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Artigo Cientifico

Cateter de Silicone no Espaco Peridural: Modelo
Experimental no Rato

Maria de Lourdes Campos Costa’, Judymara Lauzi Gozani’, Ronaldo Monteiro Costa’& Pedro Geretto’

Costa M L C, Gozani J L, Costa R M, Geretto P - Silicone rubber epidural catheter: experimental model in mice.

Silicone rubber catheter was implanted in the epidural space of eleven rats using the Durant-Yaksh technique
(experimental model). The permeability of the catheter was confirmed by the administration of 0.75% bupivacaine
(40 pl) or 0.9% saline (40 pl) followed by analgesic tests (tail immersion). The findings demonstrate that the silicone
rubber catheter is an efficient and cheap option to study the epidural space in rats.
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A s técnicas originais de bloqueio subaracnéideo e
peridural continuo foram difundidas na década
de 40" quando eram utilizados cateteres de seda
gomada. Esses cateteres, de dificil esterilizacao,
propiciavam infec¢cbes, o que motivou sua substitui-
¢do por materiais de plastico como polietileno, nylon e
tefton®.

No campo experimental, a primeira descricdo com
0 uso cronico de cateter subaracnéideo no rato foi feita
por Yaksh, em 1976°. Os receptores opiédes medu-
lares tinham sido evidenciados5,6 e a necessidade de
analisar os efeitos antinociceptivos da morfina por via
espinhal, no animal acordado, indicavam o rato como
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0 mais adequado. Além da facilidade de manipulacéo
do animal em vigilia, quando comparado com 0 mes-
mo experimento em animais de maior porte, o rato tem
indicacdo vantajosa pelos custos financeiros redu-
zidos.

Na técnica original para cateterizacdo intratecal do
rato, Yaksh introduziu cirurgicamente um cateter de
polietileno na regido cervical, via membrana atlanto-
occipital, fazendo-o migrar até o espaco subaracndi-
deo, as proximidades do alargamento lombar, onde
posteriormente testou os efeitos analgésicos de mi-
crodoses de rnorfina’.

Esse modelo, embora padronizado para estudos
de drogas por via intratecal, ndo permite 0 acesso ao
espaco peridural.

A cateterizacdo do espago peridural do rato foi
conseguida, em 1961, por Van den Hoogen e Col-
paert, inserindo cateter de potietileno apds laminec-
tomia da terceira vértebra lombar®. Bahar e
colaboradores’prosseguiram com a mesma técnica,
empregando cateter de nylon dotado de menor dia-
metro e mais rigidez, introduzido por laminotomia na
penultima vétebra lombar. Algumas dificuldades ci-
rirgicas foram superadas com as modificagbes pro-
postas por Durant e Yaksh, em 1986, que utilizaram
cateter de polietiteno para identificar o espaco peri-
dural ap6s perfuracdo do ligamento amarelo sob visdo
microscépica .

Em 1989, Costa e colaboradores reproduziram a
técnica de Durant-Yaksh, empregando cateter de ny-
lon pediatrico com fins de investigacdo de drogas no
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espaco peridural do rato". Recentemente, 0s mes-
mos autores fizeram estudo comparativo do cateter de
nylon pediatrico com o cateter de borracha de silicone
SILASTIC, concluindo-se que os dois tipos de catete-
res mostram-se igualmente eficientes®™.

No presente estudo avaliamos a eficicia da técni-
ca de Durant-Yaksh, empregando cateter de borracha
de silicone, de alta flexibilidade, com o objetivo de
implementar investigacdes do espaco peridural do
rato para testes preliminares de drogas, face a facili-
dade de execugdo do método e as vantagens da rela-
¢do custo/beneficio.

METODOLOGIA

Foram incluidos neste estudo onze ratos machos
Wistar, com idade de 3 a 6 meses e pesando entre 350
e 400 g.

Preparo do cateter

O cateter empregado é constituido de borracha de
silicone SILASTIC, com 0,64 mm de diametro exter-
no, 0,30 mm de didmetro interno e 18 cm de compri-
mento. A dois centimetros da extremidade a ser in-
troduzido, o cateter foi demarcado com tinta esmalte
para evitar progressdo excessiva do mesmo. O espa-
co morto foi aferido em 1,3 pl.cm’®, utilizando a mi-
crosseringa de Hamilton, com capacidade para 250 pl
e graduada de 5 em 5 pl.

Procedimentos cirargico

Os animais foram anestesiados com tiopental
sédico por via intraperitoneal a 1,25%, na dose de 0,03
a 0,05 mg.g’. Apos tricotomia lombar e cervical, o
animal foi posicionado em decubito ventral, sendo
fixado pelas patas dianteiras e traseiras. Um suporte
cilindrico com trés centimetros de didmetro foi colo-
cado sob o abdomen, com o objetivo de aumentar a
curvatura da coluna lombar. Realizada a anti-sepsia
lombar com &lcool iodado a 2%, o rato foi coberto com
campo cirdrgico de material plastico descartavel, pre-
viamente esterilizado em O6xido de etileno. Tomando-
se como referéncia a sexta vértebra lombar, situada
no ponto médio de uma linha imaginaria entre as duas
cristas iliacas, incisou-se a pele no sentido do maior
eixo do corpo sobre os processos espinhosos de L4,
L5 e L6. Procedeu-se a retirada cirargica do processo
espinhoso da Ultima vértebra lombar, desobstruindo-
se, a seguir, a base da quinta vértebra lombar por
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disseccdo dos tecidos moles até a exposi¢cdo do liga-
mento amarelo. Usou-se um microscépio 6ptico
(Amplikon ME - M6) com aumento de dez vezes para
evidenciar o ligamento amarelo, o qual foi perfurado
com agulha 22 G descartivel, cuja ponta tinha sido
previamente dobrada em angulo reto. O cateter foi
introduzido pelo pertuito deixado pela agulha, parale-
lamente & dura-mater, e orientado cefalicamente
numa extensdo de dois centimetros.

Durante as etapas de perfuracdo do ligamento
amarelo e introducdo do cateter, a flexdo lombar do
rato foi acentuada ao maximo, com a finalidade de
aumentar as dimensdes do espac¢o peridural. Para
manter o cateter na posi¢do, evitando-se possiveis
deslocamentos no espaco peridural, pequena quanti-
dade de acrilico polimerizavel dental foi colocada
sobre 0 mesmo, fixando-o na parte 6ssea no local
onde tinha sido removido o processo espinhoso. O
restante do cateter foi tunelizado com dispositivo in-
travenoso de plastico, descartavel (ABBOCATH 18)
pelo subcuténeo, sendo exteriorizado na regido cer-
vical numa extensdo de trés centimetros. A extremi-
dade externa do cateter foi ocluida com fio metalico. A
intervencdo foi concluida aproximando-se a muscula-
tura lombar de forma a envolver o cateter e suturando
se a pele com mononylon 4-0.

Os animais foram mantidos isolados com alimen-
tacdo e agua ofertada ad libitum.

Teste de eficiéncia do cateter

Para avaliar a viabilidade de administracdo de
drogas pelo cateter de silicone, para o espago peri-
dural, os ratos foram estudados em duas situacdes: 1)
vinte e quatro horas apds a cateterizacéo, injetando
se 40 pt de solugédo salina a 0,9% peto cateter; 2)
quarenta e oito horas apés a canula¢do, administran-
do-se, pela mesma via, 40 pl de bupivacaina a 0,75%.
Em ambas situacdes administrou-se uma dose com-
plementar de 25 pl de solucéo salina para preenchi-
mento do espagco morto do cateter.

Em seguida as injecdes observou-se o comporta-
mento dos animais quanto a movimentacdo e a rea-
¢do a estimulacdo nociceptiva por meio de testes de
analgesia (pincamento das patas e imersdo da
cauda).

Testes de analgesia

O teste de pincamento foi efetuado pela aplicacéo
de ping¢a cirlrgica nas patas dianteiras e traseiras. O
resultado foi estabelecido em termos positivo (quan-
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do retirava a pata) e negativo (quando nao retirava a
pata).

Para efetivacdo do teste de imersdo da cauda, o
rato foi colocado em uma gaiola individual de peque-
nas dimensdes, que ndo permitia livre movimentacgéo,
dotada de um orificio posterior para manter a cauda
exteriorizada. Mergulhou-se cerca de cinco centime-
tros da cauda do rato em &gua aquecida a 55°C. O
término do teste era indicado pela retirada da cauda.
O tempo maximo deste teste foi estipulado em quinze
segundos, independente do tipo de resposta, confor-
me preconizado na literatura®.

A recuperacdo anestésica foi considerada, em ter-
mos do retorno, a condi¢do habitual do animal quanto
a movimentagcdo para comer e beber.

Dez dias apés a intervencdo cirdrgica todos os
animais foram sacrificados, sob anestesia geral. Por
ocasido do sacrificio, cada cateter foi examinado por
microscopia Optica, para verificar se apresentava
obstrugdo, injetando-se a seguir 250 ml de azul-de-
metileno.

RESULTADOS

N&o foram observadas complicacdes anestésico-
cirirgicas como conseqiiéncia da cateterizacdo cirar-
gica, com SILASTIC, no espaco peridural dos ratos. O
tempo de recuperagdo anestésica foi variado: no dia
seguinte todos os onze ratos apresentaram movi-
mentagdo rapida e habilidade para comer e beber.

Reacdo inflamatéria e secre¢do purulenta nédo fo
ram detectadas ao exame macroscopico no local da
intervencdo e no trajeto do cateter.

Quanto & administracdo de drogas, o SILASTIC foi
considerado eficiente. Os ratos que receberam bupi-
vacaina apresentaram completa imobilidade na me-
tade posterior do corpo durante a fase de bloqueio
motor completo, que correspondeu entre 5 e 30 mi-
nutos apés a injecdo do farmaco. Nesse periodo, o
deslocamento do animal se fez pelas patas anteriores
gue, mantendo mobilidade normal, arrastavam a por-
¢do posterior paralisada. A medida que o bloqueio
regredia, as patas posteriores participavam gradati-
vamente da movimentacdo, até completa recupera-
¢do, o que ocorreu num tempo de 55 + 6 minutos.

Sob efeito do anestésico local, o picamento das
patas traseiras foi negativo, contrastando com a rea-
cdo fortemente positiva nas patas dianteiras.

O teste de imers@o da cauda (Fig. 1) revelou que,
embora a laténcia pré-droga fosse quase idéntica nas
duas situacdes (solucdo salina e marcaina), a laténcia
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pés-bupivacaina era significantemente superior aquela
registrada apos solucdo salina.
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Fig. 1 Respostas nociceptivas ao teste de imersdo da cauda apés
administra¢iio epidural de 40 pl de bupivacaina a 0,75% (930 nmol) e 40
ul de solugao salina. Cada ponto representa amédia + DP obtida de onze
ratos. A diferenga quanto ao efeito analgésico foi estatisticamente
significante (p <0,05)

Apo6sinjecdo de solugdo salina, os ratos ndo apre-
sentaram modificagdo quanto & deambulacdo e reti-
ravam imediatamente a pata quando pingada, ou seja,
o teste era positivo. As respostas ao teste de imerséo
da cauda nessa condicdo ndo foram significantes.

Os cateteres retirados e examinados por micros-
copia 6ptica ndo apresentaram obstrucdo e permitiam
livre fluxo do azul-de-metileno.

DISCUSSAO

O rato possui seis veértebras lombares, cujos pro-
cessos espinhosos e transversos aumentam de ta-
manho a medida que se distanciam caudalmente, bem
como o processo espinhoso torna-se mais ereto™. O
processo espinhoso da sexta vértebra esta disposto
em angulacdo aguda com relacdo ao eixo principal da
coluna lombar, comprometendo a introducdo da agu-
lha de puncéo. Observa-se que a flexdo méaxima da
coluna lombar propicia abertura do espago interespi-
nhoso suficiente para introducdo de uma agulha de
injecdo 30 x 7. Devido, porém, a reduzida dimensédo
do espaco peridural do rato ha grande possibilidade
de lesdo de medula quando se tenta identificar o es-
pago.

Antes do atual estudo utilizou-se a técnica de
Bahar (dados ndo publicados), que preconiza lamino-
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tomia na quinta vértebra lombar. A técnica é de dificil
realizacdo e o tempo de cirurgia é longo, sempre aci-
ma de uma hora, devido principalmente & delicada
perfuracdo da lamina Ossea, que oferece risco de
lesdo de dura-mater. Optou-se pela técnica de Du-
rant-Yaksh, dada a simplificacdo e, apds reproduzi-la
repetidamente, foi conseguido realiza-la num tempo
médio de trinta minutos.

Com este método, ainda num estudo piloto®, fo-
ram utilizadas 15 animais nos quais implantou-se
cateter de nylon Portex, dotado de 0,25 mm de dia-
metro interno e 0,75 mm de didmetro externo™. No
presente estudo, optou-se por empregar um cateter
de borracha silicone, de facil aquisicdo no mercado
nacional. O SILASTIC ref 602-105 tem dimensdes
compativeis com o uso proposto, mas apresenta ca-
racteristica de flexibilidade diferente dos cateteres
gue sdo usados habitualmente para anestesias peri-
dural clinica e experimental. J& foi utilizado para
anestesia peridural em pacientes cancerosos®, ob-
servando-se reducdo na necessidade de troca em
relacdo a outros tipos de cateter.

A técnica de Durant-Yaksh mostrou-se ideal para o
uso de cateter SILASTIC, por permitir que ele pene-
trasse dois centimetros no interior do espaco peridu-
ral com a mesma facilidade que o de nylon, com a
vantagem de menores possibilidades de romper a
dura-mater ou irritar raizes nervosas, conforme,ob
servou-se por reagfes reflexas em alguns animais nos
quais foi implantados cateter de nylon.

Devido a caracteristica de alta flexibilidade, este
tipo de cateter requer treinamento mais intensivo.

Outras mudangas introduzidas & metodologia ini-
cial referem-se a esterilizacdo, marcacdo e fixacdo do
cateter. Embora Yaksh simplificasse a esterilizagdo
do cateter de polietleno com acetona, optou-se por
oxido de etileno, como referido para os de nylon.

N&o se verificaram sinais de infeccdo local nesse

grupo, provavelmente devido a observancia de nor-
mas de assepsia.

A marcacgdo do cateter foi feita com tinta esmalte,
conforme referido. Observacdes macroscopicas néo
detectaram reacdes teciduais a esse produto, o que
motivou a continuidade de seu uso. A utilizacdo de
outros materiais,empregados anteriormente para fi-
xacdo, como mononylon fixado ao cateter por cola, ou
acrilico polimerizdvel usado em cranioplastia envol-
vendo o ponto a ser demarcado, foi rejeitada por pro-
moverem a obstrucdo do pertuito do cateter apds
endurecimento. Observou-se, entretanto, que 0 uso
de uma pequena quantidade de acrilico polimerizavel
dental aplicada apds a introducdo do cateter funciona

108

bem para fixa-lo na parte 6ssea da coluna, sem oclui-
lo, provavelmente porque ndo envolve toda a circun-
feréncia da céanula.

Como possuem maior didmetro interno que os de
nylon e polietileno, esses cateteres comportam maior
volume de liquidos quando comparados em compri-
mentos iguais. Em relacdo ao cateter de nylon pedia-
trico, cujo espaco morto é de 0,6 pl/cm’, o SILASTIC
tem valor dobrado: 1,3 pl/cm’. E essencial calcular o
volume do espaco morto do cateter implantados no
espaco peridural do rato, uma vez que se utilizam
microvolumes em um espaco bastante reduzido.

Durant e Yaksh, estudando a anatomia do rato,
inferiram que o espac¢o peridural atinge dimenses
méximas de um milimetro quando se promove flexdo
méxima da coluna lombar10. Observaram também que
o volume ideal de bupivacaina a 0,75% para produzir
analgesia cirtrgica é de 40 pl, ndo recomendando a
injecdo de volumes superiores a 100 pl. Na pratica,
constatamos esta assertiva pelo 6bto imediato de
dois animais (ndo incluidos neste estudo) que rece-
beram inadvertidamente 179 + 10 da droga por via
epidural.

Trabalhando com lidocaina a 2%, Bahar aferiu em
46 + 2 pyl o volume desse anestésico necessario para
produzir analgesia epidural no rato’.

Quanto a permeabilidade do cateter de silicone,
observou-se que, devido a sua estrutura antiaderen-
te, o orificio € mantido livre mesmo apés dez dias de
implantacdo no espaco epidural, o que ndo ocorre com
o de polietileno, que obstrui durante esse periodo,
dificultando a administracdo de drogas®.

O SILASTIC pode ser adquirido em territério na-
cional por valor duas vezes menor que o de nylon ou o
de polietileno, ndo tendo que enfrentar os trdmites de
importacdo necessarios para esses Ultimos.

Embora os cateteres indicados para anestesia
peridural sejam idealmente de rigidez manobravel’, a
necessidade de desenvolver pesquisa no espago ex-
tramural do rato induziu ao uso de material de alta fle
xibilidade, que satisfez plenamente aos objetivos
propostos. Devido a essa peculiaridade, eles reque-
rem treinamento mais intenso para manipula-los pela
técnica descrita.

Concluimos que o modelo experimental de peri-
dural no rato proposto por Durant-Yaksh tem execu-
¢do facilitada quando se emprega cateter de borracha
de silicone. A facil aquisicdo desse material junta-
mente com o baixo custo propiciam a simplificagdo
necessaria para realizacdo de pesquisa, em nosso
meio, principalmente quanto a toxicologia e farmaca-
logia do espacgo peridural.
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Costa M L C, Gozani J L, Costa R M, Geretto P - Ca-
teter de silicone no espaco peridural: modelo experi-
mental em ratos.

Foi implantado cateter de borracha de silicone no
espaco peridural de onze ratos usando a técnica de
Durant-Yaksh (modelo experimental). A permeabili-
dade do cateter foi confirmada por injecdo peridural
de bupivacaina a 0,75% (40 pl) ou solucdo salina a
0,90% (40 pl), realizando-se, a seguir, testes de anal-
gesia (imersdo da cauda). Os resultados sugerem que
a ténica de Durant-Yaksh é de facil execucdo e que o
cateter de borracha de silicone é uma opcao eficiente,
de baixo custo, para se estudar o espac¢o epidural em
ratos.

Unitermos: ANIMAL: rato; TECNICA ANESTESIA,

Regional: peridural

Costa M L C, Gozani J L, Costa R M, Geretto P - Ca-
teter de silicona en el espacio peridural: modelo ex-
perimental en rata.

Fué implantados cateter de silicona en el espacio peri-
dural de once ratas usando la técnica de Durant-Yak-
sh (modelo experimental). La permeabilidad del cate-
ter fué confirmada por inyeccion peridural de bupiva-
caina al 0.75% (40 pl), o solucion salina al 0.9%,(40
pl). Se realizaron, después, pruebas de analgesia
(inmersién de la cola). Los resultados sugieren que la
técnica de Durant-Yaksh es de féacil ejecuciéon y el
cateter de silicona es una opcion eficiente, de bajo
costo, para estudiar el espacio epidural en ratas.
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