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CAPITULO 1 - CONSIDERACOES GERAIS

1 INTRODUCAO

A anestesiologia € uma das &areas da medicina que mais tem se
desenvolvido nos Uultimos anos devido ao interesse dos profissionais com a
qualidade da anestesia fornecida aos seus pacientes e as possiveis repercussoes
sisttmicas. Na medicina veterinaria, a anestesia local se popularizou apés a
descoberta dos anestésicos locais durante o século XX e, atualmente, a anestesia
neuraxial € uma alternativa principalmente para pacientes de risco (FANTONI &
CORTOPASSI, 2002).

A anestesia subaracnoidea consiste na inje¢cdo de anestésicos locais no
espaco subaracnoideo, diretamente no liquido cefalorraquidiano (LCR) (SCHMIDT
et al., 2009), produzindo excelente bloqueio anestésico com a administracdo de
doses relativamente pequenas de anestésicos locais (HOCKING & WILDSMITH,
2004). No entanto, € um procedimento mais invasivo do que a injecéo epidural e foi
relacionada com maior risco de lesdo neurolégica, pelo traumatismo direto da
agulha em estruturas nervosas e de cefaleia pés-puncdo (VAN ZUNDERT et al.,
2007; BEECROFT, 2009).

Dessa forma, a anestesia epidural, quando comparada com a
subaracnodidea, é um procedimento mais seguro e com menor risco de lesdes
neuroldgicas, pois o anestésico local é depositado no espacgo epidural localizado
acima das meninges, resultando em bloqueio das raizes sensitivas e motoras dos
nervos espinhais (HALL et al., 2001).

Diversas substancias podem ser administradas pela via neuraxial como
as solugbes que possuem densidade maior do que a do liquido cefalorraquidiano
(LUI et al., 1998). Essas solu¢cdes sdo chamadas de hiperbaricas e podem se
deslocar no espaco subaracnoideo, em fungcdo da posicéo do paciente (PITKANEN
& ROSENBERG, 2003), proporcionando bloqueio mais limitado e, portanto, com

menos efeitos adversos do que as solucdes consideradas isobaricas (HOCKING &



WILDSMITH, 2004). Apesar de, na medicina, ser considerada ha décadas uma
técnica de anestesia e analgesia segmentar, segura e com efeitos cardiovasculares
minimos (IMBELLONI et al, 1989), a anestesia hiperbarica tem sido pouco
explorada na medicina veterinaria.

Adicionalmente, em humanos, diminuindo-se a dose das solucbes
hiperbéricas aplicadas via subaracnoidea e mantendo o paciente em decubito
lateral por determinado periodo, também é possivel a realizagdo de bloqueio
unilateral (IMBELLONI et al., 2007a).

A via epidural também tem sido bastante empregada em humanos para
administracao de farmacos, de forma continua ou em doses mudltiplas, por meio da
utilizacdo do cateter epidural, evitando-se puncdes repetidas. Em animais, apesar
do uso crescente da aplicacdo de farmacos pela via epidural, o cateter ainda é
pouco utilizado (HANSEN, 2001).

Assim, este estudo foi realizado com a proposta de desenvolver um
modelo de cateter totalmente implantado em cées, para a administracdo mdultipla ou
repetida de farmacos por periodo prolongado, sem a necessidade de realizacédo de

curativos ou bandagens para a protecao do dispositivo.



2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Anestesia epidural

A anestesia epidural, também chamada de peridural ou extradural, &
empregada desde o inicio do século XX (FRANCO & DIz, 2000). Foi descrita por
Sicard e Catheline em 1901 e se popularizou apds a introducdo dos anestésicos
locais do tipo amida e com o uso dos cateteres epidurais no final da década de 60
(FISCHER & CHAUDHARI, 2006).

Na medicina veterinaria a injecdo de farmacos por via epidural passou a
ser mais utilizada a partir de 1950, tanto na América do Norte como na Europa, mas
caiu em desuso nos anos seguintes, devido ao advento e popularizagdo de técnicas
com anestésicos injetaveis e inalatérios. Contudo, na década de 80, apos o
reconhecimento das acfes analgésicas dos opioides na medula espinhal, a injecéo
de farmacos pela via epidural, para obtencéo de anestesia e analgesia intra e pés-
operatéria, ressurgiu como uma importante ferramenta para a medicina veterinaria
(VALVERDE, 2008).

Atualmente, € uma alternativa naqueles pacientes nos quais a anestesia
geral pode nédo ser segura devido a fatores como gestacéo, idade (neonatos ou
pacientes idosos), obesidade e alteracbes nos sistemas renal, hepatico ou
pulmonar (HALL et al., 2001; MACEDO et al., 2010).

A anestesia epidural € um procedimento considerado invasivo e que
requer treinamento para sua execuc¢do. Caso nao seja realizada adequadamente
pode causar eventos adversos graves pelo traumatismo direto da agulha nas
estruturas nervosas. Outros efeitos indesejaveis, como dificuldade respiratoria,
infec¢des, hipotensdo e hipotermia, também tém sido relatados (FISCHER, 2009).

Para sua realizacdo, a agulha penetra no canal epidural, ndo atingindo as
meninges. A solugdo de anestésico local injetada permanece ao redor da dura-
mater, dispersando-se rostral e caudalmente no espaco epidural, bloqueando as
raizes sensitivas e motoras dos nervos espinhais (HALL et al., 2001). A partir do

espaco epidural o anestésico é sequestrado pelos depdsitos locais de gordura e



posteriormente liberado para a circulagdo sistémica; absorvido pelos vasos do
espaco epidural; e difundido para o liquido cefalorraquidiano (LCR) e medula
espinhal, apés atravessar a dura-mater (PASIN & SCHNATH, 2007).

A eficacia analgésica dos farmacos administrados por via epidural ainda
€ discutivel, principalmente devido a falta de uniformidade na sua distribuicéo
(CREWS, 2000). Sabe-se que a dispersdo dos analgésicos e dos anestésicos
pode ser influenciada pelas caracteristicas farmacoldgicas e volume administrado
dessas substancias, por fatores individuais e por fatores relacionados a execugao

da técnica (VISSER, 2007).

2.1.1 Fatores que influenciam na extensao do bloqueio epidural

a) Relativos ao paciente

A quantidade de gordura e a distribuicdo de plexos vasculares e
linfaticos epidurais influenciam a cinética e os efeitos das substancias
administradas por esta via (LEE et al.,, 2001). Dessa forma, a segmentacdo do
canal epidural e a gordura existente entre o ligamento flavo e a dura-mater podem
levar & distribuicdo desigual quando se administram volumes pequenos (SPIEGEL
etal., 2009).

Alteracdes anatdmicas, como cifose e lordose, também podem alterar a
disperséo do anestésico (PITKAEN & ROSENBERG, 2003). Do mesmo modo, com
0 avancar da idade, pode ocorrer diminuicdo da permeabilidade das meninges e
reducdo das aberturas dos forames intervertebrais (LEE et al., 2001), o que pode
contribuir para aumentar a extensdo e a intensidade do bloqueio epidural em
pacientes idosos (CAMERON et al.,1981).



b) Relativos a técnica

A puncédo epidural poder ser executada nas regides sacral, lombar,
toracica e cervical. No entanto, o bloqueio lombossacro é o mais realizado em
pequenos animais e comumente indicado para procedimentos cirdrgicos
retroumbilicais (ROCHA & MASSONE, 2006).

Poucos estudos comparam a dispersdo lombar e toracica dos
anestésicos administrados por via epidural, ndo sendo seguro extrapolar dados
sobre a dispersao na primeira para a segunda. Isso porque essas regides possuem
diferencas anatbmicas e a técnica para realizacdo da anestesia epidural em cada
local € diferente (VISSER et al., 2008).

Nos cées existem diferencas entre a altura das vértebras L7 (mais baixa)
e T12 (mais alta) o que produz uma inclinacéo ascendente no espaco epidural. Esta
caracteristica, supostamente, poderia dificultar a dispersdo cranial da solugédo
anestésica aplicada no espaco lombossacro, caso 0s animais estejam em decubito
esternal. No entanto, essa hipotese nao foi confirmada apds estudar a disperséo
cranial de uma solucdo de iohexol e azul de metileno e observar auséncia de
relacdo entre a inclinagcdo do canal vertebral e a dispersao cranial da solugéo (SON
etal, 2011).

A disperséo de substancias injetadas no espaco epidural também pode
ser influenciada pelas pressbées das cavidades toracica e abdominal, que sao
transmitidas pelos forames intervertebrais para o canal vertebral (BROMAGE,
1975). No homem o espaco epidural toracico esta sob a influéncia da presséo
negativa exercida pelos 6rgéos toracicos. Por isso, quando administrados na regiao
lombar (L2-L3), os anestésicos se espalham mais facilmente em sentido cranial do
gue em sentido caudal (BROMAGE, 1975). A injecéo toracica média de volumes
reduzidos de anestésico local promove bloqueio discreto, mas com dispersao
segmentar elevada (MACINTOSH & MUSHIN, 1947). Dessa forma, quando
administrados em diferentes regiées da coluna vertebral toracica (alta C7-T2, média
T2-T6 e caudal T6-L1) os anestésicos locais se dispersam de maneira diferenciada

no homem.



A respeito da dispersao dos anestésicos no liquido cefalorraquidiano
apos anestesia subaracnodidea, as diferencas entre as espécies séo tdo grandes
que ndo permitem a extrapolacdo dos dados obtidos em animais para seres
humanos ou vice-versa (GREENE, 1985).

- Uso de cateter epidural

O cateter epidural se tornou uma opcdo para inducdo do bloqueio
epidural (STEFFEN et al., 2004). Seu emprego diminui os riscos de lesdo com
injecdes repetidas (DeROSSI et al., 2010; NATALINI, 2010); de puncao acidental
subaracnoidea, de injec&o intravascular (SPIEGEL et al., 2009) e permite fracionar a
dose de anestésico a ser administrada (IMBELLONI et al., 2010). O sucesso na
implantagéo do cateter depende de fatores como o comprimento do cateter inserido
no espaco epidural, o tipo de cateter, a idade do paciente e a técnica utilizada
(BOSENBERG, 1999). Os cateteres podem ser mantidos em equinos por varios
dias desde que sinais de infeccdo ou compressdo da medula ndo estejam
presentes (NATALINI 2010). DeROSSI et al. (2005) relatam a permanéncia de
cateter epidural em bovinos por 4 a 6 semanas sem observagao de complicagbes
como: falhas no bloqueio, dobras ou ruptura do cateter.

Atualmente, estdo disponiveis cateteres epidurais com corpo rigido, o
que facilita a sua introducdo no espaco epidural, e os cateteres flexiveis que
minimizam o risco de puncéo intravascular ou subaracnoidea indesejada (SPIEGEL
et al., 2009). Dentre os cateteres flexiveis, existem aqueles com um unico orificio na
extremidade e 0s que possuem somente orificios mdltiplos laterais. Teoricamente,
um cateter que permita a distribuicdo uniforme do anestésico seria mais eficiente
como, por exemplo, os cateteres com extremidade ocluida e mditiplas saidas.

Quanto ao comprimento, o cateter ndo deve ser inserido mais do que 30
cm em equinos, para evitar torcoes ou dobras (ROBINSON & NATALINI, 2002). No
homem, essa medida varia de quatro a seis centimetros, sendo que a insercéo de

uma extensao maior ou menor pode resultar em analgesia inadequada (BEILIN et



al., 1995; D’ANGELO et al., 1996). Caso ele seja introduzido menos do que quatro
centimetros ha risco do cateter sair do espaco epidural em funcdo da movimentagcao
do paciente (FISCHER & CHAUDHARI, 2006). Por outro lado, a introdugéo de mais
de seis centimetros pode causar deslocamento lateral do cateter na coluna vertebral
(AFSHAN, 2011) ou mesmo, pelo forame intervertebral (FISCHER & CHAUDHARI,
2006), incrementando a probabilidade de bloqueio unilateral ou cateterizagao
venosa acidental (BEILIN et al., 1995). Em bovinos ja foi relatada a insercao de 48
cm de cateter no espaco epidural por DeROSSI et al., (2010) e 17 cm em cées por
WILLIAMS et al., (1994) sem intercorréncias como deslocamento, dobra do cateter
ou analgesia inadequada.

O posicionamento correto do cateter epidural é importante para o
sucesso da analgesia epidural (TANAKA, 1993). O desvio lateral da extremidade do
cateter pode exigir maior volume de anestésico local para se alcancar bloqueio
sensitivo semelhante ao obtido por meio de um cateter posicionado na linha média
da coluna vertebral, pois 0 desvio aumenta o risco de extravasamento lateral, ao
invés de promover dispersao rostral (TISO et al., 1993). Da mesma forma, caso o
cateter fique posicionado ventralmente a medula espinhal pode ocorrer bloqueio
unilateral sensitivo e motor mais duradouro do que o normal. Por outro lado, com o
posicionamento dorsal, pode ocorrer bloqueio sensitivo unilateral mais intenso
(FREIRE et al., 2010).

HOGAN (1999) afirma que o posicionamento do cateter € a maior causa
de assimetria do bloqueio anestésico. Porém, outros fatores como a presenca de
bolhas de ar no limen do cateter (DALENS et al., 1986) e as barreiras fibrosas
epidurais (FUKUSHIGE et al., 1997) também influenciam na simetria do bloqueio.

As complicacBes relacionadas ao uso do cateter epidural sdo raras e
incluem migracao intravascular (MANION & BRENNAN, 2011) ou subaracnoidea
(CHOW et al., 2011), trauma de medula espinhal e raizes nervosas, hematomas
(DAVIGNON et al., 2008), meningite, infec¢ao superficial de pele (DARCHY et al.,
1996) e abscesso epidural (GREWAL et al., 2006).

A contaminacdo pode ocorrer a partir da extremidade exposta, para

posteriormente disseminar-se ao longo do cateter; pela introdugédo de bactérias no



espaco epidural durante a puncdo com a agulha ou na passagem do cateter; pela
disseminacédo de infeccdes locais ou sistémicas; ou pela administracdo de solucdes
contaminadas (DARCHY et al., 1996).

O risco de infecgdo aumenta conforme o periodo de uso do cateter,
podendo se aproximar dos indices de infeccao para cateter intravascular nos casos
de permanéncia por tempo prolongado (GREWAL et al., 2006). O Staphylococcus
epidermidis (McNEELY et al., 1997; STEFFENS et al., 2004) e o Staphylococcus
aureus séo os agentes mais comumente identificados na cultura do cateter epidural
(MISHRA et al., 2000).

Os sinais de infeccao do espaco epidural incluem febre, leucocitose, dor
a aplicacdo do farmaco e fluxo retrégrado do farmaco injetado com acumulo no
tecido paravertebral (DUPEN, 1998). Dessa forma, se ha suspeita de infec¢do de
pele ou do cateter, deve ser realizada cultura bacteriana e, dependendo do
resultado, o cateter deve ser removido e 0 paciente tratado com antibiético
sistémico (SKARDA & TRANQUILLI, 2007).

- Posicionamento do paciente

A distribuicdo do bloqueio epidural ndo é influenciada pelo efeito da
gravidade ao mudar a posi¢cédo do paciente humano. Todavia, girando-se o bisel da
agulha de Tuohy 45° na direcdo do lado que se deseja bloquear e introduzindo um
cateter 3 a 4 cm cranialmente no espaco epidural, obtém-se bloqueio unilateral
(BORGHI et al., 2004).

Para a anestesia epidural bilateral os cdes devem ser mantidos em
decubito esternal e para obtencdo de bloqueio unilateral, o animal deve ser
posicionado em decubito lateral com o lado que se deseja bloquear voltado para
baixo, para que a gravidade auxilie na deposi¢cdo do anestésico no canal vertebral,
para o lado do decubito (JONES, 2001).

O periodo ideal de manutencdo do decubito lateral para se obter

anestesia unilateral pode ser influenciado pela dose e volume de anestésico local.



No entanto, a maioria dos autores sugere 15 a 20 minutos de decubito lateral
(CASATI & FANELLI, 2004). Quando altos volumes de anestésicos locais séo
injetados pela via subaracnoidea, no homem, ocorre migragdo contralateral
clinicamente relevante, mesmo mantendo o decubito lateral do paciente por até uma
hora (POVEY et al., 1989). VALVERDE et al. (2008) relataram que quando os caes
permanecem em decubito lateral ocorre maior dispersdo para o lado dependente.
Contudo, o aumento da pressao no interior do canal epidural parece ser mais
importante do que a gravidade ou a posicédo do paciente na dispersédo do blogueio
anestésico. Essa hipotese foi confirmada por SON et al. (2010) que, apos a injecao
de contraste epidural em cdes mantidos em decubito esternal, ndo observaram
maior acumulo da substancia na superficie ventral do canal epidural, sugerindo nao

haver correlacéo entre a gravidade e a disperséo do contraste.

c) Relativos ao tipo de substancia administrada no espaco epidural

De acordo com PASIN & SCHNATH (2007), os anestésicos locais e 0s
opioides séo as substancias mais administradas no espaco epidural em dose Unica
ou em infusdo continua.

A acao dos anestésicos locais ocorre pelo bloqueio dos canais de sédio
voltagem-dependentes, impedindo a geracédo e conducdo dos potenciais de acao
promovendo bloqueio sensorial, autonémico e motor de forma reversivel (PASIN &
SCHNATH, 2007). Seus efeitos sdo decorrentes das propriedades fisico-quimicas
de cada farmaco e da capacidade destes para se ligarem as proteinas plasmaticas
(LEBEAUX, 1973).

A lidocaina é o anestésico local mais comumente usado em pequenos
animais. E uma base fraca, pouco hidrossolavel, tem inicio de ac&o rapido e, por se
ligar menos as proteinas plasmaticas, produz efeito de curta duracdo (VALVERDE,
2008). Quando administrada pela via epidural, promove reducdo da dor pés-
operatéria e diminui 0 consumo de anestésicos volateis e de opioides no periodo

trans-cirargico. Devido a absorcéo sistémica e, dependendo da dose administrada,
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podem ocorrer efeitos adversos no sistema nervoso central e no sistema

cardiovascular (OLIVEIRA et al., 2010).

- Dose, volume e concentracdo das solucgdes

Alguns fatores como a dose (mg/kg), a concentracdo e o volume total de
anestésico local tém influéncia na dispersdo das substancias no espaco
subaracnoideo e, comumente, sao interdependentes (GREENE, 1985). Segundo
VEERING & STIENSTRA, (1998) aumentando-se somente a dose do anestésico
local ndo ha aumento na dispersao cranial, mas o tempo de bloqueio sensitivo é
prolongado tanto para solucdes isobaricas como para solugdes hiperbaricas
aplicadas por via subaracnoidea.

FREIRE et al. (2010) avaliaram a extenséo do bloqueio sensitivo apds a
injec@o epidural de diferentes doses de bupivacaina isobarica marcada com azul de
metileno em cédes e observaram que com doses maiores do anestésico, o bloqueio
foi mais rostral.

De acordo com WETMORE & GLOWASKI (2000) a disperséo cranial do
bloqueio € determinada pelo volume da substancia injetada, mas depende também
da concentracao, velocidade de injecao, direcdo do bisel da agulha e dimensao do
espaco epidural.

Os anestésicos locais em concentracdo elevada produzem bloqueio
mais consistente e de inicio mais rapido. No homem, a lidocaina a 2% num volume
de 10mL produziu bloqueio sensitivo mais intenso do que 20 mL de lidocaina a 1%
(SAKURA et al., 1999). Comportamento semelhante foi observado em cées que
receberam ropivacaina em concentracdes diferentes (0,5% ou 0,75%). Nesse
estudo, a maior concentracdo de ropivacaina produziu taxas maiores de anestesia

completa que o mesmo anestésico na concentracédo de 0,5% (DUKE et al., 2000).
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- Baricidade das solucgdes

A baricidade de uma solucdo é definida como a relacdo entre a
densidade da solucdo e a densidade do LCR a 37°C (GREENE, 1985;
BLOMQVIST & NILSSON, 1989). As solucdes hiperbaricas podem ser obtidas pela
associacao de volumes iguais de anestésicos locais com dextrose ou solucao
salina hipertdénica (YOUNG et al., 1988; HOCKING & WILDSMITH, 2004).

Quando administradas por via subaracnoidea, as solugdes hiperbéaricas
de anestésicos locais, por serem mais densas que o LCR, produzem bloqueio mais
previsivel e resultam em maior difusdo da solugcdo por acdo da gravidade ao
contrario das solucdes isobéaricas que sdo menos previsiveis e apresentam maior
variabilidade (HOCKING & WILDSMITH, 2004).

De ROSSI et al. (2005) estudaram a duracéo da analgesia e do bloqueio
motor promovidos pela administra¢édo epidural caudal de lidocaina isobarica a 2% e
de lidocaina hiperbarica a 5% em equinos. Esses autores observaram que a
lidocaina hiperbarica a 5% produz blogueio sensitivo de laténcia curta, mais
duradouro e mais extenso. O bloqueio motor foi menos intenso e de menor duragao
comparado ao grupo que recebeu lidocaina isobarica a 2%.

A baricidade das solugbes tem influéncia na dispersdo dos anestésicos,
no espaco subaracnoideo no homem. Quanto maior a baricidade do anestésico
local, maior é a dispersdo e mais previsivel é a distribuicdo do bloqueio (KAYA et
al., 2004). As solucdes de menor baricidade induzem bloqueio sensitivo menos
extenso (SANDERSON et al., 1994).

IMBELLONI & CARNEIRO (1999b) estudando a dispersédo de volumes
iguais de lidocaina hiperbarica em concentragbes de 2% e 1,5%, no homem em
decubito lateral, observaram analgesia maxima em dois segmentos vertebrais
acima do local de aplicacdo, maior duracdo do bloqueio sensitivo e hipotensao
arterial mais acentuada para lidocaina hiperbarica a 2%.

A lidocaina hiperbarica a 5%, aprovada para a anestesia subaracnoidea
e indicada para procedimentos cirdrgicos de curta duracdo (SCHNEIDER et al.,

1993), passou, no inicio da década de 1990, a ser associada com a sindrome da
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cauda equina, quando empregada na anestesia espinhal continua com o uso de
microcateteres na regiao lombar no homem (LAMBERT & HURLEY, 1991).

Posteriormente, seu uso também foi associado a déficits neurolégicos
transitérios em pacientes humanos mantidos em posicao de litotomia apds injecéo
tnica com agulha espinhal tipo Whitacre, calibres 24G ou 25G (SCHNEIDER et al.,
1993). CARPENTER (1995) explicou que a posigao de litotomia facilita a ocorréncia
de sintomas neurolégicos porque alonga as raizes nervosas, o que diminui o fluxo
sanguineo local e aumenta a vulnerabilidade aos anestésicos de alta concentracao.

Em cées ndo foram observadas alteracdes clinicas ou histolégicas na
medula espinhal ap6s administracdo subaracnoidea Unica de lidocaina hiperbarica
a 5%, através de agulha tipo Quincke. Por outro lado, a administragédo de lidocaina
hiperbarica em concentracbes de 7,5% ou maiores ocasionou alteracdes
histol6gicas como necrose na superficie da medula espinhal (PIRES, 2006).

Estudos sobre a neurotoxicidade ou sintomas neuroldgicos transitorios
sdo mais frequentemente realizados para investigar anestesia subaracnoidea e ndo
epidural. KIRIHARA et al. (2003) realizaram o primeiro estudo para determinar a
neurotoxicidade de um anestésico local administrado via epidural e compara-la com
a observada ap6s administracdo subaracnoidea. Esses autores demonstraram
efeitos deletérios na medula espinhal somente nos animais que receberam o

anestésico via subaracnoidea.

2.2 Anestesia subaracnoidea

A anestesia subaracnoidea, também chamada de intratecal ou
raquianestesia, consiste na injecdo de anestésicos locais no espaco
subaracnoideo, diretamente no LCR. Possui inicio previsivel, induz blogueio intenso
e completo, com menos potencial para intoxicacdo, devido a menor concentracéo
de anestésicos locais utilizada (SCHMIDT et al., 2009).

No homem esta técnica foi realizada inicialmente por August Bier em

1898 e foi bastante utilizada até 1950, quando seu uso diminuiu com o surgimento
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da anestesia geral e o relato de dois casos de paraplegia. Em 1970 a técnica
recuperou sua popularidade apés o desenvolvimento da agulha de Whitacre (ou
ponta de lapis), que reduziu a incidéncia de cefaleia pds-puncao, e é amplamente
utilizada até hoje (BEECROFT, 2009).

As desvantagens da anestesia subaracnoidea incluem menor tolerancia
do espaco subaracnoideo as infeccdes bacterianas e a neurotoxicidade dos
farmacos, em relacdo ao espaco epidural (CREWS, 2000); maior risco de lesédo
pelo traumatismo direto da agulha nas estruturas nervosas; e a possibilidade de
ocorréncia de cefaleia pos-puncdo em humanos (BEECROFT, 2009). O maior
desafio da técnica € controlar a dispersdo do anestésico local no LCR, de modo
que se forneca bloqueio adequado para a situagcéo desejada, tanto em extensao
como em intensidade, sem que aumente o risco de complicacbes por bloqueios
muito extensos (HOCKING & WILDSMITH, 2004).

2.2.1 Anestesia subaracnoidea hiperbarica

A anestesia hiperbarica permite controlar a propagacdo do anestésico
local hiperbérico no espaco subaracnoideo de acordo com a posi¢édo do paciente,
resultando em diferentes padrbes de dispersdo anestésica (PITKANEN &
ROSENBERG, 2003). Para humanos em posicédo sentada a gravidade propicia a
descida da solucdo hiperbérica, enquanto que solu¢des hipobéaricas ascendem em
relacéo ao ponto de injecédo (LUl et al. 1998).

No entanto, quando solucbes hiperbaricas sdo administradas aos
pacientes na posicdo horizontal ou em decubito lateral, a dispersdo é
significativamente diferente e ocorre em sentido cranial, pela influéncia da gravidade
nas curvas do canal vertebral (GREENE, 1985). Assim, ao comparar doses iguais
de bupivacaina isobarica e hiperbarica, observa-se dispersdo mais cranial da
solucdo hiperbarica em pacientes mantidos em posicao horizontal IMBELLONI et
al., 1989; VAN GESSEL et al., 1991). Consequentemente, bloqueios mais extensos

terminam mais rapido, pois a droga é mais diluida no liquido cefalorraquidiano
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atingindo mais rapido concentracdes que ndo fornecem anestesia (VEERING &
STIENSTRA, 1998).

Adicionalmente, a duracdo da anestesia varia com a densidade das
solu¢gbes empregadas, sendo que solu¢des hipobéricas produzem analgesia mais
longa, seguidas pelas isobaricas e, finalmente, as hiperbaricas (VEERING &
STIENSTRA, 1998).

IMBELLONI & CARNEIRO (1999a) comparando a eficacia analgésica de
doses iguais de lidocaina a 2% isobarica com lidocaina a 2% hiperbarica
encontraram dispersdo mais cranial para a solucdo hiperbarica, ndo havendo
diferenca no inicio e duracao do bloqueio sensitivo e motor. Ja STAMATIOU et al.
(2006), comparando a duracdo do bloqueio sensitivo de doses iguais de
bupivacaina hiperbéarica a 0,5% e isobarica a 0,5%, encontraram maior duracao
para o bloqueio sensitivo com o0 uso de bupivacaina isobarica. O autor também
atribuiu o efeito mais curto da bupivacaina hiperbarica a maior dispersao cranial
desse farmaco.

ABDELMONEM et al. (2011) estudaram a eficacia anestésica e a
estabilidade cardiovascular da bupivacaina hiperbéarica a 0,5% subaracnoidea em
diferentes regides da coluna vertebral. No grupo | foram aplicados 7,5 mg do
anestésico em T12-L1 e no grupo Il foram aplicados 15 mg na regido de L3-L4.
Apesar de ndo ter havido diferencas significativas, os resultados mostraram
maiores alteracbes hemodinamicas no grupo Il, além de bloqueio anestésico mais
cranial e duradouro com o volume alto de anestésico hiperbarico.

Diante do exposto, em humanos, a anestesia hiperbarica subaracnoidea
permite controlar a dispersao das solu¢des no liquido cefalorraquidiano e, quando
aplicada aos pacientes na posicdo horizontal se difunde mais extensivamente em
direcéo cranial do que as solucdes isobaricas. Com isso, ocorre maior distribuicdo
subaracnoidea dessas solugcbes e, consequentemente, menor concentracao,
diminuindo o periodo de duragdo da anestesia. Portanto, na posicdo mencionada,
essas solugcdes produzem um nivel de bloqueio mais alto com menor duracédo do

que as solugbes isobaricas. No entanto, o assunto ainda é controverso e a literatura



15

também mostra duracdo semelhante de bloqueio sensitivo utilizando solucdes

isobaricas ou hiperbaricas de anestésicos locais.

2.3 Anestesia/analgesia segmentar

O bloqueio seletivo de um ou mais nervos espinhais € denominado
analgesia segmentar (OTERO, 2005) produzindo dessensibilizacdo de uma area
restrita com menor incidéncia de alteracdes cardiovasculares e de duragdo mais
prolongada, devido ao maior contato do anestésico local com o ramo nervoso.
(VEERING & STIENSTRA, 1998). Quando realizada na regido toracolombar ou
toracica, produz bloqueio motor menor por ndo envolver as raizes nervosas

lombossacrais (VAN ZUNDERT et al., 2007).

2.3.1 Anestesia/analgesia segmentar epidural

A anestesia segmentar epidural é uma boa alternativa para
procedimentos cirlrgicos na regido toracolombar, analgesia toracica apos
toracotomia e fratura de costelas (PRIVADO et al. 2004; GOULART, 2005).

Quando empregada na regido toracica, a anestesia epidural permite o
bloqueio de arcos reflexos nociceptivos e pode exercer efeitos benéficos, reduzindo
ou eliminando a alteracdo das funcdes dos o6rgdos susceptiveis ao estresse
(BRODNER et al.,1997). Também induz simpatectomia segmentar provocando
efeitos inotropicos e cronotropicos negativos, diminui o risco de arritmias e
hipertensdo arterial, evita 0 aumento do consumo de oxigénio pelo miocéardio e
previne isquemias (CLEMENTE et al., 2008). Adicionalmente, melhora a perfuséo
coronariana, diminui o ténus vascular pulmonar, regula a perfusdo esplénica e renal
e melhora o retorno venoso, o que € uma vantagem para pacientes com alteracées

cardiacas (BRACCO, 2008).
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Em caes foram estudados os efeitos da anestesia segmentar epidural
toracica sobre a isquemia do miocardio apoés ocluséo das coronarias (DAVIS et al.,
1986); sobre a perfusédo esplancnica (MEISSNER et al., 1999); sobre a performance
dos musculos intercostais (SUGIMORI, et al., 1993); seus efeitos eletrofisioldgicos
cardiacos e hemodinamicos (HOTVEDT et al., 1984) e seus efeitos sobre a
recuperacdo funcional do miocardio em caes conscientes (ROLF et al., 1996) ou
anestesiados com propofol (ROLF et al., 1997).

No homem o bloqueio acima de T8 aumentou a probabilidade da
ocorréncia de hipotensdo, sendo que acima de T4 pode causar bradicardia por
inibicdo das fibras simpéticas cardiacas, incrementando o quadro de hipotensao.
Invariavelmente, qualquer bloqueio acima de T10 interferiu na fungdo dos musculos
intercostais, comprometendo a funcdo respiratéria (BEECROFT, 2009). Ainda em
pacientes humanos, o bloqueio peridural toracico alto (T2-T3) acomete as raizes do
plexo braquial (C4-C5-T1-T2), dentre as quais algumas sao responsaveis pela
formacdo do nervo frénico (C3-C4-C5). No entanto, avaliacbes espirométricas da
dindmica respiratoria indicaram testes pulmonares pouco diminuidos ou inalterados
(STEVENS et al.,, 1998). J& em cées, FLORIANO et al. (2010) demonstraram
depressao respiratoria apos bloqueio de T1-T2, em razdo da redugéo do ténus do
nervo frénico, sendo necessaria a utilizacao de ventilacdo controlada.

A anestesia epidural tordcica promove analgesia melhor do que a
administracdo de opioides sistémicos, mas também é associada com efeitos
adversos (MANION & BRENNAN, 2011), como a sindrome de Horner, que ocorre
devido ao bloqueio das fibras simpaticas que emergem das vertebras T1 a T3
(BOSMANS et al., 2009). Por fim, um dos fatores que ainda limita o uso da técnica

epidural toracica é o receio de sequelas neuroldgicas.

2.3.2 Anestesia/analgesia segmentar subaracnoidea

IMBELLONI et al. (2009) citam que a anestesia segmentar

subaracnoidea foi primeiramente realizada em pacientes humanos em 1954
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utilizando-se pequenas doses de anestésico local depositado em T12, o que
resultou em bloqueio preferencial das raizes sensitivas sem alteracdes sistémicas.
Assim, quando a dor esta limitada ao térax, pode ser efetuada a anestesia
subaracnoidea segmentar com anestésicos locais sem que a fungdo motora dos
membros inferiores no homem seja afetada (KURIHARA et al., 2008).

SKARDA & MUIR (1981) descreveram a realizagdo de anestesia
subaracnoidea segmentar uni ou bilateral entre T9 e L4 em bovinos sem bloqueio
motor completo. Dessa forma, observa-se que o uso de pequenas doses em
puncdes toracicas permitem a segmentacdo da raquianestesia (VAN ZUNDERT et
al., 2007). Anestesia segmentar sem bloqueio motor ou desconforto respiratorio foi
realizada com sucesso abrangendo os dermatomos T3-L5 em humanos, apos
puncdo subaracnoidea em T10 e a administracdo de pequenas doses de
bupivacaina 0,5% acrescida de sulfentanil (VAN ZUNDERT et al., 2006).

A reducado da dose dos anestésicos locais associada ao decubito lateral
também pode restringir a anestesia a um dos lados, resultando em anestesia
unilateral. A técnica tem como objetivo promover bloqueio motor unilateral com
recuperacdo mais rapida do paciente, melhorando o conforto e prevenindo
alteracbes hemodinamicas (IMBELLONI et al., 2007). Para obtenc&o do bloqueio
unilateral, devem-se utilizar solugdes ndo isobaricas administradas por meio de
agulha fina, com o orificio direcionado para o local que se deseja a anestesia. As
solugbes devem ser infundidas em velocidade lenta e o paciente deve ser mantido
de 15 a 20 minutos na posicao lateral (IMBELLONI et al., 2007).

KALAGAC & KOSETO (2004), comparando a administracdo subaracnoidea de
doses iguais de bupivacaina hipobarica e hiperbarica em humanos mantidos em
decubito lateral por 20 minutos, observaram maior incidéncia de anestesia unilateral
e bloqueio motor mais longo no grupo que recebeu a bupivacaina hiperbarica,
sendo portanto, mais eficiente na obtencdo de bloqueio unilateral do que a solugéo

hipobarica.
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2.3.3 Anestesia/analgesia segmentar paravertebral

A anestesia paravertebral foi inicialmente realizada em 1905 para
analgesia da regido abdominal (KARMAKAR et al., 2001) e € obtida pela injecdo de
anestésicos locais no espaco paravertebral com consequente bloqueio dos nervos
intercostais, seus ramos dorsais e cadeia simpatica, resultando em bloqueios
sensitivo e simpatico (RICHARDSON & LONNQVIST, 1999).

E uma técnica que, em teoria, pode ser realizada em todas as espécies
animais e em qualquer ponto da coluna vertebral, proporcionando anestesia e
relaxamento muscular da regiao inervada pelo segmento bloqueado (HALL 2001).

Atualmente, na medicina, o bloqueio paravertebral vem sendo usado
como alternativa a anestesia epidural toracica, principalmente quando € necessaria
analgesia ou anestesia unilateral (GARUTTI et al., 2006). Adicionalmente, além de
proporcionar excelente analgesia a baixo custo (RICHARDSON, 2004), a vantagem
do uso do bloqueio paravertebral toracico, em relagdo ao epidural, inclui melhor
estabilidade hemodinamica, maior protecdo contra o estresse cirlrgico € menor
incidéncia de complicacdes da técnica (RICHARDSON & LONNQVIST, 1999). O
bloqueio paravertebral produz grau de analgesia mais intenso do que as técnicas
epidural ou subaracnoidea devido ao fato de banhar os nervos desprotegidos
quando emergem pelo forame intervertebral (RICHARDSON, 2004). Em cées, nao
ha relatos de bloqueio paravertebral toracico, porém ja foram estudados os
blogqueios paravertebrais dos plexos braquial (HOFMEISTER et al, 2007,
CARVALHO, 2008; LEMKE & CREIGHTON, 2008; BAGSHAW et al., 2009), pélvico
e parassacral (PORTELA et al., 2008; PORTELA et al., 2010).
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3 OBJETIVOS

3.1 GERAL

Determinar se a anestesia epidural toracolombar com solugéo

hiperbarica de lidocaina a 5% produz anestesia e analgesia segmentar em caes.

3.2 ESPECIFICOS

- Testar a viabilidade de cateteres totalmente implantados para

administracdo multipla de farmacos por via epidural em cées.

- Comparar a eficacia da anestesia epidural toracolombar com lidocaina

a 2% ou hiperbarica a 5%, empregando-se cateter epidural.

- Determinar se a administracdo toracolombar de lidocaina hiperbarica a

5% por meio de cateter epidural, produz anestesia segmentar unilateral em céaes.
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CAPITULO 2 - MODELO DE CATETER EPIDURAL TOTALMENTE
IMPLANTADO PARA ADMINISTRACAO CRONICA DE FARMACOS EM CAES

Villela ACV, Jacobina GC, Souza MHT, Martins SB, Borges NC, Damasceno AD,
Duque JCM

RESUMO
Neste estudo é descrito um modelo experimental de cateter epidural totalmente
implantado em caes para administracdo cronica de farmacos pela via epidural.
Foram usados sete caes, machos, adultos, pesando 12,76+2,59 kg. Com os
animais sob anestesia geral, o cateter foi introduzido por meio de puncao
lombossacral a avangcado cranialmente até alcangar o espago entre T13-L1. Em
seguida, o dispositivo foi totalmente sepultado no tecido subcutdneo. Foram
avaliadas a viabilidade da técnica de implantacdo e de retirada, o tempo de
permanéncia e a permeabilidade do cateter, a ocorréncia de deslocamento, as
possiveis alteracfes neurolégicas e a presenca de contaminacdo bacteriana. Os
cateteres foram implantados e retirados sem complicacées poOs-operatorias em
todos os cdes. Em um unico caso foi observado deslocamento do cateter
caudalmente a posicao inicial. Os cateteres permaneceram implantados durante
65+12 dias. Foi observada obstrucéo do cateter unicamente em um animal, aos 51
dias da implantacdo. Nao foram observadas complicacdes neurolégicas
associadas a técnica ou a sua permanéncia no espaco epidural. Houve crescimento
bacteriano em 100% das amostras colhidas, mas sem sinas de infec¢cdo. Ocorreu
fibrose progressiva ao redor dos cateteres no canal vertebral. Em concluséo, o
modelo descrito é viavel para a colocacdo e manutencdo de cateteres epidurais
totalmente implantados em caes. Porém, € necessario verificar como a fibrose pode

afetar os efeitos de anestésicos e analgésicos administrados de forma crénica.

Palavras-chave: analgesia/anestesia epidural, caninos, fibrose epidural,

implantacéo epidural, complicacbes
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TOTALLY IMPLANTED EPIDURAL CATHETERS FOR CHRONIC EPIDURAL
ADMINISTRATION OF DRUGS IN DOGS

Villela ACV, Jacobina GC, Souza MHT, Martins SB, Borges NC, Damasceno AD,
Duque JCM

ABSTRACT
In this study was described an experimental model of totally implanted epidural
catheters for chronic administration of drugs in dogs. Seven adult, healthy, male
dogs, weighing 12,76x2,59 kg were used. An epidural catheter was introduced
through the lombossacral space by an epidural Tuohy needle, and advanced until to
reach the T13-L1 intervertebral space with animals under general anesthesia. The
entire device was totally buried in the subcutaneous space. The feasibility of the
implantation and removal technique, the length of stay and permeability of the
catheter, the occurrence of dislodgement, any neurological changes, and the
presence of bacterial contamination were evaluated. The catheters were implanted
and removed successfully without significant postoperative complications in all dogs.
In one dog was observed dislodgement of the catheter caudally from the initial
position. The catheters remained implanted for 65+12 days. Catheter occlusion was
observed in only one animal at 51 days after implantation. There were no neurological
complications associated with the technique or the permanence of the catheter in the
epidural space. It was observed bacterial growth in 100% of the samples, but no
signals of infection in any dog were observed. Progressive fibrosis occurred around
the catheter in the vertebral canal. In conclusion, the model described is feasible for
the placement and maintenance of totally implanted epidural catheters in dogs.
However, other studies are necessary to check how fibrosis of the epidural catheter

can affect the effects of anesthetics and analgesics administered chronically in dogs.

Key-words: epidural anesthesia, analgesia, canine, epidural fibrosis, epidural

implantation
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1 INTRODUCAO

O primeiro relato do uso experimental da via epidural em caes foi
realizado por Sir James Leonard Corning, em 1885 (JONES, 2001).
Posteriormente, em 1899, Augustus Karl Gustav Bier descreveu novamente o uso da
anestesia epidural em caes e depois em si mesmo (JOSHUA, 1956). Apesar disso,
ha somente cinco publicacdes relevantes sobre o assunto entre 1900 e 1960; nove
entre 1968 e 1989; e 30 entre 1990 e 2000, sendo que, durante muito tempo, essa
técnica foi quase que exclusivamente usada em hospitais-escola (HANSEN, 2001).

O descobrimento dos receptores opioides na medula espinhal e a
comprovacéo das vantagens do uso dessa via epidural fizeram com que a injecédo
epidural Unica de anestésicos e analgésicos, para fornecer anestesia/analgesia
trans e pos-operatéria, se tornasse pratica comum na rotina anestesiolégica na
medicina veterinaria nos Ultimos anos (HANSEN, 2001; VALVERDE, 2008).

Em 1942 foi descrita, pela primeira vez, a anestesia epidural continua
pelo uso de uma sonda uretral n° 4 introduzida no espaco epidural através de uma
agulha 14G, para a realizacdo de procedimentos obstétricos em humanos
(FRANCO & DIz, 2000). ApGs esse primeiro relato, o desenvolvimento dos
cateteres epidurais foi rapido e seu uso amplamente difundido no homem, todavia,
essa ferramenta ainda € subutilizada em animais (HANSEN, 2001).

Duas das vantagens do uso do cateter epidural sédo a possibilidade de
fornecimento de analgesia ou anestesia, continua ou intermitente, durante dias ou
semanas (IKSILARA et al.,, 2005) e a realizacdo de anestesia segmentar em
diferentes regides da medula espinhal (HANSEN, 2001; VALVERDE, 2008). O
emprego do cateter epidural também fornece bloqueio anestésico com menos
efeitos indesejaveis, pois permite controlar a quantidade de anestésico
administrada de acordo com a necessidade do procedimento (IMBELLONI et al.,
2010). Além disso, diminui os riscos de lesao por injecdes repetidas (DeROSSI et
al., 2010; NATALINI, 2010) e de puncao acidental subaracnoidea ou intravascular

(SPIEGEL et al., 2009).
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Quando mantido por curtos periodos, o cateter epidural é fixado
externamente e fica mais exposto as bactérias que, a partir da pele, podem avancar
através dele e alcancar o espaco epidural (DAWSON, 2001; DICCINI et al., 2010).
Por esse motivo, cateteres epidurais mantidos por longos periodos em humanos ou
em animais, para estudos experimentais, podem ser tunelizados parcialmente no
tecido subcutaneo, como ocorre com 0s cateteres intravasculares, o que diminui 0s
riscos de contaminacao e deslocamento (MADSEN et al., 1993; ARAM et al., 2001,
IKSILARA et al., 2005).

Os modelos cronicos de administracdo de farmacos por via epidural
permitem estudar a farmacodinamica das solu¢cdes administradas por essa via,
bem como as possiveis alteragBes histolégicas da medula espinhal e a reagéo
inflamatéria no canal epidural, utilizando cada animal como seu préprio controle
(FELDMAN & COVINO, 1981; WILLIAMS et al., 1994; MALINOVISKY et al., 1997,
NISHIYAMA et al., 1998). Diversos modelos foram descritos em ratos (VAN DEN
HOOGEN & COLPAERT, 1981; BAHAR, et al, 1984; NISHIYAMA, 1998;
NISHIYAMA & HANAOKA, 1999; FREISE et al., 2005), coelhos (MADSEN et al.,
1993; TAGUCHI et al., 1996; MALINOVSKY et al., 1997; CHAI et al., 2008) e caes
(FELDMAN & COVINO, 1981; YAKSH et al., 1994; WILLIAMS et al., 1994).

O uso de cateteres epidurais fixados externamente ou tunelizados
parcialmente nesses modelos ainda apresenta algumas desvantagens, como
possibilidade de deslocamento, remocdo acidental, infec¢cdo, obstrucdo e dor
durante a aplicacdo (DEJONG & KANSEN, 1994; ARAM et al., 2001). Cateteres e
bombas de infusdo totalmente implantaveis tém sido desenvolvidos para
quimioterapia prolongada pela via intravenosa (CARDE et al., 1989) e para alivio da
dor pelas vias epidural (COOMBS et al., 1982) e intratecal (BELVERUD et al., 2008)
em pacientes com cancer. Entretanto, o custo dos dispositivos comerciais
especialmente desenvolvidos para essas finalidades ainda € proibitivo para uso
rotineiro em medicina veterinaria e eleva consideravelmente as despesas em
estudos experimentais.

Uma vez que, na literatura consultada, ndo foram encontrados relatos do

uso de cateteres epidurais totalmente implantados em cées, no presente estudo, 0
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objetivo foi descrever um modelo seguro, economicamente viavel e de facil
execucdo em caes, que permita a aplicacdo de farmacos de forma cronica sem a

necessidade de puncdes epidurais repetidas.

2 MATERIAL E METODOS

2.1 Animais

Este estudo foi desenvolvido apds aprovacao do projeto pela Comissao
de Etica no Uso de Animais da Universidade Federal de Goias (CEUA/UFG), sob o
protocolo n°152/11.

Foram utilizados sete caes, machos, sem raca definida, com massa
corporea média de 12,76%£2,59 kg, provenientes do Canil Experimental do
Programa de Poés-graduacdo em Ciéncia Animal (PPGCA) da Escola de
Veterinaria e Zootecnia (EVZ) da Universidade Federal de Goias (UFG). Antes do
inicio do experimento, os animais foram submetidos a avaliacdes clinica e
laboratorial (hemograma completo, creatinina sérica, alanina aminotransferase e
coproparasitolégico) e, com base nos resultados e os valores de referéncia
descritos para a espécie, todos os caes foram considerados sadios. Os animais

foram alimentados com racdo comercial uma vez ao dia e agua ad libitum.

2.2 Delineamento Experimental

2.2.1 Procedimento anestésico

Apos jejum alimentar de seis horas e hidrico de duas horas, os cédes

foram encaminhados a sala de técnica operatéria do Hospital Veterinario (HV) da

EVZ/UFG, onde foi realizado o experimento. Inicialmente foi feita tricotomia e

antissepsia para cateterizacdo da veia cefalica direita com cateter intravenoso 22G.
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A partir do acesso venoso, iniciou-se a infusao de solugéo salina a 0,9%, na taxa de
5 mL/kg/hora, que se manteve durante todo o periodo anestésico.

A inducdo anestésica foi efetuada com propofol' (5 mg/kg), pela via
intravenosa (IV) e, apdés a perda do reflexo laringotraqueal, os animais foram
posicionados em decubito ventral e intubados por via orotragueal com sonda de
Magill. Para manutencdo da anestesia, a sonda foi conectada a um aparelho de
anestesia inalatéria para administracdo de isofluorano®, com fluxo diluente de
oxigénio a 100%, na taxa de 30 mL/kg/min, pelo uso de vaporizador universal e
circuito com reinalacdo parcial de gases. Durante o periodo anestésico, o tracado
eletrocardiografico, os valores de frequéncia cardiaca, oximetria de pulso e
temperatura foram avaliados por meio de monitor multiparamétrico®, enquanto que a

frequéncia respiratoria foi obtida por contagem dos movimentos respiratérios.

2.2.2 Implantacao do cateter epidural

Depois de realizar ampla tricotomia e antissepsia cirdrgica da regido
lombossacra, os animais foram posicionados em decubito esternal com o0s
membros pélvicos estendidos em sentido cranial, permanecendo na posicdo de
esfinge. ApOs palpacdo das cristas iliacas com os dedos polegar e médio, o
espaco lombossacro foi identificado com o dedo indicador, imediatamente caudal a
apofise espinhosa de L7. Foi feita uma incisdo de cinco cm na pele e tecido
subcutaneo dessa regido e, com uma agulha de Tuohy 17G”, com o bisel
direcionado em sentido cranial, realizou-se a puncéo do espac¢o lombossacro. Para
verificar o correto posicionamento da agulha no espaco epidural, foram realizados
0s testes da gota pendente de Gutierrez e o da perda de resisténcia, ambos com
solucdo salina a 0,9%, além da constatacdo de auséncia de sangue no canhdo da

agulha ou apés leve aspiracdo com seringa.

! Propovan® 10mg/mL, Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda, S50 Paulo, SP, Brasil.
2 |sofluorano 100mL - Cristalia Produtos Quimicos e Farmacéuticos Ltda, Sdo Paulo, SP, Brasil.
® Dixtal 2022 - Dixtal Biomédica Inddstria e Comércio LTDA, Manaus, AM, Brasil.

4 Agulha espinhal de Tuohy - Becton Dicknson, Utha, USA.
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Previamente a implantacdo do cateter, para determinar o comprimento
do segmento deste que seria inserido no espaco epidural, realizou-se a medida
externa da distancia entre o espaco lombossacro e a 13% vértebra toracica. Dois
centimetros foram adicionados a essa medida, representando a distancia entre a
pele e o espaco epidural.

Em seguida, um cateter epidural 16G° foi inserido no espaco epidural
através da agulha de Tuohy e avancado até a marcagio previamente realizada. A
continuacao, a agulha foi retirada e, utilizando uma tesoura, foram cortados 28 cm
do cateter e sua extremidade foi acoplada ao dispositivo para injecéo e este a um
adaptador PRN®. Com o auxilio de uma tesoura de Metzembaum, foi feita divulsao
do tecido subcutédneo da regido a esquerda do local da puncao epidural, para alojar
a parte restante do cateter, que foi enrolada e amarrada com dois nés utilizando fio
de nailon 3-0. Para alojar o conjunto do dispositivo de injecéio e do adaptador PRN,
foi realizado o mesmo procedimento a direita do local da puncéo.

O adaptador PRN foi envolvido por duas lacadas feitas com o fio de
nailon 3-0, as duas extremidades do fio foram passadas por uma agulha
hipodérmica 40x12 através da pele e, uma vez exteriorizado o fio, foi feito um né
triplo. Este procedimento foi realizado com o objetivo de facilitar a manipulagéo do
dispositivo para injecdo e evitar seu deslocamento no espaco subcutaneo (Figura
1).

No periodo pés-operatério, os animais receberam tepoxalina®, na dose
de 10mg/kg, a cada 24 horas, por via oral, durante trés dias e foram realizadas
desinfeccdo diaria da ferida, com solucdo de iodopovidine a 0,1%° e curativo

durante sete dias.

> Cateter epidural Portex 16G - Smiths Medical ASD Inc, Keene, USA.

® Adaptador PRN® - Becton Dickinson Industria Cirargica Ltda, Juiz de Fora, MG, Brasil.

’ Fio de nailon 3-0 - Ace, IndUstria e Comércio LTDA, Goiania, GO, Brasil.

& Zubrin 100mg — Schering-Plough Satde Animal Ind. e Com.LTDA, Cotia, SP,

® Riodine PVPI Tépico® - Rioquimica Industria Farmacéutica Ltda, S3o José do Rio Preto, SP, Brasil.
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FIGURA 1- Implantacdo do cateter epidural. (A) cateter sendo inserido até a
marcacao prévia. (B) cateter enrolado e amarrado com fio de néilon. (C) dispositivo
acoplado ao adaptador (seta preta). (D) cateter totalmente implantado (setas

vermelhas).



2.2.3 Remocéo do cateter epidural

Terminado o periodo experimental os cateteres foram removidos com os
cdes sob anestesia geral, da mesma forma que ocorreu na implantacdo. Apds o
preparo cirdrgico da regido lombossacra, foi feita incisdo na pele imediatamente
acima do dispositivo de injecdo e, quando necessario, foi feita dissecacdo do
tecido subcutaneo para localizacdo e remocéo do cateter epidural. Na sequéncia, o
espaco morto subcutaneo foi reduzido com catgut cromado 2-0" e a pele foi
suturada com pontos simples separados com fio de nailon 2-0'*. O periodo pés-

operatdério foi semelhante ao mesmo periodo para implantacéo do cateter epidural.

FIGURA 2- Remocdo do cateter epidural. (A) presenca de tecido conectivo
envolvendo o dispositivo. (B) exposicado do dispositivo e do adaptador PRN. (C)
retirada do cateter epidural. (D) presenca de tecido conectivo envolvendo a
porcdo do cateter epidural que permaneceu no tecido subcutaneo (setas pretas)

10 Catgut cromado 2-0 - Shalon fios ciriurgicos LTDA, S50 Luiz dos Montes Belos, GO, Brasil.
" Fio de nailon 2-0 - Ace, IndUstria e Comércio LTDA, Goidnia, GO, Brasil.
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2.3 Avaliagéo clinica

2.3.1 Técnicacirurgica de implantacéao total do cateter epidural

Para avaliar a viabilidade do modelo, a técnica de implantagdo e as
cirurgias foram padronizadas e sempre realizadas pelo mesmo cirurgido. Quaisquer
intercorréncias durante a execucao da técnica de implantacdo, como dificuldade em
acessar o espaco epidural, em introduzir o cateter, em avancar o cateter pelo canal
até o ponto determinado ou em implantd-lo no tecido subcutaneo foram
devidamente registradas.

Possiveis complicagdes no periodo pos-operatdrio, como presenca de
secrecOes, edema, formagao de seroma, infeccdo da pele ou do espaco epidural,

deiscéncia da ferida e alteracfes neurolégicas também foram avaliadas.

2.3.2 Tempo de permanéncia e paténcia do cateter epidural

Os caes deste estudo participaram de forma concomitante em outro
experimento no qual foram avaliados os efeitos anestésicos da lidocaina isobérica a
2% e da lidocaina hiperbarica a 5%. O tempo de permanéncia do cateter variou
conforme a duracdo do segundo estudo. A paténcia do cateter epidural foi testada

pela administracdo dos anestésicos locais periodicamente.

2.3.3 Posicionamento do cateter epidural

O correto posicionamento e a permanéncia do cateter no segmento
vertebral determinado dentro do espacgo epidural foram confirmados por meio de
radiografias contrastadas. Os cées foram colocados em decubito lateral esquerdo,

o dispositivo foi identificado por palpacdo e manipulacdo do fio e, em seguida,
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foram injetados 0,4 mL de meio de contraste iodado® por meio de agulha
hipodérmica 25x6 introduzida no adaptador PRN por puncdo transcutanea. As
avaliacdes foram realizadas até 24 horas apds a implantacdo e depois de cada

injec@o de anestésico local, até 0 momento da retirada.

2.3.4 Avaliacéo clinica e neuroldgica

Para a avaliacdo de possiveis lesdes neuroldgicas ocasionadas pela
implantacédo e permanéncia do cateter, foi realizado exame neurolégico (ver anexo I)

imediatamente antes da remocao do cateter e 15 dias apés sua retirada.

2.3.5 Possiveis complicacdes durante e ap6s aretirada do cateter epidural

Dificuldades durante a remocao do cateter epidural, como ruptura ou
encapsulamento do dispositivo dentro ou fora do espaco epidural, bem como
aderéncias aos tecidos adjacentes foram registradas. Também foram avaliadas
quaisquer complicacdes durante 10 dias ap0s sua retirada, como edema, infeccao,

deiscéncia da ferida ou surgimento de sintomas neurol6gicos.

2.3.6 Cultura bacteriana do cateter epidural

Durante o processo de remocédo, duas amostras de cada cateter foram
colhidas de forma asséptica, sendo uma da ponta do cateter (1 cm) do segmento
que permaneceu no interior do espacgo epidural e a outra o adaptador PRN, que
ficou alojado no tecido subcutaneo. Um total de 14 amostras foram armazenadas
individualmente em tubos de ensaio, previamente identificados, contendo meio de

crescimento tiolglicolato para a posterior realizagéo de cultura bacteriana, de acordo

12 Contraste iodado Omnipaque 50mL - Nycomed Imaging, AS, Oslo, Norway.
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com a técnica de Kirby-Bauer, e posterior identificacdo de bactérias Gram-positivas

e Gram-negativas.
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3 RESULTADOS

3.1 Viabilidade da técnica do cateter epidural totalmente implantado

Dos sete animais utilizados neste estudo, cinco exigiram
reposicionamento da agulha e novos testes da gota pendente e da perda de
resisténcia. Entretanto, a agulha alcan¢ou o espaco epidural e o cateter foi inserido
sem resisténcia em todos os animais. Nao houve puncdo acidental do espaco
subaracnoideo, como confirmado pela auséncia de LCR no canhdo da agulha ou
quando da aspiracdo com seringa. A implantacdo do cateter também ocorreu sem
dificuldades, embora tenha-se padronizado a retirada de um segmento de 28 cm
para facilitar a acomodacéo do dispositivo no espago subcutaneo.

No periodo poOs-operatério ndo foram observados sinais clinicos de
infeccéo da pele, do canal epidural ou deiscéncia da ferida. A Unica complicacéo foi
a formacg&o de seroma em cinco animais a partir do segundo dia de pos-operatorio.
Em todos os casos, foi realizada drenagem por pungéo asséptica, obtendo-se de 4
a 8 mL de liquido serossanguinolento. Aos 10 dias da implantacéo, os pontos foram
retirados e observou-se cicatrizacdo completa da ferida em todos os cées, sem
quaisquer alteragbes aparentes, como inchaco, secre¢des ou dor a palpagéo. Nao
foram observadas alteracbes neuroldégicas apdés a implantacdo do cateter em

nenhum dos caes.

3.2 Tempo de permanéncia e permeabilidade do cateter epidural

O cateter epidural permaneceu implantado nos cées entre 51 e 81 dias.

As médias e o desvio padrdao do periodo total (em dias) que os animais

permaneceram com o cateter totalmente implantado estdo na Tabela 1.
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Tabela 1- Datas da implantacdo e remocdo, médias e desvio padrédo do
tempo total (em dias) que os animais permaneceram com O
cateter epidural totalmente implantado.

Animal Data da implantacao Data da remocéo Total (dias)
1 16/08/2011 27/10/2011 72
2 10/08/2011 26/10/2011 77
3 01/09/2011 27/10/2011 56
4 27/08/2011 26/10/2011 60
5 06/09/2011 27/10/2011 51
6 01/09/2011 27/10/2011 56
7 05/08/2011 25/10/2011 81
Média £ desvio padrao 64,71+ 12,51

Nao houve dificuldade para localizacdo do adaptador PRN e tampouco
houve resisténcia a injecdo das substancias. ApOs todas as inje¢Bes, foram
observados os tipicos efeitos dos anestésicos locais (bloqueios motor e sensitivo),
porém, com diferente abrangéncia e duracdo. No animal 4, foi constatada obstrucéo
do cateter no final do experimento, ndo sendo possivel a injecdo de meio de
contraste para realizacdo da Ultima radiografia, uma semana antes da remocao do
dispositivo.

As radiografias contrastadas obtidas até um dia apds a implantacdo do
cateter nos sete animais nao revelaram quaisquer alteragbes e sempre foram
identificadas dispersdes cranial e caudal do meio de contraste (Figura 3). Ja nas
radiografias obtidas no terceiro dia apds a implantacédo do cateter, em trés animais,
foi observado acumulo do meio de contraste na ponta do cateter, dando a
impressao de aumento do seu diametro. Apenas em um dos trés animais se
observou dispersdo cranial discreta do meio de contraste e em todos houve
dispersao retrograda por até trés vértebras. A partir do quarto dia, nas avaliaces
radiograficas, foi identificado aumento progressivo do acumulo do meio de
contraste ao redor do cateter diametralmente e em direcdo caudal (Figura 4),
chegando até L5, L6 e L7 em dois, um e quatro caes, respectivamente, até o final

das avaliagdes.
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FIGURA 3- Projecao latero-lateral da coluna vertebral do cdo sete no dia posterior a
implantacdo do cateter epidural. E possivel observar o cateter epidural preenchido
pelo meio de contraste até a terceira vértebra lombar (L3) e a dispersao cranial e
caudal do meio de contraste (setas azuis)
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FIGURA 4- Projecao latero-lateral direita da coluna vertebral do cao sete aos 63
dias ap6s a implantacdo do cateter epidural e injecdo de 0,4mL de contraste
iodado. Observa-se aumento diametral irregular da imagem do cateter epidural em
toda sua extensdo, inclusive em parte do segmento implantado no subcutaneo
(setas azuis). Destaca-se o0 grande aumento de volume na ponta do cateter (seta
verde) e a auséncia de meio de contraste no canal epidural

3.3 Posicionamento do cateter epidural

Em todos os cées foi possivel identificar o posicionamento do cateter no
canal vertebral no primeiro exame radiografico contrastado. Todavia, a ponta do
cateter ndo ficou no local esperado na maioria dos animais, sendo que em alguns
caes, o cateter avancou além de T13 e em outros ndo atingiu este ponto (Tabela 2).
Em um dos cées foi identificada calcificacéo dos discos intervertebrais nos espacos
T13-L1 e L2-L3 no primeiro exame radiografico. Como esse animal nao
apresentava sinais neurolégicos, decidiu-se ndo exclui-lo do experimento.

Os cées receberam em média nove (6-11) inje¢Bes epidurais. Em um
anico caso houve deslocamento do cateter da posicao inicial. Nesse animal, a ponta
do cateter se encontrava em L1 no primeiro dia e 14 dias depois, havia migrado

para o terco médio de L2. Nos outros cdes ndo foi constatada migracéo do cateter
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nas radiografias contrastadas realizadas apdés a conclusdo de cada fase

experimental.

TABELA 2- Posicionamento da extremidade do cateter epidural
no canal vertebral um dia apdés a implantacdo em
caes.

Animal Posicdo da ponta do cateter epidural
T13
T11
T12
L2
T12
T13
L3

NOoO ok WN P

3.4 Avaliagéo clinica e neurologica dos animais

Nao houve sinais de alteracbes no exame neurologico realizado
imediatamente antes nem 15 dias ap6s a retirada do cateter em seis céaes.
Entretanto, 15 dias depois da retirada do cateter, o animal que teve diagnosticada a
calcificacdo de discos intervertebrais comecou a apresentar ataxia dos membros
pélvicos e trés dias depois paraparesia. Apds exame neuroldgico e radiografias
simples e contrastadas, foi diagnosticada compressdo medular por extrusdo de
disco intervertebral em L2-L3. O animal foi submetido a fenestracdo e
hemilaminectomia, voltando a deambular trés dias ap6s a cirurgia. Embora a
recuperacdo tenha sido satisfatoria, o céo teve outro episédio neuroldgico 61 dias
depois do primeiro e foi submetido a nova intervencéo cirargica, da qual também se

recuperou satisfatoriamente.

3.5 Complicacdes durante e apés a retirada do cateter epidural

Todos o0s animais tiveram o cateter totalmente removido sem que

houvesse ruptura ou sinais de tor¢cdo. O cateter que estava obstruido foi retirado
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facilmente sem resisténcia. Em dois cées, a por¢cdo do cateter que permaneceu
alojada no tecido subcutaneo durante o experimento estava encapsulada por tecido
fibroso (Figura 2), dificultando seu deslizamento durante a remogé&o. Nestes casos,
foi necesséaria a dissecacdo do tecido que envolvia essa porcao do cateter. Nao
foram observadas complicacbes no periodo poés-operatorio em nenhum dos

animais.

3.6 Cultura bacteriana do cateter epidural

Na cultura bacteriana dos cateteres houve crescimento de
Staphylococcus sp. em 100% das amostras, porém nenhum dos cdes demonstrou
sinais clinicos de infeccédo no local da insercdo do cateter ou no espaco epidural.
Em duas amostras foram encontrados Staphylococcus aureus, sendo uma da ponta
do cateter e a outra do adaptador PRN, nos animais 2 e 4, respectivamente. Nas

demais, foi identificada a presenca de Staphylococcus epidermidis (Tabela 3).

TABELA 3- Resultados da cultura bacteriana dos cateteres epidurais.

Amostra Ponta do cateter Adaptador
S. epidermidis 6 6
S. aureus 1 1

Total 7 7
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4 DISCUSSAO

No presente estudo, foi desenvolvido um método para administracao
crbnica de farmacos utilizando cateteres epidurais totalmente implantados em caes.
Este modelo tem como vantagens ser de simples execucéo, evitar o uso prolongado
de curativos de protecao e colares elizabetanos, diminuir o risco de deslocamento
ou danificacdo do cateter e ser economicamente viavel. Esta técnica poderia ser
empregada tanto em estudos experimentais usando 0s cdes como seus proprios
controles, como para administracdo de analgésicos/anestésicos por tempo
prolongado em pacientes clinicos e cirargicos, evitando puncbes repetidas e
diminuindo o risco de injecao fora do espaco epidural.

A principal diferenca deste estudo com outros previamente realizados em
ratos, coelhos, ovelhas e caes, com administracédo cronica de farmacos, € que em
nenhum deles foi feita a implantacéo total do cateter e dos dispositivos de injecao
no espaco subcutaneo (LEBEAUX, 1975; FELDMAN & COVINO, 1981; VAN DEN
HOOGEN & COLPAERT, 1981; BAHAR, et al, 1984; MADSEN et al., 1993;
WILLIAMS et al., 1994; YAKSH et al., 1994; TAGUSHI et al., 1996; MALINOVSKY et
al.,, 1997; NISHIYAMA, 1998; NISHIYAMA & HANAOKA, 1999; FREISE et al., 2005;
CHAl et al., 2008).

A técnica proposta é pouco invasiva, pois nao envolve dissecacédo da
musculatura dorsal, ressec¢cdo éssea ou laminectomia, uso de colas ou outros
meios para fixar os cateteres (LEBEAUX, 1973; YAKSH et al., 1994), o que a torna
mais simples e justifica a baixa incidéncia de complicacdes pos-operatorias. VAN
DER HOGEN & COLPAERT (1981) descreveram uma técnica de implantacdo de
cateter epidural em ratos que envolve laminectomia, tem duragcdo média de 35
minutos para ser executada por um individuo experiente e permite o0 uso dos
animais somente uma semana depois da implantacdo. No presente estudo, a
técnica foi realizada em aproximadamente 30 minutos e permitiu 0 uso dos animais
com 10 dias, contudo o procedimento foi conduzido por um individuo pouco
experiente, 0 que provavelmente aumentou o tempo de cirurgia e pode explicar a

ocorréncia de seroma no pos-operatorio.
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DURANT & YAKSH (1986) tiveram 89% de sucesso na implantacdo de
cateteres epidurais em ratos. Esses autores implantaram, inadvertidamente, 12%
dos cateteres no espaco intratecal e 1% no forame lateral da coluna vertebral. Ja
NISHIYAMA & HANAOKA (1999) tiveram 98% de sucesso na implantagcdo de
cateteres epidurais em ratos, taxa similar a observada no presente estudo (100%).
Entretanto, deve-se considerar o fato de o cdo ser uma espécie de porte maior e de
ter sido usado um nimero reduzido de animais (sete), muito inferior se comparado
com os 118 e os 28 ratos usados por DURANT & YAKSH (1986) e NISHIYAMA &
HANAOKA (1999), respectivamente.

Um sistema parecido ao desenvolvido neste estudo foi utilizado por
FELDMAN & COVINO (1981) para a administragdo crbnica de anestésicos locais
pela via subaracnoidea. Os autores implantaram o cateter neste espaco e 0
conectaram a uma Valvula tipo Schrader para realizar a inje¢cdo dos farmacos.
Entretanto, o dispositivo de inje¢do ndo foi totalmente implantado no subcutaneo e
as particularidades da técnica nao foram claramente descritas pelos autores.

Atualmente existem técnicas consideradas simples e seguras com
cateteres venosos totalmente implantados em pacientes humanos que necessitam
da administracdo sistémica de quimioterapicos periodicamente e por periodos
prolongados (BROTHERS et al., 1988; RAAF et al., 1994). Também ha disponiveis
cateteres totalmente implantaveis para fornecer analgesia epidural (COOMBS et al.,
1982) e intratecal (BELVERUD et al., 2008) em pacientes oncolégicos por longos
periodos.

Essas técnicas podem apresentar complicacbes como necrose da pele
e presenca de exsudato (SINGHAL et al., 2005) e infeccdo (MERMEL et al., 2001).
Além disso, esses dispositivos ainda tém custo proibitivo para seu uso rotineiro em
medicina veterinaria. Uma das maiores vantagens da técnica descrita no presente
estudo é o uso de materiais acessiveis e econdmicos, como o cateter epidural
comumente empregado na rotina anestesioldgica (R$ 20,00, em média) e o
adaptador PRN (R$2,00, em média), contra os R$1.500,00 de cada kit comercial do

dispositivo totalmente implantavel™.

B port- A- Cath Low Profile Epidural Implantable Acess Systems, Smiths Medical, USA.
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O tempo médio de permanéncia do cateter neste estudo (65 dias) foi
superior ao observado nos trabalhos de LEBEAUX (1973), com 21 dias, e de
FELDMAN & COVINO (1981), WILLIAMS et al. (1994) e YAKSH et al. (1994), estes
com 28 dias cada um. Mesmo com o tempo prolongado de permanéncia, ndo foram
observados sinais neurolégicos nos cédes deste estudo, porém houve variacao nas
caracteristicas de duracdo e abrangéncia do bloqueio com anestésicos locais. As
imagens radiograficas obtidas para verificar o posicionamento do cateter foram
compativeis com proliferacdo de tecido ao redor do cateter, o que ajudaria a
explicar o aparente engrossamento da silhueta deste no espaco epidural.

Os cateteres de polietileno utilizados neste estudo tém sido apontados
como fator de inflamacgéo e fibrose do canal epidural (MEIER, et al., 1982). De fato,
quando mantido por longo periodo no espaco epidural, o cateter pode induzir a
formacdo de fibrose ao seu redor, independentemente do material do qual é
fabricado (WILLIAMS et al., 1994). Estes Ultimos autores observaram células
compativeis com inflamacdo aguda sete dias ap0s a implantacdo de cateteres
epidurais de polietileno, silicone ou nylon em caes, todavia vinte e um dias depois,
as células adquiriram caracteristicas inflamatoérias cronicas.

NISHIYAMA et al. (1999) demonstraram alteragbes histologicas
compativeis com inflamacéo quatro dias apds a implantacdo do cateter epidural de
polietleno em ratos. SYSEL et al. (1997) demonstraram grau de fibrose
significativamente maior em equinos mantidos com cateter epidural por 14 dias na
regido lombossacra do que nos animais que nao foram cateterizados.

LEBEAUX (1973) afirma que essas mudancas ocorrem de forma
progressiva e cumulativa, sendo minimas nos primeiros dias apés a implantacao,
mas ndo especificando em quantos dias podem interferir com os efeitos dos
farmacos injetados. No presente estudo, ndo foi realizado exame histopatologico
para confirmar a formacao de fibrose epidural, no entanto as imagens radiograficas
evidenciaram maior espessura do cateter epidural de forma progressiva e
cumulativa, avancando em sentido caudal a partir do terceiro dia ap6s implantacéo,
0 que sugere a formacao progressiva de uma capsula de tecido conectivo em volta

do cateter.
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Observagcéo semelhante foi descrita por NISHIYAMA et al. (1999) que,
injetando corante azul pelo cateter epidural seis dias apdés sua implantacéo,
verificaram restricio do movimento do corante devido a uma bainha ao redor do
cateter. No presente modelo ndo foi possivel determinar o dia exato do surgimento
das imagens descritas, uma vez que os exames radiograficos ndo foram realizados
diariamente. Aparentemente, a fibrose produzida na ponta e no corpo do cateter
interferiria na disperséo cranial e caudal dos anestésicos no canal epidural, o que
pdde ser verificado nos caes deste experimento.

Ainda com relacdo ao tempo de permanéncia do cateter no espaco
epidural, NATALINI (2010) afirmou que este pode permanecer implantado enquanto
sinais de infeccdo ou compressao da medula ndo estiverem presentes. Essas duas
complicacbes ndo foram observadas neste estudo, mesmo apds o0 maximo de 81
dias de implantacdo do cateter epidural, nem por DeROSSI et al. (2010) ou
ALDRETE (1995) que, respectivamente, reportaram a permanéncia de cateter
epidural em bovinos por até seis semanas e em humanos por até 433 dias. Outras
complicacbes com o uso cronico de cateter epidural como migracao intravascular
(MANION & BRENNAN, 2011) ou subaracnoidea (CHOW et al., 2011), trauma de
medula espinhal e raizes nervosas, hematomas (DAVIGNON et al, 2008) e
meningite (DARCHY et al., 1996) também ndo ocorreram neste estudo.

LEBEAUX (1973) cita que quando h& crescimento exagerado do tecido
de granulacao este pode ocluir a ponta do cateter, o que pode explicar a obstrugcao
em um animal. E importante ressaltar que, previamente ao exame radiografico do
animal deste estudo, foi evidenciado grande aumento de tecido fibroso envolvendo
o cateter epidural. Este mesmo animal teve o cateter deslocado em sentido caudal e
0 seu posicionamento foi confirmado por radiografia contrastada como realizado
nos estudos de ASATO & GOTO (1996) e AFSHAN et al.,, (2011). FELDMAN &
COVINO (1981) j& haviam relatado o deslocamento do cateter no interior do espaco
subaracnoideo de caes, mesmo ap0s tunelizagéo no tecido subcutaneo. No entanto,
0S autores ndo citaram a incidéncia, a extensdo desse deslocamento, nem o0
método utilizado para confirmacdo do posicionamento do cateter epidural. Dessa
forma, uma das precaucdes sugeridas por FISCHER & CHAUDHARI (2006), a fim
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de evitar o deslocamento e as dobras do cateter dentro no espacgo epidural do
homem, é nado inseri-lo mais de seis centimetros. ROBINSON & NATALINI (2002)
nao preconizaram a inser¢cao de mais de 30 cm em equinos; recomendacgdes para
outras espécies nao foram encontradas.

Apesar disso, ha relatos de estudos realizados em bovinos (DeROSSI et
al., 2010) e caes (WILLIAMS et al. 1994), nos quais o cateter epidural foi inserido 48
cm e 17 cm, respectivamente, sem que 0s autores mencionassem dobras, saida ou
deslocamento do cateter. Neste estudo ndo ocorreu dobra do cateter mesmo apos
sua insercdo em torno de 18 a 24 cm no espaco epidural. Também néo foi possivel
avaliar se ocorreu deslocamento do cateter lateralmente a linha média da coluna
vertebral, como observado por AFSHAN (2011) em humanos, pois nao foi realizada
radiografia na posicdo ventro-dorsal em todos o0s cdes, nem tomografia
computadorizada.

Durante todo o periodo experimental ndo foram observados sinais
neurolégicos transitorios ou persistentes nos caes. Os resultados estdo de acordo
com outro estudo realizado por GIEBLER et al. (1997) que, pesquisando
retrospectiva e prospectivamente mais de 4.000 pacientes humanos, n&o
encontraram incidéncia de sintomas neurolégicos persistentes, mas observaram
3,1% de complicacdes neuroldgicas transitorias apos implantacdo de cateter
epidural toracico. Uma das causas de déficit neurolégico com a implantacdo crénica
do cateter inclui a inflamac&o do espaco epidural que leva ao espessamento da
duramater e compressao da medula espinhal (VAN DIEJEN et al., 1987).

O animal que apresentou sinais de ataxia que evoluiu para paraparesia
apos a retirada do cateter foi submetido a cirurgia que removeu contetdo de disco
intervertebral (confirmado por exame histopatol6gico) do canal epidural, sugerindo
que a compressdo medular ocorreu por extrusdo de disco intervertebral em L3-L4. E
pouco provavel que este episddio esteja relacionado com a permanéncia do cateter
epidural, mas esta técnica deveria ser usada apos avaliagéo criteriosa da relacéo
risco-beneficio para pacientes com doenca degenerativa do disco intervertebral.
Desse modo, sao necessarias mais evidéncias de que o processo inflamatério

desencadeado pela permanéncia do cateter no espaco epidural ndo tem influéncia
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negativa sobre a salde da cartilagem dos discos intervertebrais em caes com esse
tipo de distarbio.

Os cateteres foram cuidadosamente removidos e ndo ocorreu ruptura
durante a sua retirada. Essa complicacdo, apesar de rara, ocorre com mais
frequéncia quando os cateteres sao removidos rapidamente ou sob forte tracao
(MITRA & FLEISCHMANN, 2007). O encapsulamento do cateter no espaco epidural
visibilizado nas imagens radiograficas ndo dificultou a sua saida do espaco
epidural. O mesmo ndo ocorreu com a porcdo do cateter que permaneceu alojada
no tecido subcutaneo dos cédes que em dois animais se encapsulou dificultando a
sua retirada e aumentando o tempo para execucao do procedimento.

DAWSON (2001) acredita haver correlacéo entre o nimero de dias que o
cateter permanece implantado e o risco de infeccdo. No entanto, HLAVIN (1990)
relatou trés casos de abscesso epidural em que as pacientes obstétricas
permaneceram com cateter implantado por apenas 10 horas, 24 horas ou trés dias.
Por outro lado, MISHRA et al. (2000) afirmaram que nem sempre a presenca de
bactérias no cateter resulta em infec¢coes do espaco epidural. Fato semelhante foi
observado ao final do presente estudo, em que os exames de cultura bacteriana do
cateter revelaram a presenca de Staphylococcus sp. em 100% das amostras sem
gue nenhum animal apresentasse sinais de infec¢ao epidural, no local da puncao ou
sisttmica. Por esse motivo, as bactérias identificadas no cateter epidural neste
estudo podem ser consideradas colonizantes da pele, como ocorreu nos estudos de
DICCINI et al. (2010) e DUARTE et al. (2004). A antissepssia da pele foi feita por
com iodopovidine e alcool o que pode ter influenciado na contaminacao do cateter
epidural, uma vez que KINIRONS et al. (2001) demonstraram que a antissepsia da
pele com clorexidine tem se mostrado superior ao iodopovidine em eliminar as
bactérias para realizacao de bloqueio epidural.

Em conclusédo, um modelo de cateter epidural totalmente implantado, foi
desenvolvido de forma segura, economicamente viavel e de facil execucdo em cées.
Este novo método pode permitir a aplicacéo epidural crénica de farmacos, sem a
necessidade de puncdes epidurais repetidas, com minimo risco de infeccédo e

deslocamento do cateter, além do que elimina o uso permanente de curativos e
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colar elizabetano, reduzindo o estresse e aumentando o bem-estar de pacientes e
animais de experimentacdo. No entanto, SGo necessarios outros estudos em caes
para avaliar o efeito da fibrose ao redor do cateter epidural sobre a dispersédo dos
farmacos, a consisténcia do bloqueio anestésico e a duracdo de seus efeitos, além
dos possiveis riscos da cateterizacdo epidural crénica em cdes com doenca

degenerativa do disco intervertebral.
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CAPITULO 3 - ANESTESIA EPIDURAL TORACOLOMBAR COM LIDOCAINA
ISOBARICA A 2% OU LIDOCAINA HIPERBARICA A 5% EM CAES

Villela ACV, Jacobina GC, Ferreira, PH, Souza MHT, Borges NC, Duque JCM

RESUMO
O objetivo deste estudo foi verificar a qualidade da anestesia epidural toracolombar
pela injecéo de lidocaina a 2% ou hiperbarica a 5% e a possibilidade da realizagédo
de bloqueio unilateral pela manutengdo dos animais em decubito lateral. Para isso
foram usados sete cdes machos, adultos, pesando 12,76+2,59 kg. Os animais
foram submetidos a administracdo de 4mg/kg de lidocaina isobéarica a 2% e
mantidos em posicdo quadrupedal (IQ4) ou em decubito lateral (IL4); 3mg/kg de
lidocaina hiperbarica a 5% em posicao quadrupedal (HQ3) ou em decubito lateral
(HL3); e 4mg/kg de lidocaina hiperbarica a 5% em posicdo quadrupedal (HQ4) ou
em decubito lateral (HL4). Foram avaliados os efeitos sobre a FC, f, PAS, SpO; e
TR. A laténcia, a extensdo, a simetria e a duracdo do bloqueio anestésico, bem
como a influéncia do tempo de permanéncia do cateter no espaco epidural também
foram avaliados. Observou-se reducdo significativa nos valores de f e TR em
relagédo ao valor basal nos grupos 1Q4, IL4, HQ3, HL3, HQ4. N&o foram observadas
diferencas significativas na FC, PAS, SpO,, laténcia, duracdo do bloqueio no
dermatomo alvo e extensdo do bloqueio entre os grupos. O tempo de duracéo do
bloqueio sensitivo foi significativamente maior no HQ4 em relagdo ao HQ3 somente
do lado esquerdo. Ndo houve diferenga significativa na duracdo do bloqueio
sensitivo em relacdo ao posicionamento dos animais. A duracdo maxima do
bloqueio sensitivo foi significativamente diferente entre a primeira e as demais
rodadas. Em concluséo, a lidocaina hiperbarica a 5% ndo mostrou vantagens em
relacdo ao uso da lidocaina isobérica a 2% na anestesia epidural toracolombar e o
tempo de permanéncia do cateter epidural influenciou a duracdo do bloqueio

anestésico.

Palavras-chave: anestesia epidural, hiperbarica, cdo, anestesia local, cateter

epidural.
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THORACOLUMBAR EPIDURAL ANESTHESIA WITH 2% ISOBARIC
LIDOCAINE OR 5% HYPERBARIC LIDOCAINE IN DOGS

Villela ACV, Jacobina GC, Ferreira, PH, Souza MHT, Borges NC, Duque JCM

ABSTRACT

The aim of this study was to evaluate the quality of the thoracolumbar epidural
anesthesia with 2% isobaric or 5% hyperbaric lidocaine and the possibility of
unilateral blockade by keeping the animals in lateral recumbency. It were used seven
adult, male dogs, weighing 12.76 = 2.59 kg. The animals received 4mg/kg of isobaric
2% lidocaine in standing position (IQ4) and lateral recumbency (IL4), 3mg/kg of 5%
hyperbaric lidocaine in standing position (HQ3) and lateral recumbency (HL3 ) and
4mg/kg of 5% hyperbaric lidocaine in standing position (HQ4) and in lateral
recumbency (HL4). The effects on HR, RR, SBP, SpO, and RT, the latency to onset of
blockade, extension, symmetry and duration of anesthesia and the influence of time
of maintenance of the catheter into the epidural space were evaluated. There was
significant reduction in the values of RR and RT from baseline in groups 1Q4, IL4,
HQ3, HL3, HQ4. There were no significant differences in onset, duration of
anesthesia in the target dermatome and extending blockade among groups. The
duration of sensory block was significantly higher in HQ4 HQ3, only in relation to the
left side. There was no significant difference in duration of sensory block in relation to
the positioning of the animals. The maximum duration of sensory block was different
between the first and the remaining rounds. In conclusion, 5% hyperbaric lidocaine
showed no advantages over 2% isobaric lidocaine in the thoracolumbar epidural
anesthesia and the time of maintenance of the catheter influenced the epidural

anesthesia.

Key-words: epidural anesthesia, hyperbaric, dogs, local anesthesia, epidural
catheter
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1 INTRODUCAO

A anestesia epidural foi descrita no inicio do século XX (FRANCO & DIz,
2000) e vem sendo realizada na medicina veterinaria desde 1950 (VALVERDE,
2008), mais comumente na regido lombar (ROCHA & MASSONE, 2006). Na regiao
toracica, seu uso é bastante difundido em humanos (PRIVADO et al. 2004) e atua
bloqueando a resposta simpatica ao estresse nas cirurgias acima da regido
umbilical (LIU et al., 1995). Além disso, diminui o tdnus vascular pulmonar e regula a
perfusdo esplénica e renal (BRACCO, 2008). Porém, o bloqueio das fibras
simpaticas toracicas e cervicais pode levar ao surgimento de eventos adversos
como sindrome de Horner (BOSMANS et al., 2009) e depresséo cardiorrespiratoria
(BEECROFT, 2009).

Em cées os efeitos eletrofisiolégicos, cardiacos e hemodinamicos da
anestesia epidural toracica ja foram avaliados (HOTVEDT et al., 1984), bem como
seus efeitos na perfusdo tecidual da mucosa gastrointestinal e esplénica
(SCHWARTE et al., 2004), na isquemia do miocardio (DAVIS et al., 1986) e sobre a
performance dos mdusculos intercostais (SUGIMORI, et al., 1993). No entanto,
estudos sobre a qualidade e a duracdo do bloqueio anestésico epidural toracico
ndo foram encontrados nessa espécie.

A lidocaina a 2% € o anestésico local mais utilizado na anestesia
regional na medicina veterinaria e, a partir de 1950, passou a ser empregada na
forma hiperbéarica a 5% (GANEM et al., 2003). No inicio da década de 1990, essa
apresentacdo foi associada com a sindrome da cauda equina apds anestesia
espinhal continua, por injecdes repetidas, utilizando microcateteres na regiao lombar
no homem (LAMBERT & HURLEY, 1991). Esse fato despertou o interesse dos
pesquisadores em avaliar a neurotoxicidade desse farmaco quando administrado
via subaracnoidea (KIRIHARA et al. 2003). Entretanto, PIRES et al. (2006) ndo
observaram altera¢cdes clinicas ou histolégicas na medula espinhal de cdes apdés
administracdo subaracnoidea por meio de injecdo Unica de lidocaina hiperbarica a

5%. Por outro lado, quando aplicada em concentracdes iguais ou superiores a
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7,5%, a lidocaina hiperbarica ocasionou alteracées histologicas como necrose na
superficie da medula espinhal.

As solucdes hiperbaricas sao obtidas pela associacdo de volumes iguais
de anestésicos locais com dextrose ou solucdo salina hipertdnica (TEOH & SIA,
2003), elevando a sua densidade acima de 1,000, comparadas com o LCR (LUl et
al., 1998). Por isso, 0s anestésicos hiperbaricos sdo comumente administrados no
espaco subaracnoideo, pois, por serem mais densos que o LCR, permitem o
controle gravitacional da difusdo da solucdo administrada pelo posicionamento do
paciente (MOLLER & EDSTROM, 1984). Dessa forma, quando administrados por
essa via, as solucbes hiperbaricas produzem bloqueio sensitivo mais extenso e
mais previsivel, com maior propagacao da solu¢cdo no sentido da gravidade, menor
variabilidade entre os pacientes e bloqueio motor menos intenso (HOCKING &
WILDSMITH, 2004). Por outro lado, sdo muito escassos o0s relatos do uso das
solucdes hiperbaricas pela via epidural. DeROSSI et al. (2005) observam que, em
equinos, a aplicacdo da lidocaina hiperbéarica a 5% resultou em bloqueio sensitivo
com inicio de agdo mais rapido, mais duradouro e mais extenso, bem como
bloqueio motor menos intenso e mais curto quando comparado com a lidocaina
isobérica a 2%.

Pelo fato da sua difusé@o ser influenciada pela gravidade, os anestésicos
hiperbéricos podem ser utilizados para realizacdo de anestesia subaracnoidea
unilateral, com baixas doses de anestésico local, direcionamento do bisel da agulha
e lenta velocidade de injecdo (IMBELLONI et al., 2007). A técnica € utilizada em
humanos mais comumente para anestesia de membros inferiores e tem as
vantagens de induzir menos alteracdes hemodinamicas e permitir retorno
anestésico mais rapido (IMBELLONI et al., 2004). No caso da injecdo epidural, o
posicionamento do paciente parece ndo ter a mesma influéncia na dispersédo do
anestésico como ocorre na anestesia subaracnoidea (NOCITE et al, 1993).
Entretanto, GEDIKLI et al. (2004), utiizando 8 mL de bupivacaina hiperbarica via
epidural no homem, rotacionando o bisel da agulha lateralmente em 90 graus e

mantendo o0 paciente em posicdo de 45 graus em relacdo ao decubito dorsal,
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obtiveram anestesia preferencial do lado desejado com inicio mais rapido e
blogueio motor mais intenso.

Dessa forma, este estudo teve como objetivo comparar a qualidade da
anestesia epidural toracolombar com lidocaina isobarica a 2% ou lidocaina
hiperbarica a 5%, em relacdo a laténcia, extensdo, simetria e duracdo dos
bloqueios, assim como seus efeitos sobre algumas variaveis fisiolégicas. Além
disso, verificar a possibilidade da realizagdo de anestesia epidural unilateral
mantendo o paciente em decubito lateral por 15 minutos e a influéncia do tempo de

permanéncia do cateter epidural sobre a qualidade da anestesia.
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2 MATERIAL E METODOS

2.1 Animais

Este estudo foi conduzido apds aprovacao do projeto pela Comissao de
Etica no Uso de Animais da Universidade Federal de Goias (CEUA/UFG), sob o
protocolo n°152/11.

Foram utilizados sete caes, machos, sem raca definida, com massa
corporea média de 12,76%£2,59 kg, provenientes do Canil Experimental do
Programa de Poés-graduacdo em Ciéncia Animal (PPGCA) da Escola de
Veterinaria e Zootecnia (EVZ) da Universidade Federal de Goias (UFG). Antes do
inicio do experimento, os animais foram submetidos a avaliacdo clinica e
laboratorial (hemograma completo, creatinina sérica, alanina aminotransferase e
coproparasitologico) e, com base nos resultados e os valores de referéncia
descritos para a espécie, todos os caes foram considerados sadios. Os animais

foram alimentados com racdo comercial uma vez ao dia e agua ad libitum.

2.2 Delineamento experimental

No dia do experimento os animais foram encaminhados para a sala de
técnica operatéria do Hospital Veterinario (HV) da EVZ/UFG, onde foram realizadas
as avaliacdes. Apos tricotomia e antissepsia do antebraco direito, a veia cefalica foi
canulada com cateter intravenoso 22G, para administracdo de solugdo salina a
0,9%, na taxa de 5 mL/kg/hora, que foi mantida durante todas as avaliagées.

Este estudo teve delineamento cruzado aleatério e os pesquisadores que
realizaram as avaliacbes ndo tiveram acesso a ordem de distribuicio dos
tratamentos até o final da fase experimental.

Antes da administracdo dos anestésicos, foram avaliados o reflexo do

paniculo, a propriocepcdo dos quatro membros e a presenca de dor superficial e
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profunda. Todos os animais receberam os tratamentos em seis rodadas com
intervalos de trés dias.

Uma vez obtidos os valores basais das avaliagdes neuroldgica,
cardiorrespiratoria e de sensibilidade cutanea, os caes foram mantidos na mesa de
exame, sob contencdo fisica, para administracdo dos farmacos atraves de um
cateter epidural totalmente implantado previamente ao experimento. Os grupos

experimentais foram:

IQ4- Grupo lidocaina isobéarica em posicdo quadrupedal (n=7):
Foram administrados 0,2 mL/kg de lidocaina isobarica a 2% (4 mg/kg de
lidocaina) e os animais foram mantidos em posi¢cédo quadrupedal durante
15 minutos. Terminado esse periodo, 0s cdes permaneceram em

decubito lateral esquerdo durante as avaliagdes.

IL4- Grupo lidocaina isobéarica em decubito lateral (n=7): Foram
administrados 0,2 mL/kg de lidocaina isobarica a 2% (4 mg/kg de
lidocaina). Os animais foram mantidos em decubito lateral esquerdo

durante todo o experimento, inclusive durante a injecao do farmaco.

HQ3- Grupo lidocaina hiperbarica em dose baixa em posicao
gquadrupedal (n=7): Foram administrados 0,06 mL/kg de lidocaina
hiperbarica a 5% (3 mg/kg de lidocaina) e os animais foram mantidos em
posicao quadrupedal durante 15 minutos. Terminado esse periodo, 0s

cdes permaneceram em decubito lateral esquerdo durante as avaliagdes.

HL3- Grupo lidocaina hiperbarica em dose baixa em decubito
lateral (n=7): Foram administrados 0,06 mL/kg de lidocaina hiperbarica
a 5% (3 mg/kg de lidocaina). Os animais foram mantidos em decubito
lateral esquerdo durante todo o experimento, inclusive durante a injecéo

do farmaco.
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HQ4- Grupo lidocaina hiperbarica em dose alta em posicao
gquadrupedal (n=7): Foram administrados 0,08 mL/kg de lidocaina
hiperbarica a 5% (4 mg/kg de lidocaina) e os animais foram mantidos em
posicdo quadrupedal durante 15 minutos. Terminado esse periodo 0s

cdes permaneceram em decubito lateral esquerdo durante as avaliagoes.

HL4- Grupo lidocaina hiperbarica em dose alta em decubito lateral
(n=7): Foram administrados 0,08 mL/kg de lidocaina isobarica a 5% (4
mg/kg de lidocaina). Os animais foram mantidos em decubito lateral
esquerdo durante todo o experimento, inclusive durante a inje¢cdo do

farmaco.

Os farmacos foram administrados na velocidade de 1 mL/minuto,
independentemente do volume, de acordo com FREIRE et al. (2010). Apés a
administracdo do anestésico local, 0,4 mL de ar foram injetados no cateter epidural

para que todo o anestésico local fosse depositado no espaco epidural.

2.3 Avaliacéao clinica

2.3.1 Avaliacao cardiovascular (FC, ritmo e pressao)

Os valores de frequéncia cardiaca (FC) foram obtidos em batimentos por
minuto (bpm) por auscultacdo com estetoscopio durante um minuto. A pressao
arterial sistélica (PAS) foi obtida por médio de Doppler vascular™* em mmHg com o
cristal piezoelétrico posicionado na artéria podal dorsal e 0 manguito, com largura
de 40% do diametro do membro, colocado acima da articulacao tibiometatarsiana.
Foram realizadas trés medidas consecutivas, a partir das quais se obteve a média

final.

“ Doppler vascular, MEDMEGA IndUstrias de Equipamentos Médicos LTDA, Franca, S3o Paulo, Brasil
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2.3.2 Avaliacao respiratoria

A frequéncia respiratéria (f) foi obtida em movimentos por minuto (mpm)
pela contagem dos movimentos intercostais durante um minuto. A saturacdo de
oxihemoglobina (SpO.,) foi registrada em porcentagem (%), por oximetria de pulso,
pela leitura direta em monitor multiparamétrico cujo sensor foi colocado nos ultimos

3 cm da cauda do animal, que foi previamente tricotomizada.

2.3.3 Outras avaliacdes

A temperatura retal (TR) foi avaliada por meio de termdmetro digital em
graus Celsius (°C). Para minimizar a interferéncia da temperatura ambiente, todos
os procedimentos foram realizados em sala climatizada, mantendo-se a

temperatura em 25 °C.

2.3.4 Bloqueio anestésico

Todos os animais receberam estimulo nociceptivo padrao, utilizando uma
pinca hemostatica Kelly e fechando-a até a primeira trava da cremalheira durante o
tempo maximo de cinco segundos. As extremidades da pin¢a foram protegidas por
uma fina camada de borracha para evitar leséao tecidual. O blogueio foi considerado
total guando o animal ndo respondia ao fechamento e travamento da pinga e parcial
quando o animal permitia o fechamento da pingca, mas ndo o travamento na
cremalheira. As reacdes aversivas consideradas como respostas positivas ao
estimulo nociceptivo foram direcionar a cabeca em direcdo ao local estimulado e a
vocalizagcdo, ambos com ou sem tentativas de morder.

Foram avaliadas a laténcia (L — tempo entre a administracdo do
anestésico e o inicio da auséncia de resposta ao estimulo nociceptivo); a duragao

maxima do bloqueio sensitivo no dermatomo alvo (DBDA - de acordo com o local
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em que a ponta do cateter estava posicionada no canal vertebral); a duracao
maxima do bloqueio sensitivo (DMBS - duracdo maxima do bloqueio independente
do local em que a ponta do cateter estava posicionada no canal vertebral); a
extensdo do bloqueio sensitivo (EB - avaliando quantos dermatomos caudal e
cranialmente ao dermatomo alvo foram dessensibilizados); e a qualidade e simetria
do bloqueio (se o bloqueio foi parcial, total ou ausente nos dois antimeros do

animal).

2.3.5 Avaliacdo clinica e neurolégica

Para a avaliagdo das possiveis lesdes neurolégicas ocasionadas pela
administracdo da lidocaina isobarica a 2% ou da lidocaina hiperbarica a 5%, foi
realizado exame neuroldgico, conforme o anexo |, ao término e quinze dias depois

da fase experimental.

2.4 Intervalos de avaliacéo

As variaveis cardiorrespiratérias e a temperatura foram avaliadas
imediatamente antes da administracdo dos anestésicos locais (T0), 15 minutos
apos o término da aplicacdo (T15) e a cada 15 minutos até o final do bloqueio
sensitivo (T30, T45, T60...).

A sensibilidade cutanea foi avaliada antes da administracdo dos
anestésicos locais (T0), ap6s 1, 3, 5, 10, 15, 20 e 30 minutos da injecao (T1, T3, T5,
T10, T15, T20 e T30, respectivamente) e a cada 15 minutos até o final do bloqueio
sensitivo (T45, T60, T75...).

Também foram registrados outros possiveis efeitos como bloqueio
motor, nausea, vOmito, mic¢do, defecacdo, sedacdo, agitacdo, conwvulsdes,

sindrome de Horner e arritmias.
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2.5 Anédlise Estatistica

Todos os dados obtidos nas avaliacbes foram submetidos ao teste de
normalidade de Kolmogorov-Smirnov. Os dados de FC, PAS, f, SpO; e TR
considerados normais foram analisados pelo teste de Anova de uma via para
medicOes repetidas, seguido pelo teste de Student-Newman-Keuls, para detectar a
influéncia do tempo dentro dos grupos. Para detectar diferencas entre 0s grupos,
nos diferentes momentos de avaliagéo, foi usado o teste de Anova de uma via,
seguido pelo teste de Student-Newman-Keuls. Para a andlise dos dados nao
paramétricos foi usado o teste de Kruskal-Wallis seguido pelo teste de Student-
Newman-Keuls, para detectar a influéncia do tempo dentro dos grupos e para
detectar diferengas entre os grupos, nos diferentes momentos de avaliagéo.

Para detectar diferencas nas médias de L, DBDA, DMBS e EB entre os
grupos e para verificar o possivel efeito da rodada (tempo de permanéncia do
cateter) foi usado o teste t-pareado.

Os dados estdo apresentados como medias + desvios padrdo e as

diferencas foram consideradas significativas quando p<0,05.
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3 RESULTADOS

A f diminuiu em todos os grupos apés a injecdo epidural e se manteve
em valores numericamente menores aos observados nos respectivos TO até o final
do experimento. Contudo, somente houve diferenca estatistica entre T30 e T60 no
IQ4; entre T15 e T90 no HQ3; e entre T15 e T45 no HQ4. A TR diminuiu apés a
administracdo dos farmacos no IL4 em T60 e T120; no HQ3 entre T15 e T75; no
HL3 entre T15 e T120; e no HQ4 em T30 e T60. Nao foram observadas diferencas
nos valores de FC, SpO, e PAS dentro dos grupos ao longo das avaliagcdes,
tampouco foram verificadas diferencas  significativas nas variaveis
cardiorrespiratorias, entre tratamentos, nos diferentes momentos de avaliacdo
(Tabela 1).

N&ao houve diferencas na L entre os grupos (Tabela 2).

Nao foram observadas diferencas significantes na DBDA entre 0s
grupos, nho entanto, numericamente, esta varidvel foi maior no Q4 quando
comparado com HQ3 e HQ4. Da mesma forma, a DBDA foi maior no HQ4, em
relacdo ao HQ3. Nos grupos IL4 e HL3 a DBDA foi maior no lado esquerdo em
comparacdo com o direito. J& no HL4 a DBDA foi superior no lado direito em
comparacao com o esquerdo do mesmo grupo (Tabela 2).

A DMBS foi significativamente maior no HQ4 do que no HQ3, unicamente
no lado esquerdo (p=0,028). Embora n&o tenham sido detectadas outras diferencgas
estatisticas, a DMBS foi superior no 1Q4 em comparacdo com HQ3 e HQ4, este
altimo somente no lado direito, uma vez que no lado esquerdo a DMBS deste grupo
foi a maior de todas. Na comparacdo da DMBS entre os grupos em decubito, ndo
foram encontradas diferencas significativas, todavia, esta variavel foi
numericamente maior no IL4 para o lado esquerdo, em comparacdo com HL3 e HL4
(Tabela 2).

A EB nao foi influenciada pelo volume ou pela massa dos anestésicos
empregados, uma vez que nao foram observadas diferencas significativas entre os
grupos (Tabela 2).

Na avaliacdo dos efeitos do decubito, observou-se que o posicionamento

do paciente ndo teve influéncia na ocorréncia de bloqueio unilateral, porém
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observou-se tendéncia de bloqueios mais prolongados do lado esquerdo em IL4 e
HL3, tanto para DBDA, como para DMBS. Ja no HL4, a DBDA e DMBS tenderam a
ser superiores no lado direito (Tabelas 2 e 3).

A respeito da qualidade do bloqueio e da simetria, no animal sete nao foi
observado bloqueio sensitivo do lado direito, quando tratado com solucéo
hiperbarica em dose alta na posicdo quadrupedal (HQ4). Por outro lado, em um
animal do IL4 (animal dois, lado direito), em um animal do HQ3 (animal dois, lado
direito), e dois do HQ4 (animais dois e quatro, lado direito) foi observado bloqueio
parcial unilateral (Tabela 3).

Ao se avaliar o efeito da rodada (tempo de permanéncia do cateter),
verificou-se influéncia significativa na DBDA e na DMBS entre a primeira rodada e
as outras rodadas. Por outro lado, este fator ndo influenciou a extensao do bloqueio
(Tabelas 4,5 e 6).

Nao foram observadas alteracdes nos exames neuroldgicos associadas

a administracao dos farmacos em nenhum dos animais.
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TABELA 1- Médias e desvio padrdo da frequéncia cardiaca (FC - batimentos/minuto), presséo arterial
sistélica (PAS - mmHg), frequéncia respiratéria (f - movimentos/minuto), saturacdo de
oxihemoglobina (SpO, - %) e temperatura retal (TR - °C), de cées tratados com lidocaina
isobérica a 2% ou lidocaina hiperbarica a 5% pela via epidural.

TO T15 T30 T45 T60 T75 T90 T120 T150
104 109 99 100 100 97 101 101 90 108
s [21] [17] [31] [31 [19] [17 [18] [17 [0]
RS L4 114 114 100 96 105 100 99 98
© [20] [16] [20] [16] [29] [19] [24] [0]
s HO3 103 102 105 112 109 92 97
s O [15] [20] [25] [15] [19] [17 [16]
S L HL3 108 104 97 105 94 103 101 89
S [11] [26] [21] [28] [13] [17 [13] [13]
=1 HO4 100 105 99 109 112 112 104 106 88
o [18] [21] [24] [26] [21 8] [13] 3] [0]
o HL4 103 109 104 115 110 105 97 114 115
[19] [30] [29] [13] [14] [16] [30] [0] [0]
104 139 131 138 130 130 147 152 142 170
[23] [24] [23] [25] [16] [13] [9] [19] [0]
= - ILa 149 151 150 151 158 137 146 177
= g [11 [17 [17 [12] 151 [14] ! [0]
£a HO3 142 136 134 150 134 124 133
© p [22] [24] [18] [19] [18] [23] [21]
o © HL3 155 128 143 137 132 125 149 135
‘g S [24] [32] [17] [24] [20] [19] [31] [35]
R 145 138 131 130 124 130 123 145 103
a o HQ4 [21] [30] [22] [21] [21] [18] [23] [11] [0]
HL4 152 144 146 139 123 133 129 155 145
[29] [10] [26] [21] [17] [24] [35] [0] [0]
104 90 42 27" 36" 40* 61 65 83 103
[69] [36] [10] [16] [14] [28] [43] [54] [0]
e ILa 115 59 49 50 62 64 57 20
s o [63] 48] [37] [28] [31] [44] [26] [0]
Q -z HO3 101 52" 52" 59* 52" 56" 56"
<% ‘8 [53] [34] [31] [25] [31] [34] [36]
o8 HL3 97 51 49 42 46 62 82 56
235 [56] [32] [20] [15] [22] [32] [37] [27]
L3 HQ4 83 40* 29* 42* 39 41 41 23 24
= [57] [26] [15] [25] [28] [26] [29] [ [0]
HL4 72 54 47 63 56 52 35 32 32
[50] [38] [39] [44] [13] [18] 5] [0] [0]
104 97 98 97 98 97 99 99 97 97
< [ [ [ [ 21 121 [ 21 [0]
x g L4 98 97 98 97 98 98 98 98
) [ [ 2l 21 [ [ [1 [0]
© © HO3 98 98 98 98 97 97 97
= S [ [ 11 [ [ [ [
o HL3 97 97 97 98 97 97 98 97
5o [ 12 [ [ [ [ [11] [11]
5 g HQ4 97 97 97 97 97 98 97 97 97
? g 12 [ 121 [ [ 121 [ [ [0]
= 96 96 97 97 98 97 98 97 97
HL4 [2] 121 121 2 [ [ [ [0] [0]
. e 38,8 38,3 38,2 38,4 38,5 38,8 38,7 38,3 38,6
@ [0,27] [0,29] [0,50] [0,63] [0,63] [0,38] [0,45] [0,64] [0]
Soowe e 2 ms sz s wmd S
© 0,27 0,19 0,38 0,54 0,32 0,41 0,61 0
]
2 HO3 38,8 38,3" 38,1° 38,4" 38,2* 38,4% 38,3
E [0,41] [0,44] [0,85] [0,85] [0,79] [0,71] [0,56]
2 HL3 38,7 38,3" 38,3* 38,27 38,2" 38,1* 37,97 37,5
E [0,59] [0,78] [0,67] [0,65] [0,58] [0,42] [0,45] [0,28]
8 HQ4 38,8 38,3 37,9% 38,2 38" 83,4 38,2 38,1 37,8
E [0,38] [0,51] [0,56] [0,57] [0,58] [0,45] [0,19] [0] [0]
s HL4 37,9 38,3 38,1 38,5 38,3 38,8 38,7 38,8 38,7
[1,69] [0,41] [0,85] [0,65] [0,71] [0] [0,14] [0] [0]

# Diferenca significativa em comparagdo com TO. Teste de Student-Newman-Keuls (p< 0,05).
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TABELA 2- Médias e desvios padrdo da laténcia (L - minutos), duracdo do bloqueio
sensitivo no dermatomo alvo (DBDA - minutos), duragdo maxima do bloqueio
sensitivo (DMBS - minutos) e extensao do bloqueio sensitivo (EB - dermatomos)
de cées tratados com lidocaina isobérica a 2% ou lidocaina a hiperbéarica a 5%
pela via epidural.

Animal 1Q4 L4 HQ3 HL3 HQ4 HL4
1 1,17 1,05 1,07 5,4 2,39 3,48
2 2,08 1,2 1,16 3,47 1,11 3
3 1,54 3,47 35 1,35 1,24 1,15
4 1,35 1,15 1,4 2,2 3,17 5,58
L 5 2,0 1,18 2,16 3,26 1,22 1,33
6 5,3 1,41 3,2 1,36 3,05 1,16
7 1,11 1,46 1,2 1,3 2,12 6,01
Média 2,0 1,5 1,9 2,6 2,0 3,1
Desvio [ [ [ [ [ 12
D E D E D E D E D E D E
1 30 5 20 20 20 20 25 10 20 17 27 17
2 55 90 0 90 0 35 85 57 0 85 72 0
3 20 45 0 0 17 15 27 72 75 50 0 0
4 80 0 90 30 10 10 70 70 0 42 85 25
DBDA 175 175 0 0 57 55 0 42 57 75 60 2
6 0 0 0 0 87 17 85 15 117 87 0 0
7 0 120 25 117 45 60 0 90 0 10 85 55
Média 51,4 62,1 19,2 36,7 33,7 30,2 41,7 50,8 38,4 52,2 47,0 14,1
Desvio [62] [68] [33] [48] [31] [20] [38] [30] [46] [31] [38] [21]
D E D E D E D E D E D E
1 44 20 20 20 20 30 40 25 0 85 27 17
2 55 120 0 120 0 45 85 72 0 85 87 42
3 25 45 10 27 27 15 27 75 90 65 30 35
DMBS 4 80 70 90 30 10 85 70 70 0 42 85 40
5 180 180 45 120 57 57 35 147 85 115 60 17
6 35 55 85 120 87 42 85 25 147 117 20 17
7 70 120 72 120 57 60 17 120 0 150 175 115
Média 70 87 46 79 37 48 51 76 46 94* 69 40
Desvio (5 [55] 1371 [50] [31] [22] [28] [45] [61] [36] [54] [35]
D E D E D E D E D E D E
CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD CR/CD
1 11/5 5/4 7/6 6/8 8/7 9/7 6/3 0/3 2/6 2/8 32 2/3
2 8/4 8/9 0/0 8/9 0/0 6/6 0/4 6/5 0/0 8/9 8/3 0/4
3 0/6 8/2 0/2 0/6 715 0/2 1/7 8/5 9/5 1/4 0/4 0/4
B 4 2/3 0/4 11/1 0/1 1/0 91 112 172 0/0 10/1 112 0/2
5 15/7 9/7 0/8 0/9 6/5 5/4 0/2 7/8 8/4 9/3 7/3 1/4
6 0/4 0/4 0/8 0/8 8/1 6/1 4/5 6/2 16/7 8/7 0/9 0/3
7 10/0 12/5 10/4 4/4 5/2 0/2 0/3 2/4 0/0 0/6 2/6 1/6
Média 6,5/41 6,050 4,041 2564 5028 5032 1,7/37 4241 5031 5454 3,041 05/3,7
Desvio  [s)2] [412] [5113] [31/(3] [31/3] [41/2] [21/2] [31/2] [61/[3] [41/3] [31/2) [1)/[1]

- Diferenca significativa quando comparado com HQ3. Teste t-pareado (p< 0,05)
CR (cranial), CD (caudal).



TABELA 3- Simetria e qualidade do bloqueio de céaes tratados
com lidocaina a 2% ou hiperbarica a 5%

Simetria Qualidade
Unilateral Bilateral Parcial Total
1Q4 0 7 0 7
IL4 1 6 1 6
HQ3 1 6 1 6
HL3 0 7 0 7
HQ4 3 4 3 4
HL4 0 7 0 7

TABELA 4- Médias e desvios padrédo e intervalo de confiangca da duracdo do
blogueio no dermatomo alvo (DBDA - minutos) nas diferentes
rodadas, independentemente do grupo, em caes tratados com
lidocaina isobéarica a 2% ou lidocaina a hiperbarica a 5% pela via

epidural.

Esquerdo
Rodada — —
Média IC 95% Media IC 95%

[DP] [DP]

18 90,28 4747 - 133,09 72,00 24,72-51,12
[46] [119]

o2 32,00 3,85 -60,15 44,14 6,13-82,15
[30] (41]

3° 48,28 17,25 - 79,32 18,85 -4,94 - 42,66
[33] X [26]

4 23,14 -8,99 - 55,28 42,57 9,61-75,53
[35] (36]

5? 15,71 -4,16 - 35,59 41,00 -2,48 -84 48
[21] [47]

6 22,14 -9,65 - 53,94 27,86 -3,03 - 58,75

[34]

[33]

* Diferenca significativa quando comparado com a 1? rodada. Teste t-pareado (p<0,05).

84
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TABELA 5- Médias, desvios padréo e intervalo de confianca da duragdo maxima
do bloqueio sensitivo (DMBS - minutos) nas diferentes rodadas,
independentemente do grupo, em cdaes tratados com lidocaina
isobarica a 2% ou lidocaina a hiperbéarica a 5% pela via epidural.

Direito Esquerdo
Rodada
MédiaxDP IC 95% MédiatDP IC 95%
12 112,42 + 54,73 61,80 - 163,05 92,00 £ 50,00 45,75 -138,24
28 52,85 + 31,59* 23,63 -82,08 68,14 + 39,42 31,94 -104,35
3 55,85 + 36,59 22,00 -89,70 62,00 £ 52,63 13,32-110,67
42 32,00 £ 30,11* 4,15 -59,84 77,14 + 49,62 31,25-123,03
52 24,28 + 19,24* 6,49 -42,08 52,71 + 38,08 17,49 - 87,93
6° 4457 + 30,73* 16,14 - 72,99 67,14 £42,01 28,28 - 106,00

* Diferenca significativa quando comparado com a 1? rodada. Teste t pareado (p<0,05).

TABELA 6- Médias, desvios padrao e intervalo de confianca da extenséo do blogueio sensitivo (EB -
dermatomos) nas diferentes rodadas, independentemente do grupo, em céaes tratados
com lidocaina isobérica a 2% ou lidocaina a hiperbarica a 5% pela via epidural.

Direito Esquerdo
Rodada Cr Ca Cr Ca

MédiatDP IC 95% MédiatDP IC95%  MédiatDP IC 95% MédiatDP IC 95%
18 7,00+6,58 0,91-13,08 4,85+1,95 3,05-6,66 3,71+£3,81 0,18-7,24 4,85+1,95 3,05-6,66
22 4,14+4,81 -0,31-8,59 4,42+2,76 1,87-6,98 4,00+3,00 1,22-6,77 4,71+1,88 2,96-6,46
3 457+3,15 1,65-7,48 3,14+1,77 1,50-4,78 2,42+3,64 -0,94-5,79 3,42+1,39 2,13-4,72
42 2,57+£3,77 -0,92-6,06 2,57+1,98 0,73-4,41 5,00+3,69 1,58-8,41 5,28+3,35 2,18-8,38
52 3,71+4,42 -0,37-7,80 3,57£3,77 0,07-7,06 6,71+4,46 2,58-10,84 4,42+2 .82 1,82-7,03
6° 3,28+4,46 -0,84-7,41 3,57+£2,82 0,96-6,17 2,00£3,46 -1,20-5,20 5,28+3,35 2,18-8,38
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4 DISCUSSAO

Este estudo revelou que a lidocaina isobarica a 2% e a lidocaina
hiperbarica a 5%, quando administradas via epidural toracolombar, conferem
anestesia com laténcia, duracéo e dispersao semelhantes. Adicionalmente, ndo foi
verificado que o posicionamento do paciente influenciou na obtencédo de bloqueio
epidural unilateral.

A FC nado sofreu alteracdes significativas, semelhante aos resultados
obtidos por GASPARINI et al., (2007) e RIGUEIRA (2006), apés utilizacao de 5
mg/kg de lidocaina a 2% via epidural lombossacra em cédes. Mesmo com 0 uso de
doses maiores (8,5 mg/kg), via lombossacra, CASSU et al. (2008) ndo encontraram
alteracdes na FC de cées. ISHIBE et al. (1996), realizando anestesia epidural
toracica (T10-T11) em caes com 0,2mL/kg de lidocaina a 2%, também nédo
observaram alteracées na FC. Resultado diferente foi obtido por FLORIANO et al.
(2010) que, ao realizarem anestesia epidural toracica (T1-T2) em cédes utilizando
ropivacaina a 0,5%, observaram diminuicdo dos valores de FC e pressao arterial
média (PAM), devido ao bloqueio simpatico provocado pela anestesia epidural
toracica alta.

No presente estudo ndo foram verificadas alteracdes na PAS, apesar de
VIEIRA & VANETTI (1982) afirmarem que a anestesia epidural na regido toracica
induz reducédo da presséo arterial em decorréncia do bloqueio simpatico. ISHIBE et
al. (1996) observaram reducdo na PAM apds injecao epidural toracica (T10-T11) de
0,2 mL/kg de lidocaina a 2%, enquanto MESSINER et al., (2001), utilizando a
mesma dose de lidocaina a 2% via epidural lombossacra, ndo encontraram
alteracdes na pressdo arterial sistolica de cdes. Nesse estudo, observou-se
tendéncia ao decréscimo da PAS naqueles animais cujo bloqueio foi mais extenso.
Provavelmente, no presente estudo ndo ocorreu reducdo da PAS nem alteragcbes na
FC, pois o bloqueio ndo foi muito extenso sendo que, nos animais cujo bloqueio foi
mais extenso, houve tendéncia a diminuicdo dos valores de PAS. De forma
semelhante, se o bloqueio tivesse atingido as fibras simpéticas cardiacas (acima de

T4) teria sido observada bradicardia concomitantemente.
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Os valores de SpO, também ndo se alteraram nos caes do presente
estudo. Diferentemente, RIGUEIRA (2006) observou diminuicdo nesse parametro 10
minutos apos a aplicacdo lombossacra de 5 mg/kg de lidocaina a 2% associada a 1
mL de agua bidestilada, e atribuiu esse fendmeno a diminuicdo progressiva da
frequéncia respiratoria.

Os valores de f diminuiram em todos os grupos deste estudo, semelhante
ao observado por JACOBINA (2009) dez minutos apés a administracéo epidural de
levobupivacaina e ropivacaina toracolombar em caes. Na anestesia epidural
toracica alta, a depresséao respiratoria foi observada por FLORIANO et al. (2010)
devido ao bloqueio do nervo frénico que emerge de C5 a C7. CASSU et al. (2008)
também encontraram diminuicdo da frequéncia respiratoria cinco minutos apés
injecdo epidural lombossacra de 8,5 mg/kg de lidocaina. GASPARINI et al. (2007)
observaram minimas alteracdes respiratdrias em cées apos injecado epidural
lombossacra de 5 mg/kg de lidocaina.

No presente estudo, a diminuicdo da f pode ter ocorrido em razéo da
sedacdo dos animais, que apesar de nao ter sido avaliada de forma padronizada, é
um efeito esperado dessa técnica de bloqueio regional, como observaram
DeROSSI et al. (2010) pela administracdo de 0,5mg/kg de cetamina epidural
dorsolombar em equinos. Entretanto, as causas da sedagdo nao estdo bem
estabelecidas e ndo se sabe ao certo se ela ocorre em virtude da administracéo de
altas doses de anestésicos locais ou ao bloqueio epidural mais cranial (YANG et al.,
2007).

A TR diminuiu em todos os grupos deste experimento, semelhante aos
resultados obtidos por DeROSSI et al. (2005), apos 30 minutos da injecdo de
lidocaina 2% via epidural em equinos. CASSU et al. (2008) também observaram
diminuicdo da TR de cdes submetidos a administracdo lombossacra de 8,5 mg/kg
de lidocaina a 2%. Resultados diferentes foram obtidos por ISHIBE et al. (1996), que
nao observaram mudancas na TR de cédes submetidos a anestesia epidural toracica
(T10-T11) com 0,2 mL/kg de lidocaina a 2%. Sabe-se que a anestesia epidural
pode prejudicar a termorregulacdo central e periférica induzindo a ocorréncia de

hipotermia (MATSUKAWA et al, 1995). Esse fenbmeno também pode ser
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observado pela vasodilatacdo periférica resultante do bloqueio simpético (ABREU
et al.,, 2004). Como nao ocorreu hipotensao arterial neste estudo, pode-se atribuir a
diminuicdo da TR ao bloqueio simpético segmentar induzido pela anestesia epidural
toracica, como citado por (ISHIBE et al., 1996). No entanto, a reducdo da
temperatura foi muito pequena (em torno de 1°C), ndo apresentando relevancia
clinica. Além disso, o fato de a temperatura da sala ter sido mantida em torno de
25°C favoreceu a manutencdo mais constante da temperatura dos animais fazendo
com gue pequenas variacoes resultassem em diferencas significativas.

A laténcia para o efeito anestésico nos grupos aqui estudados foi
semelhante, assim como IMBELLONI & CARNEIRO (1999), os quais nao
encontraram diferenca na laténcia utilizando 4 mL de lidocaina a 2% isobarica ou
hiperbarica, por via subaracnoidea. POLYDORO (2006) apontou a alta densidade
dos anestésicos hiperbaricos e sua precoce ligacdo aos receptores da medula
espinhal como o fator responsavel por produzir inicio rapido de ag¢do quando
aplicado via subaracnoidea. Esse comportamento foi observado por IMBELLONI et
al. (1989), ao comparar o uso de bupivacaina, a 0,5% isobarica ou hiperbarica, pela
mesma via no homem. Igualmente, quando aplicados via epidural, em relacdo a
laténcia, as substancias hiperbaricas parecem ter 0 mesmo comportamento da
injecdo subaracnoidea. DeROSSI et al. (2005) mostraram laténcia mais curta
quando utilizaram lidocaina hiperbéarica a 5% comparada a lidocaina isobéarica a 2%
em equinos, embora tenham utilizado maior dose para o anestésico hiperbarico.
Porém, quando administraram doses equipotentes de meperidina e bupivacaina
hiperbarica epidural em equinos, DeROSSI et al. (2004) observaram laténcia menor,
mas sem diferenca estatistica, como o uso da bupivacaina hiperbarica.

A duracdo do bloqueio tendeu a ser maior nos grupos tratados com
lidocaina isobarica a 2%, entretanto, sem diferencas significativas. Resultado
semelhante foi obtido por IMBELLONI & CARNEIRO (1999), que ndo encontraram
diferencas significativas na duragdo do bloqueio sensitivo em humanos que
receberam doses e volumes iguais de lidocaina 2%, hiperbarica ou isobarica, por
via subaracnoidea. Neste estudo, somente quando comparadas massas diferentes

de lidocaina hiperbérica, a duracdo do bloqueio teve diferenca significativa, o que
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permite pensar que este parametro parece estar mais relacionado a dose da
substancia utilizada do que as suas caracteristicas de baricidade ou a posicao do
paciente. Situacdo semelhante foi observada por DeROSSI et al. (2005), que
relataram analgesia de duracdo mais longa com o uso de doses superiores de
lidocaina hiperbarica a 5%, em relacéo a lidocaina isobarica a 2% em equinos, mais
uma vez apontando a influéncia da dose do anestésico local sobre a duracdo do
bloqueio, como j& havia sido citado por NISHIYAMA et al. (2003), SKARDA &
TRANQUILLI (2007) e BRAGA et al. (2010).

A extensdo do bloqueio ndo foi influenciada pela dose ou volume do
anestésico utilizado no presente estudo, contrariando GREENE (1985), que aponta
estes dois fatores como 0s responsaveis por mudancas na dispersdo cranial do
blogueio anestésico. IMBELLONI & CARNEIRO (1999) observaram dispersao
significativamente mais cranial da lidocaina hiperbarica a 2% quando administrada
no mesmo volume da lidocaina isobarica a 2% via subaracnoidea com os pacientes
em decubito lateral, demonstrando a influéncia da baricidade na disperséo cranial
dessas solugcbes. Da mesma forma, JUSTUS et al. (1998) evidenciaram dispersao
significativamente mais cranial com o0 uso subaracnoideo de bupivacaina
hiperbarica em humanos em posicao lateral, quando comparada com 0 mesmo
volume do anestésico isobarico. Quando aplicados via epidural em equinos,
DeROSSI et al. (2005) obtiveram maior disperséo cranial com o uso da lidocaina
hiperbarica a 5%. No entanto, a dose do anestésico hiperbarico utilizada foi 2,5
vezes maior que da lidocaina isobarica a 2%. Provavelmente, ndo houve diferenca
significativa na extensao do bloqueio entre os grupos do presente estudo porque as
doses e os volumes utilizados foram muito semelhantes.

Nas condicbes deste estudo, o decubito lateral ndo determinou a
ocorréncia do bloqueio epidural unilateral, apesar de ter sido observada tendéncia
ao bloqueio mais prolongado do lado do decubito nos grupos IL4 e HL3. NOCITE
(1993) ja havia afirmado que o posicionamento do paciente nao influencia o
blogueio epidural, como ocorre com o bloqueio subaracnoideo, entretanto, GEIDIKLI
et al. (2004) obteve bloqueio epidural unilateral em humanos com bupivacaina

hiperbarica associando a rotacdo da agulha para o0 lado desejado e o
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posicionamento lateral do paciente. Nestes, foi observado inicio do bloqueio mais
rapido do lado ipsilateral e retorno do bloqueio mais rapido no lado contralateral.
Por outro lado, com a rotagéo do bisel da agulha em 45 graus, introducéo do cateter
epidural por trés centimetros e injecdo de ropivacaina a 0,75%, BORGHI et al.
(2004) obtiveram bloqueio preferencial no lado para onde o bisel da agulha foi
direcionado. Como visto, a realizacdo do bloqueio epidural unilateral € possivel,
porém ocorre mais ndo intencionalmente, como resultado do posicionamento do
cateter fora da linha média da coluna vertebral (HOGAN, 1999; GOTTSCHALK &
FRANK, 2005). No presente estudo, apesar de nao ter sido observada anestesia
unilateral nos animais mantidos em decubito lateral, foi verificada mais de uma vez
blogueio preferencial em um dos lados no mesmo animal, com diferencas na
qualidade da analgesia, mesmo quando o animal permanecia em posicao
quadrupedal. A partir dessas observacbes, mesmo nao tendo confirmado o
posicionamento do cateter em relagdo a linha média da coluna, pode-se aventar a
possibilidade de que houve desvio da ponta do cateter lateralmente no interior do
espaco epidural, alterando a qualidade e a simetria do bloqueio anestésico.

A qualidade do bloqueio também pode ter sido influenciada pelo tempo
de permanéncia do cateter no espaco epidural dos cdes neste experimento.
Comparando com outros estudos nos quais ja foi observada fibrose apos quatro
dias de implantacdo do cateter epidural em ratos (NISHIYAMA et al. 1999), aos 28
dias em caes (WILLIAMS et al. 2004) e no décimo quarto dia em equinos (SYSEL et
al. 1997) pode-se supor que o periodo de permanéncia do cateter no presente
estudo (em média 65 dias) provocou a formacéo de tecido fibroso na ponta e ao
redor do cateter no espaco epidural, influenciado a qualidade do bloqueio
anestésico.

Ja foi demonstrado por YAKSH et al. (1994) que houve perda
progressiva do efeito de opioides quatro dias apdés a implantacdo de cateter
epidural em cées. NISHIYAMA et al. (1999) mostraram diminuicdo do efeito da
morfina em ratos no sexto dia apés implantacdo, comparado com seus efeitos no
primeiro ou segundo dia. Do mesmo modo, NISHIYAMA et al. (1998) atribuiram a

menor poténcia da morfina aplicada via epidural ndo s6 a fibrose na ponta do
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cateter, que impede a distribuicdo do analgésico no espaco epidural, mas também
ao direcionamento da ponta do cateter dentro deste espaco. Dessa forma,
podemos sugerir que os resultados irregulares do bloqueio epidural como o efeito
parcial ou a auséncia de bloqueio no presente estudo, também possam ter sido
influenciados pela fibrose observada ao redor do cateter ou em decorréncia do
provavel direcionamento unilateral de sua extremidade.

A lidocaina isobérica a 2% e a lidocaina hiperbéarica a 5% se mostraram
seguras na dose e periodo em que foram aplicadas no espaco epidural dos caes
deste estudo, ndo apresentando efeitos neurologicos transitérios ou permanentes
apos seu uso. SCHNEIDER et al. (1993) relataram a ocorréncia de efeitos
neurolégicos transitorios utilizando bolus de lidocaina hiperbarica a 5% via
subaracnoidea em humanos que permaneceram na posicdo de litotomia durante
procedimento cirdrgico. Entretanto, PIRES et al. (2006) ndo observaram sinais
clinicos ou alteracdes histolégicas em cées que receberam lidocaina hiperbéarica a
5% pela mesma via. JA nas concentracfes acima de 7,5%, foram observadas
lesBes histopatologicas no tecido nervoso dos cées. Por outro lado, KIRIHARA et al.
(2003) registraram maior grau de leséo histologica em ratos apds injecao intratecal
de lidocaina do que com injecdo epidural. Talvez, em virtude da maior tolerancia do
espaco epidural a toxicidade dos farmacos, como ja citado por CREWS (2000), ndo
tenham sido observadas alteracdes clinicas compativeis com lesGes neurolégicas
transitorias ou persistentes nos caes deste estudo. No entanto, ndo se pode afirmar
gue o protocolo aqui empregado foi totalmente isento de lesdes em tecido nervoso,
pois nao foi realizado exame histopatolégico da medula espinhal dos animais.

Em conclusédo, este estudo ndo revelou vantagens do uso epidural da
lidocaina hiperbarica a 5% para realizacdo de anestesia segmentar ou unilateral em
cées, porém as caracteristicas do bloqueio anestésico observadas podem ter sido
influenciadas pelo deslocamento do cateter da linha média da coluna vertebral ou
pelo longo periodo de permanéncia dele no espaco epidural. Por esse motivo, sdo
necessarios novos estudos para determinar ao certo a influéncia dessas duas

variaveis sobre a instalacdo do bloqueio epidural.
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CAPITULO 4 — CONSIDERACOES FINAIS

Os resultados obtidos neste estudo permitem afirmar que a realizacdo da
técnica do cateter epidural totalmente implantado é simples, segura, com poucas
complicacbes, de facil execucdo e baixo custo, permitindo a injecdo epidural de
farmacos de forma crénica. No entanto, sua utilidade para avaliar a qualidade, a
duracao e a dispersado do bloqueio anestésico pode ser influenciada pela fibrose ao
redor do cateter epidural e pelo posicionamento do cateter em relacdo a linha média
da coluna vertebral, o que aumenta as chances de irregularidade no bloqueio
anestésico. Além disso, também devem ser investigados os riscos da implantacao
cronica de cateteres epidurais em animais com doenga degenerativa de disco
intervertebral ou qualquer outro disturbio vertebral ou medular.

Nas condi¢cdes deste estudo, o uso da lidocaina hiperbéarica a 5% nao
apresentou vantagens em relacado ao uso da lidocaina isobarica a 2%, uma vez que
ambas desencadearam efeitos cardiorrespiratérios semelhantes e ndo houve
blogueio epidural segmentar unilateral com o uso da solucao hiperbarica a 5% como
se esperava.

Dessa forma, sugere-se que outros estudos sejam realizados para
avaliar se também ha influéncia da permanéncia crénica do cateter no espaco
epidural sobre a farmacodinamica de outras substancias como, por exemplo, os
analgésicos opioides. Adicionalmente, sugere-se realizar outros estudos que
permitam verificar a qualidade e simetria do bloqueio anestésico toracolombar com
0 uso de solucbes hiperbaricas sem a influéncia do cateter epidural, isto €, por

puncédo epidural Unica.
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ANEXO 1
Exame Neurologico
Data:
Proprietario: Fone:
Sexo: Idade:

Nome: Espécie Raca:

ESTADO DE CONSCIENCIA E COMPORTAMENTO

Alerta Deprimido |:| Estupor |:| Coma
Delirio Outro:
POSTURA
Normal Cabeca inclinada Incoordenacgéo da cabeca Rolamento
Estac&o em base ampla Decbito esternal Decubito lateral Encurvamento da coluna
Rigidez de descerebracéo Rigidez de descerebelagédo Fendmeno de Schiff-Sherrington
Tetraparesia/plegia flacida Tetraparesia/plegia espastica |:| Paraparesia/plegia flacida
Paraparesia/plegia espastica Monoparesia
Outro:
MARCHA
Normal Ataxia Andar em circulos |:| Andar compulsivo
Hipometria Hipermetria Outro:
PALPACAO MUSCULAR
Tonus normal (normotonia) Flacidez (hipotonia |:| Rigidez (espasticidade :l Dor
Atrofia Obs:
PALPACAO OSSEA
Normal |:| Fratura |:| Crepitagédo |:| Exostose
Obs.:

REACOES POSTURAIS (0= ausente; 1=diminuido; 2= normal; 3= aumentado

DIREITO Propriocepcgéo ESQUERDO DIREITO

Anterior

Posterior

Posicionamento tatil

Anterior

Posterior

Posicionamento visual

Anterior

Posterior

Extensor postural

[ 1] [ ]

Posterior

Reacdo de acomodagéo

Anterior

REACOES MEDULARES (0= ausente; 1=diminuido; 2= normal; 3= aumentado

Membros toracicos ESQUERDO DIREITO

DIREITO

Biceptal
Triceptal
Extensor radial do carpo
Flexor

Reflexo do paniculo:

Carrinho de méao
Anterior
Posterior
Bipedal

Hemiestacéo
Hemilocomogé&o
Saltitamento (reacéo do pulo)
Anterior
Posterior
Tdnico do pescogo
Lateral
Dorsal
Ventral

ESQUERDO

Membros pélvicos ESQUERDO

Patelar
Tibial cranial
Gastrocnémio
Flexor
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