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Resumo

O objetivo deste estudo foi buscar novos protocolos de anestesia loco regional para procedimentos
oftdlmicos que proporcionem seguranca e manutengdo das funcdes vitais, além de manter a pressao
intraocular estavel, com centralizacdo do bulbo do olho e acinesia palpebral. Foram utilizados 20
coelhos da raca Nova Zelandia para a realizagdo de quatro protocolos de anestesia local através do
bloqueio retrobulbar com lidocaina 2% com vasoconstritor, lidocaina 2% sem vasoconstritor associada
ao tramadol, ropivacaina 1% e bupivacaina 0,5%, cada animal recebeu o volume anestésico de 1,0 mL.
Todos os protocolos anestésicos utilizados promoveram acinesia palpebral e centralizacdo do bulbo
do olho durante todo o periodo de avaliacdo. A realizagdo do bloqueio retrobulbar com os protocolos
anestésicos demonstrou ser factivel e segura quanto a manutengdo da pressdo intraocular, pressao
arterial invasiva e didmetro pupilar e pode ser utilizada para realiza¢do de cirurgias intraoculares. Os
anestésicos proporcionaram bom bloqueio retrobulbar, entretanto a bupivacaina foi o anestésico que
ocasionou o maior diametro pupilar comparativamente aos demais fArmacos testados.
Palavras-Chave: coelho; lidocaina; ropivacaina; tramadol.

Abstract

The aim of this study was to evaluate four protocols of loco regional anesthesia for ophthalmic
procedures that could provide safety and life support, in addition to maintain intraocular pressure
stable, with eye centralization and eyelid akinesia. 20 New Zealand rabbits were used to perform local
anesthesia by retrobulbar block with four protocols: 2% lidocaine with epinephrine, 2% lidocaine
without epinephrine associated with tramadol, 1% ropivacaine and bupivacaine 0.5 %. Each animal
received an anesthetic volume of 1 mL. All anesthetic protocols used promoted eyelid akinesia and
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centralization of the eye during the assessment period. The retrobulbar block with the proposed
anesthetic protocols proved to be feasible and safe for the maintenance of intraocular pressure,
invasive blood pressure and pupillary diameter and can be used in intraocular surgeries, respecting the
time of action of each anesthetic. All protocols showed an excellent blockage action but bupivacaine
promoted the highest pupil diameter compared to the other drugs tested.

Keywords: lidocaine; rabbit; ropivacaine; tramadol.
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Introducao

O bloqueio retrobulbar foi utilizado pela primeira vez em seres humanos em 1936 quando uma solugao
de procaina foi administrada dentro do cone muscular formado pelos musculos extraoculares”. A
referida técnica proporciona bloqueio sensitivo, com quase nenhuma interferéncia sobre as fungdes
cardiovascular e respiratoria®. O uso dos bloqueios regionais em cirurgias oculares provoca uma
amplificacdo da analgesia, acinesia do bulbo do olho e destaca-se pelo seu baixo custo®.

Em Medicina Veterindria, notadamente na area de pequenos animais o emprego de técnicas como
a anestesia retrobulbar para a realiza¢do de cirurgias oftdlmicas, devido a pouca colaboracdo dos
pacientes, ndo sdo viaveis sem a associagdo com a anestesia geral®, diferentemente do que ocorre em
Medicina, na qual estes procedimentos sao realizados apenas com o uso de anestesia local®.

As diferentes técnicas de anestesia local representam alternativa efetiva e pratica em muitas situagdes
envolvendo cdes, gatos e animais de outras espécies e contribuem para a anestesia cirurgica,
principalmente em animais que apresentam algum fator de risco, uma vez que a sua utilizagdo, antes
ou durante os procedimentos cirargicos, diminuem as doses de outros farmacos e promovem uma
anestesia multimodal®. O uso de anestésicos locais para a realizagdo de bloqueio retrobulbar pode
se tornar uma alternativa de grande utilidade para a realizag¢do de cirurgias oftdlmicas em pequenos
animais, porquanto ao complementar a anestesia inalatoria, permitird que os planos anestésicos sejam
mais superficiais reduzindo os riscos inerentes a conduta anestésica. Tal método devera resultar em
centralizagdo e imobilizacdo do bulbo do olho e, desta forma, dispensard o uso de outras medicagdes
para esta finalidade.

O objetivo deste estudo foi avaliar quatro protocolos de anestesia local com ropivacaina 1%,
bupivacaina 0,5%, lidocaina 2% sem vasoconstrictor associada ao tramadol e lidocaina 2% com
vasoconstrictor em coelhos submetidos a bloqueio retrobulbar e estudar a pressao intraocular, acinesia
palpebral e pressdo arterial invasiva, assim como verificar o didmetro pupilar.

Material e Métodos

Os protocolos da pesquisa foram aprovados pela Comissio de Etica no uso de Animais da Universidade
Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho”, campus Jaboticabal, sob protocolo n® 024419/11.

Foram utilizados 20 animais, adultos, machos, da raca Nova Zelandia, com pesos entre 1,9 ¢ 2,9 kg.
Todos os animais selecionados estavam isentos de alteragdes clinicas. Visando-se excluir animais com
oftalmopatias, todos foram submetidos a avaliagdo oftdlmica de rotina, incluindo teste lacrimal de
Schirmer, tonometria de aplanacao e teste de fluoresceina. Todos os animais foram mantidos em gaiolas
em sala climatizada, com ra¢do comercial e d4gua a vontade. Os animais foram distribuidos em cinco
grupos compostos por quatro animais submetidos a bloqueio retrobulbar com os anestésicos: grupo 1
com ropivacaina 1% (Ropi®, Cristalia, Brasil) 2,0 mg/kg; grupo 2 com bupivacaina 0,5% (Neocaina®,
Cristalia, Brasil) 2,0 mg/kg; grupo 3 com lidocaina 2% com vasoconstrictor (Xylestesin® 2% com
epinefrina, Cristalia, Brasil) 7,0 mg/kg; grupo 4 com lidocaina 2% sem vasoconstrictor (Xylestesin®
2%, Cristalia, Brasil) 5,0 mg/kg associada ao tramadol 4,0 mg/kg; e grupo 5, considerado controle,
que recebeu 1,0 mL de solugdo de NaCl a 0,9%. Apos o célculo das doses, os farmacos, sempre que
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necessario, foram diluidos em solugdo de NaCl 0,9%, de modo que o volume final administrado fosse
de 1,0 mL para todos os grupos.

A inducdo da anestesia foi realizada com a utilizagdo de cetamina (Vetanarcol®, Konig, Brasil)
45 mg/kg e acepromazina (Acepram® 1%, Vetnil, Sdo Paulo, Brasil), 0,2 mg/kg, ambas por via
intramuscular. Procedeu-se a tricotomia da regido periocular esquerda. A manuteng@o anestésica foi
realizada com isofluorano (Isoflurane®, Cristalia, Sdo Paulo, Brasil) diluido em oxigénio, em sistema
avalvular sem absorvedor com o uso de méscara nasoral. Em seguida, foi realizada a preparagao do
campo operatorio mediante antissepsia envolvendo a lavagem do saco conjuntival com solugdo de
polivinilpirrolidona-iodo (PVPI) diluida na propor¢ao de 1:50 em solug¢do de NaCl a 0,9%.

Ap0s a estabilizagdo dos animais em plano satisfatorio de anestesia, foram posicionados em dectbito
lateral direito e o bloqueio retrobulbar foi realizado no olho esquerdo. Inseriu-se 1,0 cm de uma
agulha 25 G perpendicular a pele no canto medial do olho e em dire¢do ao espaco retrobulbar. Apos
aspiracao negativa de sangue ou humor vitreo, foi injetado 1,0 mL do anestésico local.
Imediatamente apds o bloqueio anestésico, avaliou-se a pressdo intraocular com tondmetro de
aplanagdo (Tonopen XL), assim como acinesia palpebral, centralizacdo e imobiliza¢do do bulbo do
olho em relagdo ao olho contralateral, o qual permaneceu semirotacionado. O diametro pupilar foi
mensurado através de paquimetro de Castroviejo (Petrovich Instrumentos Cirurgicos). A aferi¢do da
pressao arterial foi realizada com auxilio de mandmetro, que estava conectado ao circuito preenchido
com heparina diluida em solucao fisioldgica e adaptado ao cateter posicionado na artéria auricular.
A pressao intraocular foi avaliada previamente a inducdo anestésica, decorridos 10 minutos da
inducdo, imediatamente apos o bloqueio retrobulbar (MO) e aos cinco (M1), 10 (M2) e 15 (M3)
minutos subsequentes a realizacdo do bloqueio. Os pardmetros didmetro pupilar e pressdo arterial
média comegaram a ser mensurados apos a inducdo anestésica e também foram avaliados apds a
realizacdo do bloqueio nos mesmos momentos que a pressao intraocular (P10).

Os dados referentes a pressdo intraocular, pressdo arterial e didmetro pupilar, obtidos na fase
experimental, foram submetidos a analise estatistica pelo programa de computador IBM SPSS
Statistics for Windows, Version 21.0. O teste de normalidade utilizado foi o de Kolmogorov-Smirnov
para verificar a distribui¢do normal dos dados, que foram apresentados com médias + desvios-padrao.
Para detectar diferenca das médias dentro do grupo ao longo do tempo e entre os grupos foi utilizada
a andlise de variancia (ANOVA). As diferencas foram consideradas significativas quando p< 0.05.

Resultados e Discussao

Os resultados referentes a pressdo intraocular, pressao arterial invasiva e diametro pupilar estdo
dispostos, respectivamente, nas Tabelas 1, 2 e 3.

Tabelal: Médias e desvios-padrdo da pressdo intraocular (PIO) em mmHg de coelhos submetidos
ao bloqueio retrobulbar com diferentes tipos de anestésicos locais
Lidocaina 2%

Lidocaina 2%

Momentos  Controle sem Ropivacaina com Bupivacaina  p-
vasoconstrictor 1% . 0,5% value
vasoconstrictor
com tramadol
Antes da inducio 10,00 (0,41) 12,50 (£3.42) 16,12 (x6,50) 11,38 (x1,44) 16,63 (+£5,12) 0,134
Apésaindugio 13,00 (£3,19) 16,00 (£8,36) 11,00 (+3,79) 12,00 (£2,04) 13,38 (x1,93) 0,610
MO 12,38 (x1,84) 11,00 (+2,16) 15,00 (x1,50) 11,13 (x1,75) 12,00 (+£3,08) 0,876
MI 11,25 (x0,64) 12,25 (x1,44) 9,88 (x1,93) 10,00 (x2,27) 12,13 (x1,65) 0,180
M2 10,62 (£1,49)  1138(+095) 9,13 (x048) 1125 (£1,76) 10,75 (+2.87) 0,394
M3 10,75 (x0,87) 12,25 (2,25) 8,13 (x1,44) 14,75(x8,07) 11,63 (+2,39) 0,261
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Foram encontradas diferengas significativas entre os grupos ropivacaina e lidocaina 2% com
vasoconstrictor, em relacdo ao grupo lidocaina 2% sem vasoconstrictor associada ao tramadol, para o
parametro pressao arterial logo apds a inducdo anestésica e nos momentos 1 e 2 da avaliagdo, ou seja,
5 e 10 minutos ap6s o bloqueio (Tabela 2).

Tabela 2: Médias e desvios-padrdo da pressdo arterial média (PAM) em mmHg de coelhos
submetidos ao bloqueio retrobulbar com diferentes tipos de anestésicos locais

Lidocaina 2% . .
. . Lidocaina 2% . .
sem Ropivacaina Bupivacaina P-
vasoconstrictor 1% com e 0,5% value
com tramadol vasoconstrictor
Apbs a

inducao 6350 (E1799% 8425 (714 5425 (591F 5450 +640) 70,50 (£8.23)* 0,004*
MO 69,75 (£22,16) 65,50 (£18,06) 44,50 (£9,00) 59,50 (x15,52) 52,75 (£19,52) 0,303
Ml 56,50 (£10,66)* 74,75 (:6,40)® 4550 (£6,61) 43,75 (8,88 60,75 (8,30 0,001*
M2 56,00 (£12,57)% 73,50 (+3,42)® 40,50 (=6,81) 4325 (5,50 54,75 (x11,35)® 0,001%
M3 57,50 (£13,00) 6925 (2222) 41,50 (£5,97) 52,00 (£2523) 58,75 (<9.84) 0,121

Momentos Controle

a, b Médias seguidas de letras iguais nas linhas nio diferem estatisticamente (p< 0,05).

Foram encontradas diferencas significativas entre os grupos controle e lidocaina sem vasoconstrictor
associada ao tramadol quando comparados ao grupo bupivacaina, para o pardmetro didmetro pupilar
apenas imediatamente apds o bloqueio (Tabela 3).

Tabela 3: Médias e desvios-padrdo do didmetro pupilar (DP) em mm em coelhos submetidos ao
bloqueio retrobulbar com diferentes tipos de anestésicos locais

i T 0,
Lidocaina 2% o Lidocaina 2% o
sem Ropivacaina Bupivacaina

. com

vasoconstrictor 1% . 0,5%
vasoconstrictor

com Tramadol

Momentos Controle p-value

ﬁgﬁsﬁi 475 (1,32)  525(x0,50)  4.88(20,25)  4,75(x0.87)  6,13(x1,03) 0,192
MO 438 (x1,11)F 4,88 (20,95)° 625 (£1,44y® 6,00 (x1,47)® 8,00 (=091 0,006*
M1 538(£1,55)  538(x095)  5,75(x0.87)  5.88(22,06)  7,00(£1.87) 0,569
M2 550 (£147)  5.88(x1,03)  6,50(2091)  6,13(x1,97)  6,75(x126) 0,691
M3 550 (£1,29) 6,63 (2095  525(x0.87)  625(22.06) 6,50 (£122) 0,524

a, b Médias seguidas de letras iguais nas linhas ndo diferem estatisticamente (p< 0,05).

A busca por técnicas anestésicas factiveis e seguras para procedimentos oftdlmicos ¢ motivada
pela necessidade de manutengdo da pressdo intraocular, relaxamento da musculatura extraocular,
centralizagdo do bulbo do olho e dilatacdo pupilar que sdo imprescindiveis para realizacdo de
cirurgias intraoculares. Na Medicina Veterindria de pequenos animais, os bloqueios regionais sao
pouco explorados, quando comparados com o uso destas técnicas em humanos”-¥.

Ha na literatura relatos de varias complicagdes decorrentes do bloqueio retrobulbar como, perfuragao
do bulbo do olho, quemose, lesdes ao nervo dptico, paralisia dos musculos extraoculares, hemorragias
conjuntivais, oclusdo arteriovenosa retiniana e cegueira®'?. Durante o periodo da avaliacdo dos
parametros pressao intraocular e didmetro pupilar ndo foi observado surgimento de quemose, tao
pouco de hemorragia conjuntival. Este achado corrobora os de Segato¥, que também ndo relatou
tais alteragdes ao estudar os efeitos de varios anestésicos, inclusive ropivacaina e bupivacaina no
bloqueio retrobulbar em caes. Cabe ressaltar que o periodo de tempo de avaliagdo deste experimento
foi curto quando comparado a outras pesquisas,® 'Y o que pode ter sido insuficiente para avaliagdo
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de alteracdes na espécie em questdo. Nesta pesquisa, todos os bulbos oculares foram submetidos a
enucleacdo apds a avaliacdo da técnica anestésica e ndo foi observada perfuracdo em nenhum dos
bulbos, hemorragia retrobulbar, assim como ndo foi constatada paralisia dos musculos extraoculares
em nenhum dos animais durante a avaliacdo do bloqueio.

O bloqueio retrobulbar promoveu centralizacdo do bulbo do olho, que proporcionou condigdes para
realizacdo das avaliagdes dos quatro protocolos anestésicos. O bloqueio motor, que foi avaliado
através da centralizagcdo do bulbo ocorreu cerca de um minuto apds a aplicacdo dos anestésicos no
espaco retrobulbar em todos os grupos e teve duracdo média de 15 minutos.

A acinesia e centraliza¢do do bulbo do olho sdo requeridas para realizacdo de cirurgias intraoculares,
porém, quando os animais de pequeno porte estdo em plano anestésico cirirgico, ¢ comum a rotagao
do bulbo na orbita o que impede a visualizagdo da cornea de forma total ou parcial. Por este motivo,
em geral, s30 utilizados bloqueadores neuromusculares para centralizagdo do bulbo'>. Contudo, neste
estudo, ndo foi necessario o uso de nenhuma medicagdo adicional, uma vez que todos os anestésicos
estudados mantiveram o bulbo do olho centralizado durante o periodo de avaliagao.

Em procedimentos cirurgicos oftalmicos, também ¢ imprescindivel que a PIO seja mantida dentro
dos valores de normalidade ou inferiores. Varios fatores podem influenciar o aumento da PIO durante
a cirurgia, como a pressao das palpebras sobre o bulbo, a contragdo dos musculos extraoculares, as
suturas para fixar o olho, a compressao dos afastadores de palpebras e manobras cirirgicas agressivas
também podem levar ao aumento da pressdo intraocular. '

Os protocolos de anestesia local utilizados nesta pesquisa nao influenciaram no aumento da PIO.
Sabe-se que injecdo de grandes volumes de anestésicos por via retrobulbar ou peribulbar cursa
com alteragdes significativas no fluxo sanguineo ocular'®, isto provoca um aumento transitorio da
PIO devido a elevagdo da pressdo intraorbitaria. No entanto, a PIO tende a se normalizar devido a
dispersao dos farmacos e ao relaxamento dos musculos extraoculares (pds-bloqueio), fato que leva a
diminui¢do da pressdo externa sobre o bulbo do olho!'”.

Os valores médios encontrados para o parametro pressao intraocular foram semelhantes aos relatados
na literatura para a espécie, que variam entre 10,21 + 1,32 a 17,39+ 3,21 mmHg"® . Os dados aqui
encontrados corroboram com a literatura que, relata que a lidocaina, a bupivacaina e a ropivacaina,
quando utilizados no bloqueio retrobulbar, ndo causam elevagdo da PIO®*2Y. A ropivacaina promoveu
discreta diminui¢do da PIO, o que pode estar relacionado com a atividade vasoconstritora intrinseca
do farmaco, que foi descrita quando se estudou sua agdo em capilares e vasos®>?¥; no entanto, ndo
se devem extrapolar os dados para diferentes leitos vasculares, uma vez que cada local responde de
diferentes formas frente a drogas e estimulos®*2>. Relativo ao seu efeito vasoconstritor, a ropivacaina
1% tem maior eficicia em reduzir a PIO por promover relaxamento da musculatura extraocular e
diminuir o volume sanguineo intraocular®->?.

Nos tltimos anos, estudos tém demonstrado a ac¢@o anestésica local do tramadol®”. Pang et al.¢V
foram capazes de promover bloqueio sensorial ao toque, a picada de agulha e ao frio, ao injetar,
por via intradérmica, solu¢do de tramadol 5%, e relataram que foi semelhante ao provocado pela
lidocaina 1%. O mecanismo da agao anestésica deste farmaco ¢ desconhecido; entretanto, Acalovschi
et al.®? relataram que o menos provavel ¢ que esta agdo ocorra pela sua interagdo com receptores
opidide periféricos.

O tramadol é um potente opidide e suas propriedades analgésicas ja foram comprovadas®?. Em
estudo para avalia¢do de anestesia regional intravenosa a adi¢do de 100 mg de tramadol a solugao de
lidocaina, reduziu-se o inicio do bloqueio sensorial e o consumo de fentanil e se aumentou o tempo
para aplicacdo de analgésicos no pos-operatorio®?. Outro estudo que utilizou o tramadol demonstrou
suas propriedades anestésicas, porém apresentou menor eficacia quando comparado a lidocaina®?.
Acalovschi et al.®” afirmaram que a grande desvantagem do uso do tramadol como anestésico local
¢ o aumento da ocorréncia de efeitos colaterais e relataram que 15 pacientes apresentaram erupgoes
cutineas distais ao local da aplicacdo venosa do tramadol e associaram o efeito a liberagdo de
histamina. Entretanto, neste estudo, nao foi observada reagao local retrobulbar com o uso do farmaco,
o que pode estar relacionado a ndo ocorréncia de lesdo venosa durante a realiza¢ao do bloqueio.

Ha na literatura descri¢do do uso dos farmacos lidocaina, com e sem vasoconstritor, bupivacaina e
ropivacaina, tanto em bloqueio retrobulbar quanto em peribulbar em caes e em seres humanos **
20; contudo, ndo existem relatos da utiliza¢do da mistura de lidocaina sem vasoconstritor associada

Cienc. anim. bras., Goiania, v.16, n.4, p. 630-638 out./dez. 2015



Pressao intraocular, pressdo arterial média e diametro pupilar em coelhos... 635

ao tramadol para esta modalidade anestésica. Relatos desta associagdo para bloqueio de nervos
periféricos mostrando-se eficaz ja foram descritos®®.

A mensuragao da pressdo arterial de forma invasiva ¢ considerada a mais fidedigna® por representar a
pressdo sist€émica de maneira exata e consistente; entretanto, ¢ pouco utilizada, devido as dificuldades
da técnica®®, que necessita de sedacdo ou anestesia do paciente, o que podera interferir na variavel
avaliada®”. Devido a estes fatores, ¢ pouco consignada na rotina e tem maior emprego em condi¢des
de pesquisa®. Em Medicina Veterinaria de pequenos animais, o aumento da PAM esta relacionado
ao aparecimento de altera¢des oculares como retinopatia, glaucoma, hifema e cegueira®?.

Neste estudo, ao se compararem os valores encontrados para PAM com os fisiologicos que variam de
70 a 103 mmHg“?, pode ser observado que apenas no grupo lidocaina sem vasoconstritor associada ao
tramadol esse parametro foi mantido em dois momentos (M1 e M2) dentro da faixa de normalidade.
Este fato pode estar relacionado a agdo do tramadol sobre o sistema nervoso simpatico. Em estudo
conduzido em ratos, Nagaoka et al.*" administraram tramadol na dose 2,0 a 4,0 mg/kg IV e observaram
aumento dos niveis séricos de noradrenalina, elevando de forma significativa a PAM, o que sugere
que este fArmaco promove ativagdo do sistema nervoso simpatico. E possivel propor, entdo, que, no
grupo em que o tramadol foi utilizado, a PAM foi mantida dentro dos valores de normalidade nos
momentos M1 e M2, pela agdo inibitoria de recaptagdo neuronal de noradrenalina e serotonina™?, que
promove o aumento destes neurotransmissores no sistema nervoso central“?.

Neste estudo, os animais foram induzidos a anestesia com uma mistura de cetamina que, segundo os
autores, ¢ capaz de elevar a presséo arterial* '>; contudo, este farmaco foi associado a acepromazina,
que é um potente hipotensor®?, e essa associagdo pode ter equilibrado a agdo destes medicamentos na
PAM. Cabe ressaltar ainda que, em quatro grupos, os valores médios encontrados para a PAM foram
menores que os valores de normalidade, isso pode ser devido ao fato de a manuten¢do anestésica ter
sido feita com isofluorano, que, segundo Dalal et al*, tem efeito depressor sobre a pressdo arterial.
A midriase total ¢ condicdo amplamente desejada e necessaria para a realizacdo de procedimentos
intraoculares e esta consignada a acao dos musculos constritor e dilatador da pupila™®. A bupivacaina
apresentou maior poder de dilatagdo pupilar comparativamente aos outros anestésicos, principalmente
logo apos a realizagdo do bloqueio. A utilizacdo deste anestésico em bloqueio retrobulbar para
cirurgia de catarata em humanos provocou dilatacdo pupilar satisfatoria e a manteve durante todo o
procedimento®“®).

Como demonstrado em estudos tanto em humanos quanto em animais®* 2%, os anestésicos utilizados
nesta pesquisa mostraram boa qualidade de bloqueio durante o periodo de avaliagdo. Desta forma,
deve-se considerar a atuagao da lidocaina com vasoconstritor para cirurgias rotineiras de enucleagao
em caes e gatos, por ser uma excelente op¢ao, comparativamente aos outros farmacos, por promover
menor sangramento no sitio operatorio e possuir adequado periodo de acdo para o procedimento
proposto.

Conclusao

A realizacao do bloqueio retrobulbar com os protocolos anestésicos demonstrou ser factivel e segura
quanto a manutengdo da pressdo intraocular, pressdo arterial invasiva e didmetro pupilar e pode ser
utilizada para a realiza¢do de cirurgias intraoculares. Os anestésicos proporcionaram bom bloqueio
retrobulbar; entretanto, a bupivacaina ocasionou o maior didmetro pupilar comparativamente aos
outros farmacos testados.
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