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INTRODUCAO

A administracdo de substancias para os animais de laboratdrio pode ser realizada
por diferentes vias como as vias oral, intraperitoneal, subcutanea, intramuscular,
intravenosa, intradérmica e intranasal.

A escolha da via é um fator critico no desenvolvimento do desenho experimental,
uma vez que todas elas possuem vantagens e desvantagens. As consideracées a serem
levadas em conta sdo inumeras e incluem fatores como absorcdo, distribuicdo,
metabolismo e excrecdo dos agentes quimicos ou terapéuticos; volume a ser
administrado; frequéncia de administracdo; duracdo do tratamento; quantidade de
animais a serem inoculados; bem como a forma de contencao.

Um dos principais fatores na sele¢ao da via de administragao é considerar se o
efeito da substancia sera local ou sistémico e, neste Ultimo caso, se a administragao sera
enteral (através do trato digestivo) ou parenteral (fora do trato digestivo).

Administracdes parenterais determinam uma maior biodisponibilizagao, pois
evitam o efeito de primeira passagem do metabolismo hepatico (o que normalmente
ocorre nas administra¢des orais).

Quando trabalhamos com pequenos roedores (camundongo, rato) devemos
considerar seu tamanho reduzido e alta taxa metabdlica, o que faz com que se tornem
espécies particularmente sensiveis. Atencdo aos sangramentos, pois, devido ao baixo
volume de sangue circulante, pequenas perdas sanguineas podem levar ao choque e a
morte rapidamente.

Também deve-se respeitar o periodo de adaptacdo do animal ao novo ambiente
e as pessoas que irdo manipuld-lo (aclimatacdo), o qual deve ser de no minimo 10 a 14

dias.
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Treinamento é um pré-requisito fundamental para a administragdo de
substdncias por qualquer via.

A equipe que realiza esses procedimentos deve ser experiente e capacitada.

O pesquisador é responsdvel pelos seus orientados!

RECOMENDACOES GERAIS

v

ASEENEE NN

Conhecer as vantagens e desvantagens de cada via de administracdo é de
suma importancia visto que a dose da substancia que pode ser seguramente
injetada dependera da via utilizada e da espécie animal;

Pesar os animais para o cdlculo correto da quantidade do farmaco a ser
empregado;

Desinfetar o sitio de administracdo (excecdo para a via oral e intranasal) com
algodao embebido em dlcool 70% e inserir a agulha na pele, com o bisel
voltado para cima;

Usar sempre agulhas e seringas estéreis;

Conhecer o diametro da agulha mais indicada para a via escolhida e a espécie;
Posicionar o bisel da agulha sempre para cima;

Sempre usar os Equipamentos de Protecao Individual - EPIs (jaleco, mascara,
luvas, touca, propés etc.);

Manter o ambiente de trabalho livre de ruidos que possam causar estresse nos
animais e assim prejudicar os procedimentos;

Manter o controle da temperatura e da umidade indicados para a espécie na

sala de procedimentos (tabela abaixo).

Tabela 1 - Temperatura e umidade da sala

Espécie Temperatura Umidade
Camundongos 20-26°C 40-60%
Ratos 20-26°C 40-60 %
Coelhos 16-22°C 40 -60 %

Fonte: RN 15 CONCEA, 2013
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v Proporcionar a contencdo e imobilizacdo adequada dos animais para que a
administracdo das injecdes seja conduzida sem risco para o pesquisador ou

animal.

A contengdo pode ser fisica (para procedimentos rdpidos) ou quimica (para

procedimentos demorados ou potencialmente dolorosos).

Para realizar a contencdo manual de camundongos, devemos segura-lo pela base
da cauda e apoid-lo na grade da caixa, com isso o animal tende a segurar a grade com
suas patas dianteiras. Com a mao oposta, usando o polegar e o indicador segurar a pele
solta do pescoco e com os outros dedos segurar o dorso e a cauda do animal. E
importante prender bem a pele do pescogo, para que o animal ndo consiga virar e
morder o manipulador.

Ja para a adequada contenc¢do dos ratos, podemos apoiar a mao delicadamente
sobre o dorso do animal e envolvé-la abaixo dos membros anteriores. Se necessario,
segurar os membros posteriores. Esse método pode ser realizado dentro da caixa ou em
cima da grade. Outra forma de contenc¢do consiste em apoiar a mao sobre todo o dorso
do animal puxando-lhe a pele com firmeza e com a mao oposta segurar a cauda.

Além da conten¢dao manual, podemos utilizar dispositivos, os chamados
contensores artificiais. Esse método de contencdo permite que o manipulador figue com
as maos livres para execugao dos procedimentos.

Ressaltamos que coelhos nunca devem ser contidos pelas orelhas, pois esta é
uma regidao extremamente vascularizada e sensivel e que ndo suporta o peso do animal.
Esta espécie deve ser contida segurando a pele da regido cervical, e com a outra mao
sustentamos os membros posteriores. A contencdo deve ser firme, evitando-se que o

animal faca movimentos bruscos e venha a se machucar.
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PRINCIPAIS VIAS DE ADMINISTRACAO

1. VIA ORAL (VO)

A administracdo via oral pode ser realizada misturando-se diretamente a
substancia a comida ou a agua potdvel ou, ainda, por gavagem, onde a substancia é
introduzida através de uma sonda diretamente no estdmago do animal.

A administragdo pela agua de beber ou através do alimento deve ser feita com
acompanhamento da ingestdo desses, levando-se em conta a quantidade média
ingerida por dia. E possivel que a substincia a ser administrada modifique as
propriedades organolépticas levando a alteracdo no padrdo de consumo de agua ou

racdo e impactar negativamente no bem-estar animal e/ou no resultado esperado.

A Tabela 2 traz os valores médios ingeridos para ratos e camundongos adultos.

Tabela 2 - CONSUMO DE AGUA E RACAO

Rato adulto Camundongo adulto
Agua ingerida (ml) 10 a 20 ml/dia 3 a7 ml/dia
Ragdo ingerida (g) 10 a 20 g/dia 4 a5 g/dia

Fonte: Guide for care and use of laboratory animals. 8t ed., 2011

A administracdo orogdastrica (gavagem), por sua vez, permite a administracdo da
dosagem exata. Uma sonda flexivel de polietileno, ou uma canula rigida de aco
inoxidavel com extremidade em esfera (agulha ponta-bola), é cuidadosamente
introduzida na boca do animal passando pelo es6fago e chegando ao estbmago onde o
material é dispensado.

Nenhuma resisténcia deve ser sentida durante a introduc¢éo da sonda. Caso isso

ocorra, ela deve ser cuidadosamente removida e reposicionada.

Apesar de ser um método preciso podera representar um risco por ser mais
invasivo. O volume da substancia que pode ser administrado com seguranca, bem como

as dimensdes do aparato de gavagem dependem do tamanho do animal. Como
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referéncia, o volume maximo dado por gavagem é de 1% do peso corporal, ou seja, 1 ml
para cada 100g de peso.

A distensdao maxima do estdmago é no final do periodo escuro e a quantidade
minima, no final do periodo claro, nesse sentido, pequenos volumes devem ser

administrados no inicio do periodo claro (fase de repouso).

Para saber o comprimento adequado devemos medir a distdncia entre a boca do

animal e a ultima costela, onde estd localizada a entrada do estémago.

2. VIA INTRAPERITONEAL (IP)

A via intraperitoneal é comumente usada em ratos e camundongos, mas pode
ser utilizada em outras espécies. N3o é necessaria anestesia e a injecdo é feita no
quadrante abdominal inferior direito.

O animal deve ser contido pelo dorso, tendo a face ventral voltada para cima,
em seguida deve-se inclinar o corpo do animal em um angulo de 45 graus com a cabeca
para baixo, essa manobra posicionara os intestinos cranialmente, evitando-se perfura-
lo. Introduzir a agulha no quadrante inferior direito do abdémen em um angulo de 30
a 45 graus.

Aspirar a seringa para garantir a colocagao correta da agulha, qualquer sinal de
sangue ou outro fluido no canhdo da agulha indica posicionamento incorreto.
Administrar a substancia em um movimento constante, firme e estavel.

Embora inje¢des IP parecam seguras, ha risco em puncionar o trato intestinal por
dificuldade de contencdo do animal.

A via intraperitoneal (IP) é uma via que suporta maiores volumes, mas o tecido
peritoneal tem grande sensibilidade as substancias irritantes e menor tolerancia as
solucdes de pH nao fisioldgicos, podendo levar a um quadro de peritonite.

O volume maximo a ser aplicado em camundongos é de 2 a 3 ml e em ratos é de

5a10ml.
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3. VIA SUBCUTANEA (SC)

A administracdao subcutanea é facil e raramente dolorosa, é uma via comumente
usada em todas as espécies. A velocidade de absor¢cdo é menor em comparacao as vias
intraperitoneal e intramuscular, especialmente para solucdes oleosas, cuja absorcao é
lenta. As solu¢des devem ter pH fisioldgico e ser isotonicas.

Os locais de escolha sdo as areas dorsolaterais do pescoco, ombros e flancos. Nas
administracdes de doses multiplas, recomenda-se a alternancia do local de
administragao.

O volume maximo a ser aplicado em camundongos é de 2 a 3 ml e em ratos é de

5a10 ml.

4. VIA INTRAMUSCULAR (IM)

A via intramuscular é usada em roedores para aplicacdao de pequenos volumes,
pois o musculo dos ratos e camundongos é de pequeno porte. E mais comumente usada
em coelhos.

A substancia é injetada no musculo da por¢ao posterior das patas traseiras
(musculo quadriceps), devendo ser direcionada para longe do fémur e do nervo ciatico.
A absorc¢ao desta via é lenta.

A administracdo intramuscular pode ser dolorosa porque as fibras estdo
obrigatoriamente sob a tensao do material injetado.

O volume maximo a ser aplicado em camundongos é de 0,05 ml e em

ratos é de 0,3 ml.

5. VIA INTRAVENOSA (IV)

E aviaem que hd aintrodugdo da medicacio diretamente na corrente sanguinea,
por meio dos vasos superficiais, tendo como vantagem uma rapida absorcao.

Para roedores utiliza-se a veia lateral da cauda e para coelhos, a veia marginal da

orelha.
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A visualiza¢do da veia lateral da cauda é facilitada por procedimentos como a
imersao da cauda em agua morna por alguns minutos ou pelo aquecimento com o uso
de uma lampada de calor. Iniciar o procedimento a partir do meio da cauda ou orelha,
para que tenha disponivel outros pontos de injecdo, ou seja, se perder o vaso, iniciar um
pouco acima do local anterior.

Evitar aspirar pois a veia pode colabar. Injetar o medicamento lentamente,
sempre evitando que a solugdo extravase da veia.

O volume maximo para camundongos é 0,02 ml e para ratos é 0,5 ml.

Se ndo for utilizada anestesia, deve-se utilizar um dispositivo artificial de
contencao.

Devem ser usados tamanhos e calibres de agulhas compativeis com a espécie
animal, considerando-se o calibre do vaso sanguineo e a velocidade da injecdo.

As solugOes aplicadas nao devem ser irritantes e o veiculo deve ser do tipo
aquoso. Nunca se deve administrar substancias diluidas em veiculo oleoso, sob pena de

causar émbolos com a consequente morte do animal.

6. VIA INTRADERMICA (ID)

Geralmente essa via ndo é recomendada e deve ser restrita aos casos de absoluta
necessidade. Recomenda-se que o animal esteja anestesiado para realizar a injecao;
realizar tricotomia do dorso do animal; limpar o local com alcool 70%; inserir a agulha
na pele, com o bisel para cima, segurando a agulha paralelamente ao plano da pele; nao
aspirar e injetar o material.

Quando a injecdo intradérmica é feita corretamente podemos observar uma

papula com uma ligeira hiperemia ao redor, como na ilustra¢ao abaixo.
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7. VIA INTRANASAL

O animal deve ser levemente anestesiado e manualmente contido,
permanecendo com a cabeca elevada. A ponta da pipeta é posicionada na entrada de
cada uma das narinas e, entdo a solucao é administrada lentamente.

O volume a ser administrado para pequenos roedores é de 0,02 ml por narina.

ANEXO |

MEDIDAS DE AGULHAS

Tabela de Medidas de Agulhas

Métrico Gauge/ Cor do Canhao
{mm) Polegadas A cor do canhiio defing

o dddmetro da agutha

1,60 x 40 16G 1 1/2

1,20 x 25 18G 1
1,20 x 40 18G11/2
1,00 x 25 19G 1
1,00 x 30 19G11/4
0,80 x 25 21G1

0,80 x 30 21G11/4
0,80 x 40 21G11/2

0,70 x 25 22G1
0,70 x 30 22G11/4

0,55 x 20 24G 3/4

045x13 26G 1/2

i

038x13 275G 1/2

Fonte: www.bd.com
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ANEXO Il

VIAS COMUNS DE ADMINISTRAGAO DE SUBSTANCIAS EM ROEDORES E LAGOMORFOS

(Sitio de administragao, maximo de volume aceito e tamanho da agulha)

Dorso-cervical

quadriceps/ coxa

ESPECIE VIA SC VIA IM VIA IP VIA IV
Musculo Quadrante Veia lateral da cauda
Dorso- cervical | quadriceps/ coxa | abdominal inferior 0,2 ml
2-3ml traseira direito Agulha com calibre
Camundongo | Agulhacom 0,05 ml 2-3 ml <25G
calibre<20G Agulha com Agulha com
calibre calibre
<23G <21G
Quadrante Veia lateral da cauda,
Musculo
0,5 ml

abdominal inferior

Agulha com calibre

5-10 ml direito
traseira
Agulha com 5-10 ml <23G
0,3 ml
calibre<20G Agulha com
Agulha com
calibre
calibre<21G
<21G
Musculo Quadrante Veia marginal da
quadriceps/ abdominal inferior orelha
Dorso- cervical
Coxa traseira direito 1-5 ml
30-50 ml
Musculo lombar 50-100 ml Agulha com calibre
Coelho Agulha com
0,5-1.0 ml Agulha com <21G
calibre<20G
Agulha com calibre
calibre <20G
<20G

Fonte: RN 33 CONCEA, 2
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