante 51 a 98 minutos, permitin-

“do, dura.nte aquele penodo, completa manipulagdo.
A temperatura nestes animais sofreu elevages. Os

batimentos . cardlacos nio apresentara.m grandes
altera;ﬁcs. a nfo ser nos animais mais indéceis, ¢

.08, movunentos resplratonos tenderam para uma

pequena redugao, todavm foram ritmicos e estavels,

‘0 que podc ser visto nos animais de n° 09220da
_Tabela 1.

Daoses iguais ou supenores a 1 62 mgfkg de peso
vivo podem prococar a paralizagao da musculatura
respiratoria, fato este detectado pela agitagio do
animal apés a queda. A neutralizagdo parcial da
dosagem excessiva, com neostigmina, de modo a
ficar atuando a dose de 1,50 mg/kg de peso vivo,
tranqiiilizou os animais e permitiu uma respiragio
ritmica. Estas doses, além de induzirem a parada
respiratoria, promoveram - taquicardia, conforme
pode-se observar na Tabela 1 (a.nimais de n? 21a
23) . : S
- O prolapso espontaneo do pems somente com
a aplicagdo do triodoctilato de galamina nio foi
obtido, mesmo nos animais contidos com doses
superiores a 1,50 mg/kg de peso vivo. Ao se tentar
a exposigdo deste érgfo, era observada a agdo do
miisculo retrator do pénis a0 se tocar na glande.
Entretanto, foi : possivel expor manualmente o
pénis trés a cinco minutos apds aplicagio do lavado
prepucial com solugdo de xilocafna a 2%, seguida
de massagem.

DISCU SSAO

- Os bloquearlorcs ncuromuscula.res sdo classlﬁ-
cados em competitivos (estabilizadores) e despola-
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TABELA 1. Contenglo farmacoldgica ¢ exposigdo de pénis de b com triiodoetilato de gal
g .
= % - E ’ Batimentos Temperaturs Movimentos
2 28 E cardiacos respiratdrios
-] o a & o
i (2 ¢ P : 8 § § % ¢ %
$ s 8z P ¢ %¥ 5 2 § 2 §
- 8§ £ % ¥ &£ & & 3 § 5 &
% 2 > = & e [ -2 2 2 - o M « o -
N de o = 2 E £ Eg & E s 2 < & 1 E 35 -
odem & F 3 g 1 . 2z § B ¢ 3 & ¢ N T
animal © = a a 8 = 5 & & & 4 a8 < a i a4
1 Canc. 24 e x) 8 049 0 - . 68 312 24 .
2 Canc. 18 249 B 064 0 - - 80 379 ag
3 Canc. 18 312 14 0,79 0 - - 72 377 20
4 Cane. 20 310 15 096 0 - - 12 8.0 24
-] Cane, 20 3t2 18 1,15 o] . - 106 a9 36
6 Mest, 30 410 2686 1,30 1} - - 64 338 24
7 Mest, 30 273 19 1,40 21 1 - 10 - 60 100 338 38,9 24 40
8 Mest. 30 362 246 1.40 21 1 . 30 - 63 72 3990 39,2 32 3z
] Cane. 18 266 20 150 7 2 - 54 + 64 64 385 388 32 20
10 Cane, 24 318 24 150 8 2 - 62 + 92 92 .7 38,7 24 28
1" Canc. 20 316 24 1,51 7 2 . n 13 104 96 81 396 23 24
12 Canc. 5! 262 20 152 7 2 - 77 + 108 112 395 49,2 52 32
13 Canc, 18 260 20 153 14 2 . o8 - 82 84 9.2 40,9 32 32
14 Cane. 29 390 e 153 8 2 . 51 + 60 83 388 39,3 €0 40
15 Cane. 24 260 20 153 7 2 - 73 + 64 80 38,2 382 16 28
16 Canc. 18 233 13 1,54 7 2 + 45 + 92 96 394 395 36 32
17 Canc, 18 180 14 155 15 2 + 33 + 88 92 393 39,6 44 16
18 Canc. 18 267 20 156 12 2 + 61 + 72 82 88 -3} 3z 38
19 Canc. 24 330 26 157 10 2 + 32 * 92 108 391 38.7 32 36
20 Cane. 24 300 24 160 13 2 - 61 - 63 - 68 382 380 28 40
21 Mest. 24 370 kiv) 162 € .2 » 47 + 80 120 392 385 36 40
22 Cane, 20 279 22 1862 7 F . 22 * 60 160 392 38,0 €0 16
23 Canc, 24 250 27 136 -] 2 . 25 - BO 120 388 35,0 36 24
Observe;Ses:

Grau de contangEa: 0= nda houve; 1« insuficiente; 2 eficients.
Descurarizagio parcial por dose axcessiva,

- N#o descurarizag¥o - exposicdo de pénis negativa.

+ Descurarizado - axposicdo de pénis positive apés snestesia da mucosa do pénis.

rizantes. Por seu mecanismo de agdo, os competi-
tivos, como o tdiodoetilato de galamina, bloquejam
o impulso nervoso para o miisculo, na membrana
pos-juncional da placa motora, competindo com
a acetilcolina através da atragdo elétrica exercida
pelos sitios colinoceptivos sobre o nitrogénio qua-
ternirio dessas substincias. Assim, drogas anticoli-
nesterisicas, como o metil-sulfato de neostigmina
(prostigmina), que impedem a inativagdo da acetil-
colina pela colinesterase, podem atuar como anti-
doto (Collins 1978, Goodman & Gilman 1978).

Os bloqueadores despolarizantes, como a succi-

nilcolina, diante de anticolinesterdsicos, tém sua -

ag3o potenciada, sendo este o motivo pelo qual se
utilizou o triiodoetilato de galamina neste experi-
mento.

A principal indicagio dos bloqueadores neuro-
musculares estd como coadjuvante da anestesia
geral (Catcott & Smithcors 1972, Lee & Atkinson

1976, Collins 1978, Goodman & Gilman 1978,
Lumb & Jones 1979) pelo fato de o animal, nestas
condigdes, ser melhor assistido,

A aplicagdo destes bloqueadores para a conten-
¢do de animais domésticos e silvestres foi feita por
Alfonso (1955), Soma (1971), Buys (1975},
Young (1975), Pienar {1975) ¢ Lumb & Jones
(1979), que alertam para o risco de apnéia na
super-dosagem, sendo que em tais casos devem ser
empregadas a ventilagio pulmonar artificial e a
aplicagdo de antidoto.

Em bovinos, o triodoetilato de. galamina £
indicado por Lumb & Jones (1979) na dose de
0,40 mg/kg de peso vivo aplicado via endovenosa,
e em bifalos, Soma (1971) preconiza a dose de
2,75 mg/kg de peso vivo, via intramuscular.

Neste experimento, doses de 0,49 a 1,30 mg/kg
de peso vivo, aplicadas via intramuscular, nio indu-
ziram a curarizagio (Tabela 1)
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Daoses de 1,40 a 1,60 mg/kg de peso vivo curari-
zam os bovinos com intervalos de 6 a 21 minutos
apés a aplicagfo (Tabela 1). Observou-se que a
fraqueza muscular inicia pelo pescogo, estendendo-
-se a0s membros anteriores e posteriores; a fascicu-
lagZo muscular é observada em diversos graus.

A temperatura retal dos animais tomada antes e
durante a contengdo apresentou elevagdes de até
0,8°C, com duas excegdes, que foram observadas
nos animais 11 e 13, os quais tiveram acréscimo
de 1,5¢1,7°C, respectivamente.

Os batimentos card{acos variaram nos animais
dbceis, com aumento de até 28 pulsagGes por mi-
nuto. Nos animais bravios observou-se taquicardia
antes da contengio, com acréscimo de até 40 pul-
sagdes por minuto, possivelmente motivado pelo
estresse e pelo fato de o animal ficar consciente
durante a contengio, uma vez que os curarizantes
nio tém agdo sedativa, analgésica ou anestésica,
conforme esclarecem Goodman & Gilman (1978) e
Collins (1978).

Os movimentos respu‘atonos nio apresentaram
alteragBes a nio ser nos animais mais inddceis, nos
quais observou-se um decréscimo que no excedeu
a 16 movimentos por minuto, permanecendo,
todavia, tftmicos e estiveis. A cianose, por agdo do
curarizante sobre a musculatura respiratéria, nio
foi observada com as doses aplicadas.

O tempo de contengdo variou de 51 a 98 minu-
tos, ficando os animais completamente imobiliza-
dos. Os animais de n® 16, 17, 18 e 19, apesar de
nio haver necessidade, foram descurarizados com
neostigmina na dose de 1 mg para 4 mg de galami-
na aplicada, associada a 0,005 mg de sulfato de
atropina para 100 kg de peso vivo, o que corres-
ponde a 1,0 ml de prostigmina para cada 2,0 ml
de galamina, associada 2 1,0 ml de sulfato de atro-
pina por 100 kg de peso vivo, reduzindo o tempo
de contengdo. .

Doses de 1,62 a 1,86 mg/kg de peso vivo, além
de promoverem a paralisia dos misculos do pes-
cogo e membros, afetaram a musculatura intercos-
tal e abdominal, influindo na respiragdo; este fato
foi observado nfo s6 pela redugio dos movimentos
respiratorios, mas também pela inquietagio do
animal apés a queda, em decorrénciada dificuldade
para respirar, Os batimentos cardfacos aumenta-
ram com estas doses, alcangando até 160 pulsagdes
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por minuto, nos animais n® 21, 22 e 23, o que é
explicado pela agio do triodoetilato de galamina
sobre o netvo vago cardfaco, induzindo taquicardia
sinuzal (Goodman & Gilman 1978).

As doses foram neutralizadas parcialmente com
aplicagio endovenosa de 2,0 ml a 3,0 ml de neos-
tigmina, sendo o efeito observado um a dois minu-
tos apds, com recuperagio do quadro normal para
o animal curarizada.

Quando desejada, a descurarizagio completa
deve ser feita 20 minutos apés a contengdo, para se
evitar a recurarizagfo induzida pela absorgfo lenta
do curarizante aplicado via intramuscular, Peque-
nos vestfgios"de recurarizago, no entanto, podem
ser observados, desaparecendo dez minutos apés a
aplicagfo do antidoto. -

O sinergismo e as interagBes dos bloqueadores
neuromusculares competitivos - como a galamina -,
com anestésicos gasosos - como o éter, halotano,
ciclopropano, metoxiflurano - ¢ também com anti-
bidticos e guimioterdpicos - como a neomicina,
tetraciclinas, polimixinas, colicistinas e ﬁncomicina
(Goodman & Gilman 1978, Collins 1978) - sio
contra-indicagGes para uso deste agente para a
contengdo farmacolégica de bovinos a serem sub-
metidos 4 anestesia geral, ou para animais debili-
tados ou submetidos a tratamento recente com

antibidtices,

O prolapso do pénis pela agdo miorrelaxante do
triiod oetilato de galamina sobre o misculo retrator
do pénis nio foi obtido espontaneamente. As ten-
tativas - para.exposi¢fo manual njo foram bem
sucedidas, pois ao se tocar na glande se fazia sentir
a agdo daquele misculo, que recolhia o érgdo.

_ A aplicagio de xylocaina, que age como anesté-
sico de superficie através do contato com amucosa
(Goodman & Gilman 1978), eliminou a sensibili-
dade ao se manipular o pénis, evitando-se com isto
a agio reflexa da musculatura retratora parcial-
mente curarizada, permitindo entfo a exposigio e
manipulagio do mesmo. Ao terminar estas mano-

- bras, o brgdo se recolhia naturalmente.

- CONCLUSOES

1. O triiodoetilato de galamina, quando aplicado
via intramuscular para a conteng¢io farmacoldgica
de bovinos, oferece bons resultados com doses de
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1,50 a 1,60 mglkg de peso vivo, mantendo o ani-
mal imobilizado por aproximadamente 40 minutos,
possibilitando um completo manuseio sem a neces-
sidade de contengio complementar com cordas,
Doses mais elevadas devem ser evitadas, pois
podem interferir na respiragio e no mecanismo
cardiovascular,

2. Apés a curarizagdo, o animal volta as suas ati-
vidades normalmente, sem apresentar prostragio
ou sonoléncia, normalmente observadas quando
sio utilizados tranqiiilizantes ou miorrelaxantes
centrais.

3. A neutralizagfo parcial ou total da droga por
anticolinesterasicos, permite contengdo segura por
tempa que pode ser determinado segundo as neces-
sidades.

4. Este método de contengdo associado i anes-
tesia de superficie da mucosa do pénis, permite a
exposigio deste Orgio, para exames clinicos,
pequenas cirurgias ou aplicag@es topicas de medi-
camentos.
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