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Os autores estudaram experimentalmente o efeito da me-
tilmelubrina sobre a medula do cio, com a finalidade de
observar seu possivel efeito neurolitico.

Os resultados mostraram necrose dos cornos anteriores e
posteriores da area da medula que entrou em contato com
a droga, com sinais irreversiveis durante o periodo de ob-
servacdo dos animais.

Unitermos: ANALGESICOS, ANTIPIRETICO, ANIMAL:
cao, metilmelubrina; TECNICAS ANESTESICAS: regio-
nal, raquidea.

PROCURA de um agente neurolitico eficiente, e

com minimos efeitos colaterais, tem preocupado os
especialistas que manipulam pacientes portadores de do-
res cronicas.

Numa revisdo da literatura encontramos, além dos neu-
roliticos classicos, alcool?,3:4, fenoll,4.56,7.8,10,11,13,13
e o clorocresoll?, o emprego do Irgapirim® (piramido +
butazolidina) no tratamento da dor ocular crénica por in-
filtragdo retrobulbarl 2.

Os bons resultados obtidos com Irgapirim®, a ausén-
cia de complicagdes e a baixa toxicidade desta droga, nos
induziram a testar experimentalmente em caes, outras
drogas do mesmo grupo farmacoloégico.

Escolthemos para teste inicial a metilmelubrina, dado
seu largo emprego em clinica, tanto por via oral como
parenteral, embora na literatura ndo encontrassemos ne-
nhuma referéncia sobre sua possivel agdo neurolitica.

Com esse objetivo injetamos por via subaracndidea no
cdo metilmelubrina a 25% e estudamos seus efeitos sobre
a medula.
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MATERIAL E METODO

Foram estudados 10 cdes, de raga indefinida, pesando
entre 10 a 15 kg, provenientes do biotério da Escola Pau-
lista de Medicina e aparentemente sadios.

Os cdes foram sedados com 2 ml de Rompum®, per-
manecendo acordados e ndo reagindo a pequenos estimu-
los dolorosos. A seguir foram colocados em decabito la-
teral e realizada a punc¢do subaracndidea atraves do hiato
sacro com agulhas para raquianestesia {80 - 7). Constata-
da a posi¢do correta da agulha, através de escoamento de
liquor, injetamos uma solu¢gdao de metiimelubrina a 25%
em glicose a 7,5% num volume de 1 ml.

Imediatamente apds a pung3o os cdes foram postos
em pé e transportados para gaiolas viveiros onde foram
mantidos sob observa¢do didria por 3 semanas, findas as
quais, foram anestesiados com barbitirico e relaxante
muscular, sob ventilagdo controlada e realizada laminec-
tomia para retirada da medula e exame por microscopia
optica.

RESULTADOS

Os cées logo apos a injegdo de metilmelubrina apresen-
taram paralisia dos membros posteriores, da cauda, perda
de controle esfincteriano, e da sensibilidade dolorosa até
a regido do rebordo costal.

Essas alteracOes permaneceram durante todo o perio-
do em que foram observados (3 semanas), sem regressio.

Na microscopia Optica observou-se necrose do segmen-
to da medula que estava clinicamente comprometido, ne-
crose de cornos anteriores e posteriores, expressa por pre-
sen¢a de corpos granulo-gordurosos. (Figs. I e 2).

Esses corpos sao formados por macréfagos que fago-
citam restos da bainha de mielina.

O restante da medula estava integro ndo aparecendo
sinais de autdlise.

DISCUSSAO

A metilmelubrina do mesmo grupo farmacologico do
Irgapirim®, de agdo farmacolégica sistémica bem conhe-
cida, de ficil obtengdo nos levou a seleciona-la para ini-
clar a nossa experimentac¢do.

Escolhemos o cdo como animal para a experiéncia por
ter sua anatomia e fisiologia bem conhecidas, o que faci-
lita a técnica de pungdo e observagdo dos efeitos da
droga injetada.

A via subaracnoéidea foi utilizada para podermos ter
seguranga da localizagdo da agulha e certeza que a droga
entrou em contato com o Sistema Nervoso, 0 que nem
sempre € possivel com técnicas de bloqueios mais perifé-
ricos. Além disso a exuberancia dos sinais de lesdo medu-
lar facilitam uma observagdo mais precisa dos efeitos da
droga.
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Fig 1 Substancia cinzeta com neuronios necroticos H E 100 x.

Fig 2 Substancia branca com necrose caracterizada por células granulo-gordurosas. HE 160 x

A concentra¢do da metilmelubrina a 25%, que é 50%
da utilizada por via parenteral, e se aproxima a emprega-
da com o Irgapirim®.

A glicose a 7,5% para dilui¢do, torna a solug¢do hiper-
barica o que facilita o controle do nivel de bloqueio.

No exame microscopico fizemos cortes de toda a me-
dula para excluirmos a existéncia de lesdo do tipo autoli-
tica por falha técnica na sua retirada.

Este exame mostrou que as lesdes encontradas foram
unicamente devidas a acao da droga, ndo havendo com-
ponente de autolise.

304

Este estudo inicial abre perspectivas para a experimen-
tacdo de outras drogas do mesmo grupo farmacologico,
que poderdo enriquecer o arsenal de neuroliticos no tra-
tamento da dor.

Concluimos que:

1. A metilmelubrina na concentracao de 25% em con-
tato com a medula do cao provocou necrose dos cornos
anteriores € postenores.

2. As alteragOes foram irreversiveis durante o periodo
observado.
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EFEITOS DA INJECAO SUBARACNOIDEA DE METILMELUBRINA

Gozzani J L, Tardelli M A, Stavale J N, Hatanaka R — Spinal cord effects of intrathecal methylmelubrina injection. Rev Bras
Anest 32: 5: 303 - 305, 1932,

The authors studied experimentally the effect of methylmelubrin on the canine medulla to observe its possible neurolytic

effect.

The results showed necrosis of the antenor and posterior spinal horns which had come into contact with the drug, with

irreversible signs during the period of observation of the animals.

Key Words: ANALGESICS, NON NARCOTICS: methylmelubrine; ANESTHETIC TECHNIQUES: regional, spinal: ANI-
MAL.: dog
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Resumo de Literatura

BETA - ENDORFINA INTRATECAL PRODUZ INTENSQ EFEITO ANALGESICO NO
HOMEM

Vinte e oito pacientes foram estudados e divididos em dois grupos, No primei-
ro grupo 14 pacientes entre 29 e 68 anos portadores de dor cronica metastdtica, recebe-
ram 3 mg de beta-endorfina sintética diluidos ou em 3 mi de glicose a 5% (9 pacientes) ou
em 3 ml de salina (5 pacientes ), por injegao intratecal em L 5 - L 3. Foram monitorizados a
intensidade ua dor, EEG, ECG, freqtiéncia do pulso, freqiiéncia ventilatoria, gases sangiii-
neos, temperatura e nivel de consciéncia. Todos os 14 pacientes apresentaram alivio com-
pleto da dor, entre 1 e 5 min apos a injecdo. A duracd@o media da analgesia foi de 33,4h
(22,5 - 73,5h). Ndo se observou depressdo ventilatoria, hipotensao, hipotermia, ou cataro-
nia.

O segundo grupo consistiu de 14 pacientes grdvidas a termo, 7 primiparas ¢
7 multiparas, com gravidez normal. A beta-endorfina na dose de I mg diluida em 1 ml de sa-
{ina foi injetada por via intratecal em L 3 - L4 quando a dilatacdo cervical atingiu 3,5a 5 cm.
As dores do trabalho de parto foram suprimidas completamente em 3 a 5 min, embora
sensacdo de pressdo no baixo abdémen e de bombeamente do perineo no momento das
contragdes permanecesse presente. A duracdo da analgesia foi de 18,8 + 1,6h (12 —32h).
As contragoes uterinas ndo foram afetadas, as parturientes permaceram conscientes e
cooperativas durante o parto. Nao se observou nenhuma alteracdo cardiorrespiratéria nas
pacientes. Os recém-nascidos apresentaram indice de Apgar normal ao nascer. Como a be-
ta-endorfina ndo penetra a barreira hematoencefalica fetal ela pode ser administrada com
maior seguranga que Os opildceos.

(Ovama T, Tin T, Yamaya R, Matsuki A, Guillemin R, Ling N — Intratechal use of beta-

-endorphin as powerful analgesic agent in man. Abstracts 8th Int Cong Pharmacology
1981, §7-3).

COMENTARIO: Trata-se de relato altamente promissor do emprego de endor-
fina sintética para analgesia infratecal, principalmente no caso das parturientes. A beta-en-
dorfian apresenta a grande vantagem de ndo ultrapassar a barreira hemato-encefilica fetal
¢ por isso apresentar mdaior seguranga que o0s opidceos convencionais. Empresta especial
releviancia a este trabalho o fato deum de seus autores tratar-se de um dos ultimos laureados
com o Nobel de Medicina { Guillemin R). {Oliveira LF).
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