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PREFACIO

O Concea, tendo como sua linha mestra a ética no uso de animais em ensino e pesquisa cientifica em nosso pais e,
considerando a competéncia que lhe é conferida pela Lei n°® 11.794, qual seja a de formular e zelar pelo cumprimento das
normas relativas a utilizagdo humanitaria destes animais, bem como das normas técnicas relativas as suas instalacoes
langa a compilagdo do Guia Brasileiro de Produ¢ao, Manutencao ou Utilizacao de Animais em Atividades de
Ensino ou Pesquisa Cientifica.

O Guia Brasileiro de Produgao, Manutencao ou Utilizacdo de Animais em Atividades de Ensino ou Pesquisa Cientifica foi
idealizado pelo Concea em 2012 e até o presente momento contou com a coordenagao do Dr. Marcel Frajblat (nov/2012-
ago/2014), da Dra. Norma Labarthe (ago/2014 - nov/2015), do Dr. Marco Stephano (dez/2015 - ago/2017) e da Dra.
Luisa Maria Gomes de Macedo Braga (ago/2017 - 2023). Sua elaboragao teve o apoio da Secretaria Executiva e das
diferentes coordenagdes do Concea, contando com a colaboracéo de notdrios especialistas, cuja ampla experiéncia em
pesquisa com animais atestam a seriedade desta publicagao.

O objetivo do Guia é o de ser um documento de carater informativo, que sirva de orientacdo e de consulta para cada
uma das espécies que constam desta publicacdo. Cada capitulo abrange, de uma forma geral, temas como cuidados e
manejo dos animais e suas instalagdes, quais os critérios obrigatérios e os recomendados para cada grupo taxonémico,
na tentativa de abranger o maior nimero possivel de espécies usadas em ensino e pesquisa cientifica.

Neste sentido, o Guia foi trabalhado durante mais de 10 anos, tendo o Concea publicado, inicialmente, Resolugdes
Normativas detalhadas para os diferentes grupos taxondhmicos, cujos textos foram incorporados nessa publicagao.
Em uma visao mais recente, a plenaria do Concea decidiu usar os conteudos deste Guia como base para elaboragao
de Resolugcdes Normativas listando os critérios obrigatérios e recomendados para cada grupo taxonémico, e 0s
checklists constantes em anexo nessas normativas. Dessa forma, o compilado do Guia complementa as informacdes
das Resolu¢des Normativas publicadas pelo Concea para cada grupo taxondmico, auxiliando no credenciamento,
licenciamento e fiscalizagao, segundo exigéncia da nossa Lei 11.794/08, quando assim se fizer necessario.

Com o Guia, o Concea espera ter, junto a nossa Comunidade Cientifica, uma maior conformidade e harmonia na
execucao das normas de produgao, manutencao e utilizagdo de cada espécie animal, colaborando para que tenhamos,
€m nosso pais, atividades de ensino e pesquisa cientifica que consolidem o bem-estar animal e a qualidade de exceléncia
dos dados obtidos em nossas pesquisas.



SUMARIO

GERAL

Capitulo 1: Introducao Geral 14
Capitulo 2: Roedores e lagomorfos 68
Capitulo 3: Caes e gatos 168
Capitulo 4: Primatas nao humanos 250
Capitulo 5: Peixes | - Lambairi, tilapia e zebrafish 330
Capitulo 6: Peixes Il - Peixes grandes 384
Capitulo 7: Anfibios e serpentes 460
Capitulo 8: Pequenos ruminantes 522
Capitulo 9: Grandes ruminantes 566
Capitulo 10: Equideos 656
Capitulo 11: Suinos 690
Capitulo 12: Aves 760
Capitulo 13: Estudos conduzidos com animais silvestres mantidos fora de instalagées de instituicbes de ensino ou
pesquisa cientifica 790
Capitulo 14: Estudos conduzidos com animais domésticos mantidos fora de instalagdes de instituicoes de ensino ou
pesquisa cientifica 856
Capitulo 15: Anfibios e répteis sob condigdes ex situ 882

Capitulo 16: Animais silvestres de vida livre 966



Capitulo 1
Introducao
Geral






COORDENADOR:

Bruno Loureng¢o Diaz Universidade Federal do Rio de Janeiro

AUTORES:

Adriano da Silva Campos Fundacido Oswaldo Cruz

Bruno Loureng¢o Diaz Universidade Federal do Rio de Janeiro

Ekaterina Akimovna Botovchenco Rivera Universidade Federal de Goias

José Mauro Granjeiro Instituto Nacional de Metrologia, Qualidade e Tecnologia

Luisa Maria Gomes de Macedo Braga Pontificia Universidade Catdlica do Rio Grande do Sul
Marcel Frajblat Universidade Federal do Rio de Janeiro

Marco Antonio Stephano Universidade de Sdo Paulo

Wothan Tavares De Lima Instituto de Ciéncias Biomédicas da Universidade de Sao Paulo

Citagcao recomendada: CAMPOS, A.S.; DIAZ, B.L.; RIVERA, E.A.B.; GRANJEIRO, J.M.; BRAGA, L.M.G.M.B.; FRAJBLAT, M;
STEPHANO, M.A.; LIMA, W.T. (2023) Capitulo 1 - Introdugao Geral. pp. 14-67. In: DIAZ, B.L. (coord.). VIANA, A.A.B.; DE ANGE-
LIS, K.; BRAGA, L.M.G.M. (organizadores) Guia brasileiro de produ¢dao, manuteng¢ao ou utilizagdao de animais em atividades
de ensino ou pesquisa cientifica/Concea. 12 ed. Brasilia/DF. Ministério da Ciéncia, Tecnologia e Inovagéo, 1107p.

16






SUMARIO

1. Introducéo Geral

2. Bem-estar Animal

2.1. Defini¢gdes: Dor, Distresse e Sofrimento

2.2. Efeitos do bem-estar de um animal em resultados cientificos

3. Métodos Alternativos ao Uso de Animais

4. Planejamento de Novos Projetos

4.1. Modelos Animais

4.1.1. Escolhendo o animal adequado

4.1.2. Origem dos animais

4.1.3. Transporte dos animais

4.1.4. Aclimatacao e quarentena

4.1.5. Alojamento e manejo

4.2. Biosseguranca

4.2.1. Biosseguranga em instalagbes animais

4.3. Desenho da pesquisa cientifica

4.3.1. Analise estatistica

4.3.2. Métodos utilizados

4.3.3. ApOs a coleta de dados

4.4. Prevencao da dor e do distresse potencial

4.4.1. Estudos-piloto (CN3Rs - http://www.nc3rs.org.uk/conducting-pilot-study)
4.4.2. Testes toxicoldgicos

4.4.3. Graus de invasividade

4.4.3. Graus de Invasividade (SECAO 1)

4.4.4. Critérios de Classificagao (SECAO )

4.4.5. Exemplos de procedimentos classificados de acordo com cada grau de invasividade (SECAO IlI)
44.51. Leve

4.4.5.2. Moderado

4.4.5.3. Grave

4.5. Desenvolvimento de estratégias para avaliar, minimizar e monitorar dor ou distresse
4.5.1. Avaliagao do impacto de efeitos adversos sobre o bem-estar
4.5.2. Definicao de sinais apropriados ou critérios de monitoramento
4.5.3. Sinais gerais de alteracdo do comportamento normal

4.5.4. Sinais especificos de alteracdo do comportamento normal
4.5.5. Pontos finais humanitarios (endpoints)

4.5.6. Procedimentos em casos de presenca de sinais de comprometimento do bem-estar
4.5.7. Treinamento

4.5.8. Abordagem em equipe

4.5.9. Documentagao da Estratégia de monitoramento

4.5.10. Checklist de monitoramento

4.5.11. Especificidade de um checklist de monitoramento

4.5.12. Envolvendo a Comiss&o de Etica no Uso de Animais (CEUA)

21
23
24
25
27
31
32
33
34
34
35
36
37
38
39
39
42
42
43
43
45
48
48
49
50
50
51
52
53
54
55
95
56
57
58
59
59
59
60
61
61



4.6. Treinamento de pessoal

5. Obtencao de Aprovacgao para Novos Protocolos de Pesquisa

5.1. Comissdes de ética no uso de animais

5.2. Submetendo uma proposta a CEUA

5.2.1. Antes de escrever seu projeto o pesquisador deve perguntar-se:

5.2.2. Se for usar animais, os seguintes dados deverao constar na proposta de estudo:
5.2.3. Quando do procedimento: método

6. Referéncias Bibliograficas

61
63
63
63
63
64
64
67



INTRODUCAO GERAL

20



1. Introducao Geral

O Guia Brasileiro de Producdo, Manutencao ou Utilizacdo de Animais para Atividades de Ensino ou Pesquisa
Cientifica (GUIA) contempla uma das competéncias do Conselho Nacional de Controle de Experimentagao Animal
(Concea).

A Lei Federal 11.794, que em seu capitulo Il, artigo 4°, criou o Concea, representa uma mudancga de paradigma
no que tange o uso de animais vertebrados para ensino e pesquisa no Brasil. Como Lei Federal, gerou condigdes para
que se estabelecesse uma politica nacional para o uso de animais no ensino e na pesquisa. Neste sentido, a pertinén-
cia, bem como a analise critica da real necessidade do uso de animais em situagdes experimentais, constituem bases
imprescindiveis para que a sociedade como um todo, compreenda e aceite como justificavel a participagcao de animais
em procedimentos didaticos e cientificos. Tarefa dificil que ndo se consolida sem a introducdo de normas, diretrizes e
guias que visem orientar a todos que utilizam animais nessas areas.

A construgéo deste GUIA resulta de um trabalho do Concea em conjunto com especialistas, constituindo-se em
um documento que tem por finalidade nortear pesquisadores quanto ao uso de animais para ensino e pesquisa. Deve-
-se ressaltar que este guia se aplica aos animais do filo Chordata, subfilo Vertebrata utilizados em atividades de ensino
e pesquisa, conforme prevé a Lei 11.794/08.

Este documento, além de considerar as particularidades e necessidades de nossas instituicbes de ensino, la-
boratérios e instalagdes animais, usou, a titulo de orientagdo, Guidelines internacionais, com o objetivo de ofertar ele-
mentos para que os usuarios possam priorizar o0 bem-estar animal e minimizar a dor e as consequéncias negativas da
manipulacdo dos animais.

Serao apresentadas formas de como identificar e reconhecer evidéncias de dor e distresse e a potencial rela-
¢ao destes com a manipulagao animal. Dara aos usuarios indicagdes de como desenvolver estratégias para minimizar
situagdes consideradas distressantes e de como manter e incrementar o bem estar animal, além de oportunizar uma
reflexdo sobre a necessidade do uso de animais para atingir os objetivos de seus projetos de pesquisa.

Adicionalmente, identifica as estruturas minimas necessarias as edificagcbes em que os animais sao criados,
mantidos ou submetidos aos experimentos, bem como os equipamentos necessarios para manté-los com qualidade

sanitaria e bem estar.
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O Guia traz orientagdes aos usuarios para o estabelecimento de uma reflexao critica ao uso dos animais, de uma
percepcgao da relagédo custo/beneficio e do valor intrinseco dos resultados pretendidos em seus projetos de pesquisa
e atividades didaticas. Preenchidas estas condigdes € imperativo que os usuarios recebam previamente ao inicio de
suas atividades com animais, a aprovagdo da Comissao de Etica no Uso de Animais, por meio do envio de formularios
de proposta de uso animal (Formulario unificado para solicitagdo de autorizagao para uso de animais em ensino e/ou
pesquisa; em site Concea — MCTI).

A percepcgao de que os animais de experimentagao sao seres sencientes e que seu uso pode contribuir para a
geracgao de conhecimento, deve ser acompanhada da insergdo dos pesquisadores aos conceitos dos 3Rs (“Reduction,
Refinement, Replacement’), que no Brasil sdo traduzidos como Redugao, Refinamento e Substituicdo. Vale enfatizar
que o ndo cumprimento das orientagdes estabelecidas neste Guia para produg¢ao, manutengao ou utilizagcdo de animais
em atividades de ensino ou pesquisa podera incorrer em sangdes administrativas, bem como, posteriormente, em san-

¢des penais, caso sejam configurados maus-tratos.
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2. Bem-estar Animal

O cuidado com animais em atividades de ensino ou pesquisa era limitado a prover manejo e alojamento adequa-
dos aos animais, com pessoas capacitadas, objetivando assim, um minimo de variaveis em resultados de pesquisas.
Atualmente persistem as mesmas exigéncias, todavia com especial atengdo ao bem-estar dos animais. Neste sentido,
o status atual da Ciéncia considera a somatoéria da exceléncia de sdlidas bases cientificas com o bem-estar animal.

A Lei 11.794/08 que regulamenta a utilizagdo animal em nosso pais transformou o bem-estar dos animais néo sé
em uma questio ética e humanitaria, mas também numa questéao legal.

Existem varias definicbes de bem-estar animal e quase todas o caracterizam como um estado onde ha equilibrio
fisico e mental do animal com o seu ambiente. Porém, mais do que buscar defini¢gdes, o objetivo de cada um deve ser
o de prover condi¢gdes aos animais para que suas necessidades possam ser satisfeitas e danos possam ser evitados.
E importante saber reconhecer se o animal estd em bem-estar ou ndo, para que se possa tomar providéncias quando
necessario. Com esta premissa em mente, alguns pontos deverao ser levados em consideragéo pelo pesquisador ou
pelo técnico ao pensar no bem-estar dos animais que serao utilizados.

E importante salientar que uma proposta de utilizacdo de animais deve avaliar, sempre, a relacdo custo (sofri-
mento dos animais) versus beneficio (resultados advindos da pesquisa ou atividade didatica). Nao se pode deixar de
citar que o custo para o bem-estar de animais produzidos, mantidos ou usados para procedimentos cientificos possui
dois componentes distintos: o primeiro € o custo inerente que compreende os aspectos negativos da producéo e cui-
dados e o segundo € o custo direto (danos) resultante dos procedimentos experimentais aplicados (Russell & Burch,
1959).

Outro aspecto a ser considerado € o de lembrar que a utilizacdo de animais na pesquisa ou ensino sempre
impactara negativamente no seu bem-estar, seja porque os animais serao expostos a manipulagdes diversas, a alte-
ragdes genéticas ou somente por manté-los em ambientes padronizados, que podem nao preencher totalmente suas
necessidades e adaptacgdes.

A elaboracgao do projeto de pesquisa ou atividade didatica deve levar em consideragéo os seguintes aspectos:

— Estar ciente de que a dor e o sofrimento dos animais devem ser minimizados ou evitados. Este item é tao

importante quanto alcangar os objetivos cientificos ou didaticos;
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Seguir os Principios Eticos da utilizacdo de animais em atividades de ensino ou pesquisa cientifica e os conceitos dos
3Rs;

— Conhecer a biologia e a etologia da espécie que sera utilizada. Lembrar as diferengas entre espécies e que o
bem-estar possui dois componentes: o fisico e o comportamental,

— Documentacéao da atividade didatica por meio de filmagens, gravacdes ou fotografias de forma a permitir sua
reproducdo para ilustrar praticas futuras, evitando-se a repeticdo desnecessaria de procedimentos didaticos com ani-
mais;

— Prover alojamento, ambiente, alimentac&o e controle ambiental adequados para a espécie;

— Realizar manejo adequado para a espécie e prever que 0 mesmo seja executado por pessoas treinadas para
esse fim, pois a intensidade de sofrimento causado pelo mau manejo e mau alojamento, muitas vezes supera o sofri-
mento causado pelos procedimentos experimentais;

— Possuir equipe técnica devidamente treinada e capacitada;

— Ter médico veterinario responsavel pela saude e bem-estar dos animais;

— Apresentar seu projeto & Comiss&o de Etica no Uso de Animais pertinente antes de iniciar sua execugao.

Dor, distresse e sofrimento s&o termos que descrevem basicamente estados humanos de percepgao e experién-
cia. Portanto, é dificil transferir estas definigdes para animais utilizados em atividades de ensino e pesquisa. De maneira
geral, as seguintes definicbes podem ser atribuidas:

— A dor pode ser definida como uma experiéncia sensorial e emocional desagradavel associada a uma lesao
real ou potencial;

— O distresse é a incapacidade de superar uma experiéncia estressante levando a uma ruptura do bem-estar
individual;

— O sofrimento é qualquer experiéncia cuja emocao ligada a ele é negativa. Geralmente esta associada a dor e

ao comprometimento do bem-estar.

O pessoal envolvido na utilizagdo animal deve conhecer os conceitos de dor, distresse e sofrimento e saber

24



como reconhecer, avaliar, controlar e, preferencialmente, prevenir esta experiéncia em seus animais. Nao ha um con-
senso sobre a definigdo destes termos, mas para o propdsito deste Guia, serdo usadas as definicdes da Diretriz Brasi-

leira para o Cuidado e a Utilizacdo de Animais para fins Cientificos e Didaticos — DBCA.

A elaboragao de um bom desenho experimental é essencial para o sucesso de um estudo, além de também ser
um desafio quando sistemas bioldgicos complexos, como os animais sao utilizados. O ideal € usa-los em um estado
fisiologico estavel e definido, de forma que a resposta a variavel pesquisada nao seja perturbada por fatores indese-
jados. Em estudos com animais, a auséncia do controle destes fatores pode levar a interpretagéo incorreta dos dados
devido a possiveis interferéncias nos efeitos de um tratamento. Especial atencédo deve ser dada a dor e ao distresse,
devido a complexidade e amplitude das respostas fisioldgicas e comportamentais associadas a presenga destes fatores
durante a coleta e interpretagcao de dados. A dor e o distresse devem ser sempre minimizados de acordo com o objetivo
do estudo, para que sejam evitadas alteragdes fisiologicas e comportamentais associadas a estes fatores.

Além dos efeitos dos procedimentos da pesquisa no seu bem-estar, os animais podem também ser expostos a
uma série de fatores ambientais que causam stress. Entretanto, quando esses efeitos sdo incidentais e ndo fazem parte
do protocolo, os fatores que causam tais alteragdes devem ser eliminados ou controlados, de forma a nao interferirem
na coleta de dados e interpretacéo de resultados.

Claramente, no desenho e execugao de protocolos, evitar efeitos indesejados ao bem-estar de animais envolve
muito mais que a sele¢cado de agentes anestésicos ou analgésicos adequados ou o fornecimento apropriado de agua,
comida, temperatura, umidade ou luz. A boa pratica cientifica tem total interesse na preservagao do bem-estar dos
animais utilizados e na identificagcao, controle e sempre que possivel, na eliminacdo dos fatores que possam causar
respostas fisioldgicas ou comportamentais associadas com estresse ou dor. Quando o estresse (ou os fatores estres-
santes) ou a dor fazem parte de um procedimento de pesquisa, estratégias para minimizar ou controlar esses efeitos
sao componentes essenciais do desenho experimental.

Se o0 bem-estar de um animal for comprometido, as consequéncias podem incluir:

— Aumento da variabilidade nos dados;

— Necessidade de um maior nidmero de animais;
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— Dificuldade na reprodutibilidade dos resultados;

— Auséncia de dados;

— Credibilidade reduzida dos resultados;

— Resultados que ndao podem ser aplicados a outras situagoes;

— Resultados impublicaveis;

— Comprometimento na universalidade experimental;

— Uso desnecessario de vidas.

Qualquer resposta a um fator estressor que resulte em alteragbes nas medidas fisioldgicas e comportamentais,

por mais breve que seja, pode influenciar a confiabilidade, reprodutibilidade e interpretacdo dos dados.
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3. Métodos Alternativos ao Uso de Animais

O uso de animais nas Ciéncias da Vida remonta a Grécia antiga e aos primeiros experimentos meédicos. Durante
séculos, médicos e pesquisadores utilizaram animais para melhorar seus conhecimentos sobre a forma como os varios
orgaos e sistemas do corpo humano funcionavam, bem como para aprimorar suas habilidades cirurgicas.

A ascensao da ciéncia biomédica moderna no século XIX causou um aumento no numero de animais utilizados
em experiéncias, bem como na resisténcia a vivisseccio. A publicagao do livro “Principles of Human Experimental
Technique” pelos pesquisadores William Russel e Rex Burch em 1959 iniciou 0 movimento de protecdo aos animais
usados em pesquisa e representou um marco na discussao sobre a utilizacdo de animais para a avaliacdo de toxici-
dade. A partir deste movimento, o principio dos 3Rs (Reduction, Refinement e Replacement) para o uso de animais foi
estabelecido: A reducao reflete a obtencéo de nivel equiparavel de informag¢ao com o uso de menos animais; o refina-
mento promove o alivio ou a minimizagao da dor, sofrimento ou estresse do animal; a substituicao estabelece que um
determinado objetivo seja alcangado sem o uso de animais vertebrados vivos. De fato, métodos alternativos podem ser
definidos como qualquer método que possa ser usado para substituir, reduzir ou refinar o uso de animais na pesquisa
biomédica, ensaios ou ensino.

Em 1969, a criagao, no Reino Unido, do FRAME (Fund for the Replacement of Animals in Medical Experiments),
orgao para promover junto a comunidade cientifica o conceito e o desenvolvimento de métodos alternativos foi a pri-
meira acdo em favor do principio dos 3Rs.

Nos anos posteriores, 0 avanco da ciéncia evidenciou as diferencas metabdlicas e de respostas que controlam
a homeostasia tecidual entre animais ndo humanos e humanos. A necessidade de modelos in vitro mais apropriados
tornou-se ainda mais evidente, iniciando-se, entdo, uma nova fase de abordagem toxicolégica. Nas décadas seguintes
os pesquisadores e defensores do bem-estar animal se uniram em torno de um objetivo comum: encontrar alternativas
cientificamente validadas para os testes feitos em animais.

A politica declarada das Instituicbes Europeias, desde a implantagdo do “Animal welfare guideline” em 1986
através da Diretiva 86/609/EC, € de estimular e desenvolver o uso de métodos alternativos ao uso de animais. Nela fica
estabelecido que “uma experiéncia nao podera ser executada em animal se outro método cientificamente satisfatorio,

que nao implique na utilizagdo de um animal, seja razoavel e praticamente possivel”’. Varios esforgos foram e tém sido
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efetuados para a busca de alternativas, com a criagéo de centros dedicados ao desenvolvimento e validagao de méto-
dos alternativos.

Em 1989 foi criado, na Alemanha, o ZEBET (Zentrealstelle zur ErfassungBewertung von Ersatz und Erganzun-
gsmethoden zum Tierversuch — National Centre for Documentation and Evaluation of Alternative Methodos to Animal
Experiments). Em 1991 foi criado o ECVAM (European Centre for the Validation of Alternative Methods) a partir da Di-
retiva 86/609/EC com objetivo de desenvolver e coordenar a validagdo de métodos alternativos ao uso de animais na
Comunidade Europeia.

Em 1997 as agéncias governamentais dos Estados Unidos formaram o ICCVAM (Interagency Coordinating
Center for the Validation of Alternative Methods). O ICCVAM é composto por 15 agéncias regulatérias e de pesquisa,
dentre as quais se incluem a Environmental Protection Agency (EPA), a Food and Drug Administration (FDA) e a Agen-
cy for Toxic Substances and Disease Registry (ATSDR), sendo que essas fornecem ou utilizam informagdes dos testes
toxicologicos para o processo de avaliagao do risco. O Comité coordena, através das agéncias, a discusséo relativa ao
desenvolvimento, validagao, aceitagéo e harmonizagao nacional e internacional dos ensaios toxicoldgicos, por intermé-
dio do governo federal dos Estados Unidos.

Da mesma forma, outros paises estabeleceram centros de validagao: Em 2005, o governo japonés criou o JaC-
VAM (Japanese Centre for the Validation of Alternative Methods) e em 2012 foi estabelecido o BraCVAM (Centro Brasi-
leiro de Validagao de Métodos Alternativos), fruto da cooperacéao entre o Instituto Nacional de Controle de Qualidade em
Saude (INCQs) da Fundagao Oswaldo Cruz (FIOCRUZ) e a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) (DOU,
Secéo 3, n. 13, p. 122, 18/01/212).

Em 2003 a sétima emenda (2003/15/EC) da diretriz de cosméticos (76/768/EEC) proibiu, nos paises membros
da Unido Européia, o teste de ingredientes de cosméticos, do produto final acabado em animais (testing ban) e proibiu
a comercializagdo de produtos cosméticos acabados (ou seus ingredientes) que tenham sido testados em animais
(market ban). O testing ban e o market ban estao em vigor desde 2009 e 2013, respectivamente.

De forma similar, a regulamentagcédo de quimicos (REACH) da Comisséo Europeia, em vigor desde 2007, evita
os testes em animais e prefere os testes alternativos in vitro. O propésito do REACH é registro, avaliagao e autorizagao
de quimicos para sistematicamente avaliar os riscos para a saude humana e ambiental de mais de 30.000 substancias
quimicas que sao produzidas ou importadas para Comunidade Européia num volume de mais de uma tonelada por

ano. No sentido de minimizar e racionalizar o uso de animais para estudos de toxicologia, o planejamento deve incluir a
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busca de informacdes relacionadas a molécula (pKa, pH, estrutura quimica, caracterizagao etc) que podera determinar
a indicacao de vias de administragao ou de exposicao através de calculos, eliminando a possibilidade de procedimentos
desnecessarios. Importante e relevante destaque vem sendo dado as analises in silico para identificacdo preliminar de
moléculas ndo interessantes e evitar testes in vivo desnecessarios.

Frente a este panorama regulatorio, a Uniao Européia, com o intuito de aumentar o desenvolvimento de méto-
dos alternativos adotou a Diretiva 2010/63/EU que estabelece o ECVAM como laboratério de referéncia no ambito da
Uniado, sendo este agora denominado UERL ECVAM (European Union Reference Laboratory ECVAM), responsavel por
coordenar e promover o desenvolvimento de métodos alternativos. A partir também desta Diretiva de 2010, os estados
membros foram convocados a contribuir para esta atividade crucial identificando e indicando laboratérios nacionais
qualificados, garantindo a promog¢ao de métodos alternativos no nivel Nacional.

A Organizagao para a Cooperacao e Desenvolvimento Econémico (OCDE) - organizagao intergovernamental
constituida de 34 paises da Ameérica do Norte, Europa e Pacifico com objetivo de coordenar e harmonizar suas poli-
ticas, debater assuntos de interesses econdmicos, sociais € ambientais, e colaborar para fazer frente aos problemas
internacionais - desempenha um papel fundamental na harmonizagdo dos métodos para classificagao de substancias
quimicas. As diretrizes de ensaios da OCDE sao uma cole¢cao de métodos de ensaio, internacionalmente aceitos, que
sdo utilizados por laboratorios independentes, governos e industrias para determinar a seguranga dos produtos qui-
micos e preparagdes quimicas, incluindo agrotoxicos e produtos quimicos industriais. Eles cobrem os testes para as
propriedades fisico-quimicas de produtos quimicos (sec¢ao 1), os efeitos ambientais (se¢ao 2), degradagao e acumulo

no meio ambiente (segao 3), efeitos na saude humana (sec¢éo 4), e outras areas (seg¢ao 5). De especial interesse, é na

secao 4 que os metodos alternativos ao uso de animais sédo publicados (http://www.oecd.org/env/ehs/testing/oecdqui-

delinesforthetestingofchemicals.htm).

Cabe ressaltar que os métodos alternativos ndo implicam, necessariamente, na vedacao total do uso de ani-
mais. E podem ser utilizados para substituir, reduzir ou refinar o uso de animais em atividades de ensino e pes-
quisa. Sua aplicagcdo visa atingir, sempre que possivel, a mesma meta dos procedimentos substituidos por me-
todologias que: a) nao utilizem animais; b) usem espécies de ordens inferiores; ¢) empreguem menor niumero de
animais; d) utilizem sistemas organicos ex vivos; ou e) diminuam ou eliminem o desconforto dos animais envolvidos.
No Brasil, compete ao Concea a responsabilidade de monitorar e avaliar a introdugao de técnicas alternativas que subs-

tituam a utilizagcado de animais em atividades de ensino ou pesquisa, conforme previsto no artigo 5° da Lei 11.794/2008.
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Até o momento, o Concea publicou 4 (quatro) Resolugdes Normativas reconhecendo 41 (quarenta e um) métodos
alternativos validadosinternacionalmente, visandoasubstituicdo parcialouintegralaousode animaisem pesquisa, asaber:
ResolugaoNormativaConcean®18,de24 desetembrode2014;ResolugaoNormativaConcean®31,de 18deagostode2016;
ResolugaoNormativaConcean®45,de22deoutubrode2019e ResolugcadoNormativaConcean®56,de 5de outubrode 2022.

A aplicagao especifica dos métodos alternativos reconhecidos pelo Concea, bem como a determinagéo de se des-
tinar a substituicao total, a substituicdo parcial ou a reducao da utilizagdo de animais na experimentagao, encontram-se
descritas no proprio método e, como tal, deverao ser seguidas, conforme especificado no artigo 4° da Resolugédo Norma-
tiva Concea n°® 54, de 10 de janeiro de 2022. Apés o reconhecimento pelo Concea do método alternativo, fica estabeleci-
do o prazo de até 5 (cinco) anos como limite para a substituigdo obrigatéria do método original pelo método alternativo.

Em 24 de fevereiro de 2023, o Concea deu um passo a frente e publicou a Resolu¢gao Normativa Concea n° 58,
que proibe o uso de animais em pesquisa cientifica e no desenvolvimento e controle da qualidade de produtos de higiene
pessoal, cosméticos e perfumes que utilizem em suas formulag¢des ingredientes ou compostos com segurancga e efica-
cia ja comprovadas. Bem como, torna obrigatério o uso de métodos alternativos reconhecidos pelo Concea em pesqui-
sa cientifica, no desenvolvimento e controle da qualidade de produtos de higiene pessoal, cosméticos ou perfumes que
utilizem em suas formulagdes ingredientes ou compostos cuja seguranga ou eficacia nao tenham sido comprovadas.

A publicagao dessa resolugao normative objetiva harmonizar a utilizagdo de animais em desenvolvimento e con-
trole produtos cosmeéticos, mantendo a convergéncia aos padrdes internacionais, uma vez que os testes com animais

para o desenvolvimento de cosméticos ja s&o proibidos em varias partes do mundo.
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4. Planejamento de Novos Projetos

Esta secao fornece informacdes para auxiliar pesquisadores e docentes a decidir se experimentos com animais
sa0 necessarios para atingir os objetivos propostos. Quando o uso dos animais é justificado, existem informagdes para
todas as etapas da condugao da pesquisa ou atividade didatica que os envolva. Entre elas destacam-se: a escolha
correta do animal, sua origem, a forma de seu transporte e o tipo de abrigo, alimentagdo e ambiente; o planejamento
do experimento ou atividade didatica; a previsdo e minimizagédo da dor e das repercussdes negativas para a saude do
animal; o treinamento de pessoal e a publicacdo dos dados.

Pesquisadores e docentes sao responsaveis ética e legalmente por garantir que os principios dos 3Rs sejam
utilizados em seus projetos de pesquisa ou atividades didaticas. Antes de desenvolver um projeto de pesquisa que em-
pregue animais, o pesquisador devera considerar:

— Se 0 uso de animais proposto € justificado;

— O “estado da arte” (avaliar se projetos similares ja foram realizados);

— Se os objetivos do projeto podem ser alcangados por meio de métodos alternativos, tais como cultura de te-

cidos, modelos matematicos, métodos in silico etc.

Os pesquisadores e os docentes devem avaliar se os beneficios potenciais do conhecimento cientifico gerado se
sobrepdem as consequéncias negativas decorrentes da manipulagéo do animal. As informagdes contidas nesta secao
devem ser consideradas pelos pesquisadores e pelos docentes antes de submeterem uma proposta de uso de animais
a Comissao de Etica no Uso de Animais (CEUA) pertinente. Os projetos devem considerar o menor nimero possivel de
animais (ou quantidade de tecido animal) que conduza ao maximo de informac¢des cientificamente validas e os métodos
utilizados na manipulagédo devem minimizar o impacto negativo sobre os animais.

A colaboracéo entre pesquisadores (intra- e inter-institucional) concorre para reduzir o numero de animais ou
para a quantidade de tecido animal necessaria para conduzir um estudo ou responder uma questao especifica do pro-

jeto de pesquisa. Os pesquisadores podem também colaborar para o refinamento de metodologias, confeccionando,

por exemplo, procedimentos operacionais padrao que visem ao incremento do bem-estar animal e manutencao dos

padrdes éticos em pesquisa.

Para projetos a serem conduzidos em mais de uma instituicdo, a CEUA de cada instituigdo devera analisar, apro-
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var e monitorar o componente do projeto a ser realizado em instalagcdes sob sua responsabilidade.

Atividades cientificas envolvendo animais devem resultar de um esforgo colaborativo entre pesquisadores, espe-
cialistas em cuidado animal, equipe técnica, professores e alunos. Para este fim, todos os que trabalham com animais
em atividades de ensino ou pesquisa devem ter treinamento e suporte adequados, e desta forma cuidar e utilizar ani-
mais em obediéncia ao Concea.

Isso garantira que:

— A dor e o desconforto nos animais serdo minimos;

— Todo o pessoal envolvido possua o conhecimento e as habilidades necessarias ao uso de animais;

— A segurancga pessoal daqueles que realizarao o estudo sera mantida durante o manuseio do animal; e

— Os melhores resultados cientificos ser&o atingidos.

O fornecimento de treinamento apropriado (especifico de um determinado procedimento e espécie especifica)
antes do inicio de um projeto é responsabilidade da instituicdo. O treinamento devera ser fornecido conforme a neces-
sidade, e deve incluir aspectos técnicos e éticos em relacdo ao monitoramento dos animais. Além disso, as instituicoes
de pesquisa deverao garantir que haja pessoas suficientes e com as habilidades apropriadas para os cuidados dos

animais.

Os seres vivos compartilham propriedades e caracteristicas. A ideia de “estudar caracteristicas comuns entre as
espécies a fim de compreender a fungao das espécies” advém, no minimo, da época da obra Historia Animalium, de
Aristételes e sustenta o valor da medicina comparativa.

Descobertas fundamentais acerca da fisiologia e da fisiopatologia, adviram de estudos comparativos utilizando
animais. Nesse contexto, estes organismos constituem-se em modelos ou substitutos para estudos sobre os humanos
ou outros animais.

Modelos animais podem ser utilizados para investigar a fisiologia celular, tecidual de estruturas e 6rgaos e per-
mitem avaliar a integracao de 6rgaos e sistemas com o organismo ou em uma estrutura similar. Ofertam a possibilidade

de compreender mecanismos subjacentes a doengas.
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Na medida em que o conceito de modelo animal se aplica a toda utilizagao de animais para fins cientificos, entao,
de forma geral, os mesmos critérios devem ser aplicados para a selegéo e validagdo de um modelo animal especifico.
Inicialmente os pesquisadores devem definir os objetivos do projeto e determinar qual o nivel do sistema biolégico que
€ relevante para a sua condugao. Por exemplo, seus estudos envolverdo um tipo especifico de célula, tecido, 6érgao ou
a interacao de 6rgaos? Tendo a percepgao de qual € o sistema bioldgico envolvido, o pesquisador podera entéo, decidir
a melhor espécie ou linhagem animal que representa mais adequadamente o sistema bioldgico a ser investigado. A
opgao por um determinado modelo animal deve ter consisténcia cientifica e nado ser influenciada por conveniéncia ou

orgamento.

A correta escolha do modelo animal é fundamental para o sucesso de um projeto de pesquisa. Além disso, ha
de se considerar a variabilidade biolégica que pode interferir na qualidade dos resultados ou no rigor do procedimen-
to experimental em detectar efeitos de tratamentos. Com isso, a geracdo de dados cientificamente ndo validos pode
acarretar no aumento do numero de animais necessarios para manter um nivel adequado de precisado. Por outro lado a
propria variabilidade biolégica pode ser relevante para a pesquisa. Por causa disso, as razdes para a escolha de uma
determinada espécie devem estar claramente justificadas na proposta. (Ver Seg¢ao 4.4.1 da DBCA para informagdes
sobre a selegcao de animais apropriados).

Questdes que devem ser consideradas na decisao do animal adequado:

— Espécie: Garantir que a espécie seja a mais apropriada para o protocolo de pesquisa proposto.

— Raga, linhagem e variabilidade genética: Existe variagdo biolégica entre as ragas das espécies animais. A
variabilidade pode ser reduzida escolhendo apropriadamente o modelo animal.

A variabilidade genética pode reduzir a precisdo dos resultados e desta forma levar ao aumento no numero de
animais necessarios. Outros aspectos importantes sao a definicdo genética de espécies hibridas que é de dificil con-
trole e a dificuldade na determinacéo da equivaléncia de colénias distintas de animais.

Linhagens isogénicas possuem um fenétipo mais uniforme do que heterogénicas, permitindo a melhor deteccao

de respostas ao tratamento, reduzindo o niumero de animais necessarios.
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— Estado sanitario: Ter controle e conhecimento sobre o estado de saude dos animais permite melhor compre-
ensao dos efeitos e consequéncias especificas da manipulagao. O fornecedor deve fornecer atestados sanitarios, que

esclaregam ao pesquisador quanto ao estado sanitario dos animais com os quais ele estara trabalhando.

— Comportamento: Garantir que o animal escolhido tenha comportamento adequado ao ambiente onde o es-
tudo sera desenvolvido. Os pesquisadores devem, sempre que possivel, selecionar espécies domesticadas e animais

habituados ou acostumados a humanos e ambientes antropizados.

A maior parte dos animais utilizados em atividades de ensino ou pesquisa é produzida especificamente para
esse fim, principalmente os roedores. Por esta razdo os animais de cativeiro, ao contrario de animais capturados em
estado selvagem, devem ser prioritariamente utilizados. A aquisicao de animais para utilizagéo nos projetos de pesqui-
sa ou procedimentos de ensino, quando houver no Brasil a produgéo da espécie/linhagem de escolha, s6 pode ser feita
de instituicdes credenciadas no Concea. Nos casos da aquisi¢ao de fornecedores eventuais, garantir que os animais a
serem utilizados tenham qualidade condizente com os objetivos do estudo é responsabilidade do pesquisador principal
e da CEUA de sua instituigcao.

E imprescindivel que os pesquisadores definam a origem dos animais a serem utilizados nos projetos encami-

nhados as CEUAs.

O transporte de animais é critico devido aos varios riscos a que estao sujeitos. Problemas diferentes podem
surgir, seja no transporte externo (de um estabelecimento para outro), seja no transporte interno (dentro das unidades,
entre barreiras, diferentes salas). Os pesquisadores e docentes devem estar cientes das regulamentagdes especificas
para o transporte de animais. A troca de informacgdes claras entre a pessoa que despacha os animais e a que os recebe
€ vital para minimizar o tempo de permanéncia dos animais em transito. Atencao especial deve ser dada ao transporte

de animais geneticamente modificados, que deve atender as exigéncias da Comissao Interna de Biosseguranga e,
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quando necessario, da Comissao Técnica Nacional de Biosseguranca.

Alguns fatores que podem causar estresse aos animais s&o: o barulho excessivo, movimento das gaiolas de
transporte e ambiente e pessoal estranhos. A extensao do estresse em um animal depende de sua espécie, sexo,
idade, saude, estagio de prenhez, numero de animais viajando juntos e relagdes sociais. O desconforto dos animais é
afetado pela duracéo e condigdo do ambiente durante o transporte e pela qualidade do cuidado dispensado ao longo
da viagem.

As condigdes e agendamento de transporte devem ser planejados para levar em consideragao extremos clima-
ticos, necessidades especificas da espécie e contingéncias.

Para minimizar o desconforto durante o transporte, os pesquisadores e docentes devem:

— Utilizar contéineres seguros, confortaveis e a prova de fuga;

— Fornecer alimento e agua adequados sempre que possivel;

— Garantir que todo o pessoal responsavel pelo manuseio e transporte tenha capacitacdo para reconhecer si-
nais de desconforto e dor e que seja capaz de atuar para mitigar;

— Assegurar que o tempo de transporte seja o minimo possivel.

Animais sao extremamente sensiveis ao novo, seja o ambiente ou alteragdes do mesmo; outros animais ou
pessoas e estes fatores devem ser sempre considerados. Introduzir animais em um novo local, com as respectivas mu-
dangas em sua condi¢ao de vida e de grupos sociais, produz uma resposta estressante que, embora possa ser tempo-
raria, pode levar ao distresse. Portanto, € necessario que os animais passem por um periodo de aclimatagao antes que
sejam utilizados em atividades de ensino ou pesquisa. Quanto a extensao deste periodo, depende da espécie animal
e, portanto, devem ser observadas todas as suas exigéncias.

Durante o periodo de aclimatacéo, os animais devem ser habituados ao manuseio e a presenca das pessoas
que trabalhardo com eles. No caso de pesquisadores este periodo € importante para que se familiarizem com compor-
tamento normal dos animais. Individuos que ndo se aclimatarem nao deverao ser utilizados na pesquisa.

As areas designadas para quarentena devem ser observadas com mais frequéncia, e todos as observagoes

devem ser registradas para que problemas possam ser identificados e medidas possam ser tomadas para sana-los. O
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tempo de duragao da quarentena devera ser apropriado para que seja assegurada a saude dos animais que ali estao

€ 0S seus congéneres ja alojados na instalagao.

As condigdes ambientais afetam a biologia e a qualidade de vida dos animais. Para reduzir a variagao nas res-
postas decorrentes do ambiente, os animais devem ser mantidos em local seguro, apropriado e controlado.

Os alojamentos dos animais devem ser projetados, mantidos e manejados para atender as exigéncias da es-
pécie. Necessidades comportamentais de cada espécie, incluindo a disponibilidade de espago para permitir a livre
movimentacao e atividade, sono, privacidade, contato com outros da mesma espécie, enriquecimento ambiental, entre
outras devem ser levadas em consideragao. Os pesquisadores devem tomar precaugdes para prevenir o acesso de
pessoas ndo autorizadas, bem como ter planos de contingenciamento no caso de emergéncias, como falhas na venti-
lagdo, iluminagao, aquecimento, refrigeracéo ou escape de individuos.

Se um animal apresentar um estado sanitario ou genético diferente de outros da mesma instalagéo, pode ser
necessaria a indicagao de um local especifico para ele. Exigéncias podem também ser direcionadas pelo estado repro-
dutivo do animal, necessidades da pesquisa ou experiéncia anterior.

Necessidades ambientais especificas para uma espécie, tais como iluminagao, temperatura, qualidade do ar,
ciclos apropriados de luz e proteg¢ao contra ruidos excessivos e vibragdes, deverao ser atendidas. O acesso rapido ao
alimento e a agua e o fornecimento regular de acomodacgdes limpas e livres de parasitas e patdgenos também precisam
ser considerados.

Animais possuem necessidades especificas de nutrientes nos diferentes estagios de suas vidas. Ao fornecerem
dietas balanceadas e reconhecidas internacionalmente aos animais, os pesquisadores reduzem a variagao dentro e en-
tre estudos e assim evitam a necessidade de duplicagao de experimentos, reduzem o numero de animais necessarios
e melhoram a qualidade de sua pesquisa.

A qualidade da dieta também pode ser afetada pelas condi¢des de armazenamento dos alimentos e a frequéncia

de fornecimento.
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A biosseguranga deve ser entendida como elemento de grande importancia e deve integrar-se rotineiramente em
qualquer atividade de ensino ou pesquisa envolvendo animais, principalmente naqueles laboratérios onde os perigos
(sejam quimicos, fisicos ou biolégicos) sejam maiores. A biosseguranga € o conjunto de agdes voltadas para a pre-
vengao, minimizagao ou eliminagao de riscos inerentes as atividades de pesquisa, producéo, ensino, desenvolvimento
tecnologico e prestagao de servigos, visando a saude do homem, dos animais, do meio ambiente e a qualidade dos
resultados. Biosseguranga como condigdo de segurancga deve ser alcangada através de um conjunto de agdes destina-
das a prevenir, controlar, reduzir ou eliminar riscos inerentes as atividades realizadas (Diretrizes Gerais para o Trabalho
em Contengdo com Agentes Bioldgicos, 2010).

Os manuais de biosseguranca tradicionalmente enfatizam o uso de Boas Praticas de Laboratério (BPL), no sen-

tido de praticas laboratoriais seguras (ndo confundir com a BPL relacionada a gestdo da qualidade no laboratério), a

utilizagao apropriada dos equipamentos de protecao, instalagdes bem planejadas e construidas e procedimentos que
visam minimizar riscos de infeccdo ou acidentes involuntarios para trabalhadores do laboratério além de impedir a con-
taminacao do ambiente externo. No Brasil, a legislacao vigente trata exclusivamente da biosseguranga com Organismo
Geneticamente Modificado (OGM), entretanto existem regras de atuacéo profissional para organismos comuns ou nao
geneticamente modificados. Deve-se obedecer as condigdes estabelecidas pela Comissao Técnica Nacional de Bios-
segurancga (CTNBio), que atualmente define organismo como: toda entidade biologica capaz de reproduzir ou transferir
material genético, inclusive virus e outras classes que venham a ser conhecidas (Resolugdo Normativa N° 2, de 27 de
novembro de 2006). Por outro lado, os setores que manipulam OGMs ficam, também, obrigados por lei a requisitarem
o Certificado de Qualidade em Biosseguranca (CQB) a CTNBio, conforme a Lei n° 11.105, de 24 de margo de 2005,
além de atenderem rigorosamente as RN emanadas da CTNBio na sua area de atuagao, sem o qué estardo trabalhan-
do a margem da Lei. De grande relevancia € a conscientizagado de que a espinha dorsal da pratica da biosseguranga
sdo a avaliagao de risco e as auto-inspe¢des periddicas de biosseguranga. Apesar das ferramentas disponiveis para
ajudar nesta avaliagao, o componente mais importante € o julgamento profissional. Portanto, tais avaliagdes devem
ser executadas pelos individuos com experiéncia e conhecimento das caracteristicas especificas dos organismos que
sao considerados para uso. O dominio dos equipamentos laboratoriais, dos modelos animais e dos equipamentos de

contencao que podem ser utilizados, bem como das instalagdes disponiveis é fundamental.
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A biosseguranca em instalagbes animais assume dimensao diferenciada de outras atividades, uma vez que a
presenca dos animais agrava o risco biolégico. A flora microbiana e parasitaria, a produgao de alérgenos e a agressao
animal sdo capazes de causar danos a saude ou a vida dos profissionais envolvidos nessa atividade. A producéo cons-
tante de proteinas eliminadas pela urina, secre¢cdes e descamagao da pele — que séo encontradas em suspensao no
ar ou depositadas nos materiais e equipamentos — torna as instalagdes animais em ambientes propicios para o desen-
volvimento de reacgbes alérgicas nos expostos. Fora isso, agressdées animais podem causar ferimentos e determinar
infecgdes. As instalagdes animais onde se realizam infec¢gdes experimentais assumem papel de maior importancia
tendo em vista os riscos potenciais e efetivos das atividades com agentes patogénicos de diferentes classes de risco.
Os riscos especificos ficam, portanto, na dependéncia das espécies animais envolvidas e da natureza da atividade de
ensino ou pesquisa realizada. Quanto as medidas especificas de seguranga com agentes perigosos, deve ser dada
especial atengédo aos procedimentos sobre cuidados e alojamento dos animais; armazenamento de agentes de risco
e prevengao contra perigos causados por esses agentes; dosagem e administracdo de medicamentos; manuseio de
tecidos e fluidos corporais; eliminagdo de excretas, cadaveres ou carcagas; e protegao pessoal. Exige-se 0 emprego
de equipamento de seguranga especifico, bem como um manejo adequado, além de praticas laboratoriais seguras.
Em suma, para uma seguranca eficaz, € necessario pessoal treinado e que siga rigorosamente as normas de protegéo
contra riscos. Claro é que os individuos que lidam com animais em atividades de ensino ou pesquisa, em locais onde
agentes infecciosos s&o utilizados, sdo expostos a riscos maiores de exposigao devido a possibilidade de transmissao
por mordidas, arranhdes ou aerossois. Todos os presentes nessas instalagbes devem utilizar (técnicos envolvidos di-
retamente no trabalho ou qualquer um presente nas instalagbes) Equipamentos de Protecdo Individual - EPI. Todas
as instalagdes devem ser adequadas e credenciadas pelo 6rgao competente, quando for o caso. Logo, um programa
eficiente de saude, biosseguranga e ambiente deve concentrar seus esforgos para que os riscos inerentes ao uso de
animais sejam reduzidos a niveis aceitaveis. Portanto, cada instalagdo animal devera desenvolver ou adotar um ma-
nual de biosseguranca ou de operagdes que identifique os riscos e que especifique as praticas e procedimentos para

minimizar ou eliminar as exposi¢cdes aos perigos.
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A pesquisa cientifica deve ser bem planejada e contar com um planejamento adequado (desenho da pesqui-
sa).

O desenho deve estar associado a uma analise estatistica de tal forma que se aproxime do menor niumero de
animais necessarios a obtencao de resultados validos, evitando, por conseguinte, 0 uso em excesso ou insuficiente de
modelos. Desenhos mal elaborados produzem resultados inconclusivos, conduzem a repeti¢ao do estudo e ao aumen-
to no numero de animais.

Os pesquisadores e as CEUAs devem garantir que os objetivos e as hipéteses estejam plenamente considera-

dos e completos antes do inicio de qualquer atividade envolvendo animais.

Como ressaltado acima, desenhos envolvendo animais devem garantir que resultados sejam estatisticamente
validos e obtidos com o menor numero possivel de individuos. Os pesquisadores devem, sempre que possivel, buscar
orientacdo do bioestatistico de sua instituicdo para a elaboragao do projeto a fim de que saibam, antecipadamente,
como os dados ser&o analisados.

Outro ponto que deve ser considerado ao desenhar uma pesquisa é o tamanho da amostra. Uma amostragem
muito pequena nao permitira que o efeito estudado seja detectado com algum grau de confiabilidade. Entretanto, uma
amostragem muito grande leva a um uso desnecessario de animais.

Pesquisas bem concebidas e analisadas corretamente podem levar a uma redugao no uso de animais e aumen-

tar a validade cientifica dos resultados. Uma pesquisa bem concebida deve ser:

1 O NC3Rs (Centro Nacional para a Substituicdo, Refinamento e Redug¢ao de Animais para Pesquisa) é uma organizagédo do
Reino Unido que lidera a descoberta e a aplicacao de novas tecnologias e estratégias para substituir, reduzir ou refinar o uso de
animais para fins cientificos (3Rs). Dentre suas atividades, o NC3Rs desenvolveu um roteiro para auxiliar o delineamento experi-
mental e analise estatistica. A versao original e em inglés deste roteiro pode ser encontrado no seguinte endereco eletrénico: http://

www.nc3rs.org.uk/.
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Imparcial

Quando dois ou mais grupos sdo comparados, 0s animais nos grupos devem estar em ambientes idénti-
cos e serem semelhantes em todos os sentidos exceto pelos tratamentos aplicados. O viés pode ser minimizado por:

— Alocacgéo aleatdria dos animais aos diferentes grupos (um processo fisico € necessario, por exemplo,
jogar uma moeda, a escolha de um numero)

— Assegurar que todos os procedimentos subsequentes (incluindo alojamento) sejam aplicados em uma
ordem aleato6ria

— Garantir que os investigadores que analisam os resultados ndo tenham conhecimento do tratamento

recebido (duplo-cego) até a analise estatistica final.

Poder de Analise Adequado (ou seja, uso de animais suficientes).

Pesquisas robustas sdo aquelas que tém a oportunidade maxima de detectar um efeito verdadeiro do que
se estuda. O poder de analise (robustez) é obtido por:

— Uso de um numero adequado de animais (tamanho da amostra)

— Controle da variagao inter-sujeito (por exemplo, usando a randomizagéao)

O tamanho da amostra deve ser determinado utilizando um método formal, tal como poder de analise ou
usando o método da equacgao de recursos (ver abaixo). Embora o poder de analise seja aumentado pelo aumento do
tamanho da amostra, uma pesquisa desnecessariamente grande envolvera animais em excesso e desperdicara recur-

sos cientificos.

Variagao ¢ controlada através da atribuicao aleatoria de animais de gendtipos similares, de peso e idade
similares, que tiveram um ambiente semelhante ao longo de suas vidas. Variagdo devido a ritmos circadianos ou flutu-
acdes no ambiente muitas vezes podem ser reduzidos em delineamento adequado, por meio de uso de bloco randomi-
zado ou estudos do tipo quadrados latinos (Latin Squares).

O erro de medigao deve ser minimizado por técnica cuidadosa e boa instrumentagao, mantendo o pes-
quisador “as cegas” quanto a alocagao de tratamento.

Analise do Poder: um método de analise do poder para comparar dois grupos, por exemplo, requer as

seguintes informagdes:
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Tipo de teste estatistico a ser utilizado (por exemplo, um teste t ou o teste do qui-quadrado para comparar
duas proporgdes)

— Nivel de significancia para ser utilizado (com frequéncia um nivel de 5%)

— Poder estatistico exigido (geralmente 80-90%),

— Lateralidade do teste (um teste de 2 lados é usual)

— Tamanho do efeito de interesse biologico (ou seja, quanto de uma diferencga no efeito biolégico ou cli-
nico é necessario detectar)

— Estimativa do desvio padrdo (quando se comparam as médias, deve vir de um estudo anterior)

O site StatPages.org oferece calculos online de tamanho da amostra combinando os fatores acima.

A equacgao de recursos: E = N (humero de animais por tratamento x numero de tratamentos) - T
(namero de tratamentos) Onde N = o numero total de sujeitos (por exemplo, animais individuais ou grupos /
gaiolas de animais) e T = numero de combinacdes de tratamento, E (o tamanho da amostra) deve ser de apro-
ximadamente entre 10 e 20.

Por exemplo, uma pesquisa comparando quatro tratamentos, utilizando seis individuos por tratamento,
teraN=24 (6x4)eT=4,entdo E =24 -4 = 20. Isto esta dentro da faixa aceitavel. No entanto, pode haver boas razdes
para ir acima desse limite superior. Se E for 30 ou 40, a pesquisa pode ser muito grande, possivelmente desperdigcando
recursos. Esta equacao € mais adequada para pequenas, nao-rotineiras e mais complexas experiéncias usando ani-

mais que provavelmente serdo analisadas pelo método estatistico de variancia (ANOVA).

Tenha uma ampla faixa de aplicabilidade

Muitas vezes € util saber se resultados semelhantes sdo obtidos em machos e fémeas, em diferentes
linhagens, ou como resultado de dietas ou ambientes diferentes. Do mesmo modo, a resposta a um farmaco pode
depender de um tratamento prévio, do efeito de outras drogas, ou da via de administracédo. Estes efeitos podem ser

estudados de forma eficiente utilizando desenhos fatoriais.

Desenhos fatoriais: Podem ser usados para investigar o efeito de uma droga tanto em machos quanto
em fémeas sem fazer duas experiéncias separadas ou utilizando o dobro de animais. Simplesmente, em cada um dos

dois grupos a metade dos sujeitos sdo fémeas e a outra metade machos. Um estudo fatorial com poder adequado
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mostrara se os dois sexos responderam da mesma forma, o que nao é possivel se os dois sexos forem usados em

pesquisas diferentes.

Seja simples e eficiente

Pesquisas nao devem ser complicadas a ponto de erros serem cometidos em sua execugao, ou a analise
estatistica tornar-se excessivamente complicada. Estudos-piloto pequenos devem ser utilizados antes de iniciar um
grande estudo para assegurar que ele € logisticamente eficiente e para dar alguma indicagao preliminar de resultados
provaveis. Todas as pesquisas devem ser pré-planejadas e ndo podem ser alteradas enquanto estiverem em andamen-

to.

Indique a faixa de certeza
Cada pesquisa deve ser analisada estatisticamente de modo a que os resultados possam ser utilizados
para o planejamento futuro. Uma andlise estatistica adequada deve indicar a faixa de incerteza nos resultados, ou a

medida de variagdo, normalmente indicado por niveis de significancia ou intervalos de confianga.

Antes de iniciar uma pesquisa, também é importante certificar-se que os métodos utilizados foram planejados
para garantir o bem-estar dos animais, e que as variaveis nao controladas, o modelo escolhido e as condigdes de
alojamento foram levados em consideragao. Fatores estressantes ndo ligados ao estudo podem causar uma grande
variagao e afetar a precisdo dos resultados. Outras variaveis, tais como ritmos circadianos, erros de coleta dos dados

e a qualidade e validade dos reagentes precisam ser ponderadas.

As etapas finais do estudo (publicagdo dos resultados) também devem ser consideradas no planejamento do
projeto. A metodologia, os dados e suas andlises devem ser acessiveis a outros pesquisadores e desta forma podem

contribuir para a redugao e refinamento do uso de animais por outros grupos de pesquisa. Esta informacéo deve ser
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apresentada de forma clara, precisa e com detalhes suficientes para permitir que ela seja entendida e replicada, incluin-
do:

— Os objetivos e hipoteses da pesquisa;

— Os animais utilizados (ex.: espécies, linhagens, fontes, tipos, estado sanitario);

— Condig¢oes de transporte e a duragao do periodo de aclimatagao antes do inicio;

— Condi¢des do alojamento do animal, da alimentac&o e da agua;

— Os métodos estatisticos utilizados para analisar os dados obtidos.

Todo protocolo de pesquisa deve descrever claramente os pontos finais humanitarios (“endpoints”) que serao uti-
lizados. Estes pontos finais devem ser adequados para a espécie utilizada no estudo e o monitoramento das condi¢cdes
deve ser feito para cada animal envolvido. Idealmente os objetivos cientificos do projeto de pesquisa devem ser atingi-
dos sem afetar negativamente o bem-estar animal. Entretanto, muitas vezes n&o é possivel atingir os objetivos nesta
condigao, assim deve se considerar: os requisitos cientificos do projeto; efeitos negativos previstos e/ou esperados
sobre o bem-estar dos animais; cinética provavel e progressédo dos efeitos adversos; indicadores preditivos precoces
de efeitos adversos atuais ou iminentes.

As fases de um projeto que podem ter impacto negativo sobre a qualidade de vida dos animais ndo sao limitadas
aos protocolos da pesquisa. Outras fontes potenciais de dor, estresse e distresse podem ser consideradas, tais como
captura, transporte, manuseio, contengao, alojamento, ambiente social e fisico, manipulagdo genética entre outros. A
prevencao de dor e distresse requer conhecimento do comportamento normal da espécie em questao e do que pode

ser esperado se o protocolo utilizado causar efeitos adversos.

http://www.nc3rs.org.uk/conducting-pilot-study

Estudos-piloto podem ser utilizados para determinar os efeitos do protocolo de pesquisa no bem-estar dos ani-
mais. Eles sao valiosos no planejamento e gerenciamento do projeto de pesquisa, pois ajudam a refinar e a reduzir o

impacto adverso nos individuos, antes que pesquisas empregando um grande numero de animais sejam realizadas.
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Estudos-piloto devem ser considerados como integrantes de um projeto ou protocolo como um todo, especial-
mente para permitir a avaliagdo da viabilidade do projeto ou protocolo e a potencial inser¢géo ao principio dos 3Rs. Os
estudos piloto devem ser avaliados pela CEUA de acordo com os critérios normais aplicados a aprovagao de estudos
plenos. Os resultados do estudo piloto devem ser considerados quando da analise pela CEUA do projeto pleno.

Um estudo-piloto, ou de viabilidade, € um pequeno estudo destinado a testar a logistica e reunir informacdes
antes de um estudo mais amplo, a fim de melhorar a qualidade e eficiéncia deste ultimo. Ela pode revelar deficiéncias
na concepgao de um projeto de pesquisa ou protocolo, que poderao ser resolvidas antes que animais, tempo e recursos
sejam utilizados em vao. Uma boa estratégia de pesquisa requer um planejamento cuidadoso e o estudo-piloto, muitas
vezes, é uma parte dessa estratégia.

Um estudo-piloto € normalmente pequeno em comparagao com a pesquisa principal e, portanto, pode fornecer
apenas informagdes limitadas sobre as fontes e magnitude da variacdo das medidas. E improvavel, por exemplo, que
um estudo-piloto isoladamente possa fornecer os dados adequados sobre a variabilidade e o poder da analise que de-
termina o numero de animais a serem incluidos num estudo bem desenhado. Uma revis&o sistematica da literatura, ou
mesmo uma unica publicacdo pode ser uma fonte mais adequada de informagdes sobre a variabilidade.

Questoes logisticas que podem ser reveladas por um estudo-piloto

Um estudo-piloto pode identificar problemas logisticos. Como parte da estratégia de pesquisa os seguin-
tes fatores podem ser resolvidos antes da pesquisa principal:

— Verifique se as instru¢gdes dadas aos pesquisadores (por exemplo, procedimentos de randomizagao)
sao compreensiveis;

— Verifique se os pesquisadores e técnicos estao suficientemente qualificados na execugao dos procedi-

mentos;

— Verifique o funcionamento dos equipamentos;

— Verifique se o animal a ser incluido pode executar uma tarefa (fisica ou cognitiva);

— Verifique a confiabilidade e validade dos resultados;

— Detecte se alguma tarefa € muito dificil ou muito facil, pois isso podera enviesar ou distorcer resulta-
dos);

— Avalie se o nivel de intervengao € apropriado (por exemplo, a dose de uma droga);

— |dentifique os efeitos adversos (dor, sofrimento, angustia ou dano duradouro) causados pelo procedi-
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mento, bem como a eficacia das agdes para mitiga-los (por exemplo, taxa de dose de analgesia e cronograma);

— Defina antes os pontos finais humanitarios.

O que fazer com os dados / informagoes

As informagdes obtidas sobre as questdes logisticas devem ser incorporadas ao desenho da pesquisa
principal. Como o objetivo de um estudo-piloto é avaliar a viabilidade de um estudo é muito raro apresentar mais que
um resumo dos dados estatisticos. Na verdade, os dados podem ser irrelevantes se problemas com os métodos forem
descobertos.

Se um estudo-piloto ndo leva a modificacbes de métodos ou procedimentos, os resultados dele podem ser in-
corporados na pesquisa principal. A estratégia de amostragem utilizada para selecionar os animais, e a possibilidade
de mudangas ao longo do tempo devem ser cuidadosamente considerados antes de incorporar dados do estudo-piloto.
Mesmo que os dados do estudo-piloto ndo sejam utilizados deste modo, e, mesmo que o desenho final seja muito di-
ferente do piloto, é util incluir informacao sobre o estudo-piloto em quaisquer publicagcdes ou relatorios provenientes da
pesquisa principal, uma vez que pode contribuir para o desenho em estudos futuros.

Pode ser necessario levar a cabo um segundo estudo-piloto para avaliar a pesquisa principal ou, em alguns ca-

sos, o0 estudo principal pode ter que ser abandonado.

A toxicologia, segundo consenso entre as sociedades mundiais, € o estudo dos efeitos adversos de agentes
quimicos, fisicos ou biologicos sobre organismos vivos e sobre o0 ecossistema, incluindo a preveng¢ao e ou minimizagao
desses efeitos.

Testes toxicoldgicos podem identificar potenciais efeitos adversos a saude ou demonstrar a seguranga de novas
substancias quimicas e novos produtos, fornecendo assim a base para a salvaguarda da saude de animais ndo huma-
nos, humanos e do ambiente, estes testes sdo importantes para a analise de risco. Testes ecotoxicoldégicos podem ser
exigidos pela legislagao para caracterizar perigos e para avaliagdo de risco ambiental tanto pela Agéncia Nacional de
Vigiléancia Sanitaria (ANVISA), quanto pelos ministérios responsaveis pelo registro de novas moléculas para variados
fins.

Autoridades reguladoras nacionais e internacionais necessitam equilibrar as preocupag¢des entre o bem-estar
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animal e a necessidade de obter informagdes toxicologicas. A toxicologia € um campo cada vez mais harmonizado in-
ternacionalmente e considera uma vasta gama de organizagdes preocupadas com o desenvolvimento e validagédo de
testes alternativos.

Para que os estudos de seguranga e risco de novos produtos para o meio ambiente, animais ndo humanos e
para os humanos sejam considerados por agéncias regulatérias, € necessario que guias nacionais e os internacional-
mente aceitos sejam seguidos, bem como suas recomendagdes. Com relagdo as atividades de ensino ou de pesquisa,
recomenda-se que estes mesmos guias sejam seguidos sempre que possivel, pois consideram os aspectos éticos, a

reducdo do numero de animais e o refinamento das técnicas.

Metodologias adotadas para avaliagao do risco toxicolégico
Varios protocolos internacionalmente aceitos estao disponiveis para uso em estudos toxicolégicos basea-

dos no conceito dos métodos alternativos (http://ihcp.jrc.ec.europa.eu/our_labs/eurl-ecvam - acessado em 14/08/2014)

e alguns exemplos estao listados a seguir:

— Toxicidade Aguda: Estudo da toxicidade produzida por uma substéncia teste quando administrada
uma ou mais vezes em um periodo que nao exceda 24 horas;

— Toxicidade subaguda: Estudo da toxicidade produzida por uma substancia teste quando administrada
diariamente durante periodo n&do superior a um més, os protocolos internacionais usualmente abrangem periodo que
pode variar entre 14 ou 28 dias;

— Toxicidade subcrénica: Estudo da toxicidade em que a substancia teste € administrada diariamente
por, pelo menos, 90 dias;

— Toxicidade crénica: Estudo da toxicidade em que a substancia teste € administrada diariamente por
pelo menos seis meses, com exigéncias variaveis para diferentes espécies e para as diferentes necessidades investi-
gativas;

— Irritagao: Avaliagao de risco irritativo induzido por substancias, nos olhos, pele e mucosas;

— Carcinogenicidade: Avaliagdo do potencial de uma substancia para causar o aparecimento de neo-
plasias malignas. Estes estudos sao de longa duragéo, prolongando-se por quase toda a vida do animal (roedores) e
diante desta situagao, recomenda-se que sejam desenvolvidos somente em instalagdes animais com condigdes sanita-

rias e estruturais capazes de manter a vida destes animais por longos periodos, sem interferéncias, a n&o ser aquelas
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previstas no protocolo aprovado pela CEUA da instituigdo. Existem substancias carcinogénicas genotoxicas e outras
n&do genotoxicas;

— Genotoxicidade: Estudos que avaliam a habilidade de uma substancia para induzir alteragdes no ma-
terial genético (DNA, RNA, nucleotideos, cromossomas). De acordo com o tipo de dano causado ao material genético,
as substancias sao classificadas como: mutagénicas, clastogénicas ou aneugénicas;

— Reproducgao: Estudos que visam a determinacéo do potencial de uma substancia para causar desen-
volvimento anormal no periodo pré-natal, incluindo-se os estudos de uma ou duas geragdes sequenciais. Sempre que
possivel deve-se optar pelos protocolos de uma geragdo com extensao de observagdes, no intuito de diminuir o numero
de animais incluidos nos estudos. A teratologia € uma das partes dos estudos da reprodugao, que visa a determinacgéao
do potencial de uma substancia para causar desenvolvimento pré-natal anormal, produzindo anomalias congénitas;

— Estudos ecotoxicolégicos: Avaliam o risco e a seguranga de substancias para o ecossistema.

Planejamento de protocolos com testes toxicolégicos

Durante o planejamento de protocolos com testes toxicologicos € essencial observar as exigéncias regu-
latorias especificadas pelas autoridades nacionais e pelas internacionais e que estao descritas nos documentos regula-
tério. Estas incluem os tipos de teste, espécies-alvo, via de administracao e parametros estatisticos de forma a se obter
o0 maximo de informagdes com o minimo de envolvimento animal e resultados aplicaveis e seguros.

O racional para estudos que visam a determinacéo do risco e da seguranga de novas moléculas inclui
o seguinte: estudos de genotoxicidade, estudo da toxicidade aguda (em substituicdo ao calculo da DL50, banido pela
Organizagao para a Cooperagéo e Desenvolvimento Econdmico em 2001), estudos de toxicidade em doses repetidas
(duas espécies, uma roedora e uma nao roedora), estudos de toxicidade para a reproducgao e para novos farmacos adi-
cionalmente estudos de seguranga farmacoldgica especificos. Os protocolos para conhecimento do potencial irritativo
ou corrosivo para olhos, pele e mucosas devem ter sua aplicabilidade avaliada caso a caso, uma vez que se o0 dano
€ presumido, tornam-se desnecessarios para substancias ou formulagdes nas quais propriedades quimicas ou fisicas
sugerem que esta forma de toxicidade é provavel, por exemplo, pH acima de 11,5 ou abaixo de 2.

Ainda no sentido de minimizar e racionalizar o uso de animais para estudos de toxicologia, o planejamen-
to deve incluir a busca de informacgdes relacionadas a molécula (pKa, pH, estrutura quimica, caracterizagéo etc) que

podera determinar através de calculos por exemplo a indicagao de vias de administragao ou de exposi¢ao, eliminando
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a possibilidade de procedimentos desnecessarios.

A finalidade dos graus de invasividade é alertar os pesquisadores, as CEUAs e a todos os envolvidos com os
cuidados dos animais sobre o risco de dor ou distresse a que os animais serdo submetidos durante a execugao dos
protocolos.

Os graus de invasividade orientam os pesquisadores, médicos veterinarios, técnicos e membros das CEUAs a
darem atencgao especial aos protocolos que poderao causar dor ou distresse aos animais.

Esta classificacdo é contida na Diretriz Brasileira para o Cuidado e a Utilizagdo de Animais em Atividades de En-
sino ou de Pesquisa Cientifica e se baseia em uma aproximacgao preventiva segundo o nivel potencial de dor e distresse

gue 0s animais possam sentir.

A invasividade de um procedimento sera determinada pelo grau e tempo de dor, sofrimento, estresse ou dano

duradouro que se espera que seja experimentado pelo animal durante o procedimento, conforme classificagao abaixo:

a) Leve G1 = Procedimentos que causem dor, sofrimento ou estresse a curto prazo, e que nao prejudi-
quem significativamente o bem-estar geral dos animais.

b) Moderado G2 = Procedimentos que causem dor, sofrimento ou estresse moderado a curto prazo, ou
dor, sofrimento ou estresse leves a longo prazo, bem como procedimentos que possam alterar moderadamente o bem-
-estar geral dos animais.

c) Grave G3 e G4 = Procedimentos que causem dor, sofrimento ou estresse severos aos animais, ou dor,
sofrimento ou estresse moderado de longa duragédo, bem como os procedimentos que causem danos graves ao bem-
-estar geral dos animais.

d) Procedimentos Terminais = Procedimentos realizados inteiramente sob anestesia geral, dos quais o

animal n&o recuperara a consciéncia e sera submetido a eutanasia.
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A atribuigdo do grau de invasividade deve levar em conta qualquer manipulagédo ou intervengcéo de um animal
em um procedimento definido. Para ser determinado o grau de invasividade, devem ser considerados os efeitos mais
severos que o animal possa experimentar, mesmo apos a aplicacdo das técnicas mais refinadas.

Para a atribuicdo do grau de invasividade, deve-se levar em conta o disposto no Guia Brasileiro de Criagéo, Ma-
nutencédo ou Utilizagao de Animais em Atividades de Ensino ou Pesquisa Cientifica e a avaliagdo da Comisséo de Etica
no Uso de Animais.

Os fatores relacionados com o procedimento devem ser ponderados caso a caso € incluir:

a) Tipo de manipulagdo e manejo;

b) Natureza da dor, sofrimento, estresse ou dano duradouro causados pelo procedimento, bem como sua
intensidade, duracgao, frequéncia e multiplicidade de técnicas empregadas;

¢) Sofrimento acumulado em um procedimento;

d) Impossibilidade de expressar comportamentos normais.

Na secao Ill sdo apresentados alguns exemplos de procedimentos atribuidos a cada um dos graus de invasivi-
dade. Eles podem servir como referéncia sobre qual a classificagdo mais apropriada para a proposta. Entretanto, para
fins de classificagao final do grau de invasividade da proposta, os seguintes fatores adicionais, avaliados caso a caso,
também devem ser considerados:

a) Espécie animal e gendtipo;

b) Maturidade, idade e sexo do animal;

c) Experiéncia prévia do animal no que diz respeito ao procedimento;

d) Em procedimentos sequenciais, a severidade dos procedimentos anteriores;

e) Os métodos utilizados para reduzir ou eliminar a dor, o sofrimento e o estresse, incluindo o refinamento
de condi¢des de alojamento e manejo;

f) Pontos finais humanitarios.

49



4.4.5.1. Leve

a) Administragao de anestesia, exceto com a finalidade de eutanasia;

b) Estudo farmacocinético sem qualquer efeito adverso esperado, no qual uma unica dose sera adminis-
trada e um numero limitado de amostras de sangue seréo coletadas (totalizando <10% do volume circulante);

¢) Procedimentos n&o invasivos para obten¢do de imagens, por exemplo, ressonéncia magnética, com
sedagao ou anestesia apropriadas;

d) Procedimentos superficiais, por exemplo, biépsias de orelha e cauda, implantagdo subcutanea nao
cirurgica de mini bombas e transponders;

e) Aplicagao de dispositivos de telemetria externa que causam pequenos danos ou pouca interferéncia na
atividade e comportamento normais dos animais;

f) Administragdo de substancias por gavagem ou pelas vias subcuténeas, intramuscular, intraperitoneal e
intravenosa por meio de vasos sanguineos superficiais, na qual a substancia induz alteragao leve no animal e os volu-
mes estejam dentro dos limites apropriados para o tamanho e a espécie;

g) Inducao de tumores, ou tumores espontaneos, que nao causem nenhum efeito clinico adverso (por
exemplo, pequenos nédulos ndo invasivos subcutaneos);

h) Criacdo e desenvolvimento de animais geneticamente modificados que resulte em um fendtipo com
efeitos leves;

i) Fornecimento de dietas modificadas, que n&do atendam a todas as necessidades nutricionais dos ani-
mais podendo causar anormalidades clinicas leves dentro do periodo do estudo;

j) Uso de gaiolas metabdlicas por curto prazo;

1) Estudos que envolvam a privagao do convivio social por curto prazo de espécies sociaveis, como ratos
e camundongos;

m) Modelos que exponham os animais a estimulos nocivos associados a dor, sofrimento ou estresse le-

ves, € que os animais possam evitar facilmente;
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n) Testes em campo aberto.
4.4.5.2. Moderado

a) Aplicacao frequente de substancias teste que produzam efeitos clinicos moderados, e retirada de
amostras de sangue (> 10 % do volume circulante) em animais conscientes num intervalo de tempo sem reposi¢ao de
volume;

b) Estudos de dose aguda, testes de toxicidade cronica/carcinogenicidade, com pontos finais n&o letais;

c¢) Cirurgia sob anestesia geral e analgesia adequada, associada a monitoramento pds cirurgico, da dor,
sofrimento ou comprometimento do estado geral. Exemplos incluem: toracotomia, craniotomia, laparotomia, orquiecto-
mia, linfadenectomia, tireoidectomia, cirurgia ortopédica com imobilizagdo e monitoramento efetivo de feridas, érgaos
transplante com monitoramento efetivo da rejeigdo, implante cirargico de cateteres, ou dispositivos biomédicos (por
exemplo, transmissores de telemetria, minibombas etc.);

d) Modelos de indugédo de tumores, ou tumores espontaneos, dos quais se espera que causem tumores
moderados dor ou estresse ou interferéncia moderada no comportamento normal;

e) Irradiagdo ou quimioterapia com uma dose subletal, ou com uma dose letal, mas com reestabelecimen-
to do sistema imunoldgico. Espera-se que os efeitos adversos sejam leves ou moderados e de curta duragao (< 5 dias);

f) Criacdo de animais geneticamente alterados que se espera que resultem em um fenotipo com efeitos
moderados;

g) Criacédo e desenvolvimento de animais geneticamente modificados através de procedimentos cirurgi-
Cos;

h) Uso de gaiolas metabdlicas com restricdo moderada de movimento por um periodo prolongado;

i) Fornecimento de dietas modificadas que nao supram todas as necessidades nutricionais dos animais e
que se espera que causem anormalidades clinicas moderadas durante o estudo;

j) Retirada de alimentos por periodos prolongados.
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4.4.5.3. Grave

a) Testes de toxicidade quando a morte é o ponto final, ou quando sao esperadas mortes ou estados fisio-
patoldgicos graves no decorrer do estudo. Por exemplo, os testes de toxicidade aguda em dose unica (ver as diretrizes
de testes da OCDE);

b) Teste de dispositivos nos quais falhas possam causar dor ou estresse severo ou morte do animal (por
exemplo: dispositivos de assisténcia cardiaca);

c) Testes de poténcia vacinal caracterizados por uma deterioragdo persistente do estado do animal; do-
enga progressiva que leva a morte, associada a dor, estresse ou sofrimento moderado de longa duragao;

d) Irradiacdo ou quimioterapia com uma dose letal sem restabelecimento do sistema imune ou reconsti-
tuicdo associada ao aparecimento da doenga do enxerto contra o hospedeiro (graft versus host disease);

e) Modelos com indugao de tumores, ou com tumores espontaneos, nos quais se espera doenga pro-
gressiva letal associada a dor, estresse ou sofrimento moderado de longa duragéo. Por exemplo, tumores que causam
caquexia, tumores 0sseos invasivos, tumores que resultam em propagac¢ao metastatica, e tumores ulcerativos;

f) Intervengdes cirurgicas e outras intervengdes em animais sob anestesia geral nas quais se espera no
pos-operatorio dor, sofrimento ou estresse cronicamente moderado, ou comprometimento grave e persistente do esta-
do geral do animal. Por exemplo, inducao de fraturas instaveis ou trauma que causem faléncia multipla de 6rgaos;

g) Transplante de érgéos no qual a rejeicdo possa levar a dor, estresse ou sofrimento grave ou compro-
metimento da condigao geral dos animais (por exemplo, xenotransplante);

h) Criacdo e desenvolvimento de animais com modificagdes genéticas que resultem em desordens gra-
ves e comprometimento severo e persistente da condigao geral, por exemplo, doenca de Huntington, distrofia muscular,
modelos de neurite crénica recidivante;

i) Uso de gaiolas metabdlicas com restricao severa de movimento por um periodo prolongado;

j) Isolamento completo por periodos prolongados de espécies sociais, por exemplo, ratos, camundongos,
caes e primatas ndo-humanos;

k) Estresse de imobilizagdo para induzir ulceras gastricas ou insuficiéncia cardiaca em ratos;

1) Testes de exercicio ou natagéo forgada com esgotamento fisico como ponto final.

52



Para cada projeto de pesquisa, o desenvolvimento de uma estratégia para avaliar, minimizar e monitorar a dor e
o distresse requer decisdes a respeito de:

— Sinais clinicos ou observacgdes a serem utilizadas para avaliar o bem-estar de um animal ou sua condi¢ao
clinica durante o curso do projeto;

— Sinais clinicos ou a combinagao de sinais clinicos que indicardo que uma intervencgao (incluindo eutanasia) é
necessaria;

— Acgbes a serem tomadas se um problema for detectado;

— Frequéncia de monitoramento;

— Pessoal que conduzira o monitoramento e seu treinamento;

— Sistema para registro das observagdes.

Todos os aspectos de uso e manejo dos animais, incluindo a manipulagao e alojamento, que possam impactar
negativamente na qualidade de vida dos animais, bem como a estratégia para que esse impacto seja minimizado de-
vem estar descritos na proposta enviada a CEUA, que devera avalia-los cuidadosamente.

A complexidade da resposta de um animal a estressores torna dificil guiar-se por apenas uma simples medida
como indicador de dor ou distresse. Além disso, devido ao fato de os animais nao poderem comunicar suas experiéncias
diretamente aos humanos, sua dor e distresse somente podem ser avaliadas por observacdo de seu comportamento
e fisiologia. O desafio € medir ou avaliar estes sinais e determinar quando uma resposta ao estresse se desenvolve a
ponto de resultar em um efeito nocivo sobre o seu bem-estar e leva-lo ao distresse. Para minimizar a dor e distresse,
estratégias praticas deverao ser desenvolvidas possibilitando prever, monitorar e avaliar esses estados.

Elementos importantes de tais estratégias incluem:

— Relevancia de critérios para cada espécie de animal utilizada em um projeto de pesquisa;

— Relevancia de critérios para os tipos especificos de projetos de pesquisa realizados;

— Documentagao dos critérios a serem utilizados para o monitoramento do bem-estar dos animais;

— Documentagédo dos critérios que indicam quando uma intervencgao (incluindo eutanasia) ocorrera;
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— Uma abordagem flexivel capaz de lidar com as mudancgas inevitaveis e eventos inesperados durante o curso
de um projeto;

— Boa comunicagao, cooperagao e respeito entre todas as partes, para garantir que os problemas sejam detec-
tados e gerenciados rapida e efetivamente;

— Uma vez identificadas todas as fontes potenciais de dor e distresse associadas a um projeto especifico, os
responsaveis pelo projeto devem determinar os sinais que indicardo se o bem-estar de um animal foi comprometido;
os preditores mais significativos de uma piora na condi¢ao do animal; e 0 momento provavel do inicio das alteragdes

previstas.

Baseado nessas avaliagdes, uma estratégia de monitoramento deve ser desenvolvida para o estudo, incluindo
descrigao sobre os sinais relevantes, frequéncia de monitoramento, momento de intervengao e pontos finais humanita-

rios.

Para que os efeitos adversos sobre o animal possam ser previstos e avaliados, € imprescindivel que o observa-
dor esteja familiarizado com as caracteristicas normais e anormais de cada uma das espécies utilizadas em seu estudo,
bem como seu comportamento.

A definicdo de “normal” para uma espécie animal pode variar de acordo com o alojamento ou condi¢ées do am-
biente, a presenga ou auséncia de humanos e outros estimulos. Tal definigdo também pode variar entre linhagens ou
ragas dentro da mesma espécie, e mesmo entre individuos dentro de uma linhagem ou raga.

Durante o periodo de aclimatagao, os pesquisadores e tratadores de animais devem se familiarizar com a va-
riacdo “normal” de comportamento de um animal especifico ou grupo de animais. Avaliagbes por meio de marcadores
fisiologicos, bioquimicos e neuroendocrinolégicos também podem ser feitos durante este periodo para estabelecer

valores de referéncia.
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Os sinais ou observacodes clinicas a serem utilizados para avaliar a condicdo de um animal devem ser definidos.
Eles geralmente incluem sinais de doenga ou anormalidade e sinais especificos associados ao procedimento realizado.

Para que sinais clinicos apropriados possam ser selecionados, € imprescindivel que os pesquisadores conhe-
¢am as caracteristicas normais da espécie e linhagem que utilizara. Durante o periodo de aclimatagao, os pesquisa-
dores devem se familiarizar com o comportamento normal de um animal especifico ou grupo de animais na situagao
da pesquisa. Niveis normais de padrdes fisiolégicos como frequéncia respiratéria, frequéncia cardiaca, temperatura do
corpo e marcadores bioquimicos ou hormonais podem também ser estabelecidos durante este periodo.

A frequéncia de observacgdes deve ser tal que areas de preocupacao e problemas potenciais possam ser detec-
tados em um estagio inicial, e portanto a dor e perturbagcdo do animal possam ser aliviadas o mais precocemente pos-
sivel, antes que se tornem severas demais. Se um animal estiver num periodo potencialmente critico, a frequéncia de
observacao deve aumentar. Por exemplo, em algumas infec¢des experimentais, observag¢des de hora em hora podem
ser necessarias para identificar o ponto no qual um desfecho selecionado foi atingido e a dor ou perturbagao do animal

deve ser interrompida.

Os sinais de alteracdo no comportamento normal do animal devem ser identificados. Conforme destacado aci-
ma, indicios de dor e distresse variam nao somente com a espécie, mas também entre linhagens ou ragas dentro da
mesma espécie, ou até entre individuos dentro de uma mesma linhagem ou raga. Sinais mais comuns para uma boa
triagem podem ser:

— Mudancgas na aparéncia fisica (ex.: ferimentos, postura, textura do pelo, pelo sujo de urina ou fezes);

— Mudangas no peso corporal e outras relacionadas ao consumo de alimento e agua;

— Mudangas de padrdes fisioldgicos (ex.: frequéncia de respiragdo, frequéncia cardiaca, temperatura corporal);

— Mudancgas no comportamento normal (ex.: inatividade, automutilagdo, comportamento compulsivo, movimen-
tos repetitivos ou esteriotipados);

— Mudancas nas respostas a estimulos (ex.: agressividade, excitabilidade).
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Indicadores comportamentais de dor aguda podem incluir vocalizag&o, aparéncia anormal, alteragao na postura
e no modo de andar e também isolamento.

E importante saber que, devido a muitos animais ndo exibirem imediatamente sinais de dor ou distresse, diver-
sos critérios utilizados para seu monitoramento sdo indicadores de efeitos adversos mais significativos, e ndo apenas
dor ou distresse suaves ou moderadas. Além disso, em muitas espécies-presa como o rato ou camundongo, sinais de

dor ou distresse podem ser temporarios e intercalados com comportamento normal.

Sinais de alteracdo no comportamento normal relativos a um procedimento especifico necessitam ser identifica-
dos em cada caso. Tanto as consequéncias desejadas de um determinado protocolo quanto quaisquer complicagdes
potenciais indesejadas, necessitam ser consideradas e identificadas. Em ambas as situagdes, sinais especificos que
sugiram o inicio e progresso desses efeitos adversos devem ser identificados. Por exemplo: em um modelo animal de
faléncia renal crénica, marcadores bioquimicos de fungao renal seriam utilizados para reconhecer o inicio e avanco da
doenga, juntamente com marcadores clinicos de polidipsia, poliuria e perda de peso. Apos cirurgia abdominal, peritonite
€ uma complicagao possivel, cujos sinais incluem febre ou vocalizagdo como reacéo a palpagao abdominal.

Quando os riscos de complicagdes de um procedimento ndo sdo conhecidos ou os sinais e duragao dos efeitos
em uma determinada espécie ndo sdo bem definidos, um estudo-piloto deve ser conduzido. Os dados identificardo os
sinais dos efeitos pretendidos e o risco de complicagdes, além de ajudar no desenvolvimento de estratégias de refina-
mento do procedimento. Outras fontes de informagao nestas situagdes séo resultados ja publicados com protocolos
semelhantes, e a experiéncia de outros pesquisadores, veterinarios e técnicos. Nestes casos, 0 uso do conhecimento e
da experiéncia humana para dor e desconforto, também pode ser util na avaliacdo destes elementos nos animais. Em
outras palavras, deve-se perguntar o que o0 homem sentiria se fosse submetido ao mesmo procedimento (ou quando
ele vivencia uma condigdo clinica igual). Esta estratégia auxilia na compreensdo da importancia de critérios de monito-

ramento.
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Protocolos de pesquisa com pontos finais cientificamente justificaveis podem levar a alteragdes significativas no
bem-estar animal apesar da adogao de praticas de prevencgao de dor e distresse e estratégias de monitoramento ade-
quadas. Portanto, todo protocolo de pesquisa deve considerar a possibilidade de adocéo de pontos finais humanitarios.
O encerramento de um estudo ocorre quando os objetivos cientificos foram alcangados. Ja o ponto final humanitario é
o momento no qual o encerramento € antecipado para que a dor, desconforto ou o distresse do animal sejam evitados,
aliviados ou finalizados.

Ponto final humanitario € o momento no qual a dor, desconforto ou distresse de um animal utilizado em atividade
de ensino ou pesquisa € evitado, terminado, minimizado ou reduzido por agées como: i) adogao de tratamento para ali-
viar a dor, o desconforto ou o distresse; ii) interrupgdo de um procedimento doloroso; iii) exclusdo do animal do estudo;
ou iv) morte humanitaria do animal.

Um ponto final humanitario deve permitir o alcance dos objetivos cientificos do protocolo de pesquisa e ao mes-
mo tempo minimizar o sofrimento animal. Todo projeto de pesquisa deve conter a descrigdes de pontos finais apropria-
dos para a espécie animal e procedimentos em uso.

Em protocolos que envolvem morte como desfecho provavel, a escolha de um ponto final humanitario adequado
€ ainda mais importante para abreviar o sofrimento de animais que progredirdo inexoravelmente para a morte. O uso
de pontos finais humanitarios contribui para o refinamento provendo uma alternativa aos pontos finais no caso de dor
ou distresse grave nos animais.

O pesquisador que tem conhecimento preciso tanto dos objetivos do estudo, como do modelo proposto, deve
identificar, explicar e incluir no protocolo de estudo um ponto final que seja consistente tanto do ponto de vista cientifico
quanto humanitario. Quando estudos novos forem propostos é interessante a realizagéo de estudo-piloto para avaliar
a dor e o distresse que podem ocorrer durante o estudo.

Os pontos finais devem ser objetivos e baseados em evidéncias a fim de:

— Limitar sofrimentos que n&o tenham sido previstos;

— Evitar a antecipagao da morte desnecessaria de animais cujo bem-estar esta menos comprometido do que se
cré ou antes que o objetivo cientifico tenha se completado;

— Informar sobre o indice de severidade do procedimento;
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— Avaliar melhoramentos potenciais.

Ao reconhecer o ponto final humanitario as seguintes agdes devem ser tomadas:

— O animal deixa de ser um sujeito experimental;

— Ajustar o protocolo para reduzir ou remover a causa do efeito adverso e com isto permitir que o animal se
recupere;

— Administrar tratamentos sintomaticos ou de suporte;

— Morte humanitaria do animal.

Deve-se destacar que ndo pode haver demora entre reconhecer e agir; o bem-estar animal n&o é protegido por

sistemas nos quais as decisdes e as agdes exijam longos comunicados ou burocracia demorada.

Em quaisquer circunstancias onde a experiéncia de dor ou desconforto for eticamente justificada como parte do
estudo, sendo estes elementos reais ou potenciais, 0s mesmos deverao ser minimizados ou aliviados.

A intervencao sera necessaria para aliviar e monitorar complicagdes, sejam elas previstas ou ndo. Quando pre-
vistas, um plano para lidar eficazmente com tal evento deve ser desenvolvido antes do inicio do estudo. Ao longo do
curso do estudo, a frequéncia e tipo de complicacbes devem ser monitoradas e estar sujeitas a uma revisao continua
e a uma investigacao detalhada, visando minimizar complica¢des indesejadas.

Em muitos casos, pode ser possivel aliviar a dor ou desconforto sem comprometer os resultados cientificos.
Estratégias especificas deverado ser adotadas em cada projeto, e podem incluir um aumento na frequéncia de monito-
ramento relacionado ao inicio ou alteragao de sintomas, provisdo de terapia de apoio como fluidos, uso estratégico de
analgésicos ou condigdes de alojamento especificas.

Acdes a serem tomadas quando um sinal especifico ou combinagao de sinais é observado em um animal devem
ser definidas. A depender da gravidade do sinal, tais agdes ou intervengdes poderao incluir:

— Promover o conforto do animal fornecendo tratamentos de apoio (ex.: calor, higiene, fluidos, nutricao e neces-

sidades sociais);
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— Aumentar a frequéncia de acompanhamento/observacgéo;

— Consultar um médico veterinario com experiéncia apropriada;

— Administrar um tratamento especifico (ex.: um agente analgésico);

— Submeter o animal a morte humanitaria;

Os pesquisadores precisam agir prontamente para aliviar a dor ou sofrimento, o que pode determinar a continu-

acgao ou interrupcéo do projeto.

Todas as pessoas responsaveis por fazer as observagdes dos animais devem ser competentes na avaliagao da
fisiologia, do comportamento e da condi¢ao geral, utilizando como referéncia o padrao normal destas variaveis, bem
como conhecer as alteragdes especificas esperadas. A instituicdo, o grupo de pesquisa e a CEUA institucional que
autorizou o estudo sao responsaveis por garantir que o pessoal envolvido com o monitoramento dos animais seja capa-
citado. O treinamento deve ser fornecido conforme necessario, e deve englobar ndo apenas técnicas, mas também as
responsabilidades dos pesquisadores em monitorar os animais. A preparagédo das equipes deve incorporar a avaliagao

do local de trabalho com treinamento extra e continuado, conforme necessario.

Estratégias de monitoramento devem ser realizadas com a colaboragao de todos os envolvidos na supervisao
dos animais utilizados no projeto de pesquisa e de todas as pessoas com experiéncia relevante com a espécie a ser
utilizada e os procedimentos que serao realizados. Essa abordagem em equipe deve, quando possivel, incluir os pes-
quisadores, estudantes, veterinarios e técnicos. A experiéncia de participar da criacdo de estratégias de monitoramento

pode ser muito util no treinamento e formagao dos alunos.

A documentacgao precisa da estratégia de monitoramento garante que todas as pessoas envolvidas com o cui-
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dado dos animais estejam cientes dos fundamentos que determinam a presenca e severidade da dor e da perturbagao.
Isso facilita:

— Aavaliagédo de um animal a medida que sua condi¢ao clinica muda;

— A determinagdo se o momento de intervencgao foi observado;

— Arevisao da eficacia da estratégia de monitoramento enquanto o projeto prossegue.

Um checklist de monitoramento deve incluir os seguintes elementos:

— Sinais gerais de anormalidade para a espécie, linhagem ou individuo;

— Sinais especificos de problemas que podem surgir do procedimento realizado;
— Documentag&o de pontos nos quais algum tipo de intervengao € necessaria;
— Documentacéo de desfechos nos quais a morte humanitaria é necessaria;

— Fornecimento de detalhes de qualquer tratamento dado, para que sua eficacia seja avaliada.

Outros fatores que podem ser incluidos sédo detalhes de qualquer necessidade de cuidados especiais e identifi-
cagao de qualquer amostra a ser colhida de um animal caso a morte se faga necessaria quando os responsaveis pela
coleta nao estéo presentes.

As descri¢des dos critérios de monitoramento devem ser formuladas de forma que um sinal “negativo” seja uti-
lizado para indicar “sem problemas” e um sinal “positivo” seja utilizado para indicar que pode haver um problema real
ou potencial segundo observado pelo comportamento ou com a clinica. Por exemplo, o termo “isolamento” deve ser
empregado no lugar de “interagéo social”, e “respiragao dificil’ no lugar de “padréo respiratorio”.

Ainclusdo de um campo NAD (nenhuma anormalidade detectada) no checklist deve ser considerada. Esse cam-
po poderia ser utilizado por uma pessoa experiente com pouca dificuldade de avaliar se um animal ou grupo de animais
nao estao bem. Se um animal ndo estiver bem, o checklist detalhado deve entao ser utilizado para fazer um julgamento
sobre as agdes a serem tomadas. O pesquisador principal do projeto deve garantir que ndo haja uso indevido do campo

NAD por pessoas inexperientes.
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Idealmente, um checklist de monitoramento deve ser elaborado especificamente para cada espécie e para cada
procedimento. Critérios de monitoramento diferirdo de acordo com o tipo de protocolo de pesquisa, bem como entre
espécies e individuos. Para alguns projetos, varios checklists de monitoramento diferentes podem ser necessarios para
cobrir diferentes fases do trabalho. Um checklist de monitoramento deve ser relevante ao procedimento. Por exemplo,
um checklist genérico para camundongos pode ser utilizado como ponto inicial, mas ndo deve ser necessariamente
usado para todos os projetos que utilizam camundongos.

Checklists simples podem ser desenvolvidos para uso durante periodos do projeto em que o bem-estar dos ani-
mais seja uma preocupagao menor. Por exemplo, durante o periodo de aclimatagdao ou quando um animal ja esta recu-
perado de um determinado procedimento. Um checklist simples pode incorporar um campo NAD, enquanto o checklist

de monitoramento mais detalhado seria utilizado se alguma anormalidade fosse detectada.

A estratégia de monitoramento deve fazer parte da proposta enviada a CEUA. A CEUA pode interferir na revisao
dos critérios de monitoramento e pontos de intervencdo mediante consulta ao proponente. Desta forma, todos os cri-
térios para monitoramento e agdes subsequentes sdo acordados e documentados antes do inicio do projeto. A CEUA
deve também envidar esforgos para que todos os pesquisadores possuam a experiéncia ou treinamento apropriados

para implementar a estratégia de monitoramento de forma efetiva.

Um importante fator de contribuicdo para obtencado de bons resultados no cuidado e utilizacdo de animais € a
qualidade da capacitagdo e o comprometimento dos membros da equipe com o trabalho desenvolvido. As pessoas
devem ser capacitadas para oferecer cuidado minucioso na manutencédo de animais. Devem estar cientes de que a
qualidade de suas acgdes interferira com o bem-estar dos animais ou com os resultados de atividades de ensino ou

pesquisa.
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Pesquisadores, professores ou usuarios de animais devem ter treinamento e experiéncia nos procedimentos
que realizam. O conhecimento dos preceitos éticos da utilizacdo de animais também deve ser cobrado de todos os
membros da equipe. O treinamento, programas educacionais, capacitagdo técnica e seminarios para todo o pessoal

envolvido no uso de animais em atividades de ensino ou pesquisa sao de responsabilidade da instituicao.
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5. Obtencao de Aprovacao para Novos Pro-
tocolos de Pesquisa

Este capitulo define o propésito e as responsabilidades das Comissées de Etica para uso de animais (CEUAS),

e o que deve ser considerado ao submeter um protocolo de pesquisa a uma CEUA.

— E responsabilidade da CEUA, no ambito de suas atribuicdes, cumprir e fazer cumprir o disposto na Lei
11794/08 e nas demais normas aplicaveis a utilizacdo de animais.

— Todos os estudos que utilizam animais vertebrados ndo humanos devem ser aprovados e monitorados pela
CEUA da instituicdo credenciada no Concea, que mantera os animais durante a condugéo do projeto de pesquisa ou
procedimento de ensino. A CEUA deve garantir, em nome da instituicao, que o uso de animais se da em conformidade
com a Lei n°® 11.794/08 e seus dispositivos infra-legais é justificado, e que os principios dos 3R’s (Redugao, Substituicdo
e Refinamento) sdo seguidos. Quando a atividade for conduzida a campo, a CEUA a se responsabilizar pelo projeto e,
portanto, aprova-lo, devera ser a da instituicdo (credenciada no Concea) do pesquisador principal ou, quando aplicavel,

a do patrocinador do estudo (credenciado no Concea).

Antes de submeter uma proposta a CEUA, os pesquisadores devem considerar as questdes a seguir:

— O uso de animais é necessario?
— Existe alternativa ao uso dos animais? Se existem citar quais e porque n&o vai emprega-las.

— O estudo foi planejado para produzir resultados validos?
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— E necessario um estudo-piloto?

— As espécies ou animais foram selecionados de forma apropriada?

— Ha instalagdes, equipamentos e condigdes do ambiente adequadas disponiveis?

— Todo o pessoal envolvido esta adequadamente treinado? Tem algum conhecimento sobre a biologia e com-
portamento da espécie que vai usar?

— Procurou utilizar o menor numero possivel de animais?

— Ha estratégias para minimizar e monitorar a dor e o distresse?

— Espécie e linhagem dos animais/inbred ou outbred/idade ou peso/sexo;

— Fonte de obtencdo dos mesmos;

— Periodo de adaptacéo;

— Alojamento durante a execugao da pesquisa: tipo de gaiola, tipo de cama, numero de animais por gaiola, am-
biente (temperatura, umidade etc.);

— Se tomar providéncias para melhorar o ambiente dos animais especificar quais;

— Alimentagao: tipo e composicéo, esquema de alimentagao e de agua.

— A descrigao dos procedimentos dependera do propdsito da pesquisa. Contudo, algumas informagdes seréo
sempre necessarias:

— Numero de animais, espécie, sexo e idade

— Proveniéncia dos animais e qualquer tratamento prévio;

— Esquema dos procedimentos, tais como hora em que serao realizados, intervalos de tomada de amostras,
descrigao genérica dos equipamentos utilizados. Em procedimentos dolorosos, indicar quais medidas serdo adotadas
para evitar ou reduzir a dor ou o sofrimento;

— Grau de severidade;
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— No caso de morte humanitaria, o método que sera utilizado devera estar descrito claramente, independente
dele ser aplicado durante ou ao final do estudo. Também devera ser indicado como serao descartadas as carcacgas ou

cadaveres.

Estudos adicionais ou alteragbes na proposta; eventos adversos ou imprevistos e a suspensédo da pesquisa,
deverao ser informados a CEUA para analise e decisdo conforme a legislagéo vigente.
A solicitacdo a CEUA deve conter informagdes suficientes para que a Comissao possa avaliar a proposta com

seguranca .

Em resumo o projeto deve incluir, no minimo:

— O titulo do projeto;

— Justificativa do projeto e para o uso de animais no projeto;

— Objetivos;

— Plano de trabalho e cronograma estimado;

— Os nomes, fungdes e capacitacédo de todo o pessoal;

— A proveniéncia dos animais e as licengas exigidas, uma vez que a autorizagdo da CEUA n&o exclui a necessi-
dade de outras autorizagdes legais cabiveis de instituicdes como Instituto Brasileiro de Meio Ambiente - IBAMA, Funda-
¢ao do Nacional do indio - FUNAI, Comiss&o Nacional de Energia Nuclear —- CNEN, Conselho de Gestdo do Patriménio
Genético - CGEN, Comissao Técnica Nacional de Biosseguranga — CTNBIo, Instituto Chico Mendes de Conservagao
da Biodiversidade - ICMBio e outras, no caso em que a natureza do projeto as exigir;

— Detalhes de alojamento;

— Detalhes do protocolo que sera desenvolvido;

— Os beneficios potenciais do projeto;

— Uma viséo geral do projeto;

— Como os principios de Redugao, Substituicdo e Refinamento serao aplicados;

— Como os animais serdo monitorados;

— Consideragdes como riscos potenciais a outros animais ndo humanos ou humanos;

— Declaragao de que o projeto segue a legislagao e principios éticos.
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O quadro 1 pode ser utilizado para orientar os pesquisadores sobre questdes que deverao ser consideradas ao
planejar e conduzir protocolos de pesquisa. A tabela objetiva manter o bem-estar e reduzir ao minimo a dor ou distresse

dos animais durante o desenvolvimento dos projetos de pesquisa.

Quadro 1. Orientagao para adesao aos principios éticos no uso de animais e cuidados com o bem-estar ani-

mal em protocolos de pesquisa

PLANEJAMENTO DO ESTUDO
Avalie se ha alternativas ao uso de animais
Preveja a extensdo da dor e do distresse e encontre formas de evita-las ou de minimiza-las
Avalie a dor e o distresse antecipados individualmente versus causar menos dor em um nimero maior de animais
Planeje o protocolo de pesquisa para durar o menor tempo possivel
Conheca a espécie a ser utilizada, o comportamento normal dela e seus sinais de dor ou distresse
Considere se as técnicas propostas sdo as melhores possiveis
CONDUGAO DO ESTUDO
Monitore os animais para verificar alteragdes no comportamento e sinais de dor e de distresse durante toda a duragao do
estudo
Forneca tratamento paliativo para a dor dos animais, ex. cuidados pré e pds-operatorios, leitos confortaveis, temperatura e
umidade ambientes nas faixas de conforto para a espécie, barulho minimo etc., incluindo anestesia ou analgesia
Submeta a morte humanitaria, sem demora, qualquer animal que pareca estar sofrendo dor ou distresse imprevistos e que nao
possam ser prontamente aliviados
Avalie complicagbes imprevistas e determine se os critérios para intervencao e ponto final humanitario sdo adequados
Continue a revisar as técnicas, procedimentos e métodos para refina-los sempre que possivel
Revise os procedimentos operacionais padrao periodicamente
Continue a revisar procedimentos voltados ao cuidado e a administragdo em instalagdes que contenham animais confinados.
Continue a revisar os procedimentos voltados para as boas praticas

RELATANDO A CEUA
Faca relatérios a CEUA conforme necessario
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ESTRUTURA FiSICA E AMBIENTE DE BIOTERIOS
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1. Introducao

As instalagbes, as condicbes de alojamento e 0 ambiente em que se encontram os animais sdo elementos
essenciais para limitar as variacdes fisiolégicas que podem alterar a sua saude, seu bem estar, bem como para nao
interferir nas pesquisas, no desenvolvimento tecnolégico e no ensino, além de propiciar a seguranga das pessoas en-
volvidas.

Dependendo da abrangéncia das atividades e dos obijetivos institucionais, da espécie animal e do numero de
animais que serao alojados, o projeto do biotério e suas necessidades particulares devem ser claramente analisados.

E benéfico pensar em um projeto flexivel, de facil adaptacao e, se possivel, com vistas a expansdes futuras.
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2. Instalacoes

As instalacbes requerem areas separadas para fungdes especificas, salas e equipamentos especializados e
ambientes controlados.

Apesar de diferentes necessidades e muitas solucdes alternativas de concepcéao, ha orientacdes especificas que
devem ser consideradas no projeto.

Um projeto de biotério funcional e eficiente devera, no momento de sua concepgao, considerar também a natu-
reza dos procedimentos que serdo realizados.

As instalagdes basicas de um biotério compreendem:

— Area administrativa;

— Area de recepcédo de animais / quarentena;

— Area de depositos para: insumos, materiais limpos, equipamentos, rejeitos entre outros;

— Area de higienizacao;

— Salas de animais;

— Vestiarios;

— Sala de procedimentos;

— Eutanasia;

— Areas de servicos.

Para biotérios experimentais, em fungdo da complexidade dos ensaios neles realizados, areas adicionais pode-
rao ser necessarias, tais como:

— Cirurgia e cuidado intensivo (UTI);

— Preparacao de dietas especiais;

— lrradiacdo e coleta de imagens;

— Tratamento clinico e laboratério de analises entre outros;

— Sala de isolamento nos casos de uso de material bioldgico, quimico ou fisico que apresentem riscos;

— Barreiras adicionais nos casos de animais geneticamente modificados ou que necessitem um isolamento es-
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pecial;
— Area para estocagem de cama e ragdo especiais;
— Area especifica para suprimentos bioldgicos e farmacéuticos;

— Area para estocagem de produto biolégico contaminado.

A criacao de coelhos com a finalidade de abate ou companhia ndo segue as

diretrizes deste guia.’

2.1. Localizacao

A area destinada a construgcao de um biotério é extremamente importante. Em razdo dos aspectos técnicos, as
instalagdes deverao, sempre que possivel, estar localizadas em areas com reduzido transito de veiculos e pessoas.

A escolha do local devera levar em consideragao o facil acesso, favorecendo a entrega de materiais, insumos e
equipamentos, bem como a remogao dos residuos gerados no biotério.

Preferencialmente, o biotério devera ser edificado distante de fontes poluentes, de vibragdes e de laboratérios

gue manipulem agentes patogénicos.

2.2. Ambientes fisicos

O layout das instalagdes fisicas, das barreiras sanitarias e de contengdo a serem adotadas em um biotério de-
verao minimizar a ocorréncia de infeccdes e promover o bem-estar animal, além de favorecer a operacionalizagao da

unidade. Diferentes espagos sdo necessarios, conforme descrito abaixo:

1 Essa nota foi incluida pelo Plenario da 59° Reunido Ordinaria do Concea.
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2.2.1.1. Administrativo

Destina-se a gestao técnico-administrativa do biotério e compreende a sala de coordenacgao, secretaria, sala de
convivio para os funcionarios, sanitarios, arquivos, almoxarifado de material de expediente, lavanderia e vestiarios, e,
sempre que possivel, local para reunides, aulas e treinamento das equipes.

E recomendavel que todas as pessoas que acessem ou saiam das instalagdes o facam por uma area de recep-
¢ao. O fluxo de pessoal devera se feito, sempre que possivel, por local distinto daquele previsto para materiais, insu-

mos, equipamentos e descartes.
2.2.1.2.Areas de recepcdo de animais e quarentena

Devem ter localizagdes estratégicas que possibilitem que os animais recém chegados ndo necessitem passar
por outras areas.

A quarentena é o espaco fisico para isolamento inicial dos animais e devera ter condigbes ambientais apropria-
das de alojamento, onde estes possam permanecer antes de serem transferidos para as salas de criagdo e manuten-
¢ao. Suas dimensdes devem contemplar a variedade de espécies animais e as atividades de manejo inerentes a cada
uma delas. Animais recém-adquiridos necessitam de adaptacdo ao novo ambiente, recuperagao do estresse causado
pelo transporte e avaliagdo do estado de saude. O manejo da sala de quarentena deve ser feito de forma a evitar a
mistura de espécies, linhagens e diferentes procedéncias.

No caso dos biotérios experimentais sem local para quarentena, recomenda-se o conhecimento prévio do estado

sanitario dos animais, uma vez que, em certas situacoes, eles serao introduzidos diretamente nas salas.
2.2.1.3. Sala de procedimentos

Nos casos dos biotérios de experimentacio, essa sala deve ser localizada proxima das salas dos animais para

evitar o deslocamento destes por longas distancias. Uma unica sala pode ser utilizada para varios fins, desde que ela
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seja higienizada entre os procedimentos.
2.2.1.4. Ambientes especiais

Em alguns casos ha necessidade de laboratérios especializados, tais como: cirurgicos, de cuidado intensivo, de
preparagao de dietas especiais, de irradiagédo e de coleta de imagens, de tratamento clinico, sala de isolamento, etc. A
Sala para cirurgia experimental é frequentemente requerida, quando prevista, devera ser incorporada no projeto cons-
trutivo, de forma a atender aos conceitos gerais de operacionalizagao do biotério.

2.2.1.5. Salas de descanso e copa

Quando existentes, devem possuir mobilidrio adequado e equipamentos necessarios para armazenar e aquecer
alimentos - evitando-se, todavia, a preparagéo dos alimentos nesta sala -, de forma a permitir o conforto dos funciona-
rios. Se possivel, luz natural e visores para o exterior devem estar presentes. Pode ser usada como sala de convivio e

entretenimento.

2.2.2.1. Area de higieniza¢do

Esta € a area destinada a lavagem e desinfecgao ou esterilizagdo de materiais, insumos, equipamentos e su-
primentos e, portanto, seu projeto devera incorporar tanques de lavagem e autoclaves, podendo também, de acordo
com as necessidades, ser previstas a instalagdo de tanques de imers&o, caixas de passagem e equipamentos para a
lavagem de gaiolas e bebedouros. A ventilagdo deste ambiente deve ser exclusiva, suficiente para minimizar acumulo
de odores e excesso de calor e vapor. A exaustdo devera ser projetada de tal forma que o ar n&do seja reintroduzido
em outras areas do biotério. Esta area deve ser projetada de modo a minimizar distresse aos animais, ao pessoal e as
areas vizinhas, pois 0s equipamentos e as rotinas podem causar ruidos, calor e umidade excessiva.

Portanto, € imprescindivel que este espacgo esteja separado, isolado e o mais distante possivel das salas de

animais. Em biotério de experimentagdo, que envolvam risco biolégico, a descontaminagdo de materiais, residuos e
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equipamentos, deverao atender a legislagao nacional incluindo a Comissao Técnica Nacional de Biosseguranga (CTN-

Bio), no caso animais geneticamente modificados.
2.2.2.2. Vestiarios

O layout dos vestiarios e o seu mobiliario deverao facilitar as boas préaticas de higienizagdo. E importante con-
siderar, de acordo com tipo de vestiario, a disposigcao dos armarios, o apoio para a troca de calgados, os chuveiros,
duchas de ar e o local para armazenamento de produtos de higiene pessoal. Deverao ser previstos vestiarios masculino
e feminino. A privacidade para trocas de roupa devera ser contemplada no projeto arquiteténico, bem como um local

para o descarte das roupas e toalhas usadas durante o dia.
2.2.2.3. Corredores

O planejamento e dimensionamento dos corredores devem ser concebidos de forma a facilitar a movimentacéo
de pessoal, materiais e equipamentos. Estes devem ser largos o suficiente, faceis de limpar e desinfetar, pois necessi-
tam deste manejo com bastante frequéncia devido ao trafego intenso que possuem. Dimensdes entre 1,90m a 2,20m
de largura geralmente atendem a maioria das situagdes. Paredes e quinas de paredes devem ser protegidas com dis-
positivos em material que apresente elevada durabilidade e resisténcia a impactos e a processos de higienizagao.
2.2.2.4. Lavanderia

N&o é recomendado que o vestuario utilizado nas rotinas e areas de um biotério seja lavado pelo préprio fun-
cionario em sua residéncia. Neste sentido, o uso de uma lavanderia propria possibilitara a higienizagdo necessaria,
embora possa haver a opgao de terceirizacado deste servicgo.

2.2.2.5. Sanitarios

Os banheiros produzem aerossois cada vez que € dada a descarga do vaso sanitario. Associado a isso, existe a
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tendéncia de posicionar o exaustor de ar no forro e isso podera permitir, inadvertidamente, que ocorra uma dispersao
das particulas fecais no ar, o que podera contaminar as pessoas e as roupas limpas. Portanto, devem estar estrategi-

camente posicionados fora das areas controladas e de criagao.
2.2.2.6. Salas de animais

E importante no desenvolvimento do projeto construtivo considerar ndo somente as necessidades momenta-
neas, mas também demandas futuras. Na grande maioria dos biotérios, o numero de animais varia de acordo com os
projetos em andamento. A versatilidade das salas de animais facilitam o reagrupamento e organizagcéo, de modo a aco-
modar diferentes tipos e numero de gaiolas, estantes, racks e equipamentos auxiliares, necessarios para o alojamento
de diferentes espécies animais. Além disso, salas versateis permitem atender a uma grande variedade de projetos ao
longo do ano. As salas de animais devem ser separadas por espécie. Em experimentagédo, sempre que possivel, de-
vem ser utilizadas para uma unica linha de pesquisa. Isso permite um bom controle do ambiente e reduz a incidéncia
de doencgas. A dimensao da sala de animais deve ser definida de acordo com a espécie a ser alojada e o numero de
gaiolas, estantes, racks e outros equipamentos e acessorios necessarios a criacao ou experimentagao animal. Salas de
animais devem ser projetadas de modo a facilitar a limpeza e desinfeccdo e ndo devem conter pias e ralos. Caso haja

a necessidade de ralos, estes devem ser sifonados.
2.2.2.7. Area para eutanasia

Esse ambiente devera estar separado e localizado em area que nao cause disturbio aos animais alojados no
biotério. O ambiente devera possuir equipamentos e materiais necessarios ao metodo de eutanasia definido e aprovado

pela Comiss&o de Etica no Uso de Animais (CEUA). A eutanasia podera ser realizada na sala de necropsia ou na sala

de procedimentos. As instalagcdes desse ambiente devem facilitar a limpeza e a desinfecgao.

Deve-se reservar um espaco adequado para o depdsito de equipamentos, suprimentos, cama e lixo, com aten-
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¢ao especial para o espaco de armazenamento de alimentos, que deve ser limpo, seco, e com controle de insetos e de

outras pragas.
2.2.3.1. Dep0sito para estocagem de Insumos: ragao e forragem

O espaco destinado a estes insumos devera ter um facil acesso para carga e descarga, mas, a0 mesmo tempo,
deve evitar que pessoas sem autorizagdo tenham acesso a areas restritas do biotério. Os alimentos para os animais
devem ser armazenados em ambientes fechados, ventilados, com baixa umidade, de facil higienizagao e desinfecgéo,
para prevenir contaminagoes e preservar as propriedades nutricionais. Alimentos e forragdo ndo devem ser armaze-
nados diretamente no piso. O uso de estrados, estantes ou outros dispositivos, para esse fim, sdo recomendados e
devem ser dispostos, de modo a ndo terem contato com paredes, o que facilita a inspecéao e higienizagdo do ambiente.
Para resguardar a sanidade do ambiente, recomenda-se a criagdo de mecanismos que evitem a introdugéo direta de

embalagens externas ao biotério.
2.2.3.2. Deposito de residuos

Deve estar isolado das demais areas do biotério e conter local para:

— Alojar as embalagens, contendo a cama usada e resto de ragdo acumulados entre os periodos de coleta.

— camara fria ou freezer para acondicionamento de carcagas de animais que deverao ser descartadas segundo
a legislagao vigente.

— O acesso para o exterior devera ser facilitado, evitando-se o transito no biotério, de pessoas estranhas ao
quadro de funcionarios da Unidade.

— Um sistema de drenagem com ralo sifonado deve ser considerado neste ambiente, de forma a favorecer com

eficiéncia a higienizacéo e desinfecgao.
2.2.3.3. Dep0dsito para materiais limpos

Este ambiente deve armazenar insumos apos higienizagao e desinfecgéo ou esterilizagdo. Sua localizagdo deve
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ser em local controlado, dentro da area limpa do biotério, proximo as salas dos animais.
Suas dimensdes sao determinadas em funcdo do quantitativo de insumos, materiais, equipamentos e das de-

mandas das espécies animais alojadas na unidade.

Barreiras no contexto de biotérios consistem na combinacgao de sistemas fisicos e procedimentos operacionais
que juntos minimizam a transmissao de enfermidades, tanto do homem para o animal, como dos animais para o ho-
mem. As barreiras podem ser divididas em duas categorias: bioexclusao e biocontengido. Bioexclusao € voltada na
prevencao da entrada de enfermidades e infestagdes, provenientes do exterior, para os animais alojados no biotério.
Essas barreiras sdo estabelecidas para proteger o padrao sanitario dos animais. Biocontencao € voltada para prevenir
0 escape de agentes contaminantes dos animais alojados nos biotérios para o exterior. As barreiras de biocontengao
sao utilizadas em area de quarentena ou isolamento de animais com padrao sanitario desconhecido e principalmente
nos biotérios de experimentacao que trabalhem em experimentos nos quais os animais sao intencionalmente infecta-
dos com agentes patogénicos.

De acordo com o grau de risco envolvido, as exigéncias e complexidades serdo diferentes e deveréo ser avalia-

das em conformidade com a legislagao vigente.

A escolha correta dos materiais a serem usados na constru¢ao de um biotério € de fundamental importancia para

propiciar as condigdes adequadas para um funcionamento eficiente e facilitar a higienizagdo dos ambientes.
2.2.5.1. Paredes
As paredes devem ser lisas, ndo absorventes e resistentes a umidade e ao impacto. Nao devem desenvolver

rachaduras ou fissuras com facilidade. As juntas entre as paredes, pisos e tetos devem ser arredondadas. Jungdes que

formem angulos agudos devem ser evitadas, pois dificultam a limpeza. O mesmo deve ser observado entre as jungdes
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com as portas e, quando apresentarem frestas, estas deverdo ser vedadas para evitar a penetracédo e acumulo de
sujidades. Os materiais empregados nas superficies e paredes devem ser impermeaveis e permitir a limpeza e desin-
feccdo com detergentes e desinfetantes e resistir a 4gua sob pressao. Recomenda-se que a instalagdo de dutos (de ar
ou energia, entre outros) ou de quadros de distribuicdo elétrica ndo seja executada nas areas controladas do biotério.
Quando isso nao for possivel, estes deverao ser selados, com jungdes vedadas e regulares para facilitar a limpeza. As
paredes do corredor sdo particularmente propensas a danos devido ao movimento de carrinhos e outros equipamentos
e, portanto, podera ser necessaria alguma forma de prote¢cdo. Por esta razdo, o uso de elementos de prote¢cdo, como
grades ou guardas de canto, podera ser considerado. Existem diferentes modelos de guardas de protegdo que poderao
ser empregados (plasticos, ago inox ou aluminio), desde que sejam sdlidos ou selados de forma a favorecer a higieni-

zacgao e evitar a presenca de patdégenos.
2.2.5.2. Tetos

Tal como acontece com os pisos e paredes, os tetos devem ser resistentes a frequentes lavagens e desinfec-
¢Oes, embora o teto esteja menos sujeito ao desgaste.

Os tetos de concreto sao os mais indicados por serem lisos e aceitarem pinturas. Nos casos em que forem utili-
zados tetos falsos, os mesmos deverao ser fabricados em material impermeavel, ter uma superficie lavavel, ser lisos e
livres de rachaduras e as placas deveréo ser fixadas e as juntas vedadas.

Em casos onde dutos e canos precisam ser instalados no espaco entre o forro e o teto, como em salas de pro-
cedimentos, o acesso no momento da manutengdo e ou reparo, sera realizado por inspe¢des estrategicamente locali-
zadas. Quando houver a necessidade de passa-los por uma sala de animais, recomenda-se que 0s acessos estejam

localizados nos corredores contiguos a elas, ou seja, fora das salas dos animais.
2.2.5.3. Pisos
O contrapiso das instalagdes deve ser de concreto. O piso considerado ideal é resistente aos produtos emprega-

dos nas rotinas de limpeza e desinfecgado, bem como ao emprego de maquinas de lavar com jatos pressurizados. Deve

ter material ndo absorvente e resistir ao impacto. O material empregado deve oferecer facilidade de reparo, ao mesmo
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tempo em que deve suportar o peso e movimento dos equipamentos do biotério, de maneira que nado abram fissuras,
trincas ou rachaduras e também n&o fiquem corroidos. As juntas de dilatacdo devem, sempre que possivel, estar loca-
lizadas na base das paredes. A qualidade do acabamento é critico para a higiene, a limpeza e a durabilidade.
Dependendo da area ou da sua finalidade, o piso podera ser monolitico ou ter o minimo possivel de juntas. E im-
portante destacar que a aplicagao correta dos materiais utilizados na construgéo do piso é fundamental para assegurar

a sua qualidade e durabilidade.
2.2.5.4. Janelas

Embora a luz natural seja benéfica para os seres humanos e animais, ndo se recomenda o uso de janelas com
acesso direto para as salas de animais de laboratério. Quando necessarias, as janelas deveréo ser instaladas em
corredores externos que ndo sejam contiguas as salas de animais, salas de técnicos, entre outros ambientes, desde
que permanegam fechadas e atendidas as questdes de segurancga. Janelas internas entre salas ou entre salas e cor-
redores, muitas vezes, oferecem um maior conforto por favorecer uma maior visdo e, consequentemente, por reduzir a
sensagao de claustrofobia. Também poderao ser instaladas nas salas cirurgicas para maximizar a comunicagao visual
e deverao ser de material inquebravel, com uma armacao metalica alinhada ou embutida nas paredes. Entretanto, ndo
devem ser projetadas em salas de criagdo, uma vez que a luz que passa por elas pode interferir diretamente nas ca-
racteristicas das coldnias, pois nem todas as espécies aceitam bem o espectro da luz solar, sendo que o0 aquecimento

podera elevar os custos do sistema de refrigeragao, entre outras razoes.
2.2.5.5. Portas

As portas das instalagbes para animais devem ser resistentes, impermeaveis e duraveis. As portas devem ser
confeccionadas de modo a nao terem frestas e, quando necessario, ser vedadas para evitar o acumulo de sujidades
e o abrigo de insetos. Sempre que possivel, os batentes deverao ser da largura das paredes, embutidos nela e ndao
sobrepostos. Este modelo evita a presenca de bordas e o acumulo de particulas, como poeiras. As portas devem ter
dimensdes que permitam a livre passagem de materiais e equipamentos. Recomenda-se uma abertura nominal de

1,00m, quando se tratar de portas simples e, no caso de portas duplas, estas deverdo atender as necessidades das
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instalagdes. Como medida de protecédo, quando possivel, a sua metade inferior podera ser revestida com material
resistente a impactos. Algumas portas podem necessitar de uma protecédo adicional contra carrinhos de transporte.
Nos casos em que a distancia do chao for superior a 3,0mm, um dispositivo que vede o vao devera ser instalado. Por
questdes de seguranga, é aconselhada a instalagdo de visores nas portas para possibilitar uma visualizagdo do am-
biente interior. Para as salas de animais, sugere-se visores com dimensdes de 15x20cm, sendo que estes deverao
permitir um fechamento sempre que houver incidéncia de luz ou transito intenso de pessoal. Estes visores deverao ser
vedados e permitir a limpeza e desinfec¢gao. Em certas situagdes, como em areas especiais, poderao ser empregados
visores maiores que ajudam a tornar o espago menos claustrofobico. O sentido de abertura das portas devera oferecer
seguranca e favorecer o transito de material e pessoal. Geralmente, as portas devem abrir para dentro da sala. No en-
tanto, nos casos em que o trafego no corredor € limitado ou as portas sao abertas com pouca frequéncia, a opgao de
sentido de abertura para o corredor ira permitir uma utilizagado mais eficiente do espaco interno de uma sala ou de uma
antessala. Portas muito proximas, tais como, em antecamaras, poderao abrir na mesma direcdo ou para fora, a partir
da antecamara, nos casos em que somente uma porta € aberta de cada vez. Neste caso, para uma maior seguranga,
podera ser feita a instalagdo de um sistema de intertravamento das portas, garantindo uma unica abertura por vez. No
caso de portas com fechamento automatico, deve-se lembrar que a eficiéncia sera maior quando o fechamento acon-
tecer no mesmo sentido do fluxo de ar. Entretanto, isto ndo devera ser considerado para salas de biocontencéo, onde
existe uma diferenca de pressao entre as areas. Neste caso, as portas deverao abrir e fechar independentemente do
fluxo de ar. A maior eficiéncia e seguranga no momento de utilizagdo de uma porta é que deve definir o seu sentido de
abertura o qual, por sua vez, podera exigir alguns acessorios, tais como dispositivos de travamento automatico, molas,

ou luzes de aviso.
2.2.5.6. Fornecimento de energia elétrica e iluminacao

A rede elétrica devera ser dimensionada de modo a permitir um namero apropriado de lampadas e tomadas,
sendo estas adequadas aos diferentes tipos de equipamentos que serao instalados. O calculo de dimensionamento de
carga devera contemplar uma margem de seguranga e uma provavel expansao do biotério e numero de equipamentos.

Para o caso de falha no fornecimento normal de energia, devera ser prevista a instalagdo de um grupo gerador

dimensionado para manter em funcionamento os sistemas criticos do biotério, tais como: insuflamento e exaustao de
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ar, equipamentos de alojamento de animais de laboratério, luzes de emergéncia, freezers e, em situagdes especiais,
outros equipamentos estratégicos para a unidade. As luminarias, os interruptores, as tomadas e outros elementos in-
tegrantes das salas dos animais deverao ser vedados para impedir o acumulo de sujidades, microrganismos e abrigo
de insetos. Lampadas fluorescentes de baixo consumo sdo comumente empregadas. Também devera ser previsto um
sistema de fotoperiodo regulavel, de forma a oferecer um ciclo de luz uniforme. O sistema instalado podera apresentar
um duplo nivel de iluminagao, de forma que a intensidade seja maior, nos momentos de trabalho dos técnicos, e redu-
zida, nos outros horarios, favorecendo as espécies mais sensiveis a luz de intensidade elevada.

As lampadas ou luminarias devem possuir proteg¢ao para as rotinas de limpeza e desinfec¢do. Os interruptores e
tomadas deveréao ser aterradas e vedadas nas areas com muita exposi¢cao a agua, como nas salas de lavagem e outros

ambientes com elevada umidade.

O controle das variaveis ambientais dentro dos biotérios € fundamental tanto para a produgao e manutencéo dos
animais de laboratério, quanto para a equipe de técnicos que nele trabalha e para a validagao das pesquisas. O am-
biente deve assegurar um padrao sanitario nas colénias, ao mesmo tempo em que promova o bem estar dos animais.

Os agentes fisicos, quimicos e bioldgicos podem influenciar no comportamento e fisiologia dos animais e modi-
ficar os resultados de uma pesquisa. Os resultados experimentais sdo, a principio, validos somente para as condi¢des
nas quais eles foram obtidos e uma comparacgao apenas podera ser realizada, se toda a informagao relativa as condi-
¢des experimentais for disponibilizada.

Segundo o Guide for care and use of Laboratory Animals, 8°ed, para todos os animais terrestres, existem o Mi-
croambiente e Macroambiente: “O microambiente de um animal terrestre € o espacgo fisico imediatamente préximo a
ele, que € o recinto primario, como a gaiola, cercado ou estabulo. Ele contém todos os recursos com os quais 0s ani-
mais mantém contato direto e também delimita o ambiente préximo aos animais. O microambiente é caracterizado por
muitos fatores, entre eles, iluminagéo, ruido, vibragao, temperatura, umidade, composi¢ao gasosa e particulas do ar. O

ambiente fisico do recinto secundario, tal como uma sala, um celeiro, ou uma area externa, constitui o macroambiente”.
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2.2.6.1. Ruidos

O ruido pode ser controlado em um biotério, a partir de um projeto arquiteténico bem elaborado, uma construgao
adequada, selecéo criteriosa dos materiais construtivos e dos equipamentos, associada com boas praticas gerenciais.
Os efeitos do ruido nos animais de laboratério estdo relacionados com a sua intensidade, frequéncia, intermiténcia
e duracéo e também dependem das caracteristicas do animal, tais como: espécie, linhagem e histéria pregressa de
exposi¢cao ao ruido durante a fase de desenvolvimento coclear. As atividades diarias dos biotérios produzem muitos
sons acrescidos ao ruido de fundo provocado pelo sistema de condicionamento de ar. Ruidos excessivos e inapropria-
dos podem ser irritantes e, algumas vezes, danosos para a saude animal e humana, portanto, devem ser controlados.
Fontes de ruidos provenientes das rotinas de apoio, tais como: da area de higienizagdo de materiais, devem estar o
mais distante possivel das areas de criacdo, bem como das salas de manutencdo de animais em experimentagéo. A
localizac&o dos equipamentos de ventilagao, das sirenes de alarme, da campainha para o publico, dentre outros dis-
positivos geradores de ruidos, devem ser estrategicamente posicionados, de forma a minimizar a chegada dos sons
até os animais. De alta significancia sao os ruidos ultrassénicos, imperceptiveis aos humanos e audiveis para diversas
espécies animais. Muitas fontes de ruido em um biotério emitem ultrassom, portanto, deverao ser adotadas medidas
para identificar e corrigir ou isolar essas fontes de forma a proteger os animais. Humanos, ratos e camundongos podem
tolerar até 85 dB. No entanto, as cobaias sao mais sensiveis aos ruidos e 60 dB € o maximo que podem tolerar, quando
estes sédo constantes. Embora um ruido de fundo de no maximo de 85 db seja aceitavel, foram relatadas alteragdes
importantes em ratos expostos a um ruido intermitente de 83 db. A exposi¢cao a padrdes uniformes pode levar a uma
perda auditiva mais rapida, enquanto que a exposigao a padrdes irregulares esta mais propensa a causar transtornos,

devido a uma ativagao repetida do sistema neuroenddcrino.
2.2.6.2.Vibragoes

As fontes de vibragdo podem ser varias, dentro ou fora das salas de animais e devem ser consideradas nos
projetos de engenharia. A vibragcédo externa pode surgir de um equipamento mecanico e ser transmitida pelas paredes
e pisos. Um exemplo € uma aproximagao das instalagdes com trilhos de metro ou trem ou em vias de intenso trafego

de automoveis e caminhdes. Nestes casos, deve ser dada uma atengao especial ao tipo de estrutura do edificio. As
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vibragdes internas podem ser provenientes de equipamentos e sistemas de ventilagao e, sempre que identificada a sua
fonte, providéncias devem ser tomadas no sentido de amortecer-las com sistemas especificos. As vibragcdes excessivas

podem induzir alteragbes de comportamento, padrao imunolégico, bioquimico e reprodutivo em animais de laboratorio.
2.2.6.3. lluminacgao

A luz pode afetar a fisiologia e o comportamento de varias espécies de animais de laboratério, sendo que as trés
caracteristicas mais importantes sao o espectro, a intensidade e o fotoperiodo. A iluminagao deve ser uniforme, sem
brilho e proporcionar boa visibilidade. A intensidade da luz pode influenciar a agressividade e a incidéncia de caniba-
lismo em roedores. Alteragdes graduais entre os periodos de claro e escuro podem ser necessarias como um periodo
para a adaptagao do comportamento diurno e crepuscular. Recomenda-se um nivel de iluminagao de cerca de 325
lux, distante 1m do piso. Esta intensidade é adequada para o cuidado com 0s animais e ndo causam sinais clinicos de
retinopatia fototdxica em ratos albinos que foram empregados como referéncia para o estudo. Camundongos e ratos
preferem gaiolas construidas com materiais que os protejam da luz, sendo que os albinos preferem areas com intensi-
dade menor que 25 lux.

Os animais jovens preferem uma menor intensidade luminosa quando comparados com os adultos.

Temporizadores programaveis devem ser utilizados como forma de se controlar os ciclos de luz (periodo claro e
escuro) nas salas de animais. Mesmo em ambientes controlados, os efeitos da sazonalidade podem ser percebidos na
reproducgao das colbnias.

De uma forma geral, a iluminag&o devera ser distribuida para toda a sala, possibilitando a inspegéo das gaiolas

e as rotinas com os animais, a0 mesmo tempo em que assegure o bem estar animal.
2.2.6.4. Temperatura e umidade

A temperatura das salas dos animais devera ser cuidadosamente controlada e monitorada continuamente. De-
vem ser evitadas flutuagdes diarias para que ndo haja maior demanda nos processos metabdlicos e comportamentais
dos animais. As temperaturas de bulbo seco no macroambiente recomendadas séo: 20-26°C para camundongo, rato,

hamster, cobaia e 16-22°C para coelhos. A temperatura deve ser mantida numa faixa de variabilidade maxima de 4°C.
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A maioria dos animais tolera bem a faixa entre 40 e 60% de umidade relativa do ar, comegando a ter problemas
quando esta chega a 30% ou quando é superior a 70%. A umidade relativa no microambiente pode ser de maior im-
portdncia em animais alojados num recinto primario, no qual as condicbes ambientais diferem significativamente das
encontradas no macroambiente (por exemplo, gaiola com filtro superior - top filter).

Segundo a 82 edicdo do Guide for care and use of Laboratory Animals, a temperatura ambiente e a umidade
relativa do ar podem ser afetadas pelo manejo e projeto do Biotério e podem variar consideravelmente entre os recin-
tos primario (microambiente) e secundario (macroambiente), bem como no interior dos préprios recintos primarios. Os
fatores que contribuem para a variagdo de temperatura e umidade dos recintos incluem o projeto da instalagao; tipo do
material utilizado em sua produgao; objetos de enriquecimento ambiental, tais como: abrigos e material de ninho, uso
de filtros nas gaiolas (top filters), numero, idade, tipo e tamanho dos animais em cada recinto; ventilacdo forcada dos
recintos e do tipo e frequéncia de troca da cama. O recinto primario deve prover os recursos adequados para termorre-
gulacdo dos animais (material de ninho e abrigos) para evitar o estresse térmico pelo frio, principalmente quando sao
utilizadas gaiolas com ventilagao forgada.

Em determinadas situagdes, a temperatura ambiental devera ser mais elevada, como no alojamento dos animais
em recuperagao pos-operatoria, animais recém-nascidos, roedores com fendtipo sem pelo. A magnitude deste aumento
de temperatura depende dos detalhes do alojamento, pois as vezes apenas o ajuste da temperatura no microambiente

é suficiente e preferivel, ao invés de aumentar a temperatura do macroambiente.
2.2.6.5. Ventilacao, exaustao e qualidade do ar

A principal fungao da ventilagdo e exaustdo do ar € proporcionar um aporte adequado de oxigénio e remover a
carga térmica produzida pelos animais, pessoal, luzes e equipamentos; diluir e exaurir contaminantes gasosos e par-
ticulados, incluindo alérgenos e agentes patogénicos presentes no ar; controlar o teor de umidade e temperatura do
ar, e, se necessario, gerar um gradiente de press&o de ar (fluxo unidirecional de ar) entre os espacos adjacentes. E
importante ressaltar que a ventilagdo na sala de animais (macroambiente) é necessaria para assegurar uma ventilagao
adequada no recinto primario (microambiente), que é o ar ao qual o animal esta diretamente exposto. O tipo de recinto
primario pode influenciar consideravelmente a diferenga de ventilagdo entre o0 macro e o microambientes - por exemplo,

as diferengas entre os dois ambientes podem ser menores quando os animais sdo alojados em gaiolas abertas do que
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quando forem utilizadas gaiolas fechadas (microisoladores) sem ventilagao forgada.

O padrao de distribuigao, o volume e as propriedades fisicas do ar fornecido para uma sala influenciam a venti-
lagdo no recinto primario dos animais e sao determinantes para o microambiente. O tipo e a localizagdo dos difusores
de insuflagao e exaustao do ar no recinto secundario, em relagdo ao numero, distribuicido, localizacao e tipo de recintos
primarios, podem alterar a maneira como ocorre a ventilagdo nos microambientes e, portanto, devem ser considerados.
O uso de modelagem computacional para avaliar esses fatores em relagao a carga térmica, os padrdes de difusdo do
ar, e o movimento de particulas pode ser util para melhor dimensionamento da ventilagado no micro e no macroambiente.

A exposicao direta dos animais a uma massa de ar em alta velocidade deve ser evitada, pois a velocidade do
ar que os animais estao expostos altera a taxa de remocgao do calor e umidade do animal. Por exemplo, o ar a 20 °C,
numa velocidade de 18,3 m/min, tem um efeito de resfriamento corporal no animal de cerca de 7° C. As correntes de ar
diretamente nos animais podem ser particularmente prejudiciais para neonatos homeotérmicos (pois ndo tem pelos e
tem os mecanismos de controle da termorregulagdo pouco desenvolvidos) e para os mutantes sem pelo.

O fornecimento de 15 a 25 trocas de ar por hora nas salas de animais € uma recomendacgao aceitavel para
manter a qualidade do ar no macroambiente em volume constante e pode também assegurar a qualidade do ar no
microambiente. Embora esta recomendacao seja eficaz em diferentes tipos de instalagdes, ela ndo considera as pos-
siveis cargas térmicas, as espécies, o tamanho e o numero de animais alojados, o tipo de recinto primario e a cama;
a frequéncia de troca da gaiola, as dimensdes da sala, ou a eficiéncia da distribuicdo do ar no macroambiente e entre
0 macro e o microambiente. Em algumas situacdes, o emprego de uma maior taxa de renovagao do ar pode ventilar
excessivamente um macroambiente que possua poucos animais, desperdigando energia, ou ventilar insuficientemente
um microambiente que contém muitos animais, permitindo o acumulo de calor, umidade e poluentes.

As trocas de ar nas salas dos animais devem ser feitas com 100% de renovagao, ndo devendo haver trocas com
o ar da propria sala. O uso de ar reciclado para ventilar salas de animais propicia um economia consideravel de ener-
gia, mas pode oferecer riscos. Muitos patdégenos dos animais podem ser transportados pelo ar ou por meio de fomites,
como a poeira, de maneira que o ar reciclado captado por um sistema de condicionamento de ar (HVAC), que abastece
varias salas, oferece o perigo de contaminagao cruzada, devendo, portanto, ser evitado. Nos casos em que o ar de
exaustao é reciclado, este deve ser filtrado, no minimo, com filtros de eficiéncia ASRHAE entre 85 a 95%, para remocéao
dos particulados presentes no ar, antes de ser reutilizado. Dependendo da origem, da composi¢cao e da proporgao de

ar utilizado na reciclagem (p. ex. se contiver aménia e outros gases liberados a partir dos excrementos dos animais),
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também ¢ indicada a filtragdo de substancias volateis presentes no ar. Em areas que necessitam filtragao do ar para
garantir a segurancga do pessoal e dos animais (como em areas com risco biolégico) deve ser avaliada a integridade, a
carga e a eficiéncia do sistema de filtragao.

Os modernos equipamentos de aquecimento, ventilagdo ou condicionamento de ar (HVAC) (por exemplo, siste-
ma de volume de ar variavel - Sistema VAV) possibilitam ajustar as taxas de ventilagdo de acordo com a carga térmica
e outras variaveis. Estes sistemas apresentam vantagens consideraveis em relagao a flexibilidade e conservacéo de
energia, mas devem sempre fornecer uma quantidade minima de renovagao de ar, como recomendado para os labora-
térios em geral.

As gaiolas individualmente ventiladas (IVCs) e outros tipos de recintos primarios similares, que sao ventilados di-
retamente com o ar filtrado captado na sala ou que s&o ventilados de forma independente da sala, podem efetivamente
atender as necessidades de ventilagdo dos animais, sem a necessidade de considerar a ventilagdo no macroambiente.
Contudo, deve-se tomar cuidado com a alta velocidade do ar, conforme ja mencionado anteriormente. De qualquer for-
ma, o macroambiente deve ser suficientemente ventilado para permitir a remogao da carga térmica, particulas, odores
e residuos de gases liberados pelo recinto primario.

Os IVCs ou racks ventiladas estdo gradativamente substituindo sistemas de ventilagado convencionais, que se
baseiam na dissipac¢ao natural dos gases. As racks ventiladas estdo sendo utilizadas com mais frequéncia em biotérios
para proteger os animais de contaminagdes, supri-los com uma melhor qualidade de ar, melhorar o microambiente onde
estdo os animais e reduzir a exposigdo humana aos alérgenos.

Com relagao aos aspectos arquitetonicos, as racks ventiladas podem ter um impacto significativo sobre a con-
cepcao e uso do sistema de ventilagao e climatizagcao de biotérios, uma vez que existem varias maneiras nas quais
estes equipamentos podem ser instalados e cada uma delas tem diferentes implicagées no projeto do sistema HVAC.

As racks de presséo positiva sdo usadas para proteger animais mantidos no interior dos mini-isoladores (exclu-
sdo). Neste modelo, o ar da sala é aspirado, passa por uma filtragem e é conduzido até o mini-isolador, onde, apos se
misturar aos poluentes, é retirado da caixa. A rack de presséo negativa é usada para proteger o ambiente de fora da
gaiola (macroambiente) de contaminantes e de potenciais alérgenos (inclusédo). O ar retirado das gaiolas ventiladas
deve ser descarregado diretamente no sistema de exaustdo da sala para redugao da carga térmica e para evitar a con-
taminacdo do macroambiente com aménia.

As gaiolas de isolamento com filtros e sem ventilagdo forgada (como as com fop filters), utilizadas em alguns
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alojamentos para roedores, restringem a ventilagdo. Para compensar, pode ser necessario ajustar diversas praticas de
manejo, como: higiene e frequéncia de troca da gaiola, a escolha da cama, colocag&o das gaiolas em um recinto se-
cundario mais ventilado, diminuir a densidade populacional nas gaiolas, diminuir a umidade relativa do macroambiente,
para melhorar o microambiente e a dissipacao de calor. Seu uso esta sendo desestimulado exatamente pela dificuldade

de controle do microambiente, em fungao da saturagao rapida com producao de aménia e umidades excessivas.
2.2.6.5.1. O emprego de racks ventilados em salas de animais e biotérios de experimentacao.

Aintroducao de sistemas de ventilagao individual (IVCS) permite o alojamento de um maior nimero de roedores
(particularmente camundongos), quando comparado com sistemas tradicionais. Para tirar o maximo proveito da biosse-
guranca oferecida por estes sistemas, é necessario que se manipule os animais em cabines de biosseguranga ou em
estacdes de troca modveis que tenham sido fabricadas especificamente para a finalidade de troca de gaiolas.

O desenho das salas de animais, particularmente onde as unidades IVCS estdo envolvidas, €, portanto, uma
parte vital do processo de planejamento e desenho e deve prever o espago para a movimentagao dos equipamentos

utilizados nas rotinas de cuidado com os animais e os varios grupos que trabalharao nela.

Estudos recentes avaliaram as necessidades de espaco em relagao aos efeitos do alojamento, tamanho do gru-
po, densidade populacional e as condi¢gdes de alojamento para diversas espécies e linhagens de roedores. De modo
geral, varios efeitos foram relatados sobre o comportamento (como agressividade) e sobre os resultados experimen-
tais. No entanto, é dificil comparar esses estudos, devido as diferengas no delineamento experimental e nas variaveis
observadas em cada trabalho. Entre as variaveis que podem alterar a resposta dos animais mantidos em gaiolas de
tamanhos ou densidades populacionais diferentes incluem a espécie, o fendtipo, a linhagem (e seu comportamento
social), a idade, o sexo, a qualidade do espago (por exemplo, disponibilidade de uso do espaco vertical), e as estruturas
colocadas na gaiola, entre outros. Esses problemas sdo complexos e devem ser cuidadosamente considerados por
ocasiao do alojamento de roedores.

Abaixo, apresentamos as tabelas 1 e 2 modificadas do Guide for Care and use of Laboratory Animal, 82 Edition,
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para alocagao do espago minimo recomendado para roedores e lagomorfos.

Tabela 1: Recomendagdes de espago minimo para roedores alojados em grupos*

Espécie INCEENINEIREUR) Altura (cm)A Observacgoes
<10 38,7 12,7 Animais maiores podem
20 e 10a 15 51,6 12,7 necessitar de maior
15a25 77,4 12,7 espaco para adequado
>25 >96,7 12,7 desenvolvimento.
Camundongos Avaliar o modo de repro-
ducgao, pois pode haver
Fémea com 300 (espago para o 127 variagées no numero
filhotes grupo) ’ de adultos e filhotes,
tamanho e idade dos
animais.¢©
<100 109,6 17,8
100 a 200 148,35 17,8 Animais maiores podem
e 200 a 300 187,05 17,8 necessitar de maior
300 a 400 258,0 17,8 espaco para adequado
400 a 500 387,0 17,8 desenvolvimento.
>500 2451,5 17,8
Avaliar o modo de repro-
dugéo, pois pode haver
Fémea com 800 (espago para o 178 variagdes no nimero
filhotes grupo) ' de adultos e filhotes,
tamanho e idade dos
animais.©
<60 64,5 15,2 Animais maiores podem
60 a 80 83,8 15,2 necessitar
Hamster® 80 a 100 1032 15,2 de maior espago para
adequado desenvolvi-
>100 2122,5 15,2 i
<350 387,0 17,8 Animais maiores podem
necessitar de maior
350 2651,5 17,8 espaco para adequado

A Distancia do assoalho ao topo da gaiola.
B Deve-se considerar as caracteristicas de crescimento, tamanho do grupo e sexo dos animais; prever se havera ganho de peso
rapido, sendo preferivel proporcionar um espaco maior na expectativa futura de tamanho do animal, bem como considerar que

roedores jovens sao muito ativos e mostram aumento da brincadeira.
¢ Considerar possiveis eliminagdes seletivas de filhotes ou separagédo de ninhadas do grupo para permitir

melhoramento, bem como seguranga e bem estar ao grupo. O espaco deve ser suficiente para que as maes e suas respectivas
ninhadas consigam se desenvolver até o desmame, sem qualquer efeito prejudicial para ambos.
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Tabela 2: Recomendagoes de espago minimo para coelhos alojados em pares ou grupos*

Espécie Peso (Kg) Area/animal (m?) Altura (cm)? Observagoes

Animais maiores podem
necessitar de maior

Coelho

espaco para adequa-

do desenvolvimento.

ADistancia do assoalho ao topo da gaiola.
B Animais maiores podem necessitar maior espago para adequado desenvolvimento.
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PROCEDIMENTOS
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1. Introducao

E essencial conhecer a biologia e 0 comportamento da espécie, raga, linhagem com a qual se trabalha, uma vez
que as necessidades basicas (fisicas, emocionais ou comportamentais) a serem satisfeitas ndo sdo as mesmas para
todos os animais. Conceito também aplicavel aos animais geneticamente modificados, os quais podem apresentar ne-
cessidades especiais decorrentes de sua modificagdo genética.

Neste capitulo, trataremos das seguintes espécies de roedores: camundongo, cobaia, hamster, rato e de uma
espécie de lagomorfo, coelho.

Os roedores possuem organizagao social complexa. Cada animal tem seu papel e a simples retirada ou adicéo
de um animal em uma gaiola pode ter consequéncias consideraveis, que afetara o bem-estar de todo o grupo. Uma
caracteristica importante e que deve ser respeitada € a de serem gregarios. O isolamento, portanto, causa sofrimento e
diminuigédo nos niveis de bem-estar. Quando o isolamento for necessario (por exemplo, em casos de agressividade, do-
engas ou protocolos de pesquisas), deve ser cientificamente justificado. Medidas mitigatérias do impacto do isolamento
sobre o bem-estar precisam ser adotadas, como permitir o contato visual, auditivo e olfatério entre os congéneres, re-

duzindo o estresse da separagao.

Faz-se necessaria a definicdo de alguns ambientes que serao citados ao longo do capitulo.
Instalacao animal: Qualquer instalagéo na qual sao produzidos, mantidos ou utilizados animais para atividades

de ensino ou de pesquisa cientifica, adequada para atender ao bem-estar animal da espécie utilizada.

Ambientes ou locais que oferecam condi¢des necessarias para a manutengao do bem-estar animal, desde a sua

saida da instalacdo de producéo até o momento da destinagao prevista.
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Ambientes ou locais que oferecam condi¢cdes necessarias a manutengao do bem-estar animal, compativeis com
as atividades a serem desenvolvidas na reproducéo e criacdo de espécies animais para fins de ensino ou de pesquisa

cientifica.

Ambientes ou locais que oferegam condi¢gdes adequadas para a realizagao dos protocolos requeridos nos proje-
tos e que contemplem os cuidados necessarios para a manutengao do bem-estar animal até a finalizagcao das ativida-

des de ensino ou da pesquisa cientifica.

O camundongo de laboratério € um mamifero da familia Muridae, subfamilia Murinae, da ordem Rodentia e
género Mus. O seu nome cientifico € Mus musculus, com multiplas linhas, incluindo trés principais subespécies, com
distribuicdo geografica distinta.

Em geral, os camundongos sao doceis, de facil manuseio, ciclo de vida curto, fecundidade alta, curta gestacao
e tamanho pequeno.

Essas caracteristicas tornam os camundongos modelos de eleicdo para estudo de genética, teratologia e ge-
rontologia. Nos estudos de genética, estima-se uma similaridade dos genomas do camundongo e do homem de 70% a

90% (KO et al., 2008).
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O rato de laboratério, ou rato Norway, € a forma domesticada da espécie Rattus norvegicus. pertencendo a or-
dem Rodentia e a familia Muridae. Os ratos sao curiosos, inteligentes e exibem comportamentos com amplo repertério.
Eles tendem a ser doceis, mostrando agressividade somente na defesa de seus filhotes. Dentre seus comportamentos
mais comuns inclui-se a posicdo em pé usada para explorar o ambiente, enfrentamento, uma forma de recreagao entre
ratos jovens e, a limpeza da pelagem. Os ratos sao neofdbicos, entretanto, interagem com objetos novos colocados em
seu ambiente. Os ratos tém habitos noturnos e crepusculares, geralmente com trés periodos de atividade: no inicio, no
meio e ao final da noite. Eles se alimentam durante esses periodos fazendo de trés a cinco refeicbes. O éxito do rato

Norway em todo mundo deve-se, em parte, ao fato da espécie ser onivora

A cobaia (Cavia porcellus) € um roedor da familia Cavidae, conhecido também como porquinho-da-india. A es-
pécie mais utilizada em pesquisas é a C. porcellus. As cobaias sdo animais sociaveis, timidos, déceis e raramente mor-
dem ou arranham. Os adultos, frequentemente, mordem as orelhas dos jovens e os machos podem brigar violentamen-
te, durante disputas por uma fémea em estro, até que se estabelecga a hierarquia do grupo. Assustam-se facilmente,
defecam e urinam nos comedouros e derramam sua alimentagéo pelo piso da gaiola. Vocalizam demonstrando prazer
antes de situagdes gratificantes (alimentag&o) e ficam juntas ou em cima umas das outras durante o manejo da colénia
pelo técnico. As cobaias podem ser alojadas para reprodu¢céo em pares ou haréns e os recém-nascidos apresentam-se
com os olhos abertos, pavilhdo auricular descolado da cabega e caminham logo ap6s o parto. O desmame ocorre em
2-3 semanas, mas geralmente o jovem alimenta-se com sdlidos e agua dentro de poucos dias apos o nascimento. Em

alguns paises, € um animal utilizado também na alimentacdo humana (BUENO et al., 2008).

O hamster sirio ou dourado (Mesocricetus auratus) € o mais utilizado com fins didaticos e cientificos, perten-

centes a familia Cricetidae (ainda que alguns taxonomistas as coloquem entre os Muridae). Diferentemente de outros
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roedores usados em laboratoérios, ndo ha muitas informagdes sobre a biologia do hamster em vida livre. Apresentam
habitos noturnos, sdo curiosos e constroem tocas elaboradas com varias entradas. A fémea, quando adulta, apresenta
um porte superior ao do macho diferentemente da maioria dos roedores, em que o macho € maior que as fémeas. Os
machos ndo demonstram agressividade com as fémeas, apenas com outros machos. Em cativeiro, é possivel o agru-
pamento de individuos do mesmo sexo. Entretanto, para que se tenha sucesso nesse tipo de alojamento, é necessario
que se formem os grupos no momento do desmame.

O hamster sirio € uma espécie sazonal, em vida livre, hibernam durante os periodos de dias curtos, com baixa
luminosidade, baixas temperaturas (inferiores a 5°C) e disponibilidade escassa de recursos alimentares e de material

para construgao de ninho (Mori et al., 2008).

Coelhos e lebres pertencem a uma ordem distinta, a dos lagomorfos (ordem Lagomorpha). Portanto, ndo séo
roedores. O ancestral do coelho doméstico (Oryctolagus cuniculus) é o coelho selvagem, um mamifero da ordem La-
gomorpha com uma grande capacidade de adaptacéo a diferentes regides climaticas. A domesticagdo do coelho &,
de fato, recente e ndo produziu ainda mudancgas substanciais no comportamento quando comparado ao coelho selva-
gem. Apesar da grande variedade entre as ragas atuais, as caracteristicas comportamentais pouco mudaram, mesmo
com a domesticagdo, ou seja, nenhum padrao comportamental foi perdido ou criado. Varios tipos de comportamento
mantém-se: o comportamento de manutengao (recursos essenciais para a sobrevida e expressao do repertorio de
comportamentos normais, alimentagdo, agua, protecdo), o comportamento materno e o comportamento social. A du-
racao, frequéncia e intensidade com que os animais os expressam dependem da raga, das condi¢gdes ambientais e,
consequentemente, do nivel de estresse a que sdo submetidos. Os coelhos s&o animais sociaveis que, em vida livre,
vivem grande parte do tempo em grupo e em contato préximo uns com os outros. As lutas nao sao frequentes porque a
hierarquia é claramente definida, quando existe um ambiente que simule uma aproximag&o ao ambiente natural (Moura

& Mattaraia, 2008).
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2. Procedimentos de rotina para area de
producao e manutencao de roedores e la-
gomorfos

As tarefas diarias em uma instalagao de ensino ou de pesquisa cientifica destinadas a produg¢ado e manutencao
das cinco espécies tratadas neste capitulo (camundongo, cobaia, coelho, hamster e rato) sdo bastante complexas e va-
riam de acordo com a estrutura fisica da instalagao, disponibilidade de equipamentos, necessidades fisioldégicas e com-
portamentais de cada espécie, padrao sanitario e genético dos animais e finalidade da produg¢ao. Uma forma eficiente
e segura para que se alcance a realizagao das tarefas reunindo todos esses interesses, com sucesso e de maneira
continuada, é a implantagao dos Procedimentos Operacionais Padrao (POPs), documento que descreve passo a passo
as etapas cronologicas sucessivas para a realizagao do desenvolvimento de uma cada atividade, garantindo, assim, a
padronizacao de tarefas. Na area de produgao ou manutencéo de animais, € necessario um POP para cada atividade,
desde as consideradas mais simples, como limpeza das gaiolas, até o sistema de acasalamento especifico para linha-
gens transgénicas. Quando da elaboragdo de um POP, é importante envolver a colaboragéo de todos os funcionarios
que desempenham a atividade, inclusive o responsavel técnico, possibilitando assim, que 0s mesmos possam também
estar preparados para diagnostico e tratamentos/modificagdes rapidas das ndo conformidades detectadas, evitando
perdas nos padrdes de qualidades alcangados nas atividades em geral.

Todos os equipamentos precisam ser regularmente validados e estar com as suas especificagdes, instrugoes de
uso e de limpeza fixadas proximo do equipamento, em local de facil visibilidade.

A estrutura fisica das instalagbes de produgdo ou manutengao de animais é idealizada com o objetivo de atender
a especificidade do modelo bioldégico que produz ou mantém. Entretanto, ha areas basicas que estdo presentes em
todas as instalagdes. Essas areas estdo detalhadamente explicitadas no Capitulo “Estrutura Fisica e Ambientes para
Roedores e Lagomorfos”.

Neste Capitulo, vamos descrever as atividades executadas no interior das areas destinadas direta ou indireta-

mente a produgdo ou manutengdo de camundongos, cobaias, coelhos, hamster e rato.
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Nas instalagdes destinadas a produgcao e manutencao de roedores e lagomorfos, utilizados para ensino ou pes-
quisa cientifica, ha duas grandes areas comumente tratadas como area de producdo de animais ou area limpa e area
de higienizacao, tradicionalmente chamada de area suja (nome considerado improéprio, uma vez que se refere a uma
area restrita que guarda uma inter-relagdo com o que acontece na area de produgao). Essa divisdo fundamental entre
as areas ocorre devido as barreiras sanitarias que protegem a area limpa. Primordialmente, falamos das autoclaves de
barreira (dupla porta) e de sistemas de filtragao de ar.

Na area de producgao, temos as salas de animais, as quais sdo denominadas como macroambiente ou recintos
secundarios. As salas de animais devem ter ambiente controlado e suas variaveis ambientais devem ser registradas
diariamente. O ambiente mais préximo ao animal € denominado recinto primario, nesse caso, a gaiola é também deno-
minada de microambiente e necessita suprir as necessidades basicas dos animais e permitindo que este desenvolva
seu repertorio comportamental pertinente a sua fase de desenvolvimento. A gaiola precisa ser segura para evitar a fuga
dos animais, feita de material impermeavel, atoxico e ndo apresentar pontos de risco no seu interior, como angulos,
arestas, saliéncias, ranhuras ou bordas que possam ferir ou machucar os animais, bem como evitar o acumulo de su-
jeiras. Um detalhe que requer muita atengdo no ambiente primario dos animais € o assoalho das gaiolas, que precisa
permitir a movimentagao natural dos animais, evitar derrapagens e lesdes nas patas. Nado se usam mais assoalhos
gradeados, principalmente no caso de reprodutores, devido ao peso de animais maiores e seu tempo de permanéncia
nas gaiolas. Esse tipo de piso quase sempre causa lesées nos membros posteriores de coelhos e no seu aparelho
reprodutor.

E importante que o ambiente primario estimule positivamente o animal, com desafios que previnam a ansiedade,
frustracao e o estresse crénico, mantendo bons niveis de bem-estar e, consequentemente, ndo comprometa os indices
de seu desempenho (vide item sobre enriquecimento ambiental).

O Capitulo “Estrutura Fisica e Ambientes para Roedores e Lagomorfos” deste Guia estabeleceu parametros de
temperatura, umidade, luminosidade, ruido, vibragdo e espago minimo para produ¢do ou manuteng¢ao de roedores e

lagomorfos.
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Sao diversas as atividades realizadas em uma instalagao de produgcéo ou manutengao das espécies de animais
de laboratério tratadas neste Capitulo, elas podem ocorrer diariamente, semanalmente e mensalmente, dependendo
da especificidade de cada atividade. A frequéncia com que sao realizadas depende das caracteristicas de espaco, da

infraestrutura e da administragao de cada instituicdo, bem como do protocolo de pesquisa.

2.2.1.1. Alimento

O estado nutricional do animal pode influenciar o seu crescimento, reproducao, longevidade, seu nivel de bem-
-estar, e outros processos fisioldgicos. Todas as cinco espécies (camundongo, cobaia, coelho, hamster e rato) precisam
receber uma dieta palatavel, que forneca as necessidades nutricionais e comportamentais adequadas a cada espécie,
exceto quando o estudo exigir outro tipo de conduta e o projeto tenha sido avaliado e aprovado pela CEUA.

O alimento, para roedores e lagomorfos mantidos em ambientes, com finalidade de ensino ou pesquisa cienti-
fica, sdo as ragdes comerciais produzidas a partir de alimentos naturais, ou seja, dieta de formula aberta, elaborada a
partir de produtos agricolas e derivados. Neste tipo de ragdo, pode haver uma variagcdo na composi¢cao dos nutrientes,
devido a variabilidade das plantas, época de colheita, condicbes do tempo, procedimento de colheita, procedimentos
de estocagem, métodos de fabricagao e moagem, que influenciam a composicao de nutrientes dos ingredientes usados
nesses tipos de dieta e consequentemente levando a produg¢ao de dois lotes da mesma dieta ndo idénticos. Essa varia-
¢ao nas concentragdes dos nutrientes da dieta pode tornar-se uma variavel néo controlada capaz de afetar resultados.
Outra questao refere-se ao grau de contaminagao dos ingredientes naturais que ocorre naturalmente pela sua exposi-
¢ao a varios contaminantes ou causados pelo homem. A presenga de residuos de pesticida em baixas concentragdes,
gue ndo cause problemas na saude do animal, pode afetar os resultados da pesquisa. Por exemplo, uma concentracéo
de chumbo de 0,5-1,0 ppm € inerente em dietas de ingredientes naturais de roedores e geralmente nao € prejudicial a

saude animal, mas poderia influenciar substancialmente os resultados de estudos toxicolégicos projetados para avalia-
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rem compostos a serem testados que contenham chumbo.

Dietas certificadas sdo aquelas que foram previamente testadas para constatagcado de contaminantes e produzi-
das de acordo com as exigéncias de Boas Praticas de Laboratério (BPL).

Dietas purificadas séo formuladas com ingredientes que foram refinados de maneira que cada ingrediente con-
tém um unico nutriente ou classe de nutriente. As concentragdes de nutrientes nesse tipo de dieta sdo menos variaveis
e mais controladas que nas dietas de ingredientes naturais.

Dietas quimicamente definidas sdo formuladas com os elementos quimicamente puros extraidos de ingredientes
disponiveis, tais como aminoacidos, agucar especifico, triglicérides quimicamente definidas, acidos graxos essenciais,
sais inorganicos e vitaminas puras. Uso desse tipo de alimentagao fornece o grau mais alto de controle das concen-
tragdes de nutrientes da dieta. Entretanto, nem sempre sdo prontamente consumidas pelos roedores de laboratério e
apresentam elevado custo para uso geral. As concentragdes de nutrientes em dietas quimicamente definidas sao teori-
camente fixadas na hora da fabricagao. Entretanto, a biodisponibilidade dos nutrientes pode ser alterada pela oxidacao
ou interagao de nutrientes durante estocagem da dieta.

Os camundongos, ratos e hamsters apresentam crescimento continuo dos incisivos e as cobaias e lagomorfos
apresentam crescimento continuo de todos os dentes (incisivos, pré-molares e molares), sendo, portanto, necessario o
oferecimento de alimentos com grau de dureza que estimule e provoque o desgaste dos dentes.

Entretanto, ao se trabalhar com animais mutantes ou geneticamente modificados (OGMs), € importante con-
siderar a composicao e o tipo de apresentacdo dos alimentos adequados ao animal. Had mutantes que apresentam
auséncia ou malformagao dentéaria. Nestes casos, um alimento pulverizado ou gelatina nutritiva permitira corrigir este
inconveniente.

Mutantes portadores de disturbios neuroldgicos ou musculares graves podem morrer devido a sua incapacidade
de obter o alimento do comedouro ou a agua da mamadeira. Recomenda-se deixa-los a sés com uma mée nutriz, além
de colocar a disposigao dos mesmos gelatina nutritiva ou alimento pastoso com alto teor energético durante as primei-
ras semanas de vida.

Em condig¢des normais, alimentos ndo sao dispostos sobre a forragdo da gaiola onde podem ser contaminados
ou desperdigados. Excegdes sao feitas a oferta de alimentos para animais que, por qualquer motivo, ndo consigam
acessar o local destinado para a ragao na gaiola de manutencgao.

Os animais apresentam particularidades nas suas exigéncias nutricionais. As cobaias, por exemplo, sdo incapa-
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zes de sintetizar a vitamina C (acido ascorbico) em quantidade suficiente para satisfazer as suas necessidades diarias.
Insuficiente ingestédo de vitamina C pode levar a debilidade, aumento da susceptibilidade as doengas e, eventualmente,
para o escorbuto. Portanto, para essa espécie, a vitamina C precisa ser disponibilizada na ragao, na forma de forragem
ou suplementada na agua de beber.

A dominancia entre roedores € bem relatada. Portanto, quando animais s&o mantidos em grupos, € sempre
importante tomar cuidado para garantir que os subordinados tenham acesso suficiente a comida e a agua. Devem ser
investigadas quaisquer alteragdes significativas na ingestao de alimentos O escore corporal dos animais pode ser um
bom indicador para avaliar o bem-estar dos mesmos. Um baixo escore corporal sinaliza que algo nao esta normal,
precisa ser investigado e rapidamente corrigido, podendo estar relacionado com a alimentagao.

Os comedouros servem para fornecer acesso facil ao alimento, minimizar sua contaminagao com a urina e fezes,
garantindo a qualidade nutricional e sua boa condigao.

Sob o ponto de vista sanitario, recomenda-se irradiar ou autoclavar alimentos utilizados em areas controladas. A
autoclavagem diminui a concentragao de algumas vitaminas e antioxidantes. Portanto, as dietas autoclavaveis normal-
mente contém maiores concentragdes de ingredientes susceptiveis ao calor para compensar as perdas induzidas pela
esterilizacdo em autoclaves.

Se forem necessarios outros tipos de alimento, além da rac&o, estes devem ser oferecidos apos rigorosa higieni-
zacgao, pois podem representar a entrada de algum tipo de contaminag¢ao, bem como interferir em algum procedimento

pesquisa cientifica.
2.2.1.2. Estocagem dos alimentos

A racdo deve ser armazenada em recintos, cobertos, ambientes limpos, secos, arejados, sem odores e protegi-
dos do sol e do calor, de modo a minimizar a deterioracdo e a contaminacao.

Dietas para animais devem ser utilizadas dentro do prazo de validade estabelecido pelo fabricante e armazena-
das em instalagdes com as caracteristicas ja descritas. Dietas irradiadas, desde que mantidas nestas mesmas condi-
¢des, apresentam um prazo de validade maior, mas sempre deve ser seguida a orientagao do fabricante.

Os sacos de ragcdo devem ser mantidos sobre estrados, de preferéncia de plastico, afastados da parede e ar-

mazenados de maneira a facilitar a utilizagdo dos mais antigos primeiro. O local destinado para armazenar a ragao
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nao deve alojar outros insumos. Condi¢des precarias de armazenamento podem resultar em contaminagdao ou mesmo
perda de nutrientes, que pode nao ser facilmente detectada.

Outros cuidados devem ser tomados em relagéo a aquisi¢ao do alimento para os animais. Os responsaveis pela
compra de ragao devem ter conhecimento que nio € benéfico submeter os animais a variagdes bruscas de alimento.
Na hora de selecionar um fornecedor de ragédo, devem ser considerados os procedimentos de fabricagdo do produto,

seu transporte, bem como o controle de qualidade que garanta o padrao final do alimento a ser adquirido.
2.2.1.3.Agua

Agua potavel, fresca e limpa deve ser oferecida a vontade, exceto quando a proposta em estudo ndo permita e
somente em situagdes muito excepcionais. O monitoramento da qualidade da agua € um importante aspecto do progra-
ma de pesquisa, uma vez que a contaminagcdo e composi¢ao quimica da agua podem afetar os resultados dos estudos
com animais.

Métodos disponiveis para remover tanto agentes microbianos quanto contaminagdo quimica da agua incluem:
autoclavagem, acidificagao, cloragao, osmose reversa, ultrafiltragcao, filtragdo e luz ultravioleta. Contudo, alguns destes
métodos podem alterar a fungédo imunologica e a taxa de crescimento do modelo biologico utilizado.

Preferencialmente, os bebedouros devem permitir a observagao da limpeza e nivel da agua; suportar a esterili-
zacgao e ter um formato de boca larga para permitir uma boa higienizagao e serem substituidos por limpos e com agua
fresca e ndo completados. O fornecimento de agua aos animais quase sempre acompanha a mesma frequéncia de tro-
ca das gaiolas. Ndo se recomenda completar a agua das mamadeiras, pois esta pratica exige um controle muito rigido
para que nao se cometa contaminagéo cruzada.

Bebedouros automaticos sdo equipamentos econémicos, mas, se nado forem adequadamente projetados, sao

dificeis de ser desinfetados e podem promover contaminagao cruzada.

Em alguns protocolos de pesquisa, o valor nutricional da ragao € modificado qualitativa ou quantitativamente; ou

o periodo de acesso ao alimento ou & agua é alterado. Compete & Comissao de Etica no Uso de Animais institucional
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avaliar cada um destes protocolos e, mediante consistente justificativa cientifica, considerar pertinente, ou ndo, uma

vez que estas condutas podem causar efeitos adversos a saude e ao bem-estar dos animais.
2.2.2.1. Restri¢ao alimentar

Animais se alimentam em busca de suas necessidades de energia e nutrientes e podem gastar boa parte do
seu tempo comendo, caso nao haja outros estimulos (enriquecedores ambientais) no seu ambiente. Porém, quando
nao ha restricdo de acesso, algumas espécies ou individuos podem comer além de suas necessidades fisioldgicas. O
acesso irrestrito ao alimento permite um desenvolvimento corporal normal, mas pode diminuir a longevidade, aumentar
a incidéncia de doengas degenerativas e neoplasia e, por vezes, aumentar o risco de obesidade.

O controle da disponibilidade de alimento para o animal pode ser simulada, tendo em conta a disponibilidade
variavel de alimento que ocorre na natureza. Como mencionado anteriormente, a redu¢ao da ingesta pode aumentar o
tempo de vida e reduzir a incidéncia de obesidade e algumas doengas nos animais. Por outro lado, a restricdo caldrica
pode também estressar e reduzir a taxa de crescimento em animais jovens e perda de peso corporal nos adultos. Estes
problemas poderao ser mais acentuados se o alimento for de baixa qualidade nutricional ou desbalanceado. A restrigao
alimentar, em conjunto com outros fatores estressantes, pode estar associada as ulceragdes gastricas em ratos e a
morte em camundongos, sendo, portanto, motivo de sofrimento e baixos niveis de bem-estar. E importante lembrar que,
ao calcular a quantidade de alimento que sera disponibilizada durante a restricao alimentar, considera-se que em torno
de 40% da quantidade de consumo diario, hidrico e alimentar, dos roedores é desperdigada e ndo ingerida por eles.

Periodos de privacgédo total de alimentos (jejum) podem prejudicar a saude e o bem-estar dos animais. A duragao
do jejum precisa ser justificada em um contexto cientifico especifico da espécie, condigao fisiolégica e de saude dos
animais envolvidos. Para o uso cientifico ou didatico, portanto, qualquer periodo de privacdo de alimento proposto para

o animal deve ser avaliado cuidadosamente, quando submetido & apreciacdo da Comissdo de Etica no Uso de Animais.
2.2.2.2. Restricao de liquidos

A ingestao de liquidos € influenciada pela sede, tipo de dieta, disponibilidade de liquido entre outros. A  restri-

¢ao de liquidos pode aumentar o risco de desidratagéo e ingestao reduzida de alimentos. Uma reducéo aguda de inges-
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tao hidrica pode resultar, sede, secura das membranas da mucosa, produ¢ao reduzida de urina, redugao de consumo
alimentar, perda da elasticidade da pele, letargia, choque, colapso cardiovascular e rapida perda de peso corpéreo,
mais de 15%. A desidratacdo € uma complicagdo comum que pode ndo ser reconhecida facilmente em seu estagio
inicial sem um monitoramento cuidadoso e técnicos capacitados.

Alguns estudos restringem a ingestao de liquidos antes da anestesia ou transporte. Da mesma forma menciona-
da para privacao de alimento, a privagao hidrica precisa ser determinada dentro de um contexto cientifico especifico,
de acordo com a espécie, o estado fisioldgico e de saude do animal envolvido, o que nao se justificaria para o uso do
procedimento no ensino. Para o uso cientifico ou didatico, o procedimento deve ser avaliado cuidadosamente pela Co-
missdo de Etica no Uso de Animais.

Sintomas de controle da dor e do distresse devem ser utilizadas quando a disponibilidade de ragado ou de agua
forem alteradas. Estes sintomas incluem o controle da desidratagao, diminuigdo de crescimento e perda de peso. Se

estas observacgdes nao fizerem parte da proposta do estudo, medidas de controle e preven¢cado devem ser adotadas.
2.2.2.3. Modificagao do comportamento alimentar ou hidrico

Alimento ou liquido podem ser usados como recompensa, mesmo para animais bem alimentados. Muitas vezes,
entretanto, os animais precisam estar com fome ou sede para trabalhar ou realizar uma tarefa para receber alimento
ou agua como recompensa. Ao submeter o protocolo a aprovagéo, caso o pesquisador precise alterar a ingestdo de
agua e alimento, deve ser fornecida @ Comissédo de Etica no Uso de Animais. justificativa cientifica, circunstanciada. O

procedimento n&o se aplicaria ao uso no ensino, apenas ao uso cientifico.

O manejo dos animais em instalagdes destinadas a produgao de roedores e lagomorfos precisa ser bem descrito
em procedimentos claros e acessiveis a todos os funcionarios que lidam com a produgéo. Sao varias das atividades
ligadas diretamente a produgédo e ao manejo, apesar de serem comuns a todas as espécies (camundongo, cobaia,
coelho, hamster e rato), sdo realizadas de forma diferenciada, seja em intervalos ou obedecendo ao ciclo biolégico e

comportamento especifico de cada espécie. Fundamentalmente, em uma producao, estas sédo as principais atividades:
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acasalamento, desmame, sexagem, reposi¢cao de reprodutores e a troca das gaiolas.

Conhecer profundamente as espécies com que se esta trabalhando é fundamental para um bom manejo e
manutencado do bem-estar animal. Os funcionarios devem conhecer o comportamento e biologia dos animais para mi-
nimizar as situagdes de estresse e promover situagdes que gerem estimulos prazerosos. O manejo etolégico € o que
leva em consideragao o comportamento dos animais, sua biologia e o controle de elementos estressores, para desem-
penhar as atividades ou manejo necessario com os animais e se recomenda que seja aplicado em todas as formas de

manipulagcdo e manejo.

O quadro a seguir apresenta a idade mais usual para acasalamento e desmame de camundongo, cobaia, coe-

Iho, hamster e rato.

Idade ou Peso

Atividade Camundongo* Cobaia™* Coelho*** Hamster**** Rato*****
55a60dias25a | 45a55dias400a | 150 a 180 dias 3.5 | 50 a 60 dias 85 a
A I t ias 2 4
casalamento 30q 480g adkg 150g 90 dias 250 a 400g
15 i
Desmame 21 dias 10 a 12g | 14 dias 180 a 200g | “C 2 ?O%'SZ 8002 | o dias 352409 | 21 dias 45 a 50g

*Camundongo Swiss; **Cobaia Inglesa; *** Coelho New Zealand White; **** Hamster Sirio; *****Rato Wistar, todos heterogéni-

COS.

O padrao genético do animal pode alterar os parametros apresentados para peso e idade de acasalamento e
desmame. Animais isogénicos (inbred), mutantes ou modificados, podem necessitar de condi¢des diferenciadas de
manejo. No manejo mais usual de isogénicos, ja ao desmame, formam-se 0s casais entre irmaos, com o objetivo de
facilitar o manejo e minimizar o espaco e a quantidade de gaiolas. Entretanto, ha instituicdes que definem o manejo de
desmame de isogénicos da mesma forma dos heterogénicos (outbred) e posteriormente juntando-os para o acasala-
mento. Esta pratica exige mais cuidados com os dados das fichas para evitar possiveis perdas de dados.

Animais que apresentem disturbios que acarretem limitagdes de aleitamento recomenda-se que contem com a
ajuda de outra nutriz, como ferramenta de manejo, que garanta a sobrevivéncia da ninhada.

No desmame também ocorrem algumas particularidades, dependendo da espécie, ou mesmo da caracteristica
da linhagem. Em sistemas intensivos de criagcdo de ratos e camundongos, o desmame ocorre aproximadamente aos

21 dias, (esta ndo pode ser uma data estanque) embora possa ser antecipado em casos onde a fémea que aleita vai
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parir uma nova ninhada e a ninhada anterior permanece na gaiola, pois ndo € recomendado manter as duas ninhadas
na mesma gaiola.

O parametro idade nao se aplica para todas as espécies. No caso de cobaias, o desmame pode ocorrer pelo
parametro do peso (entre 150 a 200 gramas), ja que essa espécie nasce com uma maturidade diferente das demais,
ou seja, nasce com pelos, olhos abertos, andam e apresentam dentes aptos a roer imediatamente ao parto. Portanto,
21 dias de idade, torna-se um periodo muito longo.

No momento do desmame, os animais heterogénicos ou animais isogénicos, que serao destinados diretamen-
te aos usuarios sao separados por sexo (sexagem), alojados em gaiolas distintas (machos e fémeas), identificadas e
acomodadas nas salas ou estantes de estoque de animais, onde sao mantidos, aguardando sua utilizagao. Existem
algumas particularidades, como quando os animais sdo destinados aos usuarios antes do desmame, como nos casos
de fornecimento de recém-nascidos para alimentagao de outros animais ou para inoculagdo de amostras bioldgicas
provenientes de animais silvestres com suspeita de serem portadores e/ou transmissores de virus. Nesse caso, 0s
animais lactentes sdo acompanhados de suas maes.

Quando do fornecimento de animais lactentes desacompanhados de suas mées, o usuario deve estar preparado
para receber os lactentes e imediatamente proceder a utilizagdo dos mesmos.

O acasalamento é uma atividade frequentemente realizada nas instalagdes destinadas a produg¢ao de animais.
Sua realizagao requer um conhecimento prévio do padrdo genético do animal a ser acasalado, da necessidade de re-
posicao de reprodutores e da demanda de animais fornecido aos usuarios.

O acasalamento de colénias de animais outbred deve seguir esquemas que evitem o cruzamento de individuos
aparentados, como o esquema rotacional de Poiley ou Han rotacional. Essas colénias devem ser grandes o suficiente
(mais de 100 casais ou unidades reprodutivas poligdmicas) para assegurar por muitos anos a heterozigose genética
dos animais. Col6nias pequenas devem utilizar métodos especificos de acasalamentos que garantam menos de 1% de
consanguinidade. Mesmo nas grandes col6nias essa a preocupagao com a heterozigose deve existir com o passar de
muitos anos.

O acasalamento de animais isogénicos acontece entre irmaos. Quando suas progénies F1 forem usadas, é im-
portante monitorar periodicamente a autenticidade genética.

O acasalamento de animais geneticamente modificados (OGMs), requer condigdes especiais de manejo de suas

populagdes. Estratégias de reprodugdo cuidadosamente desenhadas e assessoramento genotipico devem ocorrer
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sempre, com o objetivo de minimizar a possibilidade de animais com gendtipos indesejaveis. O trabalho com OGMs
requer autorizagdo da Comissao Interna de Biosseguranca ou da Comissao Técnica Nacional de Biosseguranga (CT-
NBio).

Os acasalamentos podem ser monogamicos, 1 macho para 1 fémea (1:1), poligamico 1 macho para duas féme-
as (1:2), ou mais, sempre respeitando as recomendacdes de espaco. No caso de produgao de cobaias, € muito usual o
sistema de harém 1 macho para até 5 fémeas, o que nao é considerado errado, desde que o0 espaco dedicado a esse
arranjo esteja dentro do estabelecido no Capitulo “Estrutura Fisica e Ambientes para Roedores e Lagomorfos”.

Para cobaias, utiliza-se: o método Poiley, sistema poligamico, harém intensivo (1 macho para 5 fémeas).

Para coelhos, aplica-se o método Poiley, sistema poligamico temporario. Nessa espécie, o pareamento dos ani-
mais so ocorre para a copula, quando a fémea deve ser levada a gaiola do macho e apds a cépula, removida para a sua
gaiola. A proporgao de machos para fémeas deve ser mantida em torno de 1 macho para 5 fémeas, porém, os animais
sao mantidos separados.

Hamsters sdo acasalados quase sempre em sistemas monogamicos intensivos, devido ao comportamento mais
agressivo dessas fémeas. A poligamia ndo apresenta bons resultados no caso de animais outbred. Ha relatos de suces-
so usando poligamia com hamster inbred, mas mesmo nas linhagens com fémeas menos agressivas, faz-se necessario

a separagao do macho quando da certificagcdo da prenhez e sua volta no momento do desmame dos filhotes.
2.2.3.1. ldentificacao

Os registros dos animais precisam constar nas etiquetas, (cartdes, fichas) fixados na gaiola. Entretanto, é re-
comendado complementar com outro tipo de registro, como livros ou planilhas eletrénicas, sempre atualizadas, que
resumam a disponibilidade de animais na instalagao de producéo. O segundo registro € importante devido a constante
manipulagcado das gaiolas e fragilidade das etiquetas, o que pode acarretar na perda das informagdes. Nas fichas das
gaiolas dos reprodutores, recomenda-se que constem dados como: espécie, linhagem, data de nascimento, dados dos
pais, sexo, data do acasalamento, data dos partos, numeros de nascidos, numeros de mortos, data de desmame e
quantidade de filhotes desmamados. Animais em salas de estoque (manutengdo) também necessitam de fichas com
os dados de data de desmame, sala de origem, sexo e quantidade de animais por gaiola. Quando do recebimento dos

animais pelos usuarios, mais dados podem ser acrescidos a ficha dos animais, como: data de recebimento, nome do
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pesquisador responsavel pelo animal, numero do protocolo que requisitou, entre outros.

Além das fichas nas gaiolas, pode-se ter varios outros tipos de informagdes individuais dos animais, que possam
ser importantes para a gestdo da instalagdo de producéo, tais como: identificacdo do gendétipo, para acompanhar cru-
zamentos, dados sobre a saude animal, registros médicos e dados de pesquisa.

Existem varios métodos disponiveis para a identificagcao de roedores, incluindo marcagao na orelha, brincos, ta-
tuagens, marcagéo com tinta, microchips subcutaneos. Todos os métodos tém vantagens e desvantagens, a escolha do
método depende do nivel de exigéncia da proposta de estudo, da viabilidade financeira e do animal a ser identificado e
da aprovagao da CEUA. Entretanto, recomenda-se que, métodos como marcagao na orelha e tatuagem, sejam realiza-
dos em animais com até trés semanas de idade, sem anestesia e, posterior a isto, apenas com o animal anestesiado.
Quando o procedimento de genotipagem estiver estabelecido, o tecido resultante da perfuracdo da orelha deve ser

usado para esse fim. Para marcagao com tinta o melhor € sempre usar tinta atoxica e sem cheiro.

Assim, é denominada a atividade de transferéncia dos animais da gaiola onde estavam (gaiola suja) para uma
nova gaiola (gaiola limpa). Esta tarefa ndo deve ser um ato mecanico e, sim, um momento para aplicagdo do manejo
etologico e de observagao do animal, uma vez que é na troca que se podem ser percebidos alteragbes no estado de
saude do animal (Olsson et al., 2003).

A frequéncia da troca de gaiolas depende da estrutura fisica da instalacdo onde estdo mantidos os animais,
do material oferecido para cama, do numero de animais na gaiola e do estado fisiolégico desses animais. Em gaiolas
abertas colocadas em ambiente com uma boa renovagao de ar (10 a 20 trocas de ar por hora), em sistemas de acasa-
lamentos poligdmicos, podem ser realizadas duas trocas por semana; nos microisoladores, com animais em acasala-
mentos monogamicos e bom material de cama, a frequéncia pode chegar de 10 a 14 dias sem troca. Tudo depende da
capacidade do sistema de trocas de ar de cada equipamento, mas o objetivo € um so: diminuir o teor de aménia dentro
das gaiolas dos animais e a manutengao do seu bem-estar. Animais diabéticos ou com outras alteragdes fisioldgicas
especificas podem requerer frequéncia de trocas especiais.

Chamamos de cama ou forragdo o material usado para forrar o interior das gaiolas. Este insumo é de extrema

importancia, devido a sua proximidade com os animais. No Brasil, o produto mais usado para forracdo € a maravalha
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(produto resultante da raspa de madeira), mas existe um subproduto do sabugo de milho, que reduz o acumulo de
amoOnia no interior das gaiolas. Como regra geral, recomenda-se uma forragdo macia, absorvente, atoxica, inodora e
esterilizada, seja por autoclavagem seja por irradiagao.

O critério para estabelecer a quantidade de forracdo colocada em cada gaiola precisa ser bem avaliada. Ela pre-
cisa ser suficiente para absorver os excrementos eliminados pelos animais no periodo entre as trocas, com o cuidado
de néo interferir na movimentagao dos animais na gaiola, mas permitir que desenvolvam tipos especificos de compor-
tamento, como esconder-se e confeccionar ninho.

Programas de enriquecimento ambiental devem ser bem elaborados considerando a biologia do animal, o espa-
¢o fisico disponivel na gaiola e permitir uma higienizagao, seja quimica ou por autoclavagem. Seu fornecimento pode

acompanhar a troca das gaiolas.

A area de higienizagdo, também chamada area de lavagem, € o espago onde ocorrera a limpeza e a higieniza-
¢ao dos insumos e equipamentos utilizados, que pelas caracteristicas das atividades € imprescindivel que esse espago
esteja separado, isolado e o mais distante possivel das salas de animais.

As gaiolas e os bebedouros trocados na area de produgao sao enviados para este local, onde seguem uma se-
guéncia de processos até o seu retorno a area dos animais.

Recomenda-se estabelecer um programa de higienizagdo com o objetivo de reduzir ou eliminar as formas ve-
getativas de bactérias patogénicas e oportunistas, bem como outros organismos que possam ser controlados antes da
esterilizacdo. A lavagem é mais efetiva quando realizada com agua aquecida com a uma temperatura entre 75° a 85°
C, acompanhada de produtos quimicos, que atendam essa finalidade.

Na lavagem manual deve ser dada especial atencéo as etapas de molho e enxague. A etapa de molho requer
prévia remog¢ao da cama para aumentar a eficiéncia do desinfetante a ser utilizado, além de uma diluigdo e um tempo
de agao do produto adequados, que devem seguir a orientagao do fabricante. A etapa de enxague deve ser bem reali-
zada para evitar a presenca de residuos do produto quimico utilizado.

O ideal é a lavagem em maquinas que tenham auto dosador, ou seja, que regulam a quantidade de sanitizante

de acordo com a quantidade de agua utilizada. Apds o processo de lavagem e desinfec¢do, recomenda-se que 0s re-
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cintos primarios (gaiolas), passem por um processo de esterilizagao de preferéncia, em autoclaves que estejam certifi-
cadas para garantir seguranca.

Apos a lavagem, colocar os utensilios sobre estrados plasticos para que escorram o excesso de agua, antes de
coloca-los nas autoclaves para esterilizagdo. Para remogao de sujeira depositada nos bicos, usa-se o ultrassom, ou
método mecanico que seja efetivo. Recomenda-se que tanto os bicos quanto as rolhas sejam lavados e esterilizados
por autoclavagem, antes de retornarem aos animais.

Independentemente do processo de higienizagdo ser automatico ou manual, é imprescindivel que sua eficacia
seja testada. Quando automatizado, a validagado do processo de higienizagéo e a certificagdo do equipamento, € rea-
lizada de acordo com instru¢des do fabricante ou da Garantia da Qualidade envolvida no processo. Quando manual,
realizar o monitoramento por meio de cultura microbiolégica ou ainda por meio de sistemas de detec¢gdo de material
organico.

Limpeza e desinfecgao do ambiente secundario (salas e espagos de apoio) seguem um planejamento de limpe-
za para todas as areas da instalagao, ou seja, um procedimento onde se descreve como sera realizada a limpeza, seu
fluxo, frequéncia, tipos de produtos que serdo usados, entre outros detalhes inerentes a particularidade da atividade

exercida.

Os operadores que realizam as multiplas atividades descritas neste Capitulo devem usar Equipamento de Pro-
tecao Individual (EPI) adequado ao desempenho da atividade, bem como, quando necessario, o ambiente deve con-
templar Equipamentos de Protecao Coletiva (EPC). O responsavel pela unidade, de acordo com o PPRA (Programa de
Prevencgao de Riscos Ambientais - NR 9/MT ou outra que a substitua), deve requerer ao diretor institucional os EPIs e
EPCs adequados a cada atividade. Esses equipamentos de protegao devem constar no respectivo POP de cada ativi-
dade ou no manual de procedimento. Salientamos que todos os operadores devem estar com carteira de imunizacao
atualizada, conforme determinado pelo PCMSO (Programa de Controle Médico de Saude Ocupacional (NR 7/MT ou

outra que a substitua) e PPRA.
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Os residuos séo classificados em funcéo dos riscos potenciais ao meio ambiente e a saude, como também quan-
to a sua natureza e origem (ABNT NBR 10.004/2004 ou outra que a venha substituir). Os residuos ainda sao classifi-
cados em fungéo de suas caracteristicas especificas, cujo manejo demanda cuidados e métodos especiais de coleta,
transporte e destinacgao final. Nesse grupo, estdo compreendidos os Residuos de Servigo e Saude (RSS), os quais séo
resultantes de atividades exercidas nas atividades relacionadas com o atendimento a saude humana ou animal, assim
como estabelecimentos de ensino e pesquisa na area de saude, entre outros. Portanto, a todo estabelecimento que
gera RSS recomenda-se elaborar um Plano de Gerenciamento de Residuos de Servigos de Saude - PGRSS, baseado
nas caracteristicas dos residuos gerados e em sua classificagdo de acordo com os 6rgaos competentes, obedecendo
diretrizes de manejo dos RSS. O PGRSS a ser elaborado deve ser compativel com as normas locais relativas a coleta,
transporte e disposicao final dos residuos gerados nos servigos de saude, estabelecidas pelos 6rgaos locais responsa-

veis por estas etapas.

Recomenda-se que haja, na Instalagdo animal, um programa definido para cuidados dos animais nos fins de
semana e feriados, conforme a necessidade, com escala dos funcionarios para atender o tratamento dos animais. Sao
imprescindiveis os planos de contingéncia e de emergéncia compativeis com o nivel de atividade da unidade.

E recomendado que sejam previstas acdes para situacdes, como falta de energia elétrica, falta de agua principal-
mente para bebedouros automaticos e situagdes nao previstas, como atentados e invasdes. Telefones de contatos dos
meédicos veterinarios, dos responsaveis pela unidade devem constar nas instalagdes, como também no departamento

de seguranga da instituigao.

Os alojamentos dos animais em cativeiro, com frequéncia, diferem bastante do ambiente natural, que é rico

em estimulos. Atualmente, a ciéncia reconhece estas diferencas e incentiva a modificagado destes alojamentos, com
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o objetivo de atender as necessidades especificas de cada espécie, visto que 0s animais sao seres complexos, com
comportamento e fisiologia adaptados aos seus ecossistemas.

Enriquecimento ambiental é “qualquer medida que promove a expressao de tipos de comportamento naturais
especificos da espécie e uma diminuicao, se nao o desaparecimento, de tipos de comportamento anormais. Deve ser

baseado na promogao de um efeito positivo no bem-estar fisico e psicolégico do animal”.

O enriquecimento ambiental podera ser fornecido como parte dos cuidados de rotina dos animais, levando-se
em consideracao as necessidades comportamentais especificas da espécie, incluindo a disponibilidade e desenho de
espacgo que permita livre movimentagao e atividade, sono, privacidade e contato com outros da mesma espécie.

E importante observar que espécies diferentes necessitam de diferentes ambientes sociais e, portanto, de di-
ferentes tipos de enriquecimento ambiental. Também €& importante observar que o enriquecimento ambiental deve ser
realizado com cautela, pois ele pode causar danos indesejados aos animais e introduzir variabilidade capaz de interferir
nos resultados da pesquisa.

Interacdo com o homem é importante para o bem-estar dos animais e também pode afetar os resultados. Os ani-
mais devem ser adaptados a presenca humana em geral e, especificamente, aos técnicos e pesquisadores. Para evitar
dor e desconforto, todo o manuseio e imobilizagdo devem ser feitos da forma mais positiva, segura e livre de ameagas
e por pessoas treinadas para este fim.

A mudancga para um ambiente enriquecido deve ocorrer com cautela e ser iniciada também no ambito adminis-

trativo, com sua inclusdo de orgamento destinada a estas estratégias de promogao do bem-estar.
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2.3.2.1. Enriquecimento ambiental para roedores
2.3.2.1.1. Social:

Ratos e camundongos sdo espécies altamente sociais e se comportam melhor quando alojados em pares ou em
grupo. O melhor momento para a formagao dos grupos € o momento do desmame.

Uma grande atencdo deve ser dada aos grupos formados por camundongos machos. Quanto mais velho for o
camundongo, maior a ocorréncia de problemas de agressao. Devemos ter como regra que grupos de individuos do
mesmo sexo devem ser formados antes da puberdade. A organizagao territorial e social apresenta diferengas entre as
diferentes linhagens de camundongos. Os machos adultos da linhagem Swiss demonstram maior intolerancia uns com
os outros no estabelecimento de territorios e apresentam maior grau de agressividade quando comparados a outras
linhagens. Adicionar ou remover um individuo pode afetar o bem-estar do grupo inteiro.

A Cobaia é uma espécie social e deve ser alojada em pares ou pequenos grupos de individuos compativeis sem-
pre que possivel. Machos frequentemente brigam quando atingem a maturidade sexual e devem entéo ser separados.

Na natureza, o hamster normalmente tem um comportamento solitario e agressivo uns com os outros, marcando
seus territorios por meio das glandulas odoriferas em seus flancos. Recomenda-se, quando necessario, alojar hamster

em grupos do mesmo sexo, formado durante o desmame.
2.3.2.1.2. Relacdo homem-animal:

O manejo diario deve ser conduzido de forma sistematica para evitar ao maximo procedimentos bruscos e ba-
rulhentos que possam causar estresse. A familiarizagdo do rato ou camundongo com o técnico que o manipula é re-
comendavel e pode ser feito mediante contato fisico do animal com o seu manuseador. Isso pode ser feito deixando o
animal explorar a mao ou antebrago do técnico durante o0 manuseio ou no momento da retirada da tampa das gaiolas,
deixar que o animal se aproxime da mao dentro da gaiola, permitindo que ele se acostume a este procedimento. Da

mesma forma, é importante adaptar previamente os animais aos procedimentos que necessitem ser repetidos, como
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por exemplo a pesagem em balanca.
O manuseador do animal pode ser uma fonte de enriquecimento social. A implantagao de reforgo positivo ou

agrados apos o término da atividade € recomendado para todas as espécies.
2.3.2.1.3. Alimento

Roedores preferem buscar seu proprio alimento. Quando permitido pela proposta do estudo e resguardados os
cuidados com problemas de contaminagao, sementes podem ser espalhadas na cama, o que permite a busca pelo
alimento. Outra forma de enriquecimento alimentar é espalhar sementes por cima do alimento peletizado. Algumas irao
cair por entre os espagos, mas a maioria ficara presa entre os pellets.

Sempre que possivel, ofereca alimentos alternativos além da racéo peletizada, desde que nao interfira na pro-
posta em estudo.

Para cobaias, pode ser oferecido feno dentro da gaiola; folhas verdes podem ser dadas como um suplemento a
uma ragao balanceada. Esta espécie reluta em comer alimentos desconhecidos e uma mudanca rapida na dieta pode
causar perturbagdes digestivas. Portanto, introduza novos alimentos de forma gradativa. Uma vez que os animais es-
tejam acostumados, pode-se ter uma variedade de alimentos oferecidos como agrado em forma de rodizio.

Mistura de sementes podem ser dispostas no piso da caixa alimentagao de hamsters jovens. Entretanto, os ani-
mais comerédo principalmente sementes de girassol e excluirdo outras. Estratégias alimentares poderéo ser benéficas
para o bem-estar dos animais. No entanto, o controle de qualidade de tais sementes é essencial, uma vez que existe o
potencial de contaminagao quimica ou bioldgica. Esta pratica pode ser contraindicada para animais em estudos nutri-

cionais ou de toxicologia.
2.3.2.1.4. Ambiente fisico

Ratos e camundongos sao animais noturnos e buscam esconder-se da luz e buscar abrigo. O fornecimento de
tubos de PVC ou outro material resistente propicia abrigo durante o dia. O fornecimento de uma folha de papel toalha
€ uma excelente forma de incentivar o comportamento de nidificagao, tipico de camundongos.

O aumento do espaco, propiciando diferentes niveis dentro da gaiola, ou o fornecimento de objetos, para os
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animais escalarem ou se exercitarem, também pode ser oferecido. Quando estdo se movendo, camundongos preferem
ficar em contato com uma parede e longe de espacgos abertos. Fornecer divisérias na gaiola pode fazer o camundongo
sentir-se mais seguro.

Brinquedos de atividade, como cordas, objetos de borracha resistentes a mordidas que possam ser autoclava-
dos podem ser introduzidos.

Uma caixa de nidificagdo solida e opaca, com uma parte superior, pode ser colocada na gaiola de ratos, permi-
tindo que eles a utilizem como plataforma.

Cobaias demonstram boa aceitagdo por caixas de papelédo ou plastico que fornecem um abrigo escuro e escon-
dido de outros individuos. Estas caixas servem como um lugar para se esconder e como um lugar seguro para o parto.

A presenca de abrigos reduz a agressividade em hamsters. Estes abrigos permitem que eles se escondam uns
dos outros, ajudando a minimizar encontros agressivos. Abrigos que simulem um tunel escuro € o mais desejavel.

Rodas de correr podem ser oferecidas para camundongos e hamsters e os animais normalmente as utilizam
extensivamente. No entanto, existem controvérsias sobre os beneficios destas rodas. Elas podem ser vistas como uma
maneira de proporcionar atividade fisica, mas, por outro lado, pode ser considerado como um facilitador para um com-

portamento obsessivo, ja que os animais se exercitam mais do que normalmente se exercitariam na natureza.
2.3.2.1.5. Estimulacao olfatoria
Marcacgoes olfativas sdo muito importantes para roedores e sao a base do desenvolvimento de sua organizagao
social. A agressividade em machos € comum apos a limpeza da caixa, pois a marcagao do cheiro territorial é alterada.
Atencao especial deve ser dada ao fato de que ratos sdo predadores naturais de camundongos. Portanto, o chei-
ro de ratos causara uma reagao de medo no camundongo. Logo, essas duas espécies ndo devem ser alojadas juntas.

Adicionar papel toalha ap6s a limpeza da gaiola reduz a carga olfatéria e encoraja o comportamento de nidifica-

As cobaias e os hamsters devem ser capazes de manter contato olfativo com outros animais familiares.
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2.3.2.1.6. Promocao de tipos de comportamento naturais

A luz ambiente deve funcionar em ciclo dia-noite, preferencialmente com escurecimento gradual para imitar o
nascer e o pdr do sol para os roedores, sendo Util nesses casos os sistemas de dimerizacio.

O fornecimento de materiais para nidificagao tais como lengos, feno, papel toalha, tiras de papel ou algodao,
pode ser incentivado. Os camundongos construirdo ninhos com esses itens com entusiasmo, mas também utilizam
para se abrigarem da luz ou outros estimulos estressantes.

Tipos de comportamento naturais, como cavar e criar tuneis podem ser estimulados se for fornecido um subs-
trato que tenha varios centimetros de espessura. Objetos para mastigar, tais como blocos de madeira com buracos
pré-existentes, bolas de golfe ou bolinhas de madeira, blocos de madeira macia, palha ou tubos de papeldo. Tubos de
papelao também fornecerao abrigo e uma oportunidade para escalar.

Aos ratos pode ser oferecido abrigos com plataformas, o que possibilita uma. maior complexidade estrutural no

ambiente.

2.3.1.1. Social

Em seu habitat, os coelhos sdo animais sociais e, em muitos casos, vivem em tocas de até 100 ou mais animais
de varias idades. Alojamento em grupos proporciona aos animais a oportunidade de um comportamento social mais
préximo do natural, incluindo uma ampla oportunidade para o exercicio adequado, limpeza mutua e melhora no bem-
-estar geral. Coelhos alojados em grupo realizam uma higiene grupal, que é um comportamento importante e aumenta
a coesao do grupo.

Os coelhos podem também ser alojados em pares com gaiolas interconectadas. Animais alojados individualmen-

te devem ter contato visual e olfativo com outros coelhos.
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2.3.1.2. Humano-animal

O homem também pode ser uma fonte de enriquecimento social. A remogao frequente da gaiola para manuseio
e o contato com os cuidadores é recomendada assim como manter uma relagao de carinho com os animais, manuse-

ando-os com seguranga € minimizando o estresse da contencao.
2.3.1.3. Alimento

Feno pode ser fornecido no topo da gaiola para que o coelho fique em uma posig¢ao bipede para sua obtencgao.
Uma variedade de suplementos alimentares, como cenoura, maga, verduras e outros vegetais, podem ser servidas em
rotacao, além da ragao formulada balanceada. Agrados alimentares podem ser espalhados pelo local onde os animais
estao confinados, para permitir a busca por comida, sempre que a proposta em estudo e o procedimento operacional

padrao permitirem.
2.3.1.4. Ambiente fisico

A dimensao dos recintos de alojamento deve permitir os diversos movimentos dos animais. Plataformas ou
caixas colocadas entre 20 e 30 cm acima do ch&o fornecem um bom abrigo escuro. Bolas e pesos de polipropileno re-
sistentes a mordidas servem como bons brinquedos, bem como correntes de ago inoxidavel suspensas com madeiras
penduradas.
2.3.1.5. Estimulacao olfatoria

O coelho tem uma alta sensibilidade olfativa, o que é de extrema importancia no comportamento social e sexual.

Portanto, deve-se evitar o uso de substancias quimicas de odor forte. Os coelhos devem ser capazes de manter contato

olfativo com outros animais familiares.
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2.3.1.6. Promocgao de tipos de comportamento naturais:

Galhos, gravetos e caixas de papeldao nao téxicos devem ser fornecidos para os animais roerem. Caixas de ni-

dificacdo podem ser preenchidas com feno, palha ou retalhos de papel para as fémeas prenhes.

Tabela 7 - Estratégias de enriquecimento ambiental para espécies animais utilizados em pesquisas.

PROCEDIMENTOS GERAIS

* Em todos os casos, limite a duracao e severidade do evento.
* Em caso de imobilizagao, verifique as Diretrizes do Concea
* Em caso de perturbagao e estresse, permita que o animal reaja e controle.
* Em caso de medo ou luta, permita evitacdo ou escape.
IMOBILIZACAO

* O método de imobilizagcéo utilizado deve ser apropriado para a espécie e permitir que o animal descanse em uma posigao
natural.

Por exemplo, um roedor pode ser colocado em um saco folgado, que, por sua vez, é colocado em uma caixa outubo,
enquanto um primata ndo humano poderia sentar em uma cadeira de imobilizagao.
» Os animais devem ser acostumados adequadamente (“condicionados comportamentalmente”) ao equipamento de imobiliza-
cao.
* O indicador ideal de aceitagao € o movimento de entrada voluntario do animal no equipamento.

ALOJAMENTO INDIVIDUAL E EM GRUPO

* Quando novos grupos ou pares sociais estdo prestes a serem formados, pode ser possivel alojar os animais com bastante
proximidade
para permitir a familiarizacédo e o estabelecimento de hierarquias de dominancia antes que eles tenham contato fisico.
* Em algumas espécies (ex.: camundongo), machos pos-pubescentes lutam e ferem outros machos. Nesses casos, 0os animais
ndo devem ser alojados juntos.
* Quando o alojamento individual for inevitavel, os animais devem ainda ter contato visual, auditivo e olfatorio.
Tratadores podem ser uma fonte de enriquecimento social
DEFICIT NEUROLOGICO INDUZIDO

* A necessidade cientifica de induzir déficits debilitantes em animais precisa ser justificada rigorosamente, e

os pesquisadores necessitam demonstrar que sdo capazes de fornecer cuidado especial que esses animais requerem.
» O numero de animais com déficits neuroldgicos induzidos deve ser minimizado.

» Mamiferos devem ser substituidos por espécies menos sencientes, ndo mamiferas, sempre que possivel.

* O protocolo de pesquisa deve ser refinado para reduzir ou eliminar dor, desconforto e mortalidade.
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3. Procedimentos de coleta de fluidos cor-
porais, secrecoes e excrecoes

Neste topico, apresentamos as principais atividades realizadas nos projetos de pesquisas as quais devem acon-
tecer em ambiente diferente das areas de produgao de animais, como consta no Capitulo “Estrutura Fisica e Ambientes
para Roedores e Lagomorfos”.

Amostras bioldgicas (fluidos corporais, secregdes e excregdes) sao coletadas do animal para analise de alte-
ragdes bioquimicas, metabdlicas, toxicoldgicas, imunoldgicas e fisiologicas. A coleta de sangue € um procedimento
valioso que permite o monitoramento, de uma forma dinémica, de diversos eventos biolégicos. Seja qual for a amostra
a ser coletada, deve-se levar em conta o manejo etoldgico para o uso da imobilizagdo adequada, para diminuir o tempo
de contencgao, de coleta e de estresse. O ideal € que a amostra seja colhida de forma asséptica e todo cuidado deve

ser tomado para evitar a contaminacao cruzada de amostras.

A analise da urina permite o monitoramento da presenca, auséncia e concentragdo de drogas e outras substan-
cias excretadas. Essa analise pode ser quantitativa ou qualitativa. A analise quantitativa de urina permite o monitora-
mento de pH urinario, proteina, glicose, bilirrubina, hemoglobina, cetona, urobilinogénio, creatinina e a concentragao de
drogas excretadas, metabdlitos e outras substancias. A analise qualitativa de urina é geralmente usada para monitorar
funcao renal, doencga renal, avaliacdo de anormalidades nutricionais e/ou enddcrinas e a excregao de drogas e/ou me-
tabdlitos.

A urina pode ser coletada de diversas formas: micgdo do animal consciente; via cateter urinario, mediante anes-

tesia geral, cistocentese, com o uso de gaiola metabdlica, entre outras.
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Secregdes nasais e amostras da conjuntiva sdo geralmente coletadas para analise de agentes bacterianos ou
outros agentes infecciosos. Recomenda-se a colheita das amostras com um swab estéril umedecido, mantidas sob
refrigeragao e analisadas prontamente. Dependendo da espécie, anestesia leve pode ser necessaria, ao colher secre-

¢des nasais, para minimizar o desconforto do animal e para obter amostra n&do contaminada.

Recomenda-se a colheita das amostras conjuntivais com um algodao estéril, gaze ou cotonete de dracon, ume-
decido. O cotonete deve ser sempre manuseado de forma estéril, mantido em meio de cultura, refrigerado e enviado

para o laboratério sem demora.

Amostras de saliva podem ser utilizadas em estudos do sistema imune secretor e do sistema digestivo, para me-
dir cortisol de forma relativamente n&o invasiva e para detectar sinais de doenca infecciosa. Raspagens da mucosa oral
sao utilizadas como uma fonte de DNA e em estudos viroldgicos. Dependendo da espécie, a coleta de saliva mista da
cavidade oral pode ser simples e ndo invasiva. Pode ser necessaria uma anestesia leve em alguns casos, por exemplo,

quando o animal ndo consiga ser contido adequadamente.

Amostras de leite sao colhidas apds a limpeza e secagem da (s) teta (s), evitando-se o uso de antissépticos. As

primeiras gotas de leite devem ser descartadas antes que a amostra seja coletada.
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Exames de fezes podem ser qualitativos ou quantitativos. Pequenos volumes sao necessarios para estudos
qualitativos e sao coletados do piso da gaiola ou diretamente do reto no animal imobilizado. O uso de gaiola metabdlica
€ recomendado para estudos quantitativos que requerem que todas as fezes sejam coletadas ao longo de um periodo

de tempo determinado (normalmente 24 horas).

Recomenda-se a colheita das amostras de secreg¢des vaginais com uma gaze de algodao, um cotonete de algo-
dao ou lavado vaginal, de modo estéril, e aplicado suavemente na regido vaginal, para minimizar desconforto ao animal.
Amostras para identificagao da fase do ciclo estral sdo examinadas sob o microscopio imediatamente. Atengao especial
deve ser dada ao tamanho da fémea, o cotonete utilizado para colete deve ter uma relacdo proporcional a dimenséo do

canal vaginal da fémea que sera usada.

Os métodos de coleta de sémen incluem monta natural e coleta na fémea, eletroejaculagao sob anestesia e co-

leta apos eutanasia. Os métodos sao espécie-especificos e causam estresse em muitas espécies.

O sangue é coletado para analise e monitoramento cuidadoso de padrdes bioquimicos, metabdlicos, toxicologi-
cos, imunoldgicos e fisiolégicos. Orientagdes para a coleta segura de sangue devem considerar o fato de que todas as
espécies tém a mesma relagdo entre volume de sanguineo e peso corporal. Animais jovens, idosos, estressados, por-
tadores de doencga cardiaca ou respiratéria ou mesmo submetidos a manipulagdes exigem cuidadoso monitoramento,
pois sdo mais sensiveis a perda de sangue. A técnica de conten¢ao do animal e o procedimento de coleta podem alterar

alguns padrées bioquimicos do sangue devido ao estresse. E importante habituar o animal ao executor do procedimen-
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to e ao procedimento antes de sua realizacao. Isto pode reduzir o estresse envolvido e gerar resultados mais precisos.
O treinamento do executor € fundamental para o sucesso do procedimento e faz parte do refinamento proposto pelo
Principio dos 3R’s.

O volume de sangue circulante pode geralmente ser estimado em média como 55-70 mL/Kg do peso corpéreo
em animais saudaveis ou 6-8% do peso corpdreo. Animais velhos e obesos podem ter uma reducéo de 15% no volume
de sangue circulante.

O volume maximo recomendado para coleta de sangue € de 10% do volume de sangue circulante em animais
saudaveis e bem nutridos, observando um periodo minimo de recuperacado de 3-4 semanas. A remogao de volumes
maiores de sangue € perigosa para a saude do animal pois a retirada de 15% a 20% do volume do sangue reduz o
débito cardiaco e a pressédo sanguinea. A remogao de 30-40% pode induzir choque hipovolémico e ocasionar a morte.
Para coletas repetidas, pode ser removido o volume maximo de 1% do sangue circulante do animal, a cada 24 horas,

sendo recomendado o acompanhamento pelo hematdcrito, nesses casos.

Quando forem retiradas amostras de um animal consciente e o procedimento de amostragem for repetido regu-
larmente durante uma pesquisa, o animal deve primeiramente ser aclimatado ao instrumento de imobilizac&o (ex.: por
meio de execugdes simuladas).

A coleta de amostras biolégicas deve ser realizada por uma equipe treinada adequadamente, utilizando métodos
que gerem o minimo de dor e de sofrimento.

Quanto mais rapido o procedimento for realizado no animal consciente, melhor sera a qualidade das amostras,
porque as alteragdes fisioldgicas induzidas por estresse sdo minimizadas.

Deve ser considerada a utilizacdo de sistema de recompensa ao coletar amostras de um animal consciente.
Quando o procedimento de amostragem for repetido regularmente durante uma pesquisa, o sistema de recompensa
pode favorecer uma associagao positiva.

O treinamento do executor é fundamental para o sucesso de todos os procedimentos e faz parte do refinamento

proposto pelo Principio dos 3R’s.
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E importante a aplicagdo do manejo etologico para todos os procedimentos de manuseio dos animais.

E recomendada a assepsia ao longo da coleta e os produtos utilizados para a assepsia devem ser subsequente-
mente removidos para evitar a contaminagao da amostra. Aplicagao topica de cremes anestésicos, quando apropriada,
aliviara significativamente qualquer desconforto associado a pung¢ao venosa.

Os pesquisadores devem, antes de imobilizar o animal, preparar todos os equipamentos e materiais necessarios

para diminuir ao maximo o tempo de contengao.

— O executor da coleta deve ter capacitacao adequada para realizar a atividade naquele animal,
— Nao se deve puncionar um local que apresente inflamagéao ou hematoma;
— Sempre que possivel, deve-se usar técnicas de canulagao para coleta de amostras multiplas.

Locais de coleta de sangue e recomendacgdes para roedores e coelho estao descritos na Tabela 1A.

Tabela 1A: Recomendacgoes de locais de coleta de sangue para roedores e coelho.

Sinus

Veia Amputacao Veia Veia Puncao : : Veia safe-
: retro : > . Veia facial
auricular da cauda** caudal o jugular cardiaca* na
orbital*

Cobaia - - - - + Terminal - ++
Hamster - - - + + Terminal - ++
Camundongo = +++ ++ + - Terminal +++ +++

Coelho +++ - - - + Terminal - +
Rato - - +++ - + Terminal ++ ++

- ndo recomendado; + via possivel; ++ via aceitavel; +++ via de preferéncia;* somente sob anestesia; ** Somente sob

anestesia.
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O método, volume e frequéncia da coleta devem também levar em consideragao fatores associados ao bem-es-
tar do animal. As principais consequéncias da coleta de sangue que podem afetar o bem-estar do animal sdo: perda
excessiva de sangue, trombose, hematomas e inflamacgéo do vaso.

Os efeitos da perda crénica de sangue sao mais discretos que aqueles oriundos da perda de sangue aguda.
Esses sinais incluem palidez das mucosas, atividade reduzida, aumento na frequéncia respiratéria e presenca de extre-
midades frias. A perda da massa muscular e diminuicdo do peso corporal também sao observados nos casos de perdas
cronicas.

Pequenos volumes removidos frequentemente podem causar anemia. Sempre quando possivel, € recomenda-
da a reposicao de fluidos apés coletas de sangue. O recomentado € a reposi¢cao de duas vezes o volume retirado por
fluidos isotdnicos, preferencialmente solugdo Ringer Lactato.

O aquecimento suave da cauda de camundongos e ratos (recomenda-se envolver a cauda com algodao embebi-
do em agua aquecida ou mergulhada em recipiente com agua na temperatura adequada), reduzira o tempo de retirada
do sangue e consequentemente o estresse associado. Entretanto, uma imobilizagao inadequada prolongara o tempo
de retirada de amostras, aumentara os riscos para o animal e reduzira a qualidade das mesmas.

Quando coletas multiplas forem necessarias, deve-se alternar o local da coleta.
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4. Vias de administracao de substancias

Descrever todas as vias de administracao esta além do escopo deste documento. Portanto, a énfase é dada na
descrigao dos procedimentos mais usuais e aos seus refinamentos.

O procedimento de administracdo de substancias pode causar impacto no bem-estar do animal e na validade
dos resultados. A experiéncia, o treinamento, a habilidade da pessoa que administra a aclimatacao e o treinamento séo
aspectos de refinamento que devem ser considerados durante o planejamento de um projeto cientifico ou didatico.

A via escolhida na administracdo de substancias testes estabelecera limites no volume a ser administrado e
influenciara na sua biodisponibilidade. As exigéncias do estudo e o risco potencial aos animais serao fatores-chave na
selecao da via.

Treinamento € um pré-requisito fundamental para realizacdo de procedimentos de administracdo de substan-
cias. O pessoal que realiza esses procedimentos deve ser experiente e capacitado.

As vias de administracéo mais utilizadas sao descritas a seguir.

Respeitadas as propriedades fisicas e quimicas, as substancias podem ser administradas pela agua de beber,
no alimento ou através da administracdo orogastrica (gavagem), na qual a substancia ¢é introduzida pela boca e depo-
sitada diretamente no estémago.

A gavagem permite a administragdo da dosagem exata. Uma sonda flexivel de polietileno, ou uma canula rigida
de acgo inoxidavel com extremidade arredondada, é cuidadosamente introduzida na boca do animal, passando pelo
es6fago e chegando ao estdmago, onde o material é dispensado.

A gavagem é o método mais preciso dentre os procedimentos por administragédo oral. Porém, podera representar
um risco para o bem-estar do animal, por ser mais invasivo. Neste método, o volume da substancia que pode ser ad-

ministrado com seguranga, bem como as dimensdes do aparato de gavagem, depende do tamanho do animal. Como

131



referéncia, o volume maximo dado por gavagem é 10 mL/kg de peso corpéreo.
A administracdo pela agua de beber ou no alimento deve ser feita com acompanhamento da ingestao desses. E
possivel que a substancia a ser administrada modifique as propriedades organolépticas, levando a alteragao no padrao

de consumo de agua ou ragéo e impactar negativamente o bem-estar animal e/ou o resultado.

z

E a via em que ha a introdugdo da medicagéo diretamente na corrente sanguinea e que permite a mais rapida
acgao do farmaco administrado. Nas espécies em que as veias podem ser acessadas através da pele (percutaneamen-
te), € recomendado utilizar um anestésico local, como um creme, aplicado na pele no local proposto. De acordo com as
caracteristicas das substancias, elas podem ser administradas rapida ou lentamente. Nas administracdes de substan-
cias e seus veiculos por via parenteral, devem ser considerados os seguintes fatores: o volume usado, a estabilidade
da formulagao, pH, viscosidade, osmolaridade, capacidade de tamponamento, esterilidade e biocompatibilidade da
formulagcdo. Devem ser usados tamanhos e calibres de agulhas compativeis com a espécie animal, considerando-se o

calibre do vaso sanguineo e a velocidade da injegao.

A via intraperitoneal € comumente usada em ratos e camundongos, mas pode ser utilizada em outras espécies.
N&o € necessaria anestesia e a injecéo é feita no quadrante abdominal inferior do lado direito do animal. Embora in-
jecdes IP paregam seguras, ha risco em puncionar o trato intestinal por dificuldade de contencédo do animal. Nao sao

indicadas para multiplas doses e materiais irritantes podem causar peritonite.

A via subcutanea é comumente usada em todas as espécies. As solugdes devem ter pH fisioldgico e ser isoto-
nicas. As inje¢des sao feitas normalmente no dorso, na nuca ou flanco. O animal ndo necessita ser anestesiado. A ab-

sor¢ao dessa via € lenta, especialmente para solugdes oleosas. Nas administragcdes de doses multiplas, recomenda-se
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a alternancia do local de administragao.

O sitio mais utilizado nesta via € o musculo biceps femoral da coxa. Entretanto, a escolha deve considerar a
possibilidade de dano as terminagdes nervosas. A absorcdo desta via € lenta. Para estudos com multiplas doses,
recomenda-se fazer uma rotagao dos sitios. A administragao intramuscular pode ser dolorosa porque as fibras estao
obrigatoriamente sob a tensdo do material injetado.

Outras vias de administragao também podem ser acessadas, tais como intra-auricular, transdérmica, intradér-
mica, intratecal e intraocular. Quando necessaria administragao continua de substancias, pode ser feita utilizando-se

implante subcutaneo, minibomba osmotica ou cateter venoso de permanéncia.

Tabela 1B - Métodos e vias comuns de administragao de substancias nos roedores e lagomorfos (sitio de ad-

ministragdo, maximo de volume aceito e tamanho da agulha)

Espécies Subcutaneo Intramuscular Intravenoso

Intraperitoneal

Dorso-cervical, 2-3 mL,
Agulha com calibre <20G

Mdusculo quadriceps/coxa
0,05 mL,
Agulha com calibre <23G

Quadrante abdominal
inferior direito-2-3mL,
Agulha com calibre <21G

Veia lateral da cauda,
0,2mL,
Agulha com calibre <25G

Dorso-cervical 5-10mL,
Agulha com calibre <20G

Quadriceps/coxa 0,3mL,
Agulha com calibre <21G

Quadrante abdominal
inferior direito
-5-10mL,

Agulha com calibre <21G

Veia lateral da cauda, su-
blingual, peniana, jugular
(incisao),
femoral (incisdo).0,5mL,
Agulha com calibre <23G

Dorso-cervical, 3-4mL,
Agulha com calibre <20G

Musculo quadriceps/coxa
0,1mL,
Agulha com calibre <23G

Quadrante abdominal
inferior direito -
3-4mL,

Agulha com calibre <21G

Veia femoral ou jugular
(incisdo), 0,3mL, <25G

Dorso-cervical, 5-10mL,
Agulha com calibre <20G

Musculo quadriceps/coxa
0,3mL,
Agulha com calibre <21G

Quadrante abdominal
inferior direito -
10-15mL,

Agulha com calibre <21G

Veia da orelha, Veia
safena,
Veia peniana dorsal,
0,5mL,
Agulha com calibre <23G

Dorso-cervical 30-50mL,
Agulha com calibre <20G

Mdusculo quadriceps/coxa
Musculo lombar
0,5-1.0mL,
Agulha com calibre <20G

Quadrante abdominal
inferior direito
-50-100mL,
Agulha com calibre <20G

Veia marginal da orelha
1-5mL, Agulha com cali-
bre <21G
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A substancia e seu solvente liquido devem ser apropriados para a via de administracdo, a espécie e a finalida-
de cientifica. Solugdes para injecbes devem ter pH proximo de 7,0 para reduzir o risco de dano ao tecido. A ordem de
tolerancia para uma substancia com um pH na faixa entre 4,5 e 8 é: oral>IV>IM>SC. A substancia deve ser soluvel em
solventes biocompativeis padronizados. Atencdo deve ser dada aos tamanhos e calibres de agulhas que devem ser
compativeis com a espécie animal.

A aclimatagao ao novo ambiente e treinamento para o procedimento de administragao pode minimizar o distres-
se no animal. Recomenda-se adotar esse procedimento especialmente quando animais que nao estdao acostumados
ao manuseio devem receber substancias em mais de uma ocasido. Quando possivel, recompensas (refor¢o positivo)
devem ser utilizadas ao treinar os animais para cooperarem com o procedimento. Apds receberem a dose, 0s animais
devem ser monitorados para verificar efeitos adversos, dor e distresse.

Contaminacao e infeccao podem resultar da administracdo de substancias indevidamente manipuladas: uso de
agulhas e seringas nao estéreis, transferéncia de infecgdo entre animais por uso comum de equipamentos ou introdu-
¢ao de micro-organismos ao perfurar a pele. A necessidade de preparagédo da pele deve ser avaliada para cada caso
especifico. A antissepsia da pele pode envolver o corte do pelo e uso de uma solugao antisséptica. Em casos de inocu-
lagdo de agentes infecciosos, proceder a antissepsia antes e apds a inoculagao.

Na administragao por injecao, identificado o sitio de aplicagao, a agulha deve ser inserida firmemente na posi¢cao
correta e na profundidade exigida.

A lista de sinais de dor e distresse, especifica da espécie, deve ser consultada no checklist de monitoramento
previamente elaborado. Na Tabela 2, encontram-se os procedimentos para minimizar a dor e o distresse ao administrar

substancias.
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Tabela 2: Procedimento para minimizar a dor e o distresse ao administrar substancias

Administracao de uma substancia nova

* Investigue varios métodos alternativos de administragao, de forma a identificar a via mais adequada.

* Investigue as propriedades fisico-quimicas da substancia, tais como solubilidade, estabilidade, pH,

grau de irritacdo e toxicidade.

* Realize uma avaliagéo de riscos para a preparagao e uso da substancia: identifique riscos a qualidade de vida
do animal e incorpore estratégias de refinamento para minimizar efeitos adversos.

» Considere a avaliagao in vitro de substancias pouco estudadas, antes do estudo in vivo.

* Realize um estudo piloto para a escolha do modelo animal, escolha da técnica, dose, via e frequéncia de
administracao corretos, bem como outros aspectos relativos as propriedades bioldgicas, como metabolismo

e via de excregao da substancia.

Volume da substancia e a frequéncia de administragcéao

* Investigue o uso de um solvente/veiculo que seja fisiologicamente compativel e adequado para a via
de administragao.
* Prepare uma estratégia de monitoramento adequada para o periodo apds a administracao.
* Certifique-se de que a frequéncia de monitoramento seja adequado para detectar.
Via de administragao

» Use uma via adequada para administrar a substancia, de modo a minimizar o impacto no animal.

 Para substancias que necessitam administracéo frequente, dé preferencia a via oral, associando-as ao alimento

ou agua.

* Para substancias que necessitam administracao |V frequente, considere o uso de um cateter venoso de permanéncia.
Animal

* Identifique a espécie, linhagem, sexo, idade, peso corporal e estado de saude.
* Aclimate o animal ao local e ao pessoal.
* Treine o animal para o procedimento de manuseio e imobilizagdo antes de iniciar estudos com administragéo
de substancias.
Técnica

» Realize uma avaliagéo de riscos para o uso da técnica e qualquer imobilizagao relacionada.

* Identifique riscos a qualidade de vida do animal e incorpore estratégias de refinamento para minimizar

efeitos adversos.

* Identifique e trate deficiéncias no treinamento e no uso dos equipamentos necessarios para realizar a técnica.

* Monitore o animal para os efeitos conhecidos ou inesperados, incluindo o impacto na qualidade de vida do animal.
Pessoal

* Identifique o pessoal experiente e capacitado e o pessoal com deficiéncias no treinamento.
* Elimine as deficiéncias no conhecimento e capacitagdo com treinamento e supervisao.

* Identifique o pessoal com responsabilidade.

*IP = intraperitoneal; IV = intravenosa; SC = subcutanea
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5. Estudos fetais e embrionarios

Estudos fetais e embrionarios sdo amplamente utilizados para conhecer a fisiologia embrionaria, fetal e neona-
tal, bem como para validar técnicas de correcao de anormalidades fetais em humanos. O conhecimento adquirido da
pesquisa fetal e embrionaria é utilizado para melhorar a sobrevivéncia, saude e bem-estar de animais recém nascidos,
bem como para a melhor compreensao da biologia do desenvolvimento. Para estudos com embrides, € necessaria sua
coleta de uma mae gestante ou pelo desenvolvimento de embrides, utilizando técnicas de fertilizagao in vitro.

O acesso ao feto pode ser feito diretamente via uma incisdo abdominal na mae devidamente anestesiada, com
a exposicao de parte ou de todo o feto por meio de incisdes na parede uterina. O acesso também pode ser realizado
indiretamente, utilizando-se técnicas de monitoramento como ultrassom ou procedimentos radiologicos, e por técnicas
laparoscopicas, estas ultimas também necessitando de anestesia.

Os estudos podem envolver coleta de amostras do feto, dos anexos fetais ou do utero, além da colocacao de
cateteres ou instrumentos no feto ou placenta. Todos esses procedimentos exigem anestesia materna, caso nao seja
in vitro.

Independentemente das circunstancias, esse tipo de procedimento requer apresentagéo de justificativa robusta
pelo pesquisador responsavel e criteriosa analise pela Comissao de Etica no Uso de Animais da instituigao, pois o bem-
-estar do feto e da mae devem ser considerados quando animais em gestacao forem submetidos a cirurgia ou a outras
intervengdes.

Laparotomia com cirurgia uterina causa dor significativa na mae e pode expor o feto a um estimulo potencialmen-

te nocivo que deve ser levado em consideracédo no planejamento do procedimento.

Deve-se assumir que tais procedimentos causarao dor em animais. Qualquer animal que passe por uma laparos-
copia deve receber medicagéo analgésica apropriada para obter uma boa imobilizagao durante o procedimento e evitar

a dor.
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Deve se avaliar o estagio de desenvolvimento do animal e o seu nivel de senciéncia. A intervengao cirurgica no
feto podera causar estimulos potencialmente nocivos a ele.

Primeiramente, o sistema neural necessario para senciéncia deve estar formado e ativo; os estimulos devem ser
capazes de provocar a transmissao de impulsos pelos nervos, desde os receptores sensoriais até o cérebro do animal,
e suas estruturas cerebrais devem estar operacionalmente preparadas para converter esses impulsos em sensacgoes
percebidas. Segundo o animal precisa estar consciente para perceber sensagoes, ja que a inconsciéncia anula a per-
cepcgao. Terceiro, para o animal consciente sofrer e para que o seu bem-estar seja comprometido, a natureza, intensi-
dade e/ou duragao das sensagdes devem resultar em experiéncias significantemente nocivas ou aversivas.

Ha evidéncia de efeitos a longo prazo das respostas fisioldgicas a estimulos dolorosos aplicados em fetos. Es-
sas evidéncias indicam a necessidade do fornecimento de alivio adequado da dor ao feto. A ndo ser que aparelhos
implantados possam ser utilizados para medir diretamente o bem-estar do feto, qualquer sinal de dor na mae deve ser
considerado como um sinal importante de dor e desconforto potencial para o feto. O feto € mais suscetivel a hipotermia

durante a cirurgia e ha a necessidade de preveni-la.
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6. Controle da dor: anestesia, analgesia e
sedativos.

E de fundamental importancia uma equipe qualificada para reconhecer os sinais de dor.

A dor resulta em alteragdes fisioldgicas, bioquimicas e comportamentais significativas e indesejaveis ao animal e
compromete os resultados de estudos cientificos. Aliviar a dor de forma eficaz acelera o retorno a homeostasia apos os
procedimentos cirurgicos. Em muitos casos, outras estratégias, além da farmacolégica, devem ser incluidas no controle
da dor, além dos cuidados pos-anestésicos especificos.

O uso de agentes anestésicos, analgésicos e sedativos deve ser adequado a espécie, apropriado para o propoé-
sito do estudo e consistente com literatura cientifica atual. Quaisquer procedimentos cirurgicos devem ser realizados
mediante anestesia e analgesia adequadas. O controle eficaz da dor é obrigatério quando um animal se recupera da
cirurgia. As técnicas anestésicas poderao variar de acordo com o tipo de procedimento.

Para selecionar um protocolo analgésico, deve-se levar em conta que a dor e o estresse nao sao avaliados facil-
mente em animais. Desta forma, os pesquisadores devem pressupor que os animais sentem dor de forma similar aos

humanos.

O agente anestésico, analgésico ou sedativo selecionado deve ser seguro para o animal e para quem adminis-
tra e interferir o minimo possivel no protocolo de pesquisa, conforme protocolo indicado e supervisionado por médico
veterinario e previamente aprovado pela CEUA. Devem ser considerados os seguintes fatores antes da selegao do
protocolo analgésico e anestésico:

a) Interacdes fisioldgicas e influéncia nos resultados dos farmacos utilizados;

b) Espécie, linhagem, raga, idade e estado fisiologico do animal (ex.: prenhez, estado de saude);
c) Grau de invasividade e duragao da dor ou estresse, se for o caso;

d) Plano ou profundidade necessarios da anestesia;

e) Se o estudo é terminal ou n&o;
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f) Duragao da anestesia;

g) Aspecto humanitario da técnica (ex.: facilidade de indugéo e recuperagado da anestesia, efeitos adver-
sos dos farmacos nos animais);

h) Métodos de administragdo e dosagens;

i) Experiéncia dos pesquisadores com a técnica (incluindo um médico veterinario com experiéncia apro-
priada);

j) Disponibilidade de técnicas de monitoragao anestésica (incluindo numero adequado de pessoal treina-
do);

k) Monitoragcdo necessaria durante o periodo de recuperagao;

I) Seguranga dos pesquisadores e

m) Equipamentos disponiveis.

A escolha das doses de farmacos anestésicos e analgésicos deve ser supervisionada pelo médico veterinario,
em acordo com os guias e literatura cientifica disponivel. O ajuste de doses, quando necessario, devera ser realizado
em estudos pilotos a fim de garantir a maxima uniformidade durante o ensaio experimental.

Ha variagdes significativas na resposta a agentes anestésicos, analgésicos e sedativos, de acordo com a es-
pécie, linhagem e sexo do animal. Também pode haver variagdes individuais consideraveis entre animais de mesma
linhagem e sexo. Nao se recomenda extrapolar os efeitos de um agente anestésico ou analgésico de uma espécie para

outra, incluindo humanos.

Para a supressao da percepcéo da dor durante a realizagdao de um procedimento, deve-se realizar anestesia
local, geral ou dissociativa. Essa segao discute sobre a selegédo da técnica de anestesia mais apropriada e os passos

para controle da anestesia.
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A anestesia geral pode ser realizada com anestésicos injetaveis e inalatérios. A indugao anestésica € o periodo
entre o estado consciente e 0 estado de anestesia cirurgica (inconsciéncia ou dissociagao, quando se usar anestésicos
dissociativos). A anestesia deve preceder o inicio do procedimento, se manter durante a cirurgica até o inicio do periodo
de recuperacao.

A anestesia geral envolve perda de consciéncia e sensagdo dolorosa e relaxamento muscular. O grau e a ne-
cessidade de depressao da atividade reflexa, do tbnus muscular e do sistema nervoso central variam com o procedi-
mento a ser realizado. A anestesia geral com perda da consciéncia ndo garante analgesia eficaz, ja que a inconsciéncia
apenas evita a percepgao de dor somente enquanto o animal esta sob anestesia. Entretanto, os estimulos nocivos séo
transmitidos e processados pelo sistema nervoso central, durante os atos cirurgicos, e podem desencadear hipersensi-
bilidade central e produzir dor crbnica e/ou neuropatica. Portanto, embora a percepgao de dor esteja ausente enquanto
o animal esta inconsciente, tal percepcao pode estar aumentada no pds-operatério, quando ndo se tomam medidas an-
tinociceptivas ou analgésicas no pré e trans-operatorio. Outro ponto a se considerar € o grau de depresséao do sistema
nervoso central que os anestésicos ou as diferentes associagdes devem promover para que ocorra a insensibilidade
durante o procedimento.

A Anestesia inalatéria pode ser induzida por meio de mascara facial e mantida por meio de mascara facial ou
tubo endotraqueal.

Para se administrar a anestesia inalatoria, usa-se equipamentos anestésicos especificos, com fluxo diluente de
oxigénio, com ou sem ar comprimido, para fins medicinais, e, vaporizadores, para controle da concentragdo do agente

inalatério utilizado.

As mascaras faciais séo utilizadas para induzir e manter a anestesia e fornecer oxigénio suplementar para ani-
mais sob anestesia ou para aqueles que em recuperagao. A indugao anestésica por mascara pode ser utilizada como
alternativa a indugdo em camara anestésica. Quando a primeira for usada, inicia-se sem o anestésico, para que o

animal se acostume a respirar com o0 aparato apenas com oxigénio, em seguida, aumenta-se gradualmente, a partir
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de zero, a concentragcdo do anestésico inalatério, até a concentragao apropriada compativel com o plano anestésico

almejado.

Ha cadmaras anestésicas comercialmente disponiveis. O animal € colocado na camara e o agente inalatorio ad-
ministrado com alto fluxo de oxigénio, até que o animal perca o reflexo de endireitamento postural. O animal é entao

retirado da camara e entubado ou mantido com uma mascara facial para a manutencao da anestesia.

Para informacgdes sobre os métodos de administragdo de agentes anestésicos injetaveis, consultar procedimen-

to “Administracédo de substancias”.

Apos a indugao |V, a anestesia pode ser mantida com anestesia inalatéria ou IV continua. Esta via apresenta
como vantagem a indugdo rapida da anestesia e permite que a dose administrada possa ser adaptada para o animal,
visando atingir e manter a profundidade desejada de anestesia. Entretanto, ndo podemos deixar de ressaltar que esta
via requer muita experiéncia por parte do operador, uma perfeita imobilizagdo do animal, para que n&o seja estressante
ou recomenda-se a sedagao prévia. A via intravenosa para administragdo de anestésicos em roedores (ratos e camun-
dongos) requer experiéncia e deve ser utilizada apenas quando ha objetivos especificos. Recomenda-se outras vias

para minimizar o estresse nesses animais.
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Quando a via IP é utilizada, o inicio da agcado é mais lento do que com a administracao IV e o animal pode passar
por uma fase de progressiva ataxia (“cambaleante”). Pode exibir excitagao e hiperatividade, para, em seguida, perder
a habilidade de se endireitar, e finalmente perder a consciéncia. A anestesia fica progressivamente mais profunda até
a perda do reflexo interdigital apds estimulo doloroso. A vantagem da escolha desta via é ser relativamente simples de
administrar. Doses repetidas podem causar aderéncias abdominais e ha risco consideravel de inje¢cdes nos 6rgaos e

visceras.

Normalmente utilizada apenas para administrar sedativos. O inicio da agao é mais lento quando comparado com
outras vias de injegdo. E relativamente simples de administrar. As desvantagens citadas para injecdes IP também se

somam a esta via.

As injecOes por esta via sao dolorosas e devem ser evitadas sempre que possivel. Volumes maiores devem ser
administrados em multiplos locais. O émbolo deve ser retraido antes da injegao para evitar injegao IV. Sua escolha, na
maioria das vezes, € por ser relativamente simples de administrar. Em animais pequenos, o volume de inje¢ao € grande
se comparado ao volume de massa muscular, o que pode resultar em dor ou desconforto. Deve-se evitar em pequenos

roedores. As desvantagens citadas para inje¢des IP também se aplicam a esta via.

A anestesia local envolve a perda de sensagdo em uma area delimitada como resultado do bloqueio das termi-
nacgdes nervosas. Utiliza-se durante um procedimento cirurgico ou para contribuir no controle da dor durante o periodo

pos-operatorio. Para procedimentos simplescremes ou pomadas de anestésicos locais podem ser aplicados topica-
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mente na pele. Colirios com anestésicos locais podem ser utilizados em exames oftalmoldgicos.

A anestesia local para procedimentos cirurgicos € mais usada quando o animal ja esta acostumado ao manuseio
e pode ser imobilizado seguramente. Os anestésicos locais podem ser infiltrados na area alvo, ou injetados por via
perineural, correspondente a inervagao local da area a ser anestesiada. Além das vias tdpica, infiltrativa e perineural,
outras vias que podem ser utilizadas incluem a epidural, intratecal ou subaracnoide e intra-articular.

A anestesia local pode ser associada aos anestésicos injetaveis ou inalatorios, para impedir a transmissao da

dor (estimulo nociceptivo) oriunda do sitio cirurgico.

Muitos regimes de anestesias injetaveis envolvem periodos de recuperagao prolongados. Durante o periodo de
recuperacao, 0s animais permanecem suscetiveis a hipotermia e apresentam algum grau de depresséao cardiorrespira-

téria. Esses efeitos podem ser superados ao se utilizar antagonistas.

A anestesia de animais recém nascidos é um desafio, dada a capacidade reduzida de biotransformacéao e elimi-
nacao dos farmacos. Desta forma, a resposta aos anestésicos pode diferir consideravelmente dos adultos. A recupe-
ragao prolongada pode reduzir os estoques de glicogénio hepatico e resultar em hipoglicemia (baixa concentragéo de

glicose no sangue). Outros problemas s&o a maior suscetibilidade a hipotermia.

O controle eficaz da dor depende dos cuidados com o animal antes da inducdo da anestesia, do desempenho
do procedimento, da monitoragéo da eficacia da anestesia durante o procedimento e dos cuidados com o animal apds

o procedimento e recuperacao.
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Deve-se aclimatar o animal ao manuseio para reduzir os efeitos do estresse e a possibilidade de acidentes com
o animal e o operador durante a indugao. Avaliar se o animal esta saudavel, registrar o peso corporal, para ajudar na
monitoragdo anestésica e no calculo das doses. Em algumas situacgdes, o registro de consumo de alimento e agua an-

tes do procedimento auxiliara na monitoragao pds-operatoria.

O periodo de jejum pré-anestésico € espécie-especifico. Em roedores pequenos e coelhos, € geralmente desne-
cessario, pois o vomito durante a indugdo n&o ocorre nessas espécies. Além disso, o jejum pode resultar em deplecao
de reservas de glicogénio e causar hipoglicemia. Alguns autores s6 recomendam o jejum em coelhos em casos de
cirurgia no sistema digestorio. Coelhos e roedores sdo coprofagicos (ingerem suas proprias fezes). Portanto, medidas
para prevenir a ingestao de fezes sao necessarias se o estdbmago precisar estar vazio para o protocolo de pesquisa.
Deve-se ter especial atengdo com as cobaias, pois cerca de 40% de seu peso vivo é ingesta.

Ao induzir um animal e monitorar a profundidade da anestesia, deve-se estar ciente dos estagios anestésicos.

Apds a indugao anestésica, posicionar o animal com sua cabega e regido cervical em extensao para minimizar a
obstrucao das vias aéreas. Nos casos de intubacgao traqueal, € necessario garantir uma via aérea adequada, especial-
mente para procedimentos longos. Para isso, € essencial a familiaridade com a anatomia especifica da espécie e com
a técnica.

A hipotermia pode se desenvolver rapidamente durante a anestesia e € uma das causas mais comuns de oObito
por anestesia, especialmente em animais menores, como roedores, que perdem calor rapidamente sob anestesia cirur-
gica, dada a alta proporgao da superficie corporal em relagdo ao peso. Deve-se manter a temperatura do corpo o mais
préximo possivel do normal, pela provisdo de calor suplementar (ex.: bolsas quentes, colchdes térmicos). Por outro
lado, deve-se tomar cuidado para ndo superaquecer ou queimar o animal.

Para manter a hidratacao, a infusao IV ou SC de fluidoterapia (ex.: Ringer com lactato) é especialmente impor-
tante em anestesias longas ou cirurgias invasivas. Os fluidos devem ser aquecidos para n&o contribuirem para a hipo-

termia.
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Sob anestesia, os olhos dos animais frequentemente ficam abertos. Portanto, deve-se garantir que a cérnea
esteja protegida de ressecamento e trauma, por meio de uso de pomadas oftalmicas.

A posicao do animal deve ser monitorada, para evitar compressao exacerbada de partes ou de todo o corpo.
Também é importante evitar o excesso de alongamento ou imobilizagdo dos membros, pois ha risco de danos nos ner-

VoS e vasos sanguineos. Quando possivel, permitir que os membros fiquem em uma posi¢cao anatémica natural.

A pré-medicagao é geralmente administrada 5-30 minutos antes dos agentes anestésicos. A grande vantagem
do emprego destes farmacos € a potencializagado da agado dos anestésicos, obtendo-se, desta forma, plano mais ade-

quado de anestesia, além de significativa redu¢ao da dose dos agentes anestésicos gerais.

O controle de monitoragéo e as técnicas sao determinadas pela espécie e tipo de procedimento. Os pesquisa-
dores devem se familiarizar com os sinais especificos da espécie e dos estagios da anestesia. No minimo, deve-se
monitorar e registrar em fichas a profundidade da anestesia pela presencga ou auséncia de reflexos. Anestesia cirurgica
€ obtida quando os seguintes reflexos e tdnus muscular normal estdo ausentes:

a) Reflexo postural: o animal ndo tenta se endireitar se colocado em decubito dorsal,;
b) Ténus muscular da mandibula;

c) Reflexo palpebral ao toque na palpebra;

d) Reflexo interdigital, quando o espaco interdigital é pingado;

e) Reflexo de pingamento da cauda: ratos e camundongos;

f) T6nus do esfincter anal.
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a) observacoes clinicas: monitora-se a amplitude, a frequéncia e o padrao da respiragao (aumento na
amplitude e diminuigdo da frequéncia se intensifica com o aprofundamento da anestesia);

b) monitor respiratorio: alguns equipamentos podem nao ser sensiveis o suficiente para detectar apnéia
em espécies pequenas, como o rato ou camundongo. Entretanto, ha equipamentos disponiveis comercialmente para
tal;

c) oximetria do pulso: mede a saturagédo de oxigénio no sangue arterial;

d) capnometria: mede a concentragéo expiratoria final de CO,;

e) hemogasometria: pH e pressao parcial de O, e CO, no sangue, com calculo automatico da concentra-
cao de bicarbonato, CO total e déficit ou excesso de bases;

A obstrucado respiratdria pode ser causada por secregdes, objetos externos, lingua ou posigdes anormais do

pescoco. A respiragao pode ser comprometida por compressao do térax.

a) observacdes clinicas: cor das membranas mucosas, tempo de preenchimento capilar, sons cardiacos
e frequéncia cardiaca, qualidade de pulso periférico;
b) eletrocardiograma;

c) presséo arterial sistémica;

A temperatura do corpo pode ser monitorada por um termémetro retal, ou termémetro de infravermelho, em
que se aponta o feixe de infravermelho para a cavidade bucal ou o abdémen e se obtém o registro da temperatura
corporal. A habilidade do animal de regular a temperatura é reduzida até que se recupere da anestesia. Em sua forma
mais branda, a hipotermia aumenta o periodo de recuperagcédo anestésica e pode alterar o metabolismo. Quanto maior

a hipotermia, maior a suscetibilidade do animal a sobredosagem anestésica e choque. Portanto, recomenda-se que a
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temperatura ambiente da area de recuperacgao varie de 30-35°C para roedores pequenos. Pode se fornecer calor su-
plementar (ex.: lGmpadas de aquecimento, bolsas quentes, incubadora, colchao térmico), mas se deve tomar cuidado
para nao sobreaquecer o animal. A provisdo de zonas aquecidas e nao aquecidas na area de recuperagao permitira que

o animal escolha sua zona preferida apos a recuperacao.

Deve-se observar os animais durante a recuperagao de anestesia para garantir que:

a) As vias respiratérias ndo sejam obstruidas;
b) A temperatura do corpo seja mantida;

d) A dor pos-operatoria seja adequadamente controlada.

A oxigenoterapia pos anestesia é recomenda no periodo de recuperagdo enquanto houver alteragdo de consci-
éncia.

Deve-se alojar individualmente os roedores pequenos e outras espécies sociais durante a recuperagao, para
evitar ataques de companheiros de gaiola e para prevenir a perturbagao dos outros animais. No caso de cirurgia, o leito
na gaiola deve ser adequado para prevenir contaminagéo da ferida cirurgica.

Se os animais tiverem passado por um procedimento invasivo, uma monitoragao cuidadosa, durante o periodo
poOs-operatorio, € essencial para avaliar se a analgesia foi eficaz e se analgesia adicional é necessaria. A dose ou fre-

quéncia de administracdo deve ser modificada de acordo com as necessidades do animal.

A via oral pode ser utilizada para a administragao de farmacos analgésicos em dose unica ou multiplas (ex.: tra-
tamento analgésico continuo fornecido via tabletes, ou em alimento, agua ou gelatina). Entretanto, deve-se ter especial
atengao quando da administracdo de agentes na agua, pois varios agentes empregados para este fim possuem gosto

amargo e; na maioria das vezes; o consumo adequado de agua n&o ocorre, especialmente se o animal ja estiver com
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dor. Recomenda-se que a escolha pela terapia oral deve ser cuidadosamente avaliada, haja vista as limitagées na ab-

sorgao.

A dor pos-operatoria é controlada mais prontamente quando se realiza a analgesia no pré-operatorio. Isso é
conhecido como analgesia preventiva ou protetiva, administrada antes da incisdao e continuamente durante o tempo no
qual os sinais nociceptivos sdo maiores. A analgesia protetiva previne o estabelecimento de sensibilizagao periférica e

central causada por lesdes incisionais e inflamatoérias e cobre o periodo de cirurgia e o pds-operatdrio imediato.

A percepgao de dor envolve uma multiplicidade de vias nociceptivas, mecanismos e sistemas transmissores.
Portanto, € improvavel que uma unica classe de analgésicos alivie completamente a dor, independentemente da dose

utilizada.

Recomenda-se monitorar os animais cuidadosamente durante o pds operatério para avaliar se a analgesia foi
eficaz e se analgesia adicional & necessaria. Modificar a dose ou frequéncia de administragéo, de acordo com as neces-
sidades do animal. Descreve-se, a seguir, as recomendagdes sobre a rotina de uso dos analgésicos, agentes a serem
utilizados e a frequéncia de administragao:

a) Procedimento relativamente pequeno (ex.: cateterizagao vascular): uma dose unica de analgésico sis-
témico € administrada. Alternativamente, pode ser apropriado, em algumas situagdes, injetar um anestésico local de
longa duragao na pele e tecidos circunjacentes.

b) Procedimentos cirurgicos mais invasivos (ex.: laparotomia): a administragdo de analgésicos sistémicos

€ recomendada por 72 horas.
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Na escolha de anestesia dissociativa para um procedimento cirurgico, salienta-se a importancia de nao se usar
0 anestésico dissociativo isoladamente ou apenas em associagcdo com um sedativo uma vez que a analgesia podera
nao ser efetiva para o procedimento cirurgico.

Procedimentos e protocolos de controle da dor consistentes, planejamento detalhado de procedimentos cirurgi-
cos e de outros procedimentos potencialmente dolorosos, uma compreensao da biologia animal e conhecimento deta-
Ihado das agdes fisiologicas e farmacoldgicas dos farmacos sedativos, analgésicos e anestésicos propostos para o uso

nestas circunstancias, precisam estar disponiveis antes de qualquer manipulagdo que possa causar dor aos animais.
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7. Procedimentos cirargicos

Define-se procedimento cirurgico como uma intervengao que requer acesso a um tecido vivo. No cenario cienti-
fico, o tipo de procedimento dependera do propésito cientifico e pode variar desde uma incisao superficial até a pene-

tracdo de uma cavidade do corpo, intervengdo em 6rgao(s) ou dissecagao tecidual extensa.

a) Coletar tecidos;
b) Realizar bidpsias (incisional ou excisional);

c) Inserir cateteres vasculares de longa permanéncia (portal vascular) para permitir a coleta de sangue de

animais;

d) Inserir cateteres para monitorar a pressao sanguinea venosa ou arterial;

e) Infundir substancias e/ou farmacos;

f) Implantar cateteres ou aparelhos para coletar outros fluidos corporais;

g) Implantar eletrodos para registrar ou estimular locais especificos em estudos neurofisioldgicos;

h) Implantar equipamentos, como sondas de telemetria para monitoracéo fisiolégica e comportamental
prolongada;

i) Transplantar 6rgaos, seja no mesmo individuo (autdlogo), seja em individuos da mesma espécie (ho-
mologo) ou em espécies diferentes (xendlogo ou heterélogo), no mesmo local (ortotdpico) ou em locais diferentes (he-
terotopico) no animal receptor;

j) Desenvolver um modelo de estudo para um processo fisioldgico ou patolégico;

k) Desenvolver e avaliar novas técnicas cirurgicas para utilizagdo posterior em animais e humanos.
Qualquer procedimento cirurgico recomenda-se ser acompanhado de anestesia e analgesia apropriadas para o

tipo de procedimento, bem como, da espécie envolvida. Dependendo dos objetivos do estudo, ao final do procedimento

cirurgico, os animais podem recuperar a consciéncia ou ndo. No segundo caso, o animal deve sofrer eutanasia no final
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do procedimento.

Quando um animal se recupera de uma intervengao cirurgica, precaugdes especiais devem ser tomadas para
minimizar o risco de complicagdes, tais como dor ou infecgao no pos-operatorio. A natureza dos procedimentos cirurgi-
cos coloca o bem-estar de um animal em risco significativo, mais frequentemente associado ao controle inadequado da

dor tanto durante como apdés o procedimento.

A cirurgia asséptica é definida como intervencao realizada de formas e por meios suficientemente livres de
micro-organismos, para que nao se desenvolvam infec¢des. Procedimentos assépticos devem sempre ser utilizados,
principalmente, quando se objetiva conseguir resultados apds o procedimento cirurgico.

A cirurgia asséptica é definida como uma intervengdo em que se realiza um conjunto de medidas (esterilizagédo
do instrumental, desinfecgao do ambiente, antissepsia do campo cirurgico e equipe), com a finalidade de evitar a con-
taminacao/infecgcdo em locais sem contaminacao.

Por alguns anos, havia uma visao de que procedimentos assépticos ndo eram necessarios quando procedimen-
tos de recuperacéo eram realizados em roedores. Hoje se sabe que uma boa técnica cirurgica é tdo importante quanto

a assepsia na prevencao de infecgdes trans e pos-cirurgicas em roedores.

a) Realizagao de procedimentos cirurgicos em uma determinada area em que foi feita a antissepsia;

b) Preparacao do sitio operatorio para minimizar o risco de entrada de bactérias na ferida; isto normal-
mente envolve a remocao de cabelo, pelo ou 1a nas imediagdes da ferida cirurgica pretendida e a limpeza e desinfecgao
daquela area;

c) Cirurgidao e assistentes cirurgicos devem utilizar aventais cirurgicos e luvas estéreis (apenas luvas po-
dem ser utilizadas em intervengdes cirurgicas em roedores e a campo) para efetuar a higienizagao cirurgica;

d) Local da intervencéo cirurgica deve estar delimitado por campos estéreis para criar um “campo” estéril

adjacente; um método de cobertura dupla é utilizado para procedimentos cirurgicos grandes da cavidade abdominal ou
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toracica ou quando houver intervengao em visceras;

e) Utilizar instrumentos e kits estéreis;

f) Somente instrumentos, campos cirurgicos, kits e luvas estéreis devem entrar em contato com o campo
operatorio;

g) Superficies estéreis devem ser mantidas secas para evitar que a umidade contamine a area cirurgica.

Checar a saude clinica de todos os animais alguns dias antes da intervengéo cirurgica ser executada; atencao
especial para sinais de respiracado ou fungao cardiovascular comprometidas ou de infecgao intercorrente. Além disso,
quando os procedimentos estiverem propensos a comprometer sua habilidade em responder a infecgdes (ex.: imunos-
supresséo), observar os animais quanto a infecgdes subclinicas.

Os efeitos do transporte, introdugdo em novas instalagdes, novos grupos sociais e novo cuidador (técnico), sobre
a resposta ao estresse (juntamente com alteragdes fisioldgicas, bioquimicas e comportamentais) sdo bem documenta-
dos. O estresse cirurgico exacerbara essas alteragées e ndo somente comprometera a habilidade do animal de manter
a homeostase durante o procedimento cirurgico, mas aumentara o risco de infec¢gées no pds-operatdrio ao comprome-
ter a fungdo imunolégica. Um periodo de aclimatagao é recomendado para garantir que o animal tenha se recuperado
desses estressores antes que seja marcada a intervencgédo cirurgica. Este tempo pode variar com as circunstancias,

mas é recomendado um minimo de 10-14 dias para animais criados em laboratério.

a) Perda de sangue devido a um trauma no tecido ou controle inadequado da hemorragia, resultando em
perfusdo e oxigenagao comprometidas do tecido e, se for grave, em colapso cardiovascular;

b) Desidratacao devido a perda descompensada de liquido durante o procedimento cirurgico, que sera
exacerbada pela exposi¢cao e ressecamento dos tecidos, consumo restrito de fluido no pré-operatério e consumo volun-
tario reduzido no periodo pos-operatorio;

c) Hipotermia devido ao comprometimento da termorregulagéo pelos agentes anestésicos, o que é um
grande risco em pequenos roedores que possuam area de superficie extensa em relagdo a massa corporal e uma alta

taxa metabdlica;
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d) Hipoxia e ma perfuséao tecidual (i) como consequéncia do decréscimo no volume de sangue, desidra-
tacao, desequilibrio acido base ou hipotermia, ou (ii) associada com fungéo respiratoria inadequada;

e) Disturbios metabdlicos devido a ativagao do eixo hipotalamo-pituitaria-adrenal (HPA) e mudancgas as-
sociadas na fungao celular, com metabolismo alterado de glicose e proteina resultando em hiperglicemia e balanco
nitrogenado negativo;

f) Faléncia cardiovascular e/ou respiratoria, riscos durante procedimentos cirurgicos e no periodo pos-
-operatorio imediato, ndo somente devido as complicagbes potenciais, listadas anteriormente, mas também porque
muitos agentes anestésicos possuem efeitos depressivos significativos e especificos em ambos os sistemas, um risco
exacerbado por mau gerenciamento da dose anestésica;

g) Choque-hipovolémico ou séptico.

Infecgbes no pds-operatorio podem incluir infecgéo e ruptura da ferida causada por uma falha nas técnicas as-
sépticas; ou podem ser resultado de um trauma excessivo no tecido, ma homeostase, aparelhos, cateteres, os quais
podem ser um receptaculo de infecgao. A hipotermia e agentes anestésicos modulam a resposta imune e aumentam o

risco de infecgdo apds procedimentos cirurgicos.

a) Infecgao;

b) Comprometimento da viabilidade tecidual associada a uma ma perfusao tecidual ou dano excessivo
ao tecido causado por (i) mau manuseio do tecido, (ii) falha em manter um suprimento de sangue adequado, ou (iii)
desidratacao de tecidos durante a intervengao cirurgica;

c) Ma posicéo de érgéos ou tecidos durante o fechamento;

d) Escolha inadequada de materiais e/ou métodos de sutura, o que impede a perfuséo tecidual e pode
resultar em ma posicéo dos tecidos e um maior risco de o animal acidentalmente remover as suturas (observacéo: in-
flamacéao do local da ferida aumentara este risco);

e) Cura comprometida devido a fungédo imunoldgica suprimida, seja como parte de uma intervencgao deli-
berada (por exemplo, quando um animal € imunossuprimido apds um transplante de érgao ou tem fungéo imunoldgica

suprimida devido a selegcédo genética ou manipulagao genética), seja por associagdo com uma complicagao periopera-
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téria como hipotermia.

a) Desenvolvimento de uma infecgéo no local do implante onde o cateter ou aparelho é a fonte de uma
infeccdo sistémica ou (ii) uma infec¢ao na pele que se desenvolve no ponto de saida de um cateter ou sonda, que pode
resultar em infecgao sistémica, rastreando o cateter ou aparelho ou um tunel subcutaneo, ou (iii) a introducgao sistémica
de um patdégeno durante a lavagem de cateteres;

b) Vazamento de conteudo gastrintestinal ao redor de uma fistula externa, causando supuragao da pele
ao redor;

c) Cateteres, eletrodos ou aparelhos implantados sendo desalojados pelo animal ou seus companheiros
de gaiola, resultando em hemorragia, trauma no tecido, contaminacéo da cavidade abdominal por conteudo gastrintes-
tinal ou secrecgdes, sepse e, possivelmente, morte, devido a um choque hemorragico ou séptico;

d) Cazamento de conteudo gastrintestinal, secre¢cées pancreaticas ou bile na cavidade abdominal cau-
sando peritonite;

e) Falha de cateteres vasculares devido a trombose ou infecgao;

f) Danos em érgaos como o rim devido a infarto por trombos liberados a partir do implante;

g) Bloqueio ou infecgdo de cateteres biliar ou pancreatico, os quais, devido a natureza das secrecgoes,
resultam em colecistite e insuficiéncia hepatica ou pancreatite aguda;

h) Tamanho, peso ou local de implante dos cateteres e aparelhos que impactam nas atividades normais

de um animal e, quando implantados nas cavidades do corpo, impactam na fungédo dos 6rgaos vitais.

Isolamento social pode ser necessario durante a recuperacdo da anestesia para prevenir agressdo de outros
membros de um grupo social. Entretanto, em alguns casos, o isolamento continuo pode ser necessario, para prevenir
danos ao local da incisao/cateter/instrumentos cirurgicos ou implantes. Nestes casos, recomenda-se alojar o animal em
gaiola que lhe permita o contato visual, auditivo e olfatério deve ser mantido.

Apos um procedimento cirurgico, o padrao de comportamento que indica que um animal esta sentindo dor é

variavel dependendo da espécie e do grau de invasividade do procedimento cirurgico.
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a) Desenvolvimento e revisdo de planos de controle da dor, incluindo analgesia preventiva ou protetiva;
b) Selecado de agentes anestésicos e analgésicos apropriados para a espécie e o procedimento;

c) Monitorac&o da profundidade da anestesia e o controle dos efeitos adversos da anestesia;

d) Uso de procedimentos assépticos em todos os procedimentos de recuperagao;

e) Competéncia dos envolvidos em todos os aspectos do processo, especialmente na administragéo e

monitoragdo do anestésico e analgésico e desempenho dos procedimentos cirurgicos.

Cirurgias frequentemente envolvem a utilizagao de técnicas novas ou a adaptacdo de métodos cirurgicos que
sdo utilizados em outras espécies. Nestas circunstancias, quando o cirurgido nao estiver familiarizado com o procedi-
mento em uma espécie especifica, com sua abordagem anatémica, com a viabilidade do procedimento novo ou recen-
temente proposto, para minimizar complicagdes cirurgicas e para desenvolver e revisar estratégias de administracéo
do pds-operatdrio, os seguintes passos sao propostos:

a) desenvolver procedimentos desfechos todas as vezes que a dor ou o desconforto for detectado nos
animais em estudo, com a finalidade de evitar sofrimento desnecessario;

b) realizar um estudo da anatomia topografica, utilizando amostras de cadaver para se familiarizar com
os planos e acidentes anatébmicos, para avaliar a viabilidade do procedimento proposto e abordagem cirurgica ideal e
para identificar riscos cirurgicos;

c) Realizar a intervengao cirurgica como um procedimento prévio de nao recuperagdo em um numero
suficiente de animais para ter confianga para lidar com o animal ao longo do periodo de recuperagao; este passo tam-
bém permitira uma avaliagdo da técnica anestésica e terapias de apoio que melhor manterao a estabilidade fisiologica
durante os procedimentos cirurgicos;

d) Desenvolver um plano de gerenciamento do pds-operatério baseado nas consequéncias e riscos pre-

vistos;
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e) Conduzir um estudo piloto que permita a recuperagao de um numero limitado de animais;
f) Analisar e rever os procedimentos cirurgicos e anestésicos e planos de gerenciamento pds-operatorio

e da dor.

Realizar um curso e trabalhar com um mentor experiente é recomendado para pessoas que precisam adquirir
habilidades em técnicas cirurgicas basicas. Modelos de simulagao podem ser utilizados para praticar técnicas de sutura
e colocacgao de cateteres.

Acdes que reduzem ou minimizam a magnitude e duragéo de perturbagdes metabdlicas associadas ao estresse
cirurgico e complicagdes no pos-operatorio auxiliam nos objetivos de qualidade de vida animal e na promogao dos prin-
cipios de Refinamento e Redug¢do. Um resumo de estratégias para minimizar os riscos ao animal esta listado na Tabela

3.
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MAIORES RIS-
COsS

Tabela 3: Minimizando os riscos cirurgicos ao bem-estar animal

POSSIVEIS CAUSAS

Escolha inadequada de anestésicos ou
analgésicos

AGOES CORRETIVAS

- Selecione agentes apropriados para a espécie etipo de procedi-
mento

Controle inadequadoda dor

- Desenvolva um plano de controle da dor- Monitore e avalie a efi-
cacia

Perda de sangue

- Utilizar adequada técnica cirurgica e controlede hemostase
- Monitorar a frequéncia cardiaca e tempo depreenchimento capilar

- Manter a volemia com sangue ou fluidos dereposigao- Repor a
perda de sangue >10% do volumede circulagao

Dose excessiva de analgésicos - depres-
séo cardiaca

- Monitorar a profundidade da anestesia, fungéo cardiovascular e
perfusao tecidual, e ajuste a dose anestésica
- Administrar estimulantes cardiacos se necessario

Hipotermia

- Ver “Hipotermia” abaixo

Desidratacido

- Manter a hidratagdo com fluidos aquecidos IV ou SC (ex.: solugéo
de Ringer lactato ou NaCl 0,9% - 10 mL/kg/h no intra-operatoério;ma-
nutencao diaria de 40-80 mL/kg/24h)

- Manter os tecidos expostos umedecidos com solugao salina

Desequilibrio acido-base e eletroliticos

- Ver “alteracbes metabdlicas” abaixo

Hipoxia devido a depressao respiratoria
causada por dose excessiva de anesté-
sicos

- Monitorar a profundidade da anestesia, frequéncia respiratéria e
cor das membranas mucosas

- Administrar oxigénio

- Fornecer suporte respiratério mecanico

- Reduzir a dose de anestesia

- Administrar estimulante respiratério- Se a intervengao cirurgica ti-
ver terminado, administrar agente para reverter o anestésico, se
aplicavel

Hipoxia devido a obstrucao das vias aé-
reas

- Verificar a desobstrugcao das vias aéreas
- Remover qualquer obstrugdo mecanica, como excesso de muco,
sangue ou corpo estranho

- Verificar a posigao do corpo para garantir que o0 movimento respi-
ratério ndo seja restringido ou as vias aéreas obstruidas

Hipoxia tecidual ligada a ma perfusao te-
cidual

- Ver “Ma circulacado do sangue” acima
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Agentes anestésicos

- Monitorar a temperatura do corpo durante a intervencgao cirdrgica

Exposicéo de cavidade do corpo ou teci-
dos ao ar frio ambiente (sério problema
em animais com grande area de superfi-
cie em relacao ao peso corporal e/ou alta
taxa metabdlica)

- Limitar a exposicao a superficies frias, especialmente quando o
animal estiver anestesiado; deite o animal em material isolante e
forneca fonte de calor (ex.: colchao térmico

durante o procedimento cirurgico e recuperagao)- manter os tecidos
expostos quentes e umidos- Colocar os animais em um ambiente
quente durante a recuperacéo

Uso de liquidos parenterais frios

- Administrar fluidos mornos

Inspiracao de ar/gases frios

- Umidificar e aquecer o ar inspirado, se possivel

Estresse cirurgico ativa o eixo hipotala-
mo-hipofisario-adrenal, resultando em
glicogendlisee hiperglicemia, e afeta o
metabolismo de proteinas, levando ao
balango nitrogenado negativo

- Aclimatar os animais as instalagdes e ao pessoal para reduzir a
ativagado da resposta ao estresse- Monitorar e controlar os fatores
propensos a exacerbar a resposta ao estresse da intervencéo, prin-
cipalmente dano ao tecido e dor

- Fornecer suporte nutricional para minimizar a glicélise durante o
ato operatdrio e recuperagao no pos-operatoério
- Monitorar o consumo de agua e alimento no pds-operatério

Ma perfusao tecidual e hipoxia levam a
acidose e perturbacgdes eletroliticas

Recuperacao retardada do anestésico
devido a dose excessiva ou metabolismo
de farmacos comprometido associado a
hipotermia, perfusao tecidual reduzida e
comprometimento da funcao do 6rgao

- Promover a homeostase metabélica mantendo normotermia e per-
fusao tecidual adequada e oxigenagao
- Minimizar a isquemia tecidual durante a intervengao cirurgica

- Minimizar a perda de sangue e desidratagao
- Monitorar e corrigir corrija os desequilibrios acido-base e eletroliti-
cos durante a intervencéo e a recuperagao

Hipotermia

- Monitorar a profundidade da anestesia para evitar dose excessiva
- Monitorar e controle complicagdes potenciais da anestesia, espe-
cialmente temperatura do corpo e fungbes cardiovascular e respi-
ratéria

Ma perfuséao tecidual

- Ver “Hipotermia” acima

Ma oxigenagao

- Ver “Ma circulacdo do sangue” acima

Desidratacao

- Ver “Ma oxigenagao” acima

Infecgao no pds-operatorio

- Ver “Desidratagdo” acima; também é necessario garantir hidra-
tacdo adequada no periodo pds-operatorio - monitore se liquidos
parenterais sdo necessarios

Falha na ferida cirtrgica

- Ver “Infeccéo no pés-operatorio” abaixo

Auto-trauma

- Ver “Falha na ferida cirurgica” abaixo

Estresse social

- Escolher um anestésico com propriedades de recuperacdo mais
suaves

- Melhorar a monitoragao e proporcionar alivio a dor apropriado

- Melhorar as condi¢des de alojamento
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Colapso na técnica cirurgica

- Garantir contato auditivo, visual e olfativo com outros animais

Técnica cirurgica inadequada

- analisar e revisar os procedimentos; implementar treinamento se
necessario

Hipotermia no perioperatério

- Ver “Hipotermia” acima

Ma perfusao tecidual

- Ver “Ma circulacdo do sangue” acima

Cateter ou aparelho implantado ou local
de saida infectado

- Esterelizacao eficaz do implante; procedimentos assépticos du-
rante a manutencao do cateter

Doenca pré-existente

- Triagem clinica antes da intervencéo cirurgica

Ma técnica cirurgica

- Revisar os procedimentos para garantir o manuseio atraumatico
do tecido, hemostase eficaz, manutencao de perfusao tecidual e
métodos e materiais apropriados para fechamento da ferida

- Garantir que técnicas assépticas sejam utilizadas para qualquer
procedimento de recuperagao ou na manutencao de cateteres in-
travasculares

Infecgao no pés-operatorio

- Ver “Infeccdo no pés-operatério” acima

A complexidade e extensdo das questdes envolvidas em procedimentos cirurgicos requerem avaliagdo cuida-

dosa para identificar riscos, desenvolver estratégias para minimizar ou gerenciar esses riscos e desenvolver um plano

eficaz de controle da dor. Um estudo piloto pode ser necessario para informar este processo. O planejamento também

deve incluir uma avaliagao da disponibilidade e adequacgao de instalagcdes e equipamentos, bem como das habilidades,

conhecimento e experiéncia das pessoas envolvidas. Uma vez que um plano de gerenciamento foi formulado, uma

analise continua ira identificar oportunidades para refinar métodos e procedimentos.
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9. Critérios Minimos para instalacoes de
Roedores e Lagomortfos

Classificagao:

OB - Obrigatério

Considera-se item OBRIGATORIO

R - Recomendado.

Considera-se item RECOMENDAVEL aquele que consta como recomendagao nas portarias, resolucdes, orientacdes técnicas e
Guias de Boas Praticas do Concea.

DESCRICAO DO ITEM CLASSIFICAGAO

Ambientes Fisicos da Instalagdo Animal
Biotérios de criagdo de animais, que realizam a reprodugao de animais, separados de biotérios com outras
outras finalidades.

Em edificagdo que abrigue biotérios de diferentes finalidades (criagdo, manutencao e utilizagdo), as insta-
lagdes de criagcdo devem ter suas areas fisicas e rotinas com barreiras exclusivas, delimitadas e separa-
das dos biotérios de manutencao e de utilizacao.

Areas de Apoio

Area administrativa. R
Area de recepgao de pessoal (usudrios e visitantes). R
No biotério de criagado, o ingresso de animais deve ocorrer por meio da area de recepg¢ao de animais e OB
quarentena.

No biotério de manutengao ou experimentagao, o ingresso de animais deve ocorrer por meio de recepgao

em area de quarentena, exceto com relagdo aos animais com estado sanitario conhecido e compativel com OB

o biotério de manutencao ou de experimentagao de destino, que poderao ser introduzidos diretamente na
sala de animais.

Areas de Servigo
Area destinada a higienizagao (lavagem, desinfeccado ou esterilizagdo de materiais) separada fisicamente

da area de salas de animais. Oz
Sanitarios localizados fora das areas controladas em biotérios de produgao. OB
Salas de animais separadas por espécie. OB
Vestiario. OB
Sala destinada a eutanasia, separada das salas de animais, em biotérios de criacdo e manutencgao. OB
Sala destinada a eutanasia, separada das salas de procedimentos, em biotérios de experimentagao. R
Local para estocagem de alimentos e forragdo que atendam as recomendagdes dos fabricantes. OB
Alimentos e forragdo sem contato com o piso ou paredes. OB
Area exclusiva para depositos de residuos. OB
Local para armazenamento de produtos quimicos e medicamentos. R
Freezer para acondicionamento de carcacas. OB

Detalhes Construtivos

Paredes, pisos e tetos lisos, livres de rejuntes e reentrancias, construidos com materiais que possibilitem

higienizacao e desinfecgao. OB
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Ambiente
Salas de animais com ventilacdo, exaustao temperatura e umidade controladas, conforme as caracteristi-
cas das espécies mantidas no recinto.

Auséncia de janelas com acesso direto para as salas de animais de laboratério. OB
Grupo gerador proprio para fornecimento emergencial de energia elétrica. R
Sistema de monitoramento remoto da ambiéncia das salas dos animais, na auséncia de grupo gerador OB
préprio.

Sistema de iluminagdo com fotoperiodo regulavel nas areas controladas e salas de animais. OB

OB

Monitoramento com registro das condi¢gdes ambientais das salas de animais.
Biosseguranga
Uso de equipamentos de protecao individual preconizados pelo nivel de biosseguranga da instalacao.

OB

OB

Barreiras sanitarias de bioexclusao e biocontencao preconizadas pelo nivel de biosseguranca da
instalagao.
Procedimentos

OB

Manual de Procedimentos Operacionais Padrdao (POPs) em biotérios de criagao. OB
Controle genético e sanitario. R
Alojamento em pares ou grupos, exceto em casos autorizados pela CEUA ou em virtude de condicoes OB
clinicas.

Procedimentos experimentais ndo podem ser realizados na sala de manutencéo e criagdo de animais. OB
Enriquecimento Ambiental. OB
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1. Introducao

O presente capitulo trata da produgéo, manutencgéo ou utilizagdo de caes e gatos domésticos em instalagdes de
instituicdes de ensino ou de pesquisa. A similaridade anatémica e fisiolégica entre humanos e alguns vertebrados tem
justificado a utilizagado desses animais em estudos voltados a pesquisa biomédica. Apesar disso, 0s animais devem ser
substituidos por métodos alternativos, quando existentes.

As naturezas biolégica e comportamental e as caracteristicas associadas a sociabilidade fazem dos cées uma
espécie que pode ser utilizada para uma variedade de aspectos da pesquisa ou do ensino. Pesquisas com caes ou
gatos permitiram a compreensao da fungdo das células nervosas e do sistema cardiovascular, e o desenvolvimento
da anestesia, da insulina e de técnicas cirurgicas importantes (e.g. cirurgias cardiovasculares e transplantes). Muitos
conhecimentos oriundos de estudos nesses animais contribuiram para o avango do conhecimento sobre a infecgao e
sobre os mecanismos de doengas. A pesquisa com caes ou gatos também beneficiou a saude e o bem-estar de animais
quando estes foram usados para estudar novas possibilidades terapéuticas ou aprimorar conhecimentos na espécie
alvo.

Os animais utilizados em instalacdes de ensino ou pesquisa devem ser tratados com respeito e cuidado. Neste
sentido, a aplicagcao dos Principios dos 3R’s (em portugués: Substituicdo, Redugao e Refinamento) é a forma mais sen-
sata de utilizagao de animais. Em sintese, a Substituicao significa a utilizagdo de modelo alternativo em vez de animais
vivos. A Reducao diz respeito a diminuicado do numero de animais usados para se obter uma informag¢ao. Formas de
Reducao incluem a diminuicdo do numero de amostras e a utilizagao de técnicas estatisticas adequadas. O Refinamen-
to remete a qualquer reducao na frequéncia ou intensidade de procedimentos aplicados aos animais.

O uso de cées ou de gatos em atividades de ensino deve ser evitado. Sempre que existirem métodos substituti-
vos, estes devem ser aplicados. Existem recursos empregados por universidades de todo o mundo para sua completa
substituicdo em muitas situagdes, sem prejuizo do aprendizado.

As orientagdes constantes neste capitulo visam assegurar que os animais alojados em instalagdes de pesquisa
cientifica ou de ensino tenham boa qualidade de vida. A qualidade de vida inclui todos os aspectos de bem-estar animal,

como os aspectos fisicos, comportamentais e emocionais e, ainda, a preveng¢ao de maus-tratos.
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Todas as pessoas envolvidas na execucgéo de projetos de pesquisa ou de protocolos de ensino que incluam caes
ou gatos devem ser conhecedoras do conteudo deste capitulo e seguir o previsto neste Guia. Para isso, treinamentos
devem ser realizados a essa equipe e seus registros comprovados. Ha uma responsabilidade direta de toda a equipe
que deve ser solidaria e responsavel com o bem-estar dos animais durante o desenvolvimento dos projetos ou proto-
colos propostos e, ainda, com a sua destinacdo ao final das atividades previstas e autorizadas pela Comissao de Etica
no Uso de Animais (CEUA), pertinente.

Os coordenadores das instalagcdes e os responsaveis técnicos devem se certificar das competéncias necessa-
rias ao seu grupo de trabalho e garantir condi¢des ideais de trabalho que permitam as boas praticas com os animais.
Sempre que necessario, especialistas devem ser consultados sobre problemas complexos e sobre as solugdes propos-
tas. A responsabilidade técnica pela promogao do bem-estar esta na competéncia do Médico-Veterinario, o qual €, em
conjunto com a instituigdo, responsavel civel e penalmente por falhas que possam existir.

A responsabilidade legal pelos animais é do pesquisador principal ou do professor responsavel pelo projeto/
protocolo e a responsabilidade pela saude e bem-estar dos animais € do Responsavel Técnico Médico Veterinario, com
anotacgao de responsabilidade técnica homologada no respectivo Conselho (CRMV) de origem. A responsabilidade le-
gal deve ser compartilhada entre o pesquisador principal e o responsavel técnico.

Todos os demais pesquisadores ou professores tém a responsabilidade pessoal por todas as questdes relacio-
nadas com o bem-estar dos animais que utilizam e devem agir em conformidade com os requisitos legais. Esta respon-
sabilidade comega quando um animal é incluido num projeto/protocolo e termina com seu destino apds sua conclusao.
A fim de assegurar a correta utilizagdo dos animais incluidos nas atividades de seus projetos cientificos ou protocolos
didaticos, pesquisadores e professores devem garantir acompanhamento adequado de todo o pessoal envolvido no
cuidado e manejo dos animais, além de supervisionar todas as atividades realizadas.

Cada membro da equipe deve estar preparado para assumir suas responsabilidades com os animais. Na indica-
¢ao da espécie a ser utilizada, o pesquisador principal ou o professor responsavel deve garantir que a espécie animal
escolhida seja adequada para a finalidade e que n&o ha alternativa disponivel ao uso de animais. A inexisténcia de

alternativa deve ser consubstanciada por pesquisa bibliografica.

178



Caes e gatos, quando utilizados para fins didaticos ou cientificos, devem, sempre que possivel, ser provenien-
tes de fornecedores credenciados no Concea. Quando os animais forem provenientes de outros fornecedores, devem
atender a legislagao vigente. Todos os animais alojados nas instalagdes credenciadas pelo Concea devem ter registro
contendo a sua origem, bem como todo o histdrico clinico e de utilizagdo. Esses registros devem estar disponiveis para
auditoria por parte da CEUA e entidades de fiscalizagdo. Todos os projetos ou protocolos devem ser aprovados pela
CEUA institucional.

Caes e gatos provenientes de 6rgaos de controle de zoonoses nao podem ser utilizados quando nao se enqua-

drarem nas exigéncias do paragrafo anterior, sobretudo com relagéo aos registros de vacinagao antirrabica.

Os animais devem ser manipulados somente por pessoas capacitadas que utilizem métodos adequados para
evitar dor ou sofrimento e promover estimulos positivos. A equipe de tratadores deve ser selecionada de forma a se bus-
car pessoas tranquilas e com grande entusiasmo por trabalhar diretamente com os animais. Todos deverao passar por
treinamento especifico envolvendo normas atualizadas, etologia basica, manejo etolégico e bem-estar animal, higiene,
cuidados basicos de saude e prevenc¢ao de zoonoses, entre outros.

Antes do inicio das atividades os animais devem ser condicionados a rotina que seguirdo durante a sua utiliza-
¢ao. Para isso, eles deverao ser conduzidos ao local onde os procedimentos serdo realizados para simular as condi-
¢des do projeto/protocolo a ser seguido.

Dessa forma, se habituardo a rotina de modo a minimizar o estresse oriundo destas atividades. O treinamento
utilizando técnicas de condicionamento operante com reforgo positivo facilita a cooperagao voluntaria dos animais e é
mundialmente usado e recomendado para diferentes espécies mantidas em instalagdes de pesquisa ou ensino. Além
de reduzir o estresse dos animais, tais técnicas proporcionam a obtencédo de parametros fisiolégicos mais acurados,
como frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria e pressao arterial, por exemplo.

Quando qualquer um desses agentes quimicos for usado, o animal devera ser acompanhado individualmente
até a recuperacao total de sua capacidade funcional. O periodo de contencédo deve ser o mais curto possivel. Os ani-
mais devem ser acompanhados pela equipe responsavel por eles e, frente a detecgcdo de qualquer impacto negativo

independente do projeto/protocolo aprovado pela CEUA, o(s) animal(is) deve(m) ser liberado(s) da contencdo e outras
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formas de manipulagdo devem ser consideradas.

Os cées sao animais sociaveis e necessitam estar em grupo. O isolamento causa estresse e distresse a esses
animais. Para socializagao adequada, mesmo quando os caes nao estiverem sendo utilizados na pesquisa, eles preci-
sam interagir com seu grupo por intermédio de brincadeiras e contato diario. Em todos os momentos, deve ser conside-
rada a importancia da vida social dos animais nos grupos, para evitar estressores adicionais. O contato frequente com
0s membros da equipe também é importante para a espécie. Caes estabelecem uma estrutura social quando em grupo,
que precisa ser reconhecida pela equipe do projeto/protocolo. A equipe precisa identificar as relagdes e ajustar os gru-
pos para manter o ambiente em harmonia. O numero de animais por grupo depende da idade, do sexo, da raga, das
condigdes reprodutivas, da socializagao (fase de socializagdo ocorre entre 4 e 12 semanas de idade e o aprendizado
social com a mae e irmaos até a oitava semana), do tamanho dos recintos onde sdo mantidos e, ainda, da capacidade
da equipe em lidar com o grupo.

A socializagdo com pessoas é um fator importante para os caes. Eles precisam estar acostumados ao contato
para aceitarem a manipulagao que se fizer necessaria.

A alimentacao deve ser uma preocupacgao constante e individualizada, conforme a idade do animal e o estado

corporal (e.g. crescimento, gestacgéo, lactagéo, etc.).

O temperamento dos gatos deve ser respeitado. Considerar e conhecer o seu temperamento € de suma impor-
tancia para evitar estresse e alteragdes comportamentais. O manuseio errado dos animais pode predispor a agressao
entre eles e com os membros da equipe. O contato diario dos funcionarios com os animais pode facilitar todo o proces-
so com os felinos devido a relagao de familiaridade. O estresse continuo pode causar imunossupressao dos animais e

predispor a doengas latentes (e.g. doengas virais do trato respiratorio dos gatos). A esterilizagdo sexual dos animais é
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importante por torna-los mais sociaveis e favorecer o convivio em grupos.

Diferentemente dos cées, alguns gatos jamais interagirdo com os outros, preferindo ficar isolados. E importante
que se conhegam os individuos e seus comportamentos para que se possa manter o seu bem-estar. A causa primaria
de disturbios comportamentais em gatos é a frustragdo. Além disso, o medo e a ansiedade tém impacto no bem-estar
de individuos dessa espécie. Programas para controle da frustragdo, do estresse, do medo e da ansiedade devem ser
sempre instituidos. A alimentagao deve ser uma preocupagao constante, podendo ser individualizada ou em grupo, des-
de que atenda a exigéncia nutricional dos animais, conforme sua idade e o estado corporal (e.g. crescimento, gestacao,
lactacéo, etc.).

E obrigatéria a oferta de itens de enriquecimento ambiental em quantidade, frequéncia e variedades adequadas.
Esse tema sera discutido com mais detalhes no item 2.6 “Estratégias de Enriquecimento Ambiental para Caes e Gatos”

desse Capitulo.
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2. Instalacoes e procedimentos de manejo

As instalagcbes requerem areas separadas para funcdes especificas, salas e equipamentos especializados e,
quando necessario, ambientes controlados. Variagdes nos requerimentos basicos poderao existir, desde que autoriza-
das pelo Concea, mediante consulta encaminhada pela CEUA institucional.

Apesar de diferentes necessidades e muitas solugdes alternativas de concepcgédo, ha orientagdes especificas
que devem ser consideradas no projeto. Um projeto de instalagdes funcional e eficiente devera, no momento de sua
concepgao, considerar também a natureza dos procedimentos que serao realizados, bem como atender as exigéncias
das instalagdes dos tratamentos clinicos cirurgicos, conforme Resolugdes vigentes do Conselho Federal de Medicina

Veterinaria (CFMV) que tratem do tema.

Os requerimentos basicos das instalacbes compreendem:
a) Area administrativa (opcional);
b) Areas de depdsito para insumos, materiais limpos, equipamentos, rejeitos entre outros;
c) Vestiarios (opcional);
d) Areas de servicos (opcional);
e) Area de higienizacao;
f) Area de recepcao de animais e avaliagdo (triagem);
g) Area de quarentena;
h) Alojamentos (canis e gatis);

i) Sala de procedimentos (quando for o caso).
Para instalacdes de utilizacdo, em funcdo da complexidade dos ensaios nelas realizados, areas adicionais po-

derao ser necessarias, tais como:

a) Area de cirurgia e cuidado intensivo (UTI);
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b) Area para preparacédo de dietas especiais;

c) Area para irradiagdo e coleta de imagens;

d) Area para tratamento clinico e laboratério de analises, entre outros;

e) Sala de isolamento, nos casos de utilizagdo de material biologico, quimico ou fisico que apresentem
riscos;

f) Sala de eutanasia;

g) Barreiras adicionais, nos casos de animais geneticamente modificados ou que necessitem de isola-
mento especial;

h) Area para estocagem de alimentos para os animais;

i) Area especifica para suprimentos biolégicos e farmacéuticos;

j) Area para estocagem de produto biolégico contaminado (quando for o caso);

k) Area para necropsia e coleta de material (quando for o caso); e

I) Area para banhos.

A area destinada a construgao das instalagdes é extremamente importante. Em razao dos aspectos técnicos, as
instalagdes devem estar localizadas em areas com reduzido transito de veiculos e pessoas.

A escolha do local devera levar em consideragao o facil acesso, favorecendo a entrega de materiais, insumos e
equipamentos, bem como a remoc¢ao dos residuos gerados nas instalagdes. As instalagdes deverao, ainda, ser edifi-
cadas distante de fontes poluentes, de vibragbes e de laboratérios que manipulam agentes patogénicos. As areas de

alojamento de gatos devem ser isoladas acusticamente e visualmente das areas onde houver caes.

As instalagdes fisicas deverdo minimizar a ocorréncia de infecgdes e garantir o bem-estar animal, além de favo-

recer a operacionalizagdo da unidade. Diferentes espacgos sdo necessarios, conforme os subitens a seguir:
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Destina-se a gestao técnico-administrativa das instalagdes e compreende a sala de coordenacgao, a secretaria, a
sala de convivio para os funcionarios, os sanitarios, os arquivos, o almoxarifado de material de expediente, a lavanderia
e os vestiarios, local para reunides, aulas e treinamento das equipes.

E recomendavel que todas as pessoas que acessem ou saiam das instalagdes o facam por uma area de recep-
¢ao. O fluxo de pessoal devera ser feito por local distinto daquele previsto para materiais, insumos, equipamentos e
descartes. Na impossibilidade de um local de fluxo distinto, devem existir procedimentos que evidenciem seguranga no

transporte dos materiais, dos insumos e do descarte, sendo estes em horario diferenciado do fluxo de pessoas.

As instalagbes devem possuir ambientes especificos para atender a urgéncias clinico-cirurgicas ou a atendi-
mentos ambulatoriais, os quais devem atender ao previsto em legislagao especifica do Conselho Federal de Medici-
na Veterinaria (CFMV). Nos casos em que os animais possam retornar ao ambiente de utilizagdo, apds sairem para
atendimentos clinicos, sem prejuizo ao projeto ou riscos sanitarios, a instituicdo podera manter contrato com clinicas
veterinarias externas.

Nos casos das instalagdes de utilizagdo, os ambientes acima descritos devem ser localizados proximos das sa-

las de alojamento dos animais para evitar longos deslocamentos.

Em alguns casos, ha necessidade de locais especializados, tais como: laboratorios de analises clinicas, sala de
cuidados intensivos, de preparagao de dietas especiais, de irradiagao, de coleta de imagens, de tratamento clinico, sala
de isolamento, entre outros. A sala para cirurgia € frequentemente necessaria e, quando prevista, devera ser incorpo-
rada no projeto construtivo, de forma a atender aos conceitos gerais de operacionalizagdo das instalagdes e seguir as

normas vigentes.
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Quando existentes, devem possuir mobiliario adequado e equipamentos necessarios para armazenar e aquecer
alimentos, evitando-se, todavia, a preparagao dos alimentos nesta sala. Se possivel, luz natural e visores para o exte-

rior devem estar presentes. Pode ser usada como sala de convivio e entretenimento.

2.3.5.1. Area de higieniza¢do

Esta area é destinada a lavagem e desinfec¢ao ou esterilizagdo de materiais, insumos, equipamentos e supri-
mentos e, portanto, seu projeto devera incorporar equipamentos compativeis. Quando da utilizagdo de equipamentos
que produzem odor, calor e vapor excessivos, a ventilacdo dessa area devera ser exclusiva, suficiente para minimizar
acumulo de odores e excesso de calor e vapor. Neste caso, a exaustao devera ser projetada de tal forma que o ar ndo
seja reintroduzido em outras areas das instalagdes.

A area deve ser projetada de modo a minimizar desconforto aos animais, ao pessoal e as areas vizinhas, uma
vez que os equipamentos e as rotinas podem causar ruidos, calor e umidade excessivos. Assim, € recomendavel que
0 espaco seja separado, isolado e o mais distante possivel dos alojamentos dos animais, quando os critérios de ruido,
calor e umidade nao forem atendidos. Em instalagdes de utilizagdo com atividades que envolvam risco biolégico ou
animais geneticamente modificados, a descontaminagcdo de materiais, residuos e equipamentos, deverao atender a

legislac&o nacional e as orientagbes da Comiss&o Técnica Nacional de Biosseguranga (CTNBio).
2.3.5.2. Vestiarios

Os vestiarios e o seu mobiliario deverao facilitar as boas praticas de higienizagdo. E importante considerar, de
acordo com o tipo de vestiario, a disposi¢ao dos armarios, o apoio para a troca de calgados, os chuveiros, as duchas
de ar e o local para armazenamento de produtos de higiene pessoal. A privacidade para trocas de roupas devera ser

contemplada no projeto arquitetdénico, bem como um local para o descarte das roupas e toalhas usadas.
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2.3.5.3. Corredores

O planejamento e o dimensionamento dos corredores devem ser concebidos de forma a facilitar a movimentacéao
de pessoal, materiais e equipamentos. Estes devem ser largos o suficiente, faceis de limpar e desinfetar, pois necessi-
tam deste manejo com frequéncia devido ao trafego intenso que possuem. Dimensdes entre 1,90m a 2,20m de largura
geralmente atendem a maioria das situagdes. Paredes e quinas de paredes devem ser protegidas com dispositivo em

material que apresente elevada durabilidade e resisténcia a impacto e aos processos de higienizagao.
2.3.5.4. Lavanderia

Nao é recomendado que o vestuario utilizado nas rotinas seja retirado da instalagao pelos funcionarios. Neste
sentido, uma lavanderia propria podera ser usada para a higienizagdo adequada, embora possa haver terceirizagao

deste servico.
2.3.5.5. Sanitarios

As instalagbes sanitarias devem estar estrategicamente posicionadas fora das areas controladas ou de produ-

2.3.5.6. Alojamento dos animais

E importante, no desenvolvimento do projeto construtivo, considerar ndo somente as necessidades momentane-
as, mas também demandas futuras. Na grande maioria das instalagdes, o nUmero de animais varia de acordo com os
projetos em andamento. Salas de alojamento de animais devem ser projetadas de modo a facilitar a limpeza e a desin-
feccado e deve haver ralos sifonados e pias na entrada ou saida do prédio de alojamentos. Os canis e gatis devem ser
planejados de forma a proporcionar o alojamento com conforto, inclusive térmico, e prote¢cado das intempéries e possuir
solario. A area coberta deve ter uma passagem para a de solario permitindo a circulagdo do funcionario e do animal

quando quiser se abrigar das intempéries. A construcédo deve ser planejada de forma a evitar a entrada de sol, chuva e
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vento na area coberta.

O piso deve ser impermeavel e resistente a desinfetantes. Deve ter inclinagcdo adequada para escoamento da
agua servida, grelhas externas para retencao de residuos grosseiros, tubulagao de escoamento com calibre compativel
com o volume de agua escoada, caixas de filtragdo e sedimentagdo dimensionadas de acordo com normas técnicas e
recomendagdes especificas, antes do langamento na rede de esgoto. Caso nao exista rede de esgoto, os alojamentos
de animais devem dispor de fossa séptica.

As instalagées devem garantir o bem-estar e seguranga dos funcionarios e dos animais, de acordo com as par-
ticularidades da espécie, e propiciar ao pessoal que nele trabalha condi¢gdes adequadas de higiene e seguranga ao
desempenho de suas fung¢des. Suas dimensdes devem ser compativeis com o tamanho dos animais a que se destina.

Devem, ainda, ser providas de dispositivos que evitem a propagacgao de ruidos e exalacdo de maus odores.
As paredes devem ser impermeabilizadas com materiais de comprovada eficacia, até o teto. A estrutura deve possuir
mecanismos para controle da passagem de animais da fauna sinantropica, respeitando a determinagdo dos 6rgaos

especificos.
2.3.5.7. Area para eutanasia

Esse ambiente, quando aplicavel, devera estar separado e localizado em area que n&o cause disturbio aos ani-
mais alojados nas instalagdes. O ambiente devera possuir equipamentos e materiais necessarios ao método de euta-
nasia definido pelo Concea e aprovado pela Comiss&o de Etica no Uso de Animais (CEUA). Os detalhes de construcdo
dessa area devem facilitar a limpeza e a desinfeccédo. O espaco destinado a realizagao do procedimento de eutanasia
deve ser amplo o suficiente para a demanda, possuir equipamentos compativeis (e.g. aparelho de anestesia) e ser
reservado o suficiente para nao permitir o contato visual, sonoro e olfativo dos animais mantidos nas instalagbes com

aqueles a serem submetidos a eutanasia.
2.3.5.8. Dep0sitos

Espacos independentes e adequados devem ser reservados para o deposito de equipamentos, suprimentos e

lixo, com atencao especial para o espaco de armazenamento de alimentos, que deve ser limpo, seco e com controle de
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insetos e de outras pragas.

O espacgo destinado aos alimentos devera ter um facil acesso para carga e descarga, mas, ao mesmo tempo,
deve evitar que pessoas nao autorizadas circulem pela area que deve ser restrita. Os alimentos para os animais devem
ser armazenados em ambientes fechados, ventilados, com uso de janelas teladas, com baixa umidade, de facil higieni-
zacao e desinfecgdo, para prevenir contaminagdes e preservar as propriedades nutricionais. Alimentos nao devem ser
armazenados diretamente no piso. O uso de estrados, estantes ou outros dispositivos para esse fim é recomendado e

devem ser dispostos de modo a ndo terem contato com paredes.
2.3.5.9. Depdsito de residuos

Deve estar isolado das demais areas da instalagao e conter local para:

a) Alojar as embalagens de alimentos para os animais, restos destes e outros insumos acumulados entre
os periodos de coleta; e

b) Quando aplicavel, camara fria ou freezer para acondicionamento de carcagas de animais que deverao
ser descartadas segundo o Plano de Gestdo de Residuos Sdlidos de Saude elaborado de acordo com a legislagao
vigente.

O acesso para o exterior devera ser facilitado, no sentido de evitar o transito de pessoas estranhas ao quadro
de funcionarios da Unidade nas instalagdes. Um sistema de drenagem com ralo sifonado deve ser considerado neste
ambiente, de forma a favorecer com eficiéncia a higienizagao e a desinfecg¢ao. O lixo organico ou reciclavel, bem como,
o material contaminado devem ser removidos de acordo com o Plano de Gestdo de Residuos Sdlidos de Saude ela-

borado conforme a legislagao vigente.
2.3.5.10. Depdsito para materiais limpos

Este ambiente deve armazenar insumos apds higienizagao e desinfecg¢ao ou esterilizagdo. O depdsito deve ser

em local controlado, dentro da area limpa das instalagdes e proximo as salas de alojamento dos animais.
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2.3.5.11. Barreiras sanitarias e de contencao

Barreiras, no contexto das instalagdes, consistem na combinacgao de sistemas fisicos e procedimentos operacio-
nais que, juntos, minimizam a transmissao de agentes etiolégicos. As barreiras podem ser divididas em duas catego-
rias: bioexcluséo e biocontencgao. Bioexclusao € voltada na prevencgao da entrada de agentes etiolégicos e infestagoes,
provenientes do exterior, para os animais alojados nas instalagdes. Essas barreiras sado estabelecidas para proteger o
padrao sanitario dos animais. Biocontencgéo é voltada para prevenir o escape de agentes etioldgicos ou contaminantes
para o exterior. As barreiras de biocontencio sio utilizadas em area de quarentena ou isolamento de animais com pa-
drao sanitario desconhecido e principalmente nas instalagdes de utilizagdo que trabalhem com agentes patogénicos.
De acordo com o grau de risco envolvido, as exigéncias e complexidades serdo diferentes e deveréo ser avaliadas em

conformidade com a legislagao vigente.
2.3.5.12. Especificacbes técnicas das edificagoes

A escolha correta dos materiais a serem usados na construgcédo das instalagées € de fundamental importancia
para propiciar as condigdes adequadas para um funcionamento eficiente e facilitar a higienizagdo dos ambientes.

Paredes: As paredes devem ser lisas, nao absorventes e resistentes a umidade e ao impacto. Nao devem
desenvolver rachaduras ou fissuras com facilidade. As jungdes entre as paredes, pisos e tetos devem ser arredonda-
das em instalagbes que envolvam risco biolégico ou que exijam lavagem do teto ao piso. O mesmo aspecto deve ser
observado entre as jungdes com as portas e, quando apresentarem frestas, estas deverdo ser vedadas para evitar a
penetracdo e acumulo de sujidades. Os materiais empregados nas superficies e paredes devem ser impermeaveis e
permitir a limpeza e desinfec¢do com detergentes e desinfetantes e, ainda, resistir a agua sob presséo.

Recomenda-se que a instalagdo de dutos (de ar ou energia, entre outros) ou de quadros de distribuicao elétri-
ca nao seja executada nas areas controladas das instalagdes, para evitar o transito de pessoas externas ao servico,
durante a manuteng¢ao. Quando isso n&o for possivel, estes deverédo ser selados, com jungdes vedadas e regulares
para facilitar a limpeza. As paredes do corredor sao particularmente propensas a danos e, portanto, deverao ter alguma
protecao especial. Por esta razdo, o uso de elementos de protegdo, como grades ou guardas de canto, devera ser con-

siderado. Existem diferentes modelos de guardas de protecédo que poderao ser empregados (e.g. plasticos, ago inox ou
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aluminio), desde que sejam sélidos ou selados de forma a favorecer a higienizagao.

Tetos: Quando aplicavel, tal como acontece com os pisos e paredes, os tetos devem ser resistentes a frequen-
tes lavagens e desinfecgdes, embora o teto esteja menos sujeito ao desgaste. Tetos de concreto resinado ou pintado
sdo o0s mais indicados por serem lisos e de facil manutencéo. Para instalagdes onde existem riscos bioldgicos, os forros
deverao ser fabricados em material impermeavel, ter superficie lavavel, ser lisos e livres de rachaduras, ser fixados e
as suas juntas vedadas.

Em casos onde dutos e canos precisam ser instalados no espaco entre o forro e o teto, como em salas de pro-
cedimentos, o acesso no momento da manutengao e ou reparo deve ser realizado por espaco estrategicamente locali-

zado.

Pisos: O contrapiso das instalacdes deve ser de concreto. O piso considerado ideal deve ser resistente aos pro-
dutos empregados nas rotinas de limpeza e desinfecgdo, bem como ao emprego de maquinas de lavar com jatos pres-
surizados. O piso deve possuir atrito suficiente para evitar que fique escorregadio quando molhado e a sua qualidade
deve ser adequada a ambientes de alto trafego. O material empregado deve oferecer facilidade de reparo, ao mesmo
tempo em que deve suportar o peso e movimento dos equipamentos das instalagdes, de maneira que ndo abram fissu-
ras, trincas ou rachaduras e também nao fiquem corroidos. As juntas de dilatacdo devem, sempre que possivel, estar

localizadas na base das paredes. A qualidade do acabamento é importante para a higiene, a limpeza e a durabilidade.

Janelas: Sempre que possivel, as janelas devem abrir, e ser instaladas de forma a permitir a penetragéo de luz
natural no ambiente dos animais. Somente quando necessario, de acordo com a finalidade do biotério, as janelas deve-
réo ser instaladas em corredores externos, que ndo sejam contiguos as salas de animais. Janelas internas entre salas
ou entre salas e corredores, muitas vezes, oferecem maior conforto por favorecer uma melhor visdo e, consequente-
mente, por reduzir a sensagao de claustrofobia. Também poderao ser instaladas nas salas cirurgicas para maximizar a
comunicagao visual e deverao ser de material resistente, com uma armacao metalica alinhada ou embutida nas pare-

des.

Portas: As portas das instalagbes para animais devem ser resistentes, impermeaveis e duraveis. As portas
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devem ser confeccionadas de modo a nao terem frestas e, quando necessario, ser vedadas para evitar o acumulo de
sujidades e o abrigo de insetos. Sempre que possivel, os batentes deverao ser da largura das paredes, embutidos nela
e nao sobrepostos. As portas devem ter dimensdes que permitam a livre passagem de materiais, equipamentos e pes-
soas.

Recomenda-se uma abertura nominal de 1 m, quando se tratar de portas simples e, no caso de portas duplas,
estas deverao atender as necessidades das instalacbes. Como medida de proteg¢ao, a sua metade inferior podera ser
revestida com material resistente a impactos. Algumas portas podem necessitar de uma protec¢ao adicional contra car-
rinhos de transporte. Nos casos em que a distancia do chio for superior a 3,0 mm, recomenda-se a instalagcdo de um
dispositivo que vede o vao.

Por questdes de segurancga, € aconselhada a instalagao de visores nas portas em areas destinadas aos animais.
Para as salas de alojamento de animais, sugerem-se visores com dimensdes de 15X20 cm, sendo que estes deverao
permitir um fechamento sempre que houver incidéncia de luz ou transito intenso de pessoal. Em certas situagcdes, como

em areas especiais, poderao ser empregados visores maiores que ajudam a tornar o espago menos claustrofébico.
2.3.5.13. Fornecimento de energia elétrica e iluminagao

A rede elétrica devera ser dimensionada de modo a permitir um numero apropriado de lampadas e tomadas,
sendo estas adequadas aos diferentes tipos de equipamentos que serdo instalados. O calculo de dimensionamento de
carga devera contemplar uma margem de seguranga e uma provavel expansao das instalagdes e numero de equipa-
mentos. E recomendavel a instalagdo de sistema paralelo de gerador de energia para a manutencdo do funcionamento
dos sistemas criticos das instalagdes, tais como luzes de emergéncia, freezers, equipamentos para conforto térmico e
de umidade dos animais e, em situagdes especiais, outros equipamentos estratégicos para a unidade.

As luminarias, os interruptores, as tomadas e outros elementos integrantes das salas de alojamento dos animais
deveréo ser vedados para impedir o acumulo de sujidades, microrganismos e abrigo de insetos. As lampadas ou lumi-
narias devem possuir protecao para as rotinas de limpeza e desinfecgéo. Os interruptores e tomadas deverao ser ater-
rados e vedados nas areas com muita exposi¢cdo a agua, como nas salas de lavagem e outros ambientes com elevada

umidade.
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O controle das variaveis ambientais dentro das instalacbes é fundamental tanto para os animais quanto para a
equipe de técnicos que nela trabalha e para a validagao das pesquisas. O ambiente deve assegurar um padrao sanita-
rio ao mesmo tempo em que promova o bem-estar dos animais. Agentes fisicos, quimicos e biolégicos podem influen-

ciar no comportamento e fisiologia dos animais e modificar os resultados de uma pesquisa.
2.3.6.1. Ruidos

O ruido pode ser controlado nas instalagdes, a partir de um projeto arquitetdnico bem elaborado, uma construgao
adequada, selecéo criteriosa dos materiais construtivos e dos equipamentos, associada com boas praticas gerenciais.
Os efeitos do ruido nos animais estao relacionados com a sua intensidade, frequéncia, intermiténcia e duragcéo. Ruidos
excessivos e inapropriados podem ser irritantes e, algumas vezes, danosos para a saude animal e humana, portanto,
devem ser controlados. Deve ser respeitado o limite maximo de decibéis (dB), conforme legislagao vigente, o qual deve
ser considerado a partir de um ponto préximo a fonte do ruido. Mesmo ruidos abaixo desse valor maximo, devem ter
frequéncia e duragdo menores possiveis.

Fontes de ruidos provenientes das rotinas de apoio, como da area de higienizagado de materiais, devem estar o
mais distantes possiveis das areas de alojamento dos animais, bem como das salas de procedimentos.

De alta significancia s&o os ruidos ultrassdnicos, imperceptiveis aos humanos e audiveis para os animais. Muitas
fontes de ruido nas instalagbes emitem ultrassom, portanto, deverao ser adotadas medidas para identificar e corrigir ou

isolar essas fontes de forma a proteger os animais.
2.3.6.2. Vibragodes

As fontes de vibragdo podem ser varias, dentro ou fora do ambiente dos animais e devem ser consideradas nos
projetos de engenharia. A vibragao externa pode surgir de um equipamento mecanico e ser transmitida pelas paredes
e pisos. Um exemplo é uma aproximacéo das instalagées com trilhos de metrd ou trem, ou em vias de intenso trafego

de automoveis e caminhdes. Nestes casos, deve ser dada uma atencao especial ao tipo de estrutura do edificio. As
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vibragdes excessivas podem induzir alteragbes de comportamento, padrao imunolégico, bioquimico e reprodutivo dos

animais.
2.3.6.3. Temperatura e umidade

A temperatura dos ambientes destinados aos animais devera ser monitorada continuamente, com o intuito de
promover um ambiente adequado a espécie, raga e estagio de vida do animal, tomando medidas que visem seu con-
forto térmico.

A temperatura ideal para caes e gatos oscila entre 20 e 25 °C, sendo os gatos mais afeitos a ambientes mais
aquecidos. Flutuagdes diarias devem ser evitadas a fim de que ndo haja interferéncia significativa nos processos me-
tabdlicos e comportamentais e para evitar alteragées na resposta fisiolégica com repercussées na saude e bem-estar
dos animais. A anotacao diaria da temperatura deve ficar a mostra para acompanhamento e eventuais fiscalizacoes.

No caso de ambientes fechados, recomenda-se que a umidade relativa do ar seja mantida entre 40 e 60%. Valo-
res acima ou abaixo desta faixa de variagao tém como consequéncia alteragdes na resposta fisioldgica com repercus-
sdes na saude e bem-estar dos animais. Em ambientes abertos, deve-se criar mecanismos de sombra e protegéo para

manter as condigdes de conforto e seguranga, como descrito anteriormente nos itens referentes as instalagdes.

As instalagdes dos caes tém grande influéncia na interagdo entre os animais e na prevencgao de disturbios de
comportamento. Eles precisam conviver proximamente para poder expressar seu comportamento natural e estabe-
lecer uma relagao de confianga entre eles e com as pessoas do servico. Animais que mantém contato apenas visual
podem desenvolver comportamento antissocial. Os animais podem apresentar transtornos de comportamento como
lambeduras excessivas e automutilagao, latir excessivamente, perder o apetite, apresentar depressao e agressividade.
Idealmente, os caes devem ser mantidos em grupo ou em pares.

As instalagdes dos canis devem permitir que os animais tenham contato visual com o ambiente externo, bem
Como com outros animais.

Cada recinto primario deve ter, no minimo para cada animal: um comedouro (podendo ficar disponivel so-
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mente no periodo de alimentag¢ao), um bebedouro e local apropriado para o descanso. A area minima coberta destinada

a cada animal deve atender ao previsto na Tabela 1. A area de solario deve ter, no minimo, a mesma metragem.

Tabela 1. Espag¢o minimo coberto para caes mantidos em instalagoes de instituicoes de ensino ou pesquisa

cientifica:
Peso em kg Area de piso em m2 Alturaem m
<12 1,1 1
12-30 1,86 2
>30 2,2 2

Fontes: Canadian Veterinary Medical Association. In: Code of Practice for Canadian Kennel Operations. 2nd ed. p. 25. 2007; Miller L, Janeczko S. Canine care

in the animal shelter. In: Shelter Medicine for Veterinarians and Staff. Miller L, Zawistowski S. 2nd Ed. Wiley-Blackwell. p. 135. 2013.

A construgdo deve prever estratégias que evitem os problemas citados anteriormente e deem aos animais opor-
tunidade de escolhas dentro do ambiente. A presenca de ambientes reservados dentro dos canis com livre escolha dos
animais (e.g. mezanino) permite que os mesmos possam se isolar dos outros quando quiserem. O posicionamento dos
canis com caes dominantes, no final do corredor de canis, traz mais tranquilidade ao ambiente do que em locais de
maior visibilidade. A manutencéo de cdes de uma mesma raga juntos favorece a interagao, visto apresentarem compor-
tamento mais uniforme.

Quando em ambientes fechados, nos quais os animais sejam privados de acesso externo, devem haver trocas
de ar 8 a 12 vezes por hora e ciclo de luz de 12 horas escuro/claro. As instalagdes devem ser especificas e adequadas
aos fins a que se destinam, devendo existir a separacao entre instalagdes de producdo, manutencao e utilizacédo. Va-
riacbes em padrdes estruturais sé poderao existir, quando autorizadas pelo Concea, mediante consulta encaminhada
pela CEUA institucional, justificada pela finalidade da instalagdo em questao.

Os animais devem ser sempre identificados, sendo os meios mais utilizados: microchip aplicado por via subcuta-
nea entre as escapulas, colar com ficha de identificagdo ou tatuagem na face interna do pavilh&o auricular.

No interior dos canis deve haver oferta de:

a) Comedouro de tamanho adequado e confeccionado com material resistente e atoxico;
b) Alimento de qualidade superior e adequado para a espécie, idade, condigdo corpérea e fase de desen-

volvimento ou atividade;
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c) Agua potavel limpa, fresca e ad libitum;

d) Uma cama seca, afastada em pelo menos 5 cm do solo por animal. Tablados higienizaveis e compati-
veis com o peso dos animais sao recomendados;

e) Area livre para defecagao longe da area de dormir, com as fezes removidas pelo menos duas vezes ao
dia;

f) Oportunidade de ver e sentir o cheiro de outros caes, com a ressalva de que as fémeas em estro devem
ser alojadas longe de machos;

g) Os canis devem ser totalmente higienizados pelo menos uma vez por dia. Se a higienizagdo total for
feita apenas uma vez por dia, os dejetos (fezes e urina) deverao ser removidos sempre que necessario. Especial aten-
¢ao deve ser dada para caes jovens com menos de 16 semanas de idade;

h) Canis em area externa devem fornecer sombra e abrigo do vento, do frio e da chuva e ser bem drena-
dos (quando for o caso), de forma a ndo permitir que aguas fiquem empogadas; e

i) A area externa de canis com solario deve fornecer acesso livre do animal para ambas as areas, permi-

tindo ao animal a escolha.

As instalagdes devem manter atualizados planos de agdo emergencial, tais como: incéndio, catastrofes naturais
ou qualquer outra em que a rapida retirada dos animais seja necessaria. O corpo técnico deve ser treinado para a exe-
cucao do plano e a administragéo da instalagdo deve manter registros desses treinamentos.

Quando nao houver risco biolégico, as instalagdes especificas para caes devem possuir solario de livre acesso,
com piso de facil higienizagéo. As instalagdes ainda devem possuir parques de piso natural (grama, terra, areia, etc.)
ou outro piso de facil higienizagao, que permitam que os caes sejam soltos periodicamente em grupos de afinidade se

exercitem fisicamente e expressem o comportamento social natural da espécie.

Quando submetemos diversos animais a um determinado estudo, esperamos obter deles as respostas mais
parecidas possiveis, para que possamos comparar os resultados de forma confiavel. Para que os animais possam dar

respostas similares, deveremos, por conseguinte, procurar controlar todas as variaveis que esses animais possam
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apresentar. Assim, as instalagdes de produg¢ao sao aquelas onde se encontram as matrizes que originam toda a produ-
¢ao e cujos objetivos visam a controlar e definir, antes do estudo, as seguintes caracteristicas:

a) o estado de saude do animal;

b) Sua carga genética;

c) O manuseio feito com o animal de modo a torna-lo mais daocil;

d) A alimentagdo empregada;

e) O ambiente adequado;

f) Outros fatores que possam ocasionar estresse, influenciando a resposta esperada.

Para que todos esses objetivos sejam atingidos, as instalagdes de produgédo necessitam de um ambiente ade-
quado, pessoal capacitado e uma rotina de trabalho bem definida. O grande problema enfrentado pelas diversas insti-

tuicdes cientificas € o alto custo que representa a construcdo e a manutencao desse tipo de instalacio.
2.4.1.1. Acesso dos funcionarios e visitantes

O acesso aos ambientes de produgdo, quando houver risco biolégico, deve contar com barreiras, tais como:
banho obrigatdrio, paramentagao e pediluvio. Vestimentas utilizadas nestas instalagcbes devem preferencialmente ser
lavadas no seu interior, em local préprio e destinado a este tipo de manutencio. O uso de Equipamentos de Protecao

Individual (EPIs) deve ser obrigatério e controlado pela administragao do setor.
2.4.1.2. Recreagao dos animais

O ambiente de producao deve apresentar espaco especifico para recreacao, jogos e brincadeiras ao ar livre,
com separacéo fisica para machos e fémeas nao castrados ou grupos. A area deve apresentar refugio do sol e da chu-
va, ser confortavel e segura. O enriquecimento ambiental deve considerar ndo somente os jogos e brincadeiras, mas
também a possibilidade de exercicio fisico (ver detalhes no item 2.6.). A frequéncia de uso desta area pelos animais

deve ser diaria.
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2.4.1.3. Descanso noturno

Os animais devem ter local apropriado para o descanso noturno, acomodados em grupos, em baias, ou isolados,
dependendo das condigdes de manejo, com temperatura ambiente controlada, de forma a evitar flutuagdes que estejam
fora da zona de conforto térmico (entre 20 a 25 °C). O fornecimento de agua potavel limpa deve ser ad libitum e o de
alimento deve atender aos requerimentos nutricionais.

A composicao dos grupos de animais nos alojamentos deve ficar a cargo do médico veterinario ou pesquisador

responsavel.
2.4.1.4. Manejo reprodutivo

Animais criados com a finalidade de reproducdo devem ser avaliados constantemente e ter a sua puberdade
identificada e registrada. O primeiro ciclo estral, que marca o inicio da puberdade, deve ser evitado como ponto de
partida para a reproducao das fémeas. A idade média da puberdade pode variar dependendo da raga, clima, manejo e
alimentacao dos animais.

Antes da realizag¢ao de qualquer tipo de procedimento reprodutivo, tanto o macho quanto a fémea devem passar
por avaliagao clinica e reprodutiva (exames androlégico e ginecoldgico) realizada pelo médico veterinario. O animal tem
que estar higido com a vacinagao e vermifugacéao atualizadas. Deve-se descartar a presenga de doengas sexualmente
transmissiveis como leptospirose, brucelose, herpesvirus e tumor venéreo transmissivel (TVT). Recomenda-se a exclu-
sdo de fémeas portadoras de sarna demodécica. Além disso, animais criptorquidas e com doencgas de fundo genético
devem ser retirados da reprodugao, uma vez que tais afecgdes podem ser transmitidas para a prole.

Normalmente, os machos entram na puberdade entre 7 e 8 meses de idade, enquanto nas fémeas a idade varia
de 6 a 14 meses, dependendo da raga e do porte do animal. A atividade reprodutiva pode ser estendida até os 4 a 6
anos, no macho, e 6 a 8 anos, na fémea, ou a critério do médico veterinario. Depois disso, os animais devem ser enca-
minhados para adogao.

A duracédo do estro € em média de nove dias, podendo ser mais curto ou mais longo.

Esta variacao é individual, além de poder ser diferente a cada ciclo na mesma cadela. O ciclo estral das cadelas

pode ser dividido em cinco fases: o proestro (desenvolvimento folicular), estro ou cio (amadurecimento folicular e ovu-
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lagdo), metaestro (desenvolvimento do corpo luteo), muitas vezes nao definido em caes, diestro (formagao, desenvol-
vimento e estabelecimento do corpo Iuteo) e anestro (fase de quiescéncia reprodutiva). A citologia vaginal € muito util
na identificagdo do momento ideal para acasalamento ou inseminagao artificial e a cobertura ou inseminacéo artificial
deve ser efetuada o mais proximo possivel da ovulagao.

A gestacao nas cadelas tem duracao de 58 a 64 dias, podendo variar de acordo com a idade, numero de ges-
tacdes ou de fetos. Em casos de confirmagédo da gestacao (geralmente por meio de ultrassonografia), a fémea deve
entrar em programa de pré-natal e cuidados especificos até o parto.

As baias destinadas ao acasalamento dos animais devem ser isoladas do plantel alojado nas instalagdes de
producao. As atividades realizadas com finalidade reprodutiva devem estar sob a supervisdo do médico veterinario
responsavel, ao qual cabe, também, determinar a frequéncia de gestacdo e o tempo de vida reprodutiva da fémea,
respeitando aspectos etoldgicos, sanitarios e escores de condigao corporal.

Fémeas gestantes devem conviver com o plantel, ter acesso as areas externas, banho de sol, jogos e brincadei-
ras e participar da rotina até que o médico veterinario responsavel julgue necessaria a acomodagao na maternidade.
As fémeas devem ser alojadas em maternidades isoladas do plantel no periodo pré-parto.

Quanto ao comportamento no periodo que antecede ao parto, a cadela procura se isolar, deixa de se alimentar,
faz ninho, apresenta galactorreia e relaxamento de musculatura e vulva. Nota-se queda na temperatura corpérea pela
influéncia da progesterona (-1 a -2°C). Esse fato é detectado em torno de 24 horas antes do trabalho de parto.

Para adequada assisténcia médica neste periodo, deve haver um ambiente adequado destinado a interven-
¢des cirurgicas (e.g. cirurgia cesariana), bem como com local para recuperagao. O atendimento veterinario pode ser
externo e terceirizado, desde que seja aprovado pela CEUA institucional. A maternidade deve ter acomodacgéao para a
permanéncia de mée e filhotes para o periodo de amamentagao (que deve ser no minimo de 30 dias), ser confortavel
e possuir temperatura controlada.

Os filhotes nascem com imaturidade de termorregulagao e devem ser mantidos aquecidos por sete dias, seja
com a mae ou com aquecimento artificial. Caso n&o haja leite materno ou esta ndo colabore, deve-se iniciar o aleita-
mento artificial imediatamente. O aleitamento em geral € a cada 2 horas ou de acordo com a inquietagado da ninhada.
Cuidado especial diario (desinfec¢ao) deve ser dado ao umbigo até a sua completa cicatrizagdo, por ser uma porta
aberta para infecgbes. Além desses cuidados, devem-se estimular os filhotes a urinar e a defecar com o auxilio de um

algodao, que deve ser levemente passado sobre a regido genital e anal do filhote.
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Para cada ninhada, devem ser mantidos os registros das cépulas (dia, identificacdo da fémea e do macho). Deve
haver registros detalhados do acompanhamento clinico da prenhez, condigdes de nascimento, possiveis complicagdes,
numero de nascidos na mesma ninhada, descrigao fisica dos nascidos e peso. Os filhotes devem ter registros deta-
Ihados do desenvolvimento pds-natal até o desmame e separagdo da mae, que nao deve ser inferior a trinta dias. O

médico veterinario responsavel deve estabelecer a conduta de manejo e de imunizagao dos filhotes.

Entende-se por ambiente de manuten¢ao o local em que animais sao alojados no periodo entre a saida do am-
biente de producéo e sua condug¢ao ao ambiente de utilizagcdo, doagao ou venda.

Os ambientes de manutencado devem atender as necessidades dos animais que permanecerem nestas acomo-
dagdes. Devem ser delineados adequadamente para abrigar animais de diferentes idades e peso. Os animais devem

ser alojados preferencialmente em dupla ou grupos, respeitando as relagdes hierarquicas estabelecidas entre eles.

Para que o projeto realizado no animal tenha o resultado esperado, é necessario controlar, ao maximo, os fatores
que possam interferir, direta ou indiretamente, e sé permitir variar aquelas caracteristicas que se quer estudar. Assim,
nos ambientes de utilizagao, se procura padronizar o ambiente, a alimentagdo e o0 manejo de acordo com as normas
estabelecidas pelo projeto. Tal como nos ambientes de produgao, os de utilizagdo devem ser especialmente projetados,
contar com pessoal capacitado e com uma rotina de trabalho bem definida.

Quando se tratar de estudos de doengas potencialmente transmissiveis ao homem (zoonoses), a estrutura, bem
como a rotina de trabalho, tera que oferecer barreiras a transmissao de agentes patogénicos.

Estas instalagdes devem possuir espago para: recepgao, aclimatagdo (minimo cinco dias) e, quando for o caso,

preparagao dos animais para procedimentos e recuperagao.
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2.4.3.1. Exigéncias quanto ao ambiente de utilizacao para caes

a) Um ambiente de utilizacdo devera ser separado do de produgdo, mas a necessidade e critérios desta
separacao poderdo variar em funcao das caracteristicas de uso do canil. Em se tratando de estudos que envolvam
doencgas transmissiveis, rigorosa separagao € necessaria.

b) Quando se tratar de estudos com riscos de propagacao de contaminagéo quimica ou biolégica, os am-
bientes de producao deverao estar sempre em uma situagao independente quanto a estrutura fisica, pessoal e material,
em relagdo aos demais laboratorios da instituicdo e seguindo rigorosamente o Plano de Gestdo de Residuos Soélidos
de saude, a fim de prové-lo de maior seguranga e menor risco de contaminagdes indesejaveis.

c) Qualquer animal que entrar em um ambiente de producdo devera passar por um periodo de quaren-
tena. Do mesmo modo, animais que chegam aos ambientes de utilizagao terdo de passar por um pequeno periodo de
aclimatacao antes de serem utilizados;

d) as gaiolas individuais devem ter piso que garanta a higienizagdo e nao deve propiciar ferimentos ou
irritacao das patas do animal;

e) aos animais alojados em gaiolas individuais deve ser garantido seu posicionamento em pé&, com as
quatro patas apoiadas sobre o piso da gaiola, com a cabeg¢a em posi¢cao confortavel e espaco suficiente para dar uma
volta inteira em torno de seu corpo, sem pisar nas vasilhas de agua ou racéo, garantindo-se ainda que haja area livre
para defecagao distante do local onde estdo as vasilhas de agua ou ragéo e do espago para dormir;

f) animais que forem submetidos a protocolos cirurgicos, ao final do procedimento, devem ser acomoda-
dos em sala de recuperacéao, pelo tempo que for necessario, sendo o periodo minimo aquele necessario a completa
recuperagao da anestesia. A area destinada a recuperacao deve ser localizada contigua ao centro cirurgico e a assis-
téncia de médico veterinario deve ser garantida, assim como a manutencao de analgesia durante o periodo pds-cirur-
gico. A temperatura e a umidade relativa do ambiente devem ser controladas e mantidas na regido de conforto térmico

da espécie, podendo, entretanto, ser necessaria a utilizacdo de manobras de aquecimento caso haja hipotermia.

O territorio dos gatos é organizado em zonas distintas, de modo que o animal possa repousar, cagar, alimentar-
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-se e realizar suas necessidades fisiolégicas, distanciando-se de outros gatos. O territério felino € rodeado por marca-
¢des urinarias e olfativas para afastar gatos estranhos e inclui:

a) Zona principal, onde o animal despende 80% do seu tempo e pode dividir com outros gatos familiares;

b) Zona periférica, com areas suplementares destinadas a caga e a excregao urinaria e fecal. Os territo-

rios sao ligados por corredores comuns utilizados por diversos gatos, delimitados por marcagdes de urina e garras.

O comportamento natural de gatos que vivem em confinamento (redu¢do do espacgo) inclui:
a) Marcacao do territério, rogando a face em objetos existentes no espaco habitacional;
b) Demarcagao com jatos de urina e com garras, definicdo das areas de repouso e de excregao urinaria
e fecal; e
c) Estabelecimento da distancia necessaria, subindo em prateleiras e méveis. Esse equilibrio pode ser

perturbado pela ma distribuicdo das zonas e recursos (alimento, agua, caixa de areia).

O estresse entre os animais diminui se alguns principios forem respeitados:

a) Area de alimentac&o: suprimento alimentar diario a todos os gatos, com um comedouro/animal e bebe-
douro mantidos limpos e em quantidade adequada;

b) Area de repouso: criar uma area individual para cada gato (e.g. prateleiras, cestos, camas, tecidos,
toalhas enroladas); e

c) Caixa sanitaria: deve ter dimensdes compativeis com o tamanho dos animais usuarios. Deve ser colo-
cada num local calmo e, se possivel, com dois acessos para evitar que o animal se sinta encurralado. Recomenda-se
manter pelo menos uma caixa sanitaria por animal quando os animais forem alojados em grupos e devem ser limpas
pelo menos uma vez ao dia, para assegurar que o odor de fezes e urina ndo exale para o ambiente e nao afete o bem-
-estar dos animais, bem como a percepc¢éo destes durante uma prova de alimentag&o. Nos casos em que n&o seja pos-
sivel atender a recomendacgao de uma caixa sanitaria por animal, € importante, principalmente, que a instituicao esteja

comprometida com um manejo higiénico-sanitario adequado e eficiente, assegurando o bem-estar desses animais.

As instalagdes devem ter boa iluminacéo, o ambiente mantido sempre seco e com condigao de contato entre os
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animais. E necessario o controle de ruidos e outros distirbios como vibracdes e niveis de luminosidade, temperatura e
umidade devem ser apropriados ao conforto dos gatos.

A area destinada aos gatos nao deve ser muito proxima de areas destinadas a outras espécies, devido ao estres-
se provocado pela visdo ou audicdo dos animais. Um dos fatores mais importantes para o bem-estar dos animais € o
treinamento especifico e a familiarizagdo da equipe com as necessidades dos animais. Os gatos sao animais sociaveis
e o0 contato com as pessoas € essencial para o seu bem-estar. Esse aspecto € especialmente importante se os animais
sao utilizados em experimentacgao, devido ao tempo de permanéncia e a necessidade de manipulacao diaria. Nestes
casos, o contato regular com seres humanos os deixa mais tranquilos e doceis. O contato € mais eficiente se realizado
fora do horario de manejo do experimento em questdo. Alguns animais necessitam de maior contato que outros e isso
deve ser reconhecido e considerado pela equipe. Se os membros da equipe se tornam familiares, os gatos ficam mais
confiantes e colaboradores na experimentagao. A necessidade de contato € mais importante para os gatos jovens que
foram introduzidos no grupo ha pouco tempo.

Em casos de animais mantidos individualmente, a area destinada a cada gato deve ser, no minimo, 76 cm de
profundidade, 121 cm de largura e 91 cm de altura, o que permite o uso de espaco vertical, fundamental para melhorar
a qualidade do ambiente para os animais.

Também permite melhor circulacdo do ar e consequente controle das doencgas respiratérias felinas. As areas de
descanso, alimentacao e eliminagao (caixa sanitaria) devem estar separadas entre si em pelo menos 60 cm de distan-
cia.

Gaiolas metabdlicas de uso temporario podem ser usadas para atender ao protocolo de pesquisa e devem
possuir as dimensdes minimas previstas no paragrafo anterior. A inclusado de prateleiras, arranhadores e brinquedos é
importante para o enriquecimento ambiental.

O ambiente deve conter areas suspensas, com protecao solar e para descanso. Existem varios tipos de pla-
taformas para diverséo e exercicio dos gatos. Eles gostam tanto de ambientes verticais quanto de horizontais. Areas
internas e externas podem se comunicar por meio de tuneis. A area externa deve prevenir fugas, transmissao de doen-
cas e ser facilmente desinfetada. O desenho e a organizagao do alojamento devem considerar que gatos sdo animais
territoriais, garantindo:

a) Possibilidade de estabelecer distancia entre os individuos do grupo, como previsto anteriormente;

b) Acomodacao em estruturas altas (minimo de 1,0m) que permitam o comportamento de monitorar o
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ambiente, no que se relaciona a entrada de pessoas e ao movimento dos outros animais do grupo alojados no mesmo
espaco;

c) Estruturas para escalada compostas de passarelas ou prateleiras de variadas alturas com rampas que
propiciem o acesso dos animais de pequeno porte aos patamares mais altos; e

d) Numero compativel de areas de descanso abertas sobre plataformas (camas) ou fechadas (caixas)

baixas para que possam se isolar.

E aconselhavel que almofadas e cobertas estejam disponiveis e sejam de fibra de poliéster, algodao ou atoalha-
dos, podendo ser adicionado também papeldao ondulado, mas nao em substituicdo. O desconforto para o descanso leva
0s animais a descansar nas caixas sanitarias, o que é indesejavel.

O substrato das caixas sanitarias deve ser de material especifico para gatos. Comedouros, bebedouros, camas
e caixas sanitarias devem estar distantes pelo menos 60 cm, uns dos outros.

Deve-se garantir drenagem completa das aguas de limpeza, nao sendo aceita a condi¢do de umidade em piso,
parede ou teto, sob nenhuma hipotese. Pisos, portas, paredes, teto e grades devem ser mantidos limpos e livres de

fungos.

O acompanhamento do trato reprodutivo deve ser o primeiro passo para o manejo reprodutivo. Animais criados
com a finalidade de reprodugao devem ser avaliados constantemente e ter a sua puberdade identificada e registrada.
O primeiro ciclo estral (puberdade) deve ser evitado como ponto de partida para a reproducao das fémeas. A maioria
delas ainda ndo esta morfologicamente madura neste momento e ha um consenso de se iniciar a reproducéo a partir do
segundo episodio de cio. O primeiro cio ocorre entre cinco e nove meses de vida, mas alguns fatores podem interferir,
como raga, estacdo do ano e condigéo corporal. As gatas s6 ovulam quando houver a copula.

Antes da realizagéo de qualquer tipo de procedimento reprodutivo, tanto o macho quanto a fémea devem passar
por avaliagao clinica e reprodutiva (exames andrologico e ginecoldgico) realizada pelo médico veterinario. O animal tem
que estar higido e com a vacinagao e vermifugagao atualizadas. Deve-se descartar a presenca de doengas sexualmen-

te transmissiveis. Além disso, animais criptorquidas e com defeitos congénitos devem ser retirados da reprodug&o, uma
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vez que tais afecgdes apresentam fundo genético e podem ser transmitidas para a prole.

O comportamento reprodutivo das gatas é poliéstrico sazonal de dias longos. Por isso, apresentam mais efici-
éncia reprodutiva no verao (dias mais longos). Ambientes controlados podem ser uma opgao no controle especifico de
fotoperiodo, utilizando, por exemplo, ciclo 14/12h claro/escuro, para estimulacido dos ciclos reprodutivos das fémeas.

O ciclo estral das gatas pode ser dividido em cinco fases:

a) Proestro: geralmente, essa fase ndo é detectada e costuma durar apenas um dia. As gatas podem
esfregar a cabecga contra objetos e uma secrecédo mucosa pode sair da vulva. Nessa fase, os machos tentam uma apro-
ximacgao, mas as fémeas ainda ndao permitem a monta;

b) Estro (cio): em média, o cio tem uma duragao de cinco dias, mas pode variar de dois a 19 dias. Nessa
fase, as gatas mostram-se receptivas aos machos. Apresentam comportamento caracteristico como: elevagao da cau-
da para um dos lados e quadril elevado e costumam vocalizar um som caracteristico que atrai os machos;

c) Interestro: quando n&o ocorre ovulagao, o periodo entre um estro e outro € chamado de interestro e
costuma durar em média sete dias (podendo variar entre dois e 19 dias). Nenhum sinal de reprodugao é visto nessa
fase;

d) Anestro: esse é a auséncia de ciclo e costuma ocorrer nos meses de dias curtos, geralmente, no in-
verno;

e) Diestro: também conhecida por fase luteal, essa é a fase que ocorre apds a ovulagéao (quando houve

a copula) e o hormdnio predominante é a progesterona.

A citologia vaginal identifica o momento ideal para acasalamento ou inseminacgao artificial. Uma vez em estro,
deve ser coberta ou inseminada em média a cada 48 horas, até que o quadro se modifique para o diestro.

As baias destinadas ao acasalamento dos animais devem ser isoladas de outros animais. O controle dos acasa-
lamentos deve estar sob a supervisao do médico veterinario responsavel. Cabe também ao médico veterinario deter-
minar a frequéncia de gestacéo e o tempo de vida reprodutiva da fémea, respeitando aspectos etoldgicos, sanitarios e
escores de condigao corporal. O destino das fémeas ao término da sua vida reprodutiva deve ser registrado, sendo a
adocdo o mais adequado.

O periodo de gestacao nas gatas é em média de 58 a 62 dias. Fémeas gestantes devem conviver com o plantel,

ter acesso as areas externas, banho de sol, jogos e brincadeiras e participar da rotina até que o médico veterinario res-
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ponsavel julgue necessaria a acomodagao na maternidade, as quais devem ser isoladas do ambiente do plantel. Para
adequada assisténcia médica neste periodo, deve haver um ambiente adequado destinado a intervengdes cirurgicas
(e.g. cirurgia cesariana), bem como com local para recuperagao. O atendimento veterinario pode ser externo e terceiri-
zado, desde que isso seja aprovado pela CEUA institucional. A maternidade deve ter acomodagao para a permanéncia
de méae e filhotes para o periodo de amamentacao (que deve ser no minimo de 30 dias), ser confortavel e possuir tem-

peratura controlada.

Entende-se por instalacdo de manutengéo o local em que animais s&o abrigados no periodo entre a saida da ins-
talagao de producéo e sua condugao a de experimentagao, doagédo ou venda. Portanto, as instalagdes de manutengao
para gatos podem fazer parte fisicamente das instalagdes de produgao ou de experimentagao.

Os animais provenientes das instalagdes de produgéo ou da quarentena (apds aquisicao) devem ser inicialmen-
te alojados isoladamente em espacgos suficientemente grandes, que permitam livre circulagdo e expressao de com-
portamento exploratério, contenham enriquecimento ambiental, agua e alimento. Estas providéncias tém a finalidade
de minimizar o estresse da transferéncia e prevenir conflitos entre animais de grupos sociais anteriormente distintos.
Quando realojados em grupos, deve ser guardada a proporgéo de pelo menos 1m? de piso por animal, bem como a es-
trita observagao de convivéncia social pacifica (como previsto anteriormente). Os animais podem ser transferidos para
gaiolas individuais, caso a situagdo da pesquisa assim exija, e a dimensao das gaiolas deve ser de, no minimo, 1m? de
piso por animal quando a permanéncia dos animais nas gaiolas for inferior a duas semanas. Quando a pesquisa exige
confinamento prolongado dos gatos, estes devem ser alojados em gaiola com no minimo 1,5m? de piso por animal.
Recomenda-se o emprego de gaiolas altas, com no minimo 0,6m de altura e providas de prateleiras que permitam aos
animais permanecerem em local elevado, distante do fundo da gaiola.

Os animais que demonstrarem dificuldades de convivio em grupo para o desenvolvimento de atividades de
ensino ou de pesquisa cientifica deverao ser alojados individualmente, garantindo-se as metragens determinadas de

alojamento e contato visual com outros animais.
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2.5.2.1. Manutencao de grupos

A introdugao de novos animais em um grupo deve ser feita cautelosamente e sob supervisao, sendo aconselha-
vel que os primeiros contatos sejam breves e o0 novo componente esteja protegido (e.g. dentro de uma gaiola). O tempo
usual para que o novo componente do grupo seja solto no alojamento é de aproximadamente duas semanas e deve
ficar a critério do médico veterinario ou pesquisador responsavel.

Toda a agua utilizada para limpeza ou para consumo pelos animais deve ser potavel, com controle de contami-
nacado microbioldgica ou quimica. O histérico das verificagdes periddicas de amostras aleatérias, segundo protocolo
préprio do plano de qualidade, deve ser mantido a amostra. A agua deve ser oferecida ad libitum em bebedouros co-
merciais adequados a espécie, (ndo expostos ao ambiente externo), com manutencéo de rotina de limpeza de acordo

com protocolos descritos no plano da qualidade.

As instalagbes de utilizagdo para gatos devem seguir as orientagdes gerais anteriormente descritas para os
caes. Deve-se observar, ainda, que os alojamentos de confinamento e isolamento n&o poderdo exceder o tempo abso-
lutamente necessario para a coleta de dados, que deve ser detalhado na proposta aprovada pela CEUA, consideran-

do-se o alto grau de estresse causado a esta espécie. As dimensdes devem respeitar ao previsto na anterior.

Enriquecimento ambiental € qualquer medida que promova a expressao de comportamentos naturais especifi-
cos da espécie e diminuicado, se ndo o desaparecimento, de comportamentos anormais e/ou estereotipados. Deve ser
focado na promogao de um efeito positivo no bem-estar fisico e psicoldgico do animal.

O propdsito do enriquecimento é reduzir o estresse e melhorar o bem-estar através da estimulagao fisica e men-
tal, promovendo comportamentos naturais da espécie e oferecendo aos animais um maior controle do seu ambiente.
Um programa eficiente de enriquecimento evita o desenvolvimento e aparicado de comportamentos anormais, que com-

prometem a qualidade de vida dos animais. O enriquecimento deve ter a mesma importancia como outros componentes
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do cuidado animal, por exemplo, nutricdo e cuidado veterinario, portanto, ndo deve ser considerado uma opgao.

Tratadores, pesquisadores e técnicos devem ser uma fonte de enriquecimento social para os animais. Funciona-
rios das instalagdes, pessoal envolvido no estudo, ou mesmo, voluntarios ndo associados ao estudo, podem passear
com os caes em espacos especificamente destinados, desde que nao interfiram nas atividades de ensino ou de pes-
quisa cientifica as quais os animais estejam dedicados. A entrada frequente no recinto e o contato fisico com os ani-
mais sao recomendados. O contato regular com um membro do grupo de pesquisa também é recomendado. Interagao
humano-animal € importante para o bem-estar dos animais, portanto, a manipulacéo deles s6 deve ser realizada por
pessoas treinadas para este fim.

As instituicdes que utilizem caes e gatos devem possuir espagos separados para as espécies.

Os alojamentos dos animais diferem do ambiente natural, assim a ciéncia incentiva a que os alojamentos aten-
dam as necessidades especificas de cada espécie, visto que os animais sdo seres complexos, com necessidades

comportamentais e fisioldgicas especiais.

O enriguecimento ambiental deve ser fornecido como parte dos cuidados de rotina dos animais. Devem ser leva-
das em consideracio as necessidades comportamentais da espécie, incluindo a disponibilidade e desenho de espaco
que permite livre movimentagao e atividade, descanso, privacidade e contato com outros da mesma espécie.

Também é importante observar que o enriquecimento ambiental deve ser realizado com cautela, pois pode cau-
sar, também, danos indesejados aos animais e comprometer os resultados a serem obtidos.

E fundamental que se considere o histérico de cada animal para o oferecimento dos itens de enriquecimento
ambiental. Além disso, cuidados quanto a eventual toxicidade, limpeza, fragilidade do material e manutencdo devem
ser considerados na escolha dos itens para evitar que os animais possam se ferir com os materiais oferecidos ou ainda
favorecer a ingestdo de corpos estranhos. O mesmo cuidado vale para linhas e eventuais itens que possam se tornar

corpos estranhos lineares em gatos, quando ingeridos.
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O enriquecimento ambiental refere-se a fatores no ambiente de um animal que garantem uma boa qualidade de
vida fisica e mental. O contato social € a forma predominante de enriquecimento ambiental para caes. A introdugao de
objetos (e.g. brinquedos) pode promover atividade fisica e incentivar o comportamento de novas descobertas.

Caes tém como caracteristica passar a maior parte do dia junto com os outros animais do grupo. Portanto, sem-
pre que possivel, os cades devem ser alojados em pares ou pequenos grupos de individuos. Se o registro do consumo
de alimento for necessario, os animais podem ser alimentados individualmente e posteriormente retornar ao seu grupo.
Quando o alojamento individual for necessario, deve-se considerar a possibilidade de recintos interconectados, para
que possa haver interacao entre eles. Quando nao for possivel o contato fisico entre cades em diferentes recintos, o
contato visual pode ser mantido com o uso de placas de material transparente entre os recintos.

Todos os caes devem ser mantidos em recintos que proporcionem espaco suficiente para exercer seu comporta-
mento natural e devem ter oportunidade de exercicio diario. No caso dos caes mantidos em gaiolas, o exercicio diario
€ indispensavel, exceto quando o animal apresentar limitagdes fisicas. O plano de exercicio deve ser aprovado e con-
trolado pela CEUA.

A interagao entre o pessoal técnico e os animais € um elemento chave na promog¢ao do bem-estar dos caes. Se
esta socializagdo for iniciada com os filhotes durante o periodo de 4-14 semanas, havera um impacto positivo durante
toda a vida do animal. E recomendavel que sejam ensinados comandos basicos aos animais, como chamada, sentar,
entendimento do sim e do ndo. Animais expostos a interagdo com pessoas e que experimentem diferentes sensagoes
serao mais confiantes e conviverao melhor com as limitagcées que Ihe forem impostas durante a utilizagao em atividades
de ensino ou de pesquisa cientifica.

A resposta positiva dos caes aos funcionarios de uma instalagdo nao se deve somente ao fato da possibilidade
do fornecimento de alimentos que estes proporcionam. Esta resposta esta também associada a relagdo dos animais
com os tratadores e o carinho destes com eles. Os tratadores devem ser incentivados a passar um maior tempo com
0s caes, principalmente com aqueles que estiverem alojados individualmente, para prover a relagéo social que o animal
necessita.

Caes abrigados em recintos com espago para correr podem passar boa parte do dia deitados ou dormindo,

nao muito diferente dos animais alojados em recintos menores. Um aumento significativo de atividade ocorre quando
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pessoas estdo presentes, mesmo que esta presenga seja sem o objetivo de interagir com o animal. Portanto, o enri-
quecimento pode ser conseguido, fornecendo ao animal uma variedade de brinquedos, plataformas e principalmente

interacao com o pessoal envolvido em seu cuidado.
2.6.3.1. Mudanca de ambiente e tempo fora de gaiolas

Caes mantidos em gaiolas precisam de variagdo em seu ambiente e uma oportunidade de explorar novos am-
bientes e de usar todos os seus sentidos. Caes alojados em um ambiente restrito e imutavel podem apresentar anor-
malidades comportamentais, tais como: latidos incessantes, automutilagdo e comportamentos repetitivos (comporta-
mentos estereotipados), que incluem salto continuo em gaiolas, entre outros.

O exercicio diario ao ar livre deve ser planejado e realizado em espagos cercados a fim de evitar fugas e aci-
dentes com disseminagdo de agentes etioldgicos. Os animais devem passar varias horas em ambientes livres e em
contato com outros cées. Quando a liberagdo do animal ndo esta disponivel ou é prejudicial ao protocolo de pesquisa,
os cuidadores precisam proporcionar uma oportunidade para que os cées deixem suas baias ou gaiolas durante pelo
menos 60 minutos, duas vezes por dia, mesmo que sob supervisdo. O tempo que os cées passam fora de suas gaio-
las, enquanto estas s&o limpas é importante, mas nao suficiente. Reconhece-se que estas exigéncias ndo poderéo ser
atendidas em caso de biosseguranga ou de saude publica e quando o protocolo de pesquisa exigir o isolamento do

animal dos demais. Nestes casos, possiveis compensag¢des devem ser buscadas.
2.6.3.2. Alimento

O comportamento alimentar dos cées pode ser estimulado com o fornecimento de itens como: materiais para

roer, brinquedos alimenticios, produtos comerciais proprios para caes, com o objetivo de enriquecimento alimentar.
2.6.3.3. Enriquecimento do ambiente fisico

O recinto deve ter espago minimo de 2 metros para permitir que o cao se afaste espontaneamente do corredor

de passagem. E recomendada a presenca de areas elevadas para o animal sentar e deitar, tais como plataformas.
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Caes passam boa parte do dia em cima destas plataformas ou bancos. O ambiente pode ser aprimorado com a colo-
cacao de redes, rampas, tapetes de borracha, carpetes, entre outros. Sempre que possivel os caes devem ter acesso
a parques de luz natural com piso natural ou outro de facil higienizagao.

A equipe deve estar sempre atenta a novos objetos que possam ser colocados no recinto para enriquecer o
ambiente dos animais. Ao final de cada sessdao com uso de brinquedos, recomenda-se remové-los do ambiente para
evitar disputas por dominancia em relagéo aos objetos. Objetos deixados no ambiente continuamente podem provocar

disturbios comportamentais, tais como possessao ou comportamento dominante e obsessivo frente ao objeto.
2.6.3.4. Estimulacgao olfatoria

A estimulagao olfatéria € muito importante para os caes. Deve-se buscar mecanismos para suprir tal necessida-

de.

Gatos adultos podem ser mantidos em recintos individuais ou em grupos, desde que seja observada a auséncia
de brigas entre eles. Quando o alojamento em grupo for utilizado, a presenca de grupos maiores permite a formacao
de uma hierarquia relativamente estavel. Fémeas adultas formam grupos estaveis e pacificos mais facilmente do que
machos sexualmente maduros. A comunicagao entre gatos ocorre em muitos niveis, através da marcagao por odores
proprios (e.g. urina, fezes, glandulas faciais ou anais), vocalizagao e postura.

Os gatos mantidos em confinamento buscarao estimulos adicionais com o pessoal envolvido em seu cuidado.
O cuidador € um dos fatores mais importantes no bem-estar do gato em colbnias. Periodos de tempo que nao fazem
parte da rotina de alimentagao e limpeza devem ser disponibilizados todos os dias para os gatos interagirem com seus
cuidadores. Isso pode ocorrer na forma de conversa, caricias ou via interagcdo com um brinquedo. A época mais impor-
tante para a socializagdo de um gato com seres humanos é entre duas e sete semanas de idade e deve continuar ao
longo de sua vida.

Os gatos em colbénias tendem a organizar suas rotinas diarias em torno das atividades do cuidador. Desta forma,

€ importante que seja estabelecida uma rotina de cuidado e que esta seja cumprida. Quaisquer mudangas necessitam
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ser introduzidas lentamente para evitar estresse desnecessario. Gatos manuseados com carinho € com 0s quais se
interage em tom de voz baixo todos os dias sdo menos timidos ou agressivos do que aqueles que ndo recebem essa
atengao. O contato social com seres humanos é particularmente importante para gatos individualmente alojados. O

pessoal que trabalha com gatos deve ser selecionado pela calma e suavidade no trato com estes animais.

2.6.4.1. Alimento

Os gatos sao carnivoros e geralmente preferem uma variedade de fontes de proteina animal. O padrao de ali-
mentacgao favorito dos gatos € o de pequenas e frequentes refei¢des. Brinquedos ou recipientes com buracos podem

ser utilizados para conter comidas secas, fornecendo uma atividade de brincadeira além da alimentagéo padréao.

2.6.4.2. Ambiente fisico

A manutencgdo de gatos em um ambiente que permita exploragéo tridimensional e incentive uma ampla gama
de comportamentos naturais promove seu bem-estar e os tornam melhores modelos para pesquisas cientificas. Gatos
alojados sozinhos necessitam de contato visual e olfatério com outros gatos. Em gatos alojados em grupos, o espaco
minimo necessario € determinado por suas necessidades socio-espaciais mais do que por seu peso corporal.

Gatos sao bons escaladores e se tiverem esta opcéo, passardo boa parte do tempo acima do nivel do chao.
A dimenséo vertical € muito importante para os gatos e o fornecimento de rampas, plataformas e postes para escalar
incentivam este comportamento.

Os gatos podem passar 14-16 horas por dia descansando e dormindo. Portanto, materiais macios devem ser
fornecidos para este momento. Tapetes, caixas ou panos de diferentes tecidos podem ser fornecidos. Gatos que dor-
mem em superficies macias tém periodos maiores de sono profundo do que gatos que dormem em superficies rigidas,
sugerindo que eles se sentem mais seguros.

Esconder-se € um comportamento de defesa apresentado pelos gatos em resposta a situagdes potencialmente
estressantes. Caixas fechadas devem ser fornecidas para este comportamento. Se um gato tiver opgdes de escolha

sobre seu ambiente fisico e social, ele desenvolvera formas mais eficazes de lidar com estimulos imprevistos.
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2.6.4.3. Brinquedos

Os gatos tém necessidade do uso dos arranhadores com diferentes substratos e inclinagbes para afiar as unhas
ou fazerem marcacéo territorial. S&o animais pequenos, ageis e vivazes e os brinquedos devem ser leves e com brilho
(e.g. penas, guizos, entre outros). O estimulo de predador deve ser incentivado com pequenos objetos que se movi-
mentam e agucem o instinto da caga. Os brinquedos devem ser trocados regularmente para estimular novas brinca-
deiras. Pequenos objetos com texturas complexas despertam mais interesse na hora de promover uma brincadeira. A
maioria dos gatos brinca sozinho, portanto, deve haver espago suficiente para um gato brincar sem invadir o espago do
outro.

O uso de musica ambiente também cumpre fungéo de socializagéo, atenuando a agressividade, prevenindo os
animais de serem surpreendidos por ruidos repentinos e habituando-os a voz humana. Adicionalmente, fornece grau

de continuidade no ambiente.
2.6.4.4. Estimulacao olfatoria

O ato de cocgar possibilita estimulagao tatil e olfatoria, pois libera odor das glandulas interdigitais. Arranhadores,
tapetes de junco, pedagos de carpete e madeira devem ser fornecidos em mais de um local. Caixas com grama ou
erva-dos-gatos para estimulagao olfatéria e para ajudar com a eliminagao das bolas de pelos podem ser fornecidas.

Considerando a presenga do 6rgao vémero-nasal nos felinos e o reflexo de Flehmen apresentado por estes ani-
mais, o oferecimento de itens de enriquecimento sensoriais olfativos pode ser interessante para permitir a expressao

de comportamentos tipicos dos felinos.
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3. Quarentena para caes e gatos

Quando as instalagdes de producido, manutencéo ou utilizacdo de animais recebem-nos de outros locais, eles
devem permanecer, no minimo, 20 dias isolados dos animais que ja estao na instalagdo, ou outro periodo de acordo
com o estabelecido pelo médico veterinario responsavel. Muitas sdo as patologias, incluindo zoonoses, que podem ser
trazidas pelos novos individuos do grupo, ainda que n&o apresentem sinais de doenga ao exame clinico no momento

de sua chegada.

As acomodagdes de quarentena devem assegurar o isolamento sanitario dos animais, onde ndo possam esta-
belecer contato com os demais integrantes da populagao, e devem atender as normas vigentes de biossegurancga.

A lavagem de uniformes e outros utensilios provenientes da quarentena deve ocorrer nas mesmas instalagoes.
Alavagem de uniformes em instalacées que nao oferegam riscos bioldgicos pode ser realizada por servico terceirizado.
A autoclavagem pode ser feita em outro ambiente, embora seja preferivel que o processo de higienizagéao seja todo
feito em suas dependéncias. O material esterilizado deve ser acondicionado em embalagem fechada e armazenado
no interior da quarentena. Nao deve ser admitido o contato de roupas ou utensilios de qualquer espécie da quarentena
com aqueles de outras instalagdes da instituigao.

A estrutura deve propiciar condi¢gées de alojamento confortavel para animais em grupos ou isolados, caso haja
necessidade. Nesta situagao, os banhos de sol e a rotina diaria de jogos e brincadeiras devem ser garantidos. Os brin-
quedos devem ser lavados e limpos diariamente e descartados imediatamente, quando danificados.

Animais diagnosticados com enfermidades transmissiveis devem ser alojados isoladamente, de forma a impedir
o contagio de outros individuos. Neste caso, os procedimentos de vazio sanitario devem ser adotados e documentados,
segundo os protocolos da instituicio.

Pessoal técnico designado para o trabalho no interior da quarentena nao deve circular nas instalagdes de pro-
ducao, manutencao ou experimentacdo, enquanto a quarentena estiver hospedando animais vindos de outro local, ou

durante os procedimentos de vazio sanitario.
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A estrutura fisica da quarentena deve conter espacgo para:
a) Alojamento para animais de diferentes idades e peso;
b) Higiene dos animais;
c) Alojamento de animais em grupos, respeitando as caracteristicas hierarquicas estabelecidas entre
eles;
d) Barreira sanitaria;
e) Recreacéo;
f) Descanso noturno;

g) Solario.

Quando necessario, areas adicionais tais como:
a) Depdsito de materiais e insumos;
b) Lavagem e esterilizacdo de equipamentos e suprimentos;
c) Armazenamento de lixo, descartes e residuos; e

d) Instalagdes sanitarias e area de repouso dos funcionarios;
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4. Cuidados médico-veterinarios

Os registros de saude sdo necessarios para caes e gatos mantidos em instalagdes para produgéo, manutencao
ou utilizacdo em atividades de ensino ou de pesquisa cientifica e nas instalagdes de quarentena. Os animais devem
ser diariamente observados por funcionario capacitado e submetidos a exames clinicos e complementares a critério do
médico veterinario responsavel, o qual deve considerar a intensificacdo das avaliagbes para animais em utilizacdo ou
quarentena.

O servico veterinario deve estar disponivel 24h por dia, ainda que em regime de plantéo, seja pela instalacao que
possui ambiente especifico para procedimentos clinicos ou por clinicas veterinarias externas.

Os dados devem ser arquivados e ficar a disposi¢cao dos pesquisadores, da CEUA institucional ou 6rgaos de
normatizacao e controle. Dependendo do protocolo a que forem submetidos, os animais podem necessitar de exames
complementares para um melhor controle da situagao clinica. O programa de saude para caes e gatos, principalmente
em instalagdes de produgédo, deve incluir todas as vacinas necessarias, controle adequado dos parasitos (internos e
externos), banhos regulares e outros cuidados necessarios para a espécie, raca (e.g. tosa dos pelos) ou condicdo do

animal, de acordo com o disposto na Resolugao CFMV n° 844/06.

Os animais devem ser identificados preferencialmente com microchips e possuir ficha individual. Deve-se seguir
rigoroso programa de imunizagao, incluindo:

a) Caes: cinomose, hepatite infecciosa canina, leptospirose, parvovirose, raiva e tosse dos canis; e
b) Gatos: raiva, rinotraqueite, calicivirose, panleucopenia, leucemia felina e clamidiose;

Deve-se seguir programa de tratamento antiparasitario mensal para filhotes até 6 meses de idade e trimestral
para adultos, e ainda, programa de controle de ectoparasitas mensalmente. Modificagcbes podem ser realizadas confor-
me orientagdo do médico veterinario responsavel.

Estes programas poderao sofrer alteragcoes, dependendo do experimento proposto, ou a critério do médico ve-

terinario responsavel.
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Alguns cuidados devem ser providenciados antes da realizagdo de procedimentos cirurgicos em caes e gatos. O
jejum hidrico e alimentar deve ser observado em um periodo que varia de acordo com a idade, estado nutricional e tipo
de intervencao que se deseja. O jejum € importante principalmente antes de anestesia geral, para evitar regurgitacdes
durante o procedimento, o que traz potenciais riscos para a saude dos animais. Normalmente, se indica jejum alimentar
de 12 horas e hidrico de 6 horas para caes adultos e, jejum alimentar de 6 a 8 horas e hidrico de 2 horas, para gatos e
caes muito jovens, idosos ou debilitados.

A realizacdo de exames pré-operatoérios € altamente recomendavel e deve incluir avaliagdo cardioldgica (e.g.
ECG e ecocardiograma), hemograma completo, bioquimica sérica para fungdes hepatica e renal, urindlise e outros
exames necessarios para avaliar o estado sanitario do animal e excluir aqueles que n&o possuem condigdes de serem
utilizados em experimentos que necessitem cirurgia. A avaliagdo do peso e do estado de hidratacdo do animal, assim
como dos parametros fisioldgicos é obrigatdria antes do animal ser anestesiado e realizar o procedimento cirurgico, a
fim de evitar complicagcées. Outros exames poderdo ser requisitados pelo médico veterinario responsavel, caso este
considere pertinente.

E essencial que a equipe envolvida estabelega um protocolo de assepsia na sala de preparo, incluindo o uso de
roupas e paramentos cirurgicos estéreis, a lavagem e escovacgao de bragos e maos com detergentes e antissépticos a
base de iodopovidona, alcool isopropilico 7% ou clorexidina 4%, conforme preconizado na literatura. A preparacéo do
animal também deve observar a manutencao da assepsia com a realizagao de tricotomia ampla e rigida antissepsia do
campo operatorio.

A escolha de um protocolo anestésico adequado ao tipo de procedimento cirurgico e espécie também é essen-
cial (ver item 5.4.). Todos os procedimentos devem ser realizados por um profissional médico veterinario para assegurar
que somente animais em boas condi¢des clinicas sejam utilizados experimentalmente e que se escolha o protocolo
anestésico mais adequado para o caso em questdo, exceto quando outras condi¢gbes forem exigidas pelo protocolo
experimental.

Os cuidados p6s-operatorios incluem, além de analgesia (item 5.4.) e curativos, o cuidado em manter os animais
proximos a outros (caso nao prejudique a convalescenga), para evitar o isolamento social que certamente acarretara

em estresse e interferéncia na resposta imunoldgica. Cuidados para evitar autoinjurias s&o importantes e, sempre que
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possivel, se deve utilizar colares cervicais ou roupas cirurgicas, apos os procedimentos cirurgicos.

Apobs procedimentos invasivos e/ou dolorosos, deve-se dar especial atengédo a analgesia e ao conforto dos ani-
mais. Os protocolos de analgesia e manejo desses animais devem ser criteriosos e seguidos a risca. Escalas de dor
(e.g. Versao curta da escala composta de Glasgow) devem ser adotadas para o monitoramento continuo da dor (ver
item 5.4.2.). Os medicamentos e curativos prescritos pelo servigo veterinario devem ser administrados nos horarios e
da forma prevista. A alimentagao deve ser voltada ao reforgo necessario na fase de convalescéncia, considerando o

aporte energético e proteico.

Todas as mortes nao previstas nos projetos devem ser registradas e avaliadas quanto a sua causa. Todos os ca-
daveres devem ser submetidos a avaliagéo pelo servigo veterinario e encaminhados para necropsia, sempre que este
considerar necessario. Caso fique constatado algum problema quanto ao protocolo ou execugéao, as solugdes para a

eliminagdo do problema devem ser adotadas imediatamente, para evitar novas mortes.

Todo o procedimento da eutanasia deve ser supervisionado pelo médico veterinario responsavel, que deve ga-
rantir observancia as normativas emanadas pelo Concea e CFMV, de acordo com o protocolo aprovado pela CEUA e
atestar a morte dos animais.
A eutanasia em caes e gatos é aceitavel:
a) Nos casos em que ocorram doengas ou injurias irreversiveis;
b) De acordo com a proposta aprovada pela CEUA; e
c) Quando os niveis de dor, estresse e sofrimento indicarem a necessidade da realizagdo do ponto final
humanitario, de acordo com a resolugdes normativas 25 e 30 e a diretriz de eutanasia que corresponde Resolugao

Normativa Concea n° 37.
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As carcacgas de caes e gatos devem ser eliminadas, seguindo os padrdes de biosseguranga e de vigilancia sa-
nitaria previstos nas legislagdes pertinentes em vigor no pais (e.g. Resolugcao n. 358, de 29 de abril de 2005, CONAMA
e a Lei n°® 12.305 de 02/08/2010, DOU). Os residuos da necropsia ou cadaveres devem ser acondicionados em sacos
ou recipientes impermeaveis, resistentes a punctura, ruptura e vazamentos. Devem estar adequadamente acondicio-
nados para suportar os riscos normais de carga, descarga e transporte, conforme a regulamentagao em vigor. Uma vez
embalados, devem ser removidos da unidade geradora até o local de tratamento ou destinagéao final, utilizando-se téc-
nicas que garantam a preservacao da integridade fisica do pessoal, da populagao e do meio ambiente. O translado dos
residuos dos pontos de geragao até o local de destinagao final deve ser acompanhado de uma ficha de emergéncia, na
qual constarao todos os dados da unidade geradora e as medidas a serem tomadas, caso ocorra algum acidente nessa

etapa.

Ao fim do periodo de utilizagdo em atividades de ensino ou de pesquisa cientifica (quando a eutanasia nao fizer
parte do protocolo experimental), os animais devem ser encaminhados para a adogao. As instituicées que utilizam caes
e gatos com fins cientificos devem manter um programa continuo para adogédo desses animais. Campanhas direcio-
nadas para a adogao de animais devem ser incentivadas e parcerias com outras instituicbes ou entidades de protecao
animal podem fortalecer esta atividade.

A instituicdo de ensino ou pesquisa deve prover abrigo e cuidado para animais que, apos periodo de utilizagao,
nao foram adotados ou submetidos a eutanasia. Esses animais devem ter o mesmo cuidado daqueles previstos no

periodo de manutencao.
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5. Procedimentos em caes e gatos

Descrever todas as vias de administracdo esta além do escopo deste documento. Portanto, sera dada énfase
na descricdo dos procedimentos experimentais usuais e aos seus refinamentos. O procedimento de administragcédo de
substancias pode causar impacto no bem-estar do animal e na validade dos resultados experimentais. A experiéncia, a
habilidade da pessoa que administra, a aclimatagao e o treinamento sao aspectos de refinamento que devem ser consi-
derados durante o planejamento de um projeto com finalidade de experimento ou de ensino. Treinamento e comprova-
¢ao da habilidade sao pré-requisitos fundamentais para realizacdo de procedimentos de administragcao de substancias,
que devem ser supervisionados pelo médico veterinario.

A coordenacgao da instalacdo animal deve assegurar que cada técnico que realiza esses procedimentos tenha

capacidade para executa-los corretamente.

a) Via Oral (VO)

Respeitadas as propriedades fisicas e quimicas, as substancias podem ser administradas pela agua de
beber, no alimento ou por meio da administragao direta na boca. Para animais que n&o aceitam estas formas de admi-
nistracdo, podem-se utilizar mordacas e aplicadores. Deve haver cuidado especial com os gatos, pois estes tém maior

facilidade de fazer falsa via de substancias para o sistema respiratorio.

b) Intravenosa (IV)

E a via em que ha a introducdo da medicacéo diretamente na corrente sanguinea e que permite a mais
rapida acado do farmaco administrado. Nas administracdes de substancias e seus veiculos IV, devem ser considerados
os seguintes fatores: o volume usado, a estabilidade da formulacéo, o grau de acidez (pH), a viscosidade, a osmolarida-

de, a capacidade de tamponamento, a esterilidade e a biocompatibilidade da formulagdo. Devem ser usados tamanhos
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e calibres de agulhas compativeis com a espécie e porte do animal, considerando-se o calibre do vaso sanguineo e a

velocidade da aplicacao.

c) Intraperitoneal (IP)

A via intraperitoneal € comumente usada em filhotes e neonatos de caes e gatos. Nao é necessaria
anestesia e a aplicagao é feita no quadrante abdominal inferior do lado direito do animal. Embora inje¢des IP parecam
seguras, ha risco em puncionar 6rgaos abdominais por dificuldade de contencdao do animal. Nao sao indicadas para
multiplas doses e substancias irritantes podem causar peritonite. Portanto, substancias com pH elevado ou baixo de-

mais contraindicam esta via de administracao.

d) Subcutanea (SC)

A via subcutanea é rotineiramente usada em todas as espécies. As solugdes devem ter pH fisiologico e
ser isotbnicas. As aplicagdes sao feitas normalmente no plano dorsal entre as escapulas ou no flanco. O animal nao
necessita ser anestesiado. A absor¢cao dessa via € lenta, especialmente para solugdes oleosas, as quais devem ser
evitadas. Nas administragdes de doses multiplas ou volumosas, recomenda-se a divisdo com alternancia de locais de

aplicagao.

e) Intramuscular (IM)

O sitio mais utilizado nesta via € a parte posterior ou cranial da coxa. Entretanto, a escolha deve consi-
derar a possibilidade de lesdo as terminacdes nervosas. Deve-se considerar que a absorgéo por esta via € proporcio-
nalmente mais rapida que a via subcutanea. Para estudos com multiplas doses, recomenda-se fazer uma rotagao dos
sitios. A administragdo intramuscular pode ser dolorosa, também, porque as fibras musculares estdo obrigatoriamente

sob a tensdo do material injetado.

f) Outras Vias
Outras vias de administracdo também podem ser utilizadas, tais como, transdérmica, intradérmica, intra-
tecal e intraocular, entre outras. Quando necessaria, a administragao continua de substancias pode ser feita utilizando-

-se implante subcutaneo ou cateter venoso de permanéncia.
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Os métodos e vias de administracdo de substancias para caes e gatos estao listados no Quadro A1:

Quadro A1. Métodos e vias comuns de administragao de substancias em caes e gatos

Espécies Subcutaneo Intramuscular Intraperitoneal Intravenoso
Dorso-cervical, Musculo quadriceps Quadrante abdominal | Veia jugular ou cefalica
2-3 mL, (coxa traseira) 0,5 a 1,0 | inferior direito 2-7 mL, Cateter 24G
Agulha 25X7 mL, Agulha 25x6 Agulha 25x7
Dorso-cervical, Musculo quadriceps Quadrante abdominal | Veia jugular ou cefalica
5-10 mL, (coxa traseira) inferior direito 5-10mL, Cateter 20 a 22G
Agulha 25X7 0,5a4,0mL, Agulha 25x8
Agulha 25x7

Dorso-cervical,

Musculo quadriceps

Quadrante abdominal

Veia jugular ou cefalica

5-15 mL, coxa traseira, inferior direito 5-20mL, Cateter 18 a 22G
Agulha 25X7 1,0 a2 5,0 mL, Agulha 25x8
Agulha 25x8
Dorso-cervical, Musculo quadriceps/ Quadrante abdominal | Veia jugular ou cefélica
0,5-1,0 mL, coxa traseira, inferior direito 2-4 mL, Cateter 22G
Agulha 25X7 0,5a 1,0 mL, Agulha 25x7
Agulha 25x6
Dorso-cervical, Mdusculo quadriceps/ Quadrante abdominal | Veia jugular ou cefalica
2-3 mL, coxa traseira, inferior direito-2-7 mL, Cateter 22G
Agulha 25X7 1,0-2,0 mL, Agulha 25x7
Agulha 25x6

Cuidados a serem considerados para administracdo de substancias em animais:

a) A substancia e seu diluente devem ser apropriados para a via de administracao, a espécie e a finalidade

cientifica;

b) Solugdes para injegbes devem ter pH préximo de 7,0 para reduzir o risco de dano aos tecidos;

c) Devem ser usados tamanhos e calibres de agulhas compativeis com a espécie e porte do animal;

d) A aclimatagdo ao novo ambiente e o treinamento do animal para o procedimento de administracao
podem minimizar o estresse. Este procedimento deve ser adotado especialmente quando animais que nao estdo acos-
tumados ao manuseio receberao substancias, em mais de uma ocasiao. Quando possivel, recompensas (reforgo posi-
tivo) devem ser utilizadas ao treinar os animais para cooperarem com o procedimento. O periodo minimo de adaptacéo
deve ser de cinco dias, com manipulacdes diarias simulando as atividades as quais os animais serdo submetidos.

e) Apds receberem a dose, os animais devem ser monitorados para verificar efeitos adversos, dor e sofri-

mento;
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f) Contaminacéo e infecgao podem resultar da administragdo de substancias indevidamente manipuladas:
uso de agulhas e seringas nao estéreis ou introdugado de microorganismos ao perfurar a pele. A assepsia da pele deve
envolver o uso de uma solugao antisséptica e, no caso de administragdes intravenosas, a tricotomia da regiao;

g) Na administrag&o por injecdo, identificado o sitio de aplicagao, a agulha deve ser inserida firmemente
na posicao correta e na profundidade exigida; e

h) A lista de sinais de dor e distresse deve ser consultada na lista de checagem de monitoramento. O

Quadro A2 serve de orientagao.

Quadro A2. Procedimentos para minimizar a dor e o distresse ao administrar substancias em caes e gatos

Administragcao de uma substancia nova
- Investigar varios métodos alternativos de administracao, de forma a identificar a via mais adequada.
- Investigar as propriedades fisico-quimicas da substancia, tais como: solubilidade, estabilidade, pH, grau de irritacao e
toxicidade.
- Realizar uma avaliagao de riscos para a preparagao e uso da substancia: identifique riscos a qualidade de vida do animal e
incorpore estratégias de refinamento para minimizar efeitos adversos.
- A avaliagao in vitro de substancias pouco estudadas deve rigorosamente preceder o estudo in vivo.

- Realizar um estudo piloto para a escolha do modelo animal, escolha da técnica, dose, via e frequéncia de administragéo
corretos, bem como outros aspectos relativos as propriedades biolégicas, como metabolismo e via de excregcao da substancia.
Volume da substancia e a frequéncia de administragao

- Investigar o uso de um solvente/veiculo que seja fisiologicamente compativel e adequado para a via de administracao.
- Preparar uma estratégia de monitoramento adequada para o periodo apds a administragao.
- Certificar-se de que a frequéncia de monitoramento seja adequada para detectar tanto os efeitos esperados quanto os
inesperados e que haja um plano para controlar a dor e o distresse do animal.
Via de administragao
- Usar uma via adequada para administrar a substancia, de modo a minimizar o impacto no animal.
- Para substancias que necessitam administragao frequente, dar preferéncia a via oral, associando-as ao alimento ou agua.
- Para substancias que necessitam administragao IV frequente, considerar o uso de um cateter venoso de permanéncia.
- Para substancias que necessitam administracdo SC ou IP frequente, considerar o uso de uma minibomba osmética ou um
implante.

- Identificar a espécie, linhagem, sexo, idade, peso corporal e estado de saude

- Aclimatar o animal ao local e ao pessoal.

- Treinar o animal para o procedimento de manuseio e imobilizagdo antes de iniciar estudos com administragdo de substancias.
Técnica

- Realizar uma avaliagao de riscos para o uso da técnica e qualquer imobilizagéo relacionada.

- Identificar riscos a qualidade de vida do animal e incorpore estratégias de refinamento para minimizar efeitos adversos.

- Identificar e tratar deficiéncias no treinamento e no uso dos equipamentos necessarios para realizar a técnica.

- Monitorar o animal para os efeitos conhecidos ou inesperados, incluindo o impacto na qualidade de vida.
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Pessoal
- Identificar o pessoal experiente e capacitado e o pessoal com deficiéncias no treinamento.
- Eliminar as deficiéncias no conhecimento e capacitagdo com treinamento e supervisao.

- Identificar o pessoal com responsabilidade para o monitoramento animal mesmo apds o expediente, nos fins de semana e
feriados.
*IP = intraperitoneal; IV = intravenosa; SC = subcutanea

Amostras bioldgicas, como fluidos corporais, secre¢cdes e excregdes sédo coletadas do animal para analise de
alteragdes bioquimicas, metabdlicas, toxicologicas, imunoldgicas e fisiologicas. Seja qual for a amostra a ser coletada,
deve-se levar em conta o bem-estar animal. O ideal é que a amostra seja colhida de forma asséptica e todo cuidado

deve ser tomado para evitar a contaminagao cruzada de amostras.

A urina pode ser coletada de diversas formas: micgao espontanea; cateterismo vesical, cistocentese ou gaiola
metabdlica.

A analise pode ser quantitativa ou qualitativa. A analise quantitativa de urina permite o monitoramento de pH uri-
nario, proteina, glicose, bilirrubina, hemoglobina, cetona, urobilinogénio, creatinina e a concentragcéo de drogas excre-
tadas, metabdlitos e outras substancias. A analise qualitativa de urina é geralmente usada para monitorar fungao renal,

doencga renal, avaliacédo de anormalidades nutricionais e/ou enddcrinas e a excregao de drogas e/ou metabdlitos.

As amostras devem ser colhidas com um swab estéril umedecido, mantidas sob refrigeracéo e analisadas pron-
tamente. Secrecdes nasais e amostras da conjuntiva sao geralmente coletadas para analise de agentes bacterianos ou
outros agentes infecciosos. Dependendo da espécie, a tranquilizagdo pode ser necessaria ao coletar secre¢des nasais

para minimizar o desconforto do animal e para obter amostra ndo contaminada.
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Amostras conjuntivais devem ser colhidas com um algodéao estéril, gaze ou cotonete de Dacron, umedecido. O
cotonete deve ser sempre manuseado de forma estéril, mantido em meio de cultura, refrigerado e enviado para o labo-

ratério sem demora.

Amostras de saliva podem ser utilizadas em estudos do sistema imune e do sistema digestivo, para medir corti-
sol, de forma relativamente ndo invasiva e para detectar sinais de doencga infecciosa. Raspagens da mucosa oral séo
utilizadas como uma fonte de DNA e em estudos viroldgicos. Dependendo da espécie, a coleta de saliva mista da ca-
vidade oral pode ser simples e ndo invasiva. Tranquilizagao leve pode ser necessaria em alguns casos, nas hipoteses

em que o animal ndo consiga ser contido adequadamente.

Amostras de leite sao colhidas apds a limpeza e secagem do(s) teto(s), sem o uso de antissépticos. As primeiras
gotas de leite devem ser descartadas antes que a amostra seja coletada. A utilizagdo de coletores especificos pode

facilitar o processo de coleta.

Exames de fezes podem ser qualitativos ou quantitativos. Pequenos volumes sdo necessarios para estudos
qualitativos e s&o coletados do piso da gaiola, do canil ou diretamente do reto no animal. Estudos quantitativos reque-
rem que todas as fezes sejam coletadas ao longo de um periodo de tempo determinado (24 a 120 horas). Uma gaiola

metabodlica é o método usual.
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Amostras de secregdes vaginais devem ser retiradas com uma gaze de algod&o, um cotonete de algodao ou
Dacron ou lavado vaginal de modo estéril. Amostras para identificagao da fase do ciclo estral devem ser examinadas

sob o microscépio imediatamente.

Os métodos de coleta de sémen incluem monta natural, uso de vagina artificial ou manipulac¢ao direta do pénis

(caes). Alguns animais podem ser resistentes aos métodos e nao devem ser mantidos no experimento.

a) Dor e perturbagado durante a coleta podem ser minimizadas, utilizando-se a técnica e materiais ade-
quados a espécie;

b) Quando amostras forem retiradas de um animal consciente e o procedimento de amostragem for repe-
tido regularmente durante uma pesquisa, o animal deve primeiramente ser aclimatado ao instrumento de imobilizagc&do
(ex.: por meio de execucdes simuladas);

c) Uma equipe treinada adequadamente, utilizando métodos que gerem o minimo de dor, deve realizar a
coleta de amostras bioldgicas;

d) A utilizacado de sistema de recompensa ao coletar amostras de um animal consciente deve ser consi-
derada. Quando o procedimento de amostragem for repetido regularmente durante uma pesquisa, o sistema de recom-
pensa pode favorecer uma associagao positiva; e

e) O treinamento do executor é fundamental para o sucesso de todos os procedimentos e faz parte do

refinamento proposto pelos 3R’s.
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A coleta de sangue é uma ferramenta cientifica valiosa que permite o monitoramento, de uma forma dinamica,
de diversos eventos bioldgicos. Orientagdes para a coleta de sangue devem considerar o fato de que todas as espécies
tém, aproximadamente, a mesma relagdo entre volume sanguineo e peso corporal. Animais jovens, idosos, estressa-
dos, portadores de doenga cardiaca ou respiratéria ou mesmo submetidos a manipulagdes experimentais exigem cui-
dadoso monitoramento, pois s&o mais sensiveis a perda de sangue. Atécnica de contengéo do animal e o procedimento
de coleta podem alterar alguns padrdes bioquimicos do sangue devido ao estresse. E importante habituar o animal ao
executor do procedimento e ao procedimento antes de sua realizagao. Isto pode reduzir o estresse envolvido e gerar
resultados mais precisos.

E importante manter a assepsia ao longo da coleta e os produtos utilizados para a mesma devem ser subse-
gquentemente removidos para evitar a contaminagao da amostra.

Os pesquisadores devem, antes de imobilizar o animal, preparar todos os equipamentos e materiais necessarios

para diminuir ao maximo o tempo de contencao.

a) O executor da coleta deve ter capacitagao adequada para a realizagao do procedimento;

b) O volume de sangue pode ser estimado em média como 80-100 ml/kg do peso corpdéreo em animais
saudaveis ou 8-10% do peso corpéreo. Animais velhos ou obesos podem ter uma redugcao de 15% no volume de san-
gue circulante;

c) O volume maximo para coleta de sangue € de 10% do volume total para animais saudaveis, observan-
do-se um intervalo entre coletas minimo de quatro semanas. A remogao de volumes maiores de sangue € danosa ao
animal e s6 deve ser realizada quando houver autorizagao explicita da CEUA. Aremocao de 15% a 20% do volume do
sangue induz redugao do débito cardiaco e da presséo sanguinea. Uma coleta de 30-40% pode induzir choque hipovo-
|émico e morte;

d) Para coletas repetidas, o volume maximo de 1% do sangue do animal pode ser removido a cada 24

horas;
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e) Devem-se observar os locais corretos para a coleta de sangue, conforme a espécie animal, idade e

volume necessario (Os locais de coleta estdo elencados no Quadro 3).

Quadro 3. Locais de coleta de sangue e recomendagodes para caes e gatos.

Veia jugular Veia cefalica Veia safena Punc¢ao cardiaca*
+++ ++ + - (terminal)
+++ + + - (terminal)

+++ via de preferéncia; ++ via aceitavel; + via possivel; - ndao recomendado; *somente sob anestesia geral.

f) O método, volume e frequéncia da coleta devem também levar em consideracgéao fatores associados ao
bem-estar do animal. As principais consequéncias da coleta de sangue que podem afetar o bem-estar do animal s&o:
perda excessiva de sangue, trombose, hematomas e flebite;

g) Os efeitos da perda cronica de sangue sdo mais discretos que aqueles oriundos da perda de sangue
aguda. Perdas agudas podem causar palidez das mucosas, apatia, presenca de extremidades frias, taquipneia e ta-
quicardia. A perda da massa muscular e a diminuicdo do peso corporal também s&o observadas nos casos de perdas
cronicas; e

h) Quando coletas multiplas sdo necessarias, deve-se alternar o local da coleta ou manter o animal com

cateter heparinizado.

Os analgésicos devem ser administrados no periodo perioperatério para evitar a ocorréncia de sensibilizagcao
do sistema nervoso central. A escolha do anestésico apropriado deve levar em consideragao a espécie, idade, porte,
estado nutricional e de higidez e, principalmente, o tipo de intervengao proposta. Em geral, animais menores ou jovens
requerem doses mais altas em relagdo a animais adultos de maior porte. Outros fatores que devem ser levados em
consideragao séo a duragéo, localizagao e extensao da intervencéao e possiveis drogas e procedimentos reversores de

overdoses e complicacdes anestésicas. E imprescindivel a participacdo direta do médico veterinario, sempre que for
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necessaria a anestesia de caes e gatos.

Agentes pré-anestésicos podem facilitar a indu¢do anestésica do animal e auxiliar na diminuigdo da dose do
anestésico a ser utilizado. A acepromazina, o diazepam, o midazolam ou a associagao destes agentes pré-anestésicos
tornam mais seguras as intervengdes anestésicas nestas espécies. Analgésicos opidides podem também ser associa-
dos para promover melhor analgesia e conforto aos animais durante e apds os procedimentos cirurgicos (Quadros 4 e
5).

Para a indugcdo e manutencao dos animais sob anestesia geral, pode-se utilizar anestésicos injetaveis ou ina-
latorios. Os anestésicos injetaveis sdo mais praticos na indugédo anestésica por sua rapida agao, quando aplicados
por via intravenosa. Os anestésicos inalatérios sdo os mais seguros na manutencao anestésica e conferem um plano
anestésico estavel e controlavel, possuindo a vantagem de serem eliminados pela via respiratoria. Portanto, sempre
que possivel, deve-se optar pela anestesia inalatéria em procedimentos cirurgicos. No Quadro 4, encontram-se os prin-

cipais agentes anestésicos e pré-anestésicos utilizados em caes e gatos.

Quadro 4. Principais agentes anestésicos e pré-anestésicos utilizados em caes e gatos

Dosagem média

Farmaco e classificagao

(mg/kg)
Acepromazina Tranquilizante 0,05a0,1 IM, IV | Comercializado a 0,2% e 1%.
Sedativo, ansiolitico, anal- 1a2 IM, IV | Util também quando associado com a cetamina.
Xilazina geésico e miorrelaxante cen-
tral
Benzodiazepinico com efei- IV, IM | Potencializa o efeito dos anestésicos gerais.
Midazolam to sedativo, hipnético e am- 0,2a1 Apresentagdo: 1 e 5mg/ml. Util em associacao
nésico com tranquilizante.
Benzodiazepinico com acao IV, IM | Aplicacdo IM é dolorosa. Util em associagdo com
Diazepam ansiolitica e relaxante mus- 02a1 tranquilizante.
cular.
Anestésico dissociativo IV, IM [ Indicado na MPA de animais agressivos ou com
Cetamina 5a 20 dor. Isolado causa efeitos indesejaveis. Associar
a relaxante muscular de agao central.
Tiopental sédico Anestésico geral 5320 v Uso exclusivo por via IV,.agao rapida (15 a 30 se-
gundos). Usar preferencialmente MPA antes.
Pentobarbital Anestésico geral 15a30 IV, IP | Uso IP para neonatos, agdo maxima em 2 a 3 min.
Propofol Anestésico geral 4a10 v Uso exclusivo por via IV.
. S Bloqueador neuromuscular Dosagem depende v Nunca utilizar isoladamente.
Atracurio, succinilcolina, do
vecurénio, pancurdnio,
otc bloqueador
' Escolhido
Halotano, isofluorano, Anestésicos gerais inalato- 1.5 CAM Inala- | Ideais para manutengéo de anestesia geral.
sevofluorano rios ’ téria
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Para garantir o bem-estar dos animais, o controle da dor € imprescindivel. O emprego de técnicas anestésicas
apropriadas para a realizagdo de procedimentos cruentos é apenas um dos passos para que se obtenha o controle
da dor. Entretanto, a administracdo de farmacos analgésicos em todo o periodo perioperatorio é fundamental para se
assegurar analgesia e bem-estar adequados.

Deve-se considerar que a dor pode estar presente em outras situagées que nao envolvam a manipulacao cirur-
gica, como procedimentos de coleta de material, Ulceras de estresse, traumas, entre outras. Desta maneira, principal-
mente os responsaveis pelos animais, os técnicos e os membros das CEUAs, devem estar sempre atentos para prever

as situagdes que possam desencadear a dor e planejar o tratamento apropriado.
5.4.2.1. Importancia do controle da dor

Independente dos aspectos ético e moral, a dor deve ser evitada sempre. O estimulo simpatoadrenal provocado
pela dor ocasiona diferentes efeitos em varios 6rgaos, tais como: o coragdo, pulmdes, o trato gastrointestinal, podendo
afetar inclusive a imunidade. Assim, o animal com dor pode apresentar taquicardia, hipertensao, arritmias, diminuicao
da capacidade residual funcional, hipoxemia e hipercapnia, retengao urinaria, ileo paralitico, ulceras, catabolismo pro-
teico exagerado, disturbios de coagulacao entre outras alteragdes. Essas alteragdes se manifestam tanto na dor aguda
quanto na dor cronica.

Nos estudos nos quais 0 animal deva ser avaliado por um periodo de tempo apos o procedimento cirurgico, a
presenca da dor no periodo pos-operatorio compromete a recuperagao em decorréncia do catabolismo proteico exa-
gerado, inapeténcia, e das demais manifestagdes ocasionadas pela dor. Outro aspecto a ser considerado € que as

alteracbes causadas pela dor podem confundir o resultado de um estudo.
5.4.2.2. Diagnostico da dor

O diagnéstico da dor pode ser particularmente dificil em alguns animais e em determinadas ragas. Alguns ani-

mais sao mais agitados, outros, mais amedrontados, e as respostas ao estimulo doloroso podem variar extremamen-
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te nestas situagdes. A literatura oferece inumeras ferramentas que nos auxiliam a identificar a dor em céaes e gatos.
Diferentes tabelas com pontua¢dées que englobam a analise minuciosa do comportamento do animal, aliadas a nos
trabalhos cientificos alteragcdes de parametros vitais e alteragdes posturais sao utilizadas. As escalas validadas para

avaliacdo da dor sédo da University of Glasgow (http://www.newmetrica.com/cmps) em cées e da UNESP-Botucatu

(http://animalpain.com.br/pt-br/avaliacao-da-dor-em-gatos.php) em gatos.

Para o correto tratamento da dor, € imprescindivel a sua avaliacido e mensuragao para que o efeito do tratamen-
to possa ser constantemente analisado e reformulado ou reajustado, quando necessario. De qualquer forma, a dor do
animal deve ser considerada sempre em relagdo ao tipo de procedimento cirurgico realizado ou a extens&o do trauma.
Em muitas ocasides, sera baseado nestas informagdes que o tratamento da dor sera prescrito. Aidade € outro fator que
pode influenciar na forma como o animal demonstra ou reage a dor. Geralmente, nos extremos de idade, a manifesta-
¢ao da dor tende a ser mais exacerbada com os animais vocalizando e se agitando muito mais intensamente, quando
comparados aos animais adultos.

Apos determinar o grau de dor é realizada a escolha do melhor esquema analgésico. Entretanto, deve-se estar
sempre atento ao fato que cada animal apresenta uma resposta muito individual aos agentes farmacologicos, sendo

necessaria a reavaliagao constante do quadro doloroso e readequagao de doses e medicamentos, quando necessario.
5.4.2.3. Tratamento da dor

Idealmente, os analgésicos devem ser administrados no periodo periope