
   Alinhada à preocupação da sociedade brasileira e da comunidade

científica internacional na preservação do bem-estar animal na pesquisa, a

Comissão de Ética no Uso de Animais (CEUA) do Instituto Presbiteriano

Mackenzie divulga o nosso primeiro volume do Guia de Anestesia e

Analgesia em Ratos e Camundongos.

   A elaboração deste material é a somatória do conhecimento prático

adquirido por anos no controle da dor em ratos e camundongos brasileiros,

aliado a literatura produzida por Paul Flecknell, pesquisador internacional

referência no assunto, e centros de pesquisas internacionais  de ponta

como a University of South Florida, Albert Einstein College of Medicine e

Universidade de São Paulo.

    Diferente de outros guias, este material tem por objetivo ser pragmático

por limitar a indicação de fármacos analgésicos e antiinflamatórios que

apresentam capacidade terapêutica de atuar nas diversas escalas da dor,

facilitando o uso deste guia por discentes dos mais diversos cursos de

graduação, assim como, professores e pesquisadores, cabendo sempre ao

CEUA/Mackenzie ajustar protocolos analgésicos aos procedimentos

experimentais quando necessário.

   Conscientes que a ciência é dinâmica e a terapêutica analgésica e

anestésica em roedores podem mudar com eficiência e dinamismo, este

Guia será atualizado sempre que necessário visando alinhar a comunidade

científica Mackenzista com trinômio dos 3 R´s (Replace, Refine, Reduce),

com a legislação brasileira e com instruções normativas do CONCEA.

        São Paulo, 23 de outubro de 2020.
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M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

D o s e
( m g / k g )

Ratos
(Rat tus  norveg icus )

M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

P ré -Anes tés i cos

Anes tés i cos

Assoc i ações  Anes tés i cas

D o s e
( m g / k g )

M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

D o s e
( m g / k g )

D i a z e p a m 2 . 5  -  5

A c e p r o m a z i n a
( A c e t i l p r o m a z i n a )

I . P .
( I n t r a p e r i t o n e a l )

2 . 5 I . P .

T i o p e n t a l
( T i o p e n t a l  s ó d i c o )

3 0 I . V . / I . P .
( I n t r a v e n o s o )

U r e t h a n a
* P r o c e d i m e n t o  t e r m i n a l 1 . 0 0 0 I . P .

I s o f l u o r a n o
( F o r a n e )

4 %  -  I n d u ç ã o

2 %  -  M a n u t e n ç ã o
I n a l a t ó r i o

Q u e t a m i n a  +  X i l a z i n a
( c l o r i d r a t o  d e  q u e t a m i n a )

Q u e t a m i n a  +  X i l a z i n a  +
A c e p r o m a z i n a

Q  7 5  +  X  1 0

Q  4 0 - 5 0  +
X  2 . 5  +  A  0 . 7 5

1 , 2 , 3

1 , 2 , 3

1

1 , 2

2 , 4 , 5

1 , 3 , 4 , 5

1 , 2 , 5
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I . P .

I . P .

Q u e t a m i n a  +
D i a z e p a m / M i d a z o l a m

Q  4 0  +  D / M  5 I . P .
1 , 2 , 4
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V I A  D E
A C E S S O

D O S E
( M G / K G )

M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

Ana lgés i cos

An t i - i n f l ama tó r i o s

D o s e
( m g / k g )

M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

D o s e
( m g / k g )

M o r f i n a
( S u l f a t o  d e  m o r f i n a )

2 . 5

T r a m a d o l
( C l o r i d r a t o  d e  T r a m a d o l )

S . C .
( S u b c u t â n e o )

1 0 - 1 5 I . P . / S . C .

D i p i r o n a
( D i p i r o n a  s ó d i c a )

5 0  -  1 0 0 I . P . / S . C .

M e l o x i c a m 1 - 2 I . P . / S . C .

1 , 3 , 5

6

1 , 2 , 4 , 5 , 6 , 7 , 8 , 1 0

*

Definir a dose terapêutica analgésica e/ou anti-inflamatória da dipirona em
roedores é desafiante, pois a literatura apresenta ampla variação de doses
utilizadas para controlar experimentalmente a dor de diversas intensidades. Doses
de 50mg/kg [12] e 80mg/kg [13] foram suficientes para promover analgesia fraca
em ratos, já doses altas que compreendem 250 [14], 360 [15] e 500mg/kg [14] foram
eficientes para controlar processos dolorosos de intensidade moderada a alta.
Entretanto, apesar da dipirona apresentar a DL50 entre 3127 e 4800mg/kg em ratos
e camundongos [16], doses acima de 1000mg/kg foi suficiente para causar sedação
e convulsões em todos os animais [17]. Devido a literatura ainda ser escassa quanto
a possíveis efeitos deletérios sistêmicos nas doses entre 250mg/kg e 500mg/kg,
optamos por limitar a dose da dipirona em ratos entre 50 a 100mg/kg e apenas para
controlar processos dolorosos fracos ou de baixa intensidade.

*

Ratos
(Rat tus  norveg icus )
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M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

D o s e
( m g / k g )

Camundongos
(Mus  muscu lus )

M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

P ré -Anes tés i cos

Anes tés i cos

Assoc i ações  Anes tés i cas

D o s e
( m g / k g )

M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

D o s e
( m g / k g )

D i a z e p a m 5

A c e p r o m a z i n a

I . P .

2 . 5 I . P .

T i o p e n t a l 3 0  -  4 0 I . V . / I . P .

U r e t h a n a
* P r o c e d i m e n t o  t e r m i n a l 1 . 0 0 0 I . P .

I s o f l u o r a n o
4 %  -  I n d u ç ã o

2 %  -  M a n u t e n ç ã o
I n a l a t ó r i o

Q  8 0 - 1 0 0  +  
X  5 - 1 0  +  A  3

I . P .

I . P .

1 , 2 , 3

1 , 2 , 3

1

1 , 2

2 , 4 , 5

Q u e t a m i n a  +  X i l a z i n a
1 , 3 , 4 , 5

Q  1 0 0  +  X  1 0

Q u e t a m i n a  +  X i l a z i n a  +
A c e p r o m a z i n a

1 , 2 , 4 , 5
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M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

Ana lgés i cos

An t i - i n f l ama tó r i o

D o s e
( m g / k g )

M e d i c a m e n t o V i a  d e
a c e s s o

D o s e
( m g / k g )

M o r f i n a 2  -  5

T r a m a d o l

S . C .

6 0 I . P . / S . C .

D i p i r o n a 8 0 I . P . / S . C .

M e l o x i c a m 2  -  5 I . P . / S . C .

1 , 3 , 5

1 1

1 , 2 , 4 , 5 , 6 , 7 , 9 , 1 0

*

Quanto a eficiência analgésica da dipirona em camundongos, a literatura
demonstra efeitos analgésicos a partir dos 100mg/kg [18] , entretanto doses entre
250 e 500mg/kg foram muito mais efetivas para controlar a dor de intensidade
moderada induzidas experimentalmente [18, 19, 20]. Contudo, doses acima de
100mg/kg são o suficientes para afetar o sistema nervoso central [16, 17], assim
como, resultar em palidez da pele, depressão respiratória, ptosis, sedação [16], e
acrescido da temperatura corporal [20]. Desta forma, considerando que a dose
analgésica da dipirona em camundongos resulta em efeitos tóxicos sistêmicos,
optamos por não permitir a utilização da dipirona em doses acima de 80mg/kg e
como único agente analgésico.

*

Camundongos
(Mus  muscu lus )
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