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AVALIACAO DA VIABILIDADE DE CATETER EPIDURAL TOTALMENTE
IMPLANTADO EM EQUIDEOS

RESUMO - Pacientes candidatos a analgesia espinhal por tempo prolongado
sdo geralmente portadores de dores cronicas ou com afec¢des algicas agudas com
alto indice de cronicidade. Ainda que os equideos sejam comumente acometidos por
afeccdes que justifiguem o uso da técnica, observa-se que 0 uso de cateteres
espinhais se restringe quase que exclusivamente a pesquisa, principalmente devido
a extremidade proximal de o cateter permanecer exteriorizada, o que requer cuidado
intensivo e restricdo de movimento do animal. Diante deste desafio, este estudo
desenvolveu uma técnica para a implantacdo de cateter epidural totalmente
implantado (sistema port-a-cath) em equinos e asininos, objetivando a paténcia
prolongada da via epidural em animais mantidos em piquetes e isentos de cuidados
intensivos. Para tanto, foram selecionados 10 equinos e seis asininos, nos quais foi
implantado um cateter epidural de poliuretano, através de incisdo em elipse na
regido sacrococcigea. A extremidade proximal foi transposta para a regido glatea e
conectada a um portal totalmente implantado, sepultado na mesma regido. Apos a
implantacdo os animais permaneceram em baias individuais em média 20 dias e
depois foram alojados em piquetes coletivos, nos quais permaneceram com O
cateter implantado por periodos de 4 a 14 meses. A cada 15 dias foi realizado a
administracdo de 2mL de agua destilada estéril para teste da paténcia da via. A
manipulacdo e a administracdo percutanea foram bem toleradas, sendo a paténcia
da via epidural viavel, exceto em dois asininos, durante todo o experimento. Nenhum
animal apresentou alteraces comportamentais ou fisioldgicas pela implantacdo e
permanéncia do cateter e portal. Dois equinos apresentaram vazamentos transitorios
pelo portal e 5/6 asininos desenvolveram ulceras sobre o portal, complicacdes que
nado inviabilizaram o uso do dispositivo. Diante destes resultados, concluiu-se que a
técnica de implantacdo do cateter epidural totalmente implantado proposta é viavel
para as espécies equinas e asininas e que 0 sistema manteve uma paténcia
prolongada da via epidural, isento de infeccdo nosocomial e intenso manejo, o que
permite sua aplicagao para fins de pesquisa e em pacientes portadores de afeccdes
algicas cronicas.

Palavras-chave: asininos, equinos, analgesia espinhal, sistema port-a-cath
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EVALUATION OF PORT-A-CATH SYSTEM EPIDURAL CATHETER IN EQUIDAE
SPECIES

ABSTRACT - Long term spinal analgesia typically performed in patients
suffering from chronic pain or acute painful conditions with high chronicity. Although
the horses are commonly affected by disorders that justify the use of this technique, it
is observed that the use of spinal catheters is almost exclusively to research
purposes, especially because the proximal end of the catheter remain externalized,
which requires an intensive care and animal's movement restrictions. Facing this
challenge, this study developed a technique to implant an epidural port-a-cath
system in horses and donkey, aiming long term epidural patency in animals kept in
paddocks and without intensive care. Ten horses and six donkeys were selected in
which a polyurethane epidural catheter was implanted through elliptical incision in the
sacrococcygeal region. The proximal end catheter was transposed to the gluteal
region and connected to the port, buried in this area. After implantation the animals
were kept in individual stall on average 20 days and then were housed in collective
paddocks whereas remained with the catheter implanted for 8 to 14 months. The
percutaneous administrations were well tolerated and the patency still viable,
excepting two donkeys. None animal showed behavioral or physiological alterations
caused by the surgery procedure or the catheter permanence. Two horses had
transient leakage through the port and 5/6 donkeys developed skin ulcers on the
port, complications that not did prevent the use of the device. Considering these
results, it was concluded that the epidural port-cath system implantation technique is
feasible for equine and asinine species and the system was able to maintain a
prolonged epidural patency without nosocomial infections and intensive care, which
allows the use for research purposes and in patients with painful conditions.

Keywords: donkeys, horses, spinal analgesia, port-a-cath system
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CAPITULO 1 - CONSIDERACOES GERAIS

Introducéo

A dor é uma sensacdo com consequéncias fisicas e emocionais que podem
perdurar por toda uma vida. A dor € sentida por homens e animais: e isto € fato.
Nenhuma tecnologia disponivel foi capaz de dimensionar objetivamente a dor. Ainda
gue meios de imagem e biofisicos estejam disponiveis para tal mensuracdo, o
padrdo ouro para a qualidade da dor é a manifestacdo do doente. Doente: do latim
dolente, que sofre dolor, dor.

O estudo da dor em equinos estd apenas comecando. Existe ainda muito
empirismo por conta da extrapolacdo de estudos com animais de laboratorio, que
talvez ndo represente fielmente a magnitude da dor na espécie. Por enquanto, ainda
torna-se pertinente utilizar o termo nocicepcdo, mas deve-se destacar o grande
progresso experimental, clinico, farmacocinético, farmacodindmico e porque nao
ético e filosofico do tema.

A dor em equinos é um valioso sinal clinico, sendo na maioria das vezes o
unico indicio de que algo ndo esta bem. Com base na definicdo da dor em humanos
(IASP, 1979), Molony (1997) descreve que a dor em animais “é€ uma experiéncia
sensorial e emocional aversiva a uma ameaca para o animal, em termos de lesdo ou
integridade de tecidos; esta experiéncia pode alterar sua fisiologia e comportamento,
a fim de reduzir ou evitar esta lesdo, reduzir sua recorréncia e promover sua
recuperagao”.

Muito embora o conhecimento das vias nociceptivas e da dor aguda néo sejam,
por si sO, suficientes para explicar a complexidade da experiéncia da dor, seu
conhecimento é fundamental para que clinicos e anestesiologistas possam idealizar
estratégias terapéuticas. Os processos neurofisiolégicos nociceptivos envolvem a
deteccdo, transducdo, transmissdo e processamento da informacdo, desde o
nociceptor periférico até o encéfalo. Em circunstancias fisioldgicas, o estimulo
nociceptivo (mecéanico, térmico ou quimico) é convertido em impulso elétrico e
transmitido até a medula espinhal por fibras nervosas nociceptivas (neurdnios de
primeira ordem Ad ou C). A fibra Ad é levemente mielinizada, é responsavel pela

sensacao de dor mais imediata que desencadeia a aversdo e o limiar para o
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estimulo. A ativacdo da fibra C (amielinica) resulta na sensacdo de dor tardia ao
estimulo nociceptivo. As fibras Ad e C realizam sinapse com neurdnios de segunda
ordem, localizados no corno dorsal da medula espinhal. Estes neurdnios, também
conhecidos como interneurdnios, viabilizam a passagem do estimulo para as vias
nociceptivas no SNC, que terminam no cérebro (CHIARI & EISENACH, 1998;
HELLYER et al., 2007; MUIR, 2010; MILJANICH et al., 2013).

A ativacdo sustentada das vias nociceptivas por um estimulo persistente pode
transformar este estimulo de dor fisiologica em dor adaptativa ou maladaptativa. A
dor maladaptativa caracteriza-se pela neuroplasticidade dos neurénios do corno
dorsal da medula espinhal, causando hiperalgesia, alodinia, até o estado de
sensibilizacdo central (VINUELA-FERNANDEZ et al., 2007; MUIR, 2010). A dor
crbnica envolve uma atividade aberrante de qualquer ponto ao longo da via
nociceptiva e, em humanos, confere perdas fisicas, psicologicas e econbmicas a
seus portadores (MILJANICH et al., 2013). Apresenta-se como uma dor persistente e
frequentemente refrataria a analgesia convencional. Apesar de 0s estudos em
animais serem limitados, trabalhos recentes demonstram que, embora o tipo de dor
mais frequentemente identificado seja a dor aguda e inflamatéria, a incidéncia de
hiperalgesia secundaria € de 12-18%, isso sugere que a neuroplasticidade central e
a dor sustentada devem ser alvos de estudo/pesquisa (MUIR et al., 2004; WIESE et
al., 2005; GAYNOR, 2008).

Analgesia Convencional

Analgésicos sistémicos e terapias conservadoras sao efetivos no controle da
dor na maioria dos pacientes. Entretanto, em casos de dores cronicas, neuropaticas
e oncoldgicas, sdo necessarios tratamentos mais agressivos aumentando a dose do
analgésico, o que pode aumentar também a susceptibilidade do individuo a
apresentar os efeitos indesejaveis (GAYNOR, 2008; DWORKIN et al., 2010). O
manejo da dor deve iniciar-se, se possivel, antes da injlria, o que soO é possivel nos
casos de cirurgias eletivas. A analgesia preemptiva (isto é, administracdo de
analgésicos antes do estimulo nociceptivo) destaca-se entre as técnicas para a
prevencado da dor crénica principalmente por reduzir a ativagdo das vias nociceptivas
gue podem desencadear o fen6meno de sensibilizacdo central (HELLYER et al.,
2007; VINUELA-FERNANDEZ et al., 2007; MUIR, 2010).
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Varios farmacos estdo acessiveis para aliviar a dor em equinos e muitas
técnicas também estao disponiveis a fim de maximizar os efeitos desses farmacos.
N&o existe um farmaco ou técnica que seja efetiva para todas as situacbes. A
analgesia multimodal se refere a pratica de combinar classes de farmacos e técnicas
para modularem a dor em diversos pontos ao longo da via nociceptiva. Esta
abordagem é amplamente aceita na medicina e veterinaria por proporcionar um
efeito sinérgico e aditivo na analgesia e conforto do paciente, além de reduzir a
predisposicdo aos efeitos indesejaveis associados aos farmacos (LAMONT, 2008).

Nos casos nos quais a dor ja estd presente ou é cronica, a escolha dos
analgésicos deve objetivar ndo somente aliviar a dor, mas também modular os
eventos fisiopatologicos do processo. Estudos demonstram que a atividade neural
na medula espinhal exerce papel central neste processo, sendo assim as técnicas
de intervencdo nesta area as mais promissoras. A administracdo de agentes
diretamente no sistema nervoso central pela via neuroaxial € uma modalidade de
tratamento bem estabelecida e reconhecidamente efetiva quando abordagens
convencionais ndo sao suficientes (CHIARI & EISENACH, 1998; BOUMAN et al.,
2013; MILJANICH et al., 2013; NEW et al., 2013).

Analgesia Espinhal

A analgesia espinhal € uma modalidade de anestesia regional amplamente
utilizada para analgesia trans e pos-operatéria em humanos e animais (CHIARI &
EISENACH, 1998; GROSENBAUGH et al., 1999; GOMES DE SEGURA et al., 1998;
LEIGHTON, 2003; NATALINI, 2010; BOUMAN et al., 2013). Todavia, nem todos 0s
animais sdo candidatos a técnica, pois esta exige cooperacdo do animal e
conhecimento técnico do veterinario. Em equinos a analgesia espinhal favorece
procedimentos que sdo mais facilmente realizados em posicdo quadrupedal, além
de apresentar uma grande seguranca anestésica em pacientes debilitados, animais
com grande massa corpOrea e predisposicdo genética para complicacbes
anestésicas, como paralisia periddica hipercalémica e hipertermia maligna
(NATALINI, 2010).



Morfofisiologia do Canal Vertebral

A medula espinhal dos mamiferos estd coberta por membranas de tecido
conectivo que sdo a continuacdo das meninges que cobrem o encéfalo,
denominadas, de fora pra dentro, como dura-mater, aracnoide e pia-méater. A dura-
mater é a cobertura mais fibrosa e mais resistente de todo o sistema nervoso e
contém vasos (veias) que levam o sangue dos centros nervosos ao coracgao. Esta
separada do periosteo e do canal vertebral por um espaco epidural onde, em
humanos e primatas, o tecido adiposo é o principal ocupante e encontra-se livre de
tecido fibroso e com natureza semifluida (HOGAN & TOTH, 1999). A membrana que
se segue abaixo é a aracnodide, que esta unida externamente a dura-mater. O
espaco entre a aracndide e pia-mater é denominado espaco subaracnoide ou
intratecal, e € preenchido pelo liquido cefalorraquidiano (LCR) ou liquor. Por fim, a
pia-mater, cobre intimamente a medula espinhal (KERBER e NEWTON, 1973; HOY
et al., 1994; NEAL, 2008).

Fisiologicamente, o fluxo sanguineo da medula espinhal apresenta uma
autoregulacdo de 50 a 135 mmHg de presséao arterial média. A circulagdo medular
interage de maneira analoga a circulacao cerebral, variando em resposta a demanda
metabodlica. Somente casos extremos de hipotensédo, em pacientes com a barreira
hematoencefélica intacta, apresentam comprometimento da circulacdo espinhal.
(KOBRINE et al., 1975; KERBER & NEWTON, 1976; HICKEY et al., 1986; HOY et
al., 1994)

O canal vertebral apresenta limitacdes significativas para sua distensdo, sendo
inicialmente proposto que a presséao residual do canal seja influenciada pela Lei de
Starling (KNOWLTON e STARLING, 1912), na qual o fluxo é mais afetado pela
pressao dos tecidos adjacentes do que pela pressao de saida (ROCCO et al. 1997).
Em humanos, a pressdo residual no espaco epidural, na auséncia de fluxo, se
mantém 2 a 3 mmHg acima da pressao atrial direita. Durante a infusdo de uma
solucdo, a pressdo aumenta lentamente até um platd e declina exponencialmente
até o valor basal (BUFFINGTON & NYSTRON, 2006; IFF et al., 2009). A presenca
deste platd indica que o fluido sai do espago epidural e que este apresenta alta
capacitancia (BUFFINGTON & NYSTROM, 2006). Atualmente, entretanto, postula-
se que a pressdo epidural ndo aumenta imediatamente aos valores do platb, pois

algumas estruturas do canal vertebral sdo compressiveis: por exemplo, quando a
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pressdo epidural excede a pressdo da veia epidural, o sangue é deslocado para a
circulacdo venosa central, além de um pequeno volume de liquor ser deslocado
cranialmente (TAKIGUCHI et al., 1997; BUFFINGTON & NYSTROM, 2006). As
oscilacdes ciclicas da pressdo epidural apresentam sincronia com a frequéncia
cardiaca em humanos e cdes (GHIA et al., 2001; IFF et al., 2007), sendo utilizada
nestas espécies como indicador de acesso ao espaco epidural; porém, em equinos,
nem sempre esta presente (IFF et al., 2009).

A administracdo de pequenos volumes de solucdo produz leve e transitoria
elevacao da pressédo epidural. A pressao epidural residual pode sofrer influéncia de
fatores externos como gestacédo (pelo aumento do calibre das veias radiculares) e
aumento da pressao intratoracica e intra-abdominal. Estas condi¢cdes pré-existentes
mantém a pressao epidural residual elevada, o que determina uma maior dispersao
cefélica da solucdo (USUBIAGA et al., 1967; HUSEMEYER e WHITE, 1980; ROCCO
et al, 1997; HOGAN, 2002). Em relacdo a influéncia da velocidade de injecdo e
volume final das solucbes, observa-se que a velocidade de administracdo tem
correlacdo direta com a presséao epidural, mas que este aumento de pressao so6 sera
mantido quando da administracdo de grandes volumes (CARDOSO & CARVALHO,
1998). Em cadaveres de equinos neonatos (até 10 dias de vida) em decubito lateral,
Lansdowne et al., (2005) observaram que a dispersdo cranial da solucdo na via
epidural aumentou com o aumento do volume injetado, e que este padrdo se repetiu
em neonatos anestesiados para laparoscopias ou imediatamente submetidos a
eutanasia apoés a injecao. Isto sugere que, assim como em humanos (NISHIMURA &
OGURA, 1994), a dispersédo do fluido no canal epidural sofre minima influéncia da
gravidade.

Nao existem barreiras para a distribuicdo das solugdes no espaco epidural.
Uma solucédo administrada pode se distribuir em direcao cranial, caudal, em toda a
circunferéncia da dura-mater e lateralmente, saindo pelos forames intervertebrais até
0 ganglio da raiz dorsal (figura 1) (HOGAN, 2002). O aumento do volume
administrado ndo aumenta linearmente a progressao cranial da solugcéo, devido a
difusdo lateral pelos forames intervertebrais (ROCCO et al, 1997; KANEKO &
IWAME, 1999). O tamanho do forame intervertebral também apresenta significativa
importancia neste processo, pois em pacientes jovens se apresenta aberto e em

paciente idosos podem apresentar fibrose (SEEBERGER et al., 1994). Apesar desta
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facilidade mecanica para a difusdo de solugcbes no espago, existem outros fatores
gue podem alterar a dinamica de fluidos, como quantidade de tecido adiposo, altura
e peso do paciente (em humanos) e variacdes numéricas da coluna vertebral (entre
espécies e interespécies). Ainda, em humanos, considera-se mais dificil a realizacdo
de anestesias espinhais em pacientes idosos devido a alteracdes anatdomicas da
idade como estreitamento do disco intervertebral, presenca de ostedfitos e
dificuldade em posicionar o paciente na posicédo para o procedimento (TESSLER et
al., 1999).

O uso de um determinado farmaco pela via epidural depende de sua
capacidade de se redistribuir para fora do espaco epidural, permeando os tecidos
adjacentes, principalmente a medula espinhal. Esta bioviabilidade esta diretamente
relacionada com a solubilidade lipidica e indiretamente com a quantidade de tecido
adiposo no canal epidural, ocorre por difusdo simples e pela energia cinética
produzida a cada sistole (BERNARDS, 2004). Embora as meninges ndo apresentem
importancia como barreira fisica para a distribuicdo dos farmacos, deve-se ressaltar
sua importancia na eliminacdo. A superficie interna da dura-mater apresenta uma
extensa rede de capilares (KERBER e NEWTON, 1973), funcionando como uma
barreira de eliminacdo do farmaco antes que este alcance a medula espinhal

(KODOZY et al., 1984; BERNARDS et al., 2003).
“l

Figura 1 — Imagem axial do terceiro (a), e sexto espaco lombar (b), em humanos,
demonstrando a dispersdo do corante (verde e laranja, respectivamente)
apos administracéo via epidural. Observa-se o acumulo do corante ao redor
da dura no canal vertebral e sua dispersédo pelo forame intervertebral, raiz
dorsal até o ganglio da raiz dorsal (DRG). Fonte: HOGAN, 2002.
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Os equideos podem apresentar particularidades morfofisiol6gicas entre
espécies e entre individuos (HERMAN, 2009; BURNHAM, 2002). A férmula geral da
coluna vertebral dos equinos é C7, T18, L6, S5, Col15-21, com eventuais variagdes
na reducdo de uma vértebra lombar, principalmente em animais da raca éarabe
(GETTY, 1986). Os asininos também podem apresentar variagdes ocasionais nas
vértebras lombares e toracicas, sendo sua formula descrita como C7, T18, L5, S5,
Cd15-17 (JAMDAR e EMA, 1982).

O formato do sacro, a direcdo da coluna e as vértebras coccigeas diferem entre
estas espécies. O sacro do equino é relativamente reto enquanto que em asininos, o
sacro € curvado dorso-ventralmente e a primeira vértebra coccigea pode estar
fusionada ao sacro, ocluindo o espaco sacrococcigeo (BURNHAM, 2002). Ao
contrario dos equinos, suas Vvértebras coccigeas sdo mais desenvolvidas, com
presenca de um ligamento, e 0 primeiro espaco intercocigeo € mais estreito que o
segundo. Em equinos a medula espinhal termina entre S1 e S2 com projecao da
dura-mater até S4, enquanto que em asininos a medula termina em S2 com
projecdo da dura-mater até Col-Co2 (JAMDAR e EMA, 1982; GETTY, 1986;
BURNHAM, 2002).

A relacéo entre os segmentos da medula espinhal e as vértebras € semelhante
entre equinos e asininos (HERMAN, 2009). Os seguintes nervos sao responsaveis
pela inervacdo (NATALINI, 2010):

- Regido inguinal: raizes coccigeas dos nervos pudendo e retal caudal, além de
ramos ventrais dos nervos L1,L2 e L3;

- Regido sacral: nervos sacrais S1 a S5 e pelo nervo cutaneo femoral caudal
originado dos nervos sacrais S1 e S2;

- Regido lombar: nervos L1 a L6;

- Regido toracica: nervos T8 a T18.



Técnicas de Analgesia Espinhal
A técnica de analgesia espinhal é comumente classificada em epidural ou

intratecal, de acordo com o local anatdmico de deposicdo do farmaco. Permite-se
ainda classificar o procedimento de acordo com o segmento vertebral de acesso ou
deposicao do farmaco; em equinos, as técnicas sao classificadas em epidural
caudal, intratecal caudal, intratecal toracolombar segmentar e epidural dorsolombar
segmentar (GROSENBAUGH et al., 1999;.SKARDA e TRANQUILLI, 2007)

A técnica de anestesia epidural foi descrita pela primeira vez em cavalos em
1925 por Pape e Pitzschk e em jumentos somente em 1975, por Shoukry et al.
(1975). As indicagOes para a analgesia epidural séo iguais para as espécies, mesmo
com as particularidades anatdmicas previamente descritas (GROSENBAUGH et al.,
1999; MATTHEWS & VAN LOON, 2013). O espaco epidural € facilmente acessado e
apresenta baixo risco de leséo direta ao tecido nervoso medular (NATALINI, 2010).
Por esta via de administracéo, os farmacos apresentam maior duracao de acao que
pela via parenteral, porém estes efeitos podem ser incompletos e assimétricos
devido a presenca de septos ou influéncia do acumulo de gordura (GROSENBAUGH
et al., 1999; REDUA, et al, 2002).

A anestesia epidural caudal em equinos é realizada pelo acesso no primeiro
espaco intercoccigeo (Col-Co2), o qual é identificado pela palpacdo do primeiro
espaco coccigeo moével (NATALINI, 2010). Em asininos, o segundo espaco
intercoccigeo € o mais utilizado, visto que o primeiro é mais estreito e pode estar
fusionado em alguns individuos (SHOUKRY et al.,, 1975; BURNHAM, 2002). O
angulo de introducdo da agulha ndo € o mesmo devido a diferenca de espessura
dos musculos da cauda nestas espécies (MATTHEWS & VAN LOON, 2013).

A analgesia intratecal contrasta com a analgesia epidural por seus efeitos mais
potentes e consistentes, sendo caracteristico o uso de doses até 10 vezes menores
que as praticadas pelas vias parenterais (SEEBERGER et al., 1994; NISHIYAMA,
1998). O grande entrave desta técnica, em equinos, esta na dificuldade de acesso
ao espaco, devido a grande massa muscular presente no trajeto a ser percorrido
pela agulha, sendo necessarias agulhas com mais de 20 cm de comprimento
(SKARDA et al., 1983; GROSENBAUGH et al., 1999).
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Figura 2 — Local de acesso da via epidural comumente
utilizado em equinos (A), e asininos (B). Fonte:
Matthews & Van Loon (2013).

Administracdo de Farmacos por Tempo Prolongado: Uso de Cateteres

O uso de cateteres externalizados é a modalidade mais comum praticada na
medicina, porém pouco explorada na medicina veterinaria. Dois tipos de cateteres
externalizados podem ser utilizados: os temporarios, utilizados por curto prazo (3-7
dias) e os de longo prazo, utilizados por tempo indefinido e com parte do cateter
tunelizada no tecido subcutaneo (MARIE, 2005; PHAN et al., 2005).

Os cateteres totalmente implantados (port-a-cath system) sédo inseridos dentro
do espaco epidural, tunelizados e conectados a um dispositivo (portal) de
administracdo implantado na regido subcutanea. Os farmacos podem ser
administrados de maneira intermitente ou por infusdo. Sao cateteres de maior custo
e muito utilizados em pacientes com cancer, sendo o mais apropriado nos casos
onde ndo houve sucesso com outras técnicas. As bombas implantaveis incluem
tanto o cateter quanto a bomba, a qual é implantada em uma bolsa no subcutaneo
do abdbmen. Estas bombas podem ser programadas por telemetria para
administracdo em infusdo constante ou em multiplos bolus. Devido ao seu alto custo,

sdo opcOes para pacientes com maior expectativa de vida (MARIE, 2005; PHAN et
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al., 2005). As vantagens e desvantagens destes sistemas em humanos estédo

descritas no quadro 1.

b

c

Figura 3 — Esquema ilustrando os tipos de sistema de distribuicdo de farmacos pela via
espinhal. Em (a) cateter externalizado; (b) cateter totalmente implantavel; e (c)
bomba implantavel. Adaptado de MARIE (2005).

Quadro 1 - Vantagens e desvantagens dos sistemas de distribuicdo de farmacos pela via
espinhal, em humanos.

Sistema Vantagens Desvantagens
Cateter -simples e relativamente barato; -maior risco de infec¢éao;
externalizado | -facil implantacao; -ndo  aconselhado em longa
temporario | -permite  com que 0 paciente | permanéncia;
permanente realize a administracao; -necessidade de curativos
-menor custo em longo prazo | frequentes.
para via de administracdo de
bolus ou infusdo.
Totalmente | -menor risco de infecgao; -a permanéncia da agulha pode
implantavel | -reduz o risco de deslocamento e | causar irritacdo e desconforto no
(port) migragao do cateter; paciente;
-permite  com que o0 paciente | -possibilidade de infec¢cdo no local
realize a administracao; do port.
- reducdo do custo do tratamento
em longo prazo para via de
administracdo de bolus ou
infuséo.
Bombas - baixo risco de infecc¢éo; -alto custo para aquisicdo do
implantaveis | -ndo necessita de dispositivos | equipamento e implantagéo;
externos; -requer conhecimento avancado do
-necessita de pouca manutencdo | profissional,
(refil de 1 a 3 meses); -pode ser necessario uma
-alguns sistemas sdo | reintervencdo cirurgica,;
externamente programaveis a | -ndo permite administracdo de bolus
multiplas taxas de infuséo. extras.

Fonte: MARIE, 2005.
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Varios tipos de cateteres epidurais estdo disponiveis e suas propriedades
fisicas apresentam variacdes consideraveis. Estas propriedades podem ser
importantes quando se consideram as possiveis complicacdes pela permanéncia do
cateter em longo prazo. Por ser de baixo custo, o cateter epidural de polietileno é o
mais utilizado em animais e apresenta como principal caracteristica baixa
flexibilidade, maior rigidez e baixa biocompatibilidade. O silicone e o poliuretano, por
sua vez, apresentam excelente biocompatibilidade, o que os torna o material de
escolha para cateteres com maior tempo permanéncia no individuo. Ates et al.
(2000) realizaram um estudo in vitro sobre a capacidade de estiramento e ponto de
guebra de cateteres epidurais de poliuretano e poliamida (com e sem
radiopacidade). Os autores observaram que, dentro dos limites estabelecidos para o
estudo, os cateteres de poliuretano ndo apresentaram quebra e que a radiopacidade
confere maior elasticidade a poliamida. Outro achado importante foi que, enquanto o
cateter de poliamida pode se alongar em até 30% do seu comprimento original, o
cateter de poliuretano alcanca valores de 300% sem ruptura. Ainda, conforme
estudo de Blum & Sosis (1996), que compararam seis marcas de cateteres epidurais
de poliamida, existe uma diferenca significativa da resisténcia entre elas. O
conhecimento destas caracteristicas fisicas pode ser relevante para a remocao do
cateter. A comparacao das propriedades fisicas entre os materiais mais utilizados na

producédo de cateteres esta descrita no quadro 2.

Figura 4 — Exemplos de materiais de cateteres utilizados na medicina. Em (A),
cateter venoso central de silicone; em (B), cateter epidural de
poliamida; e em (C), cateter epidural de poliuretano com o fio-guia.
LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.
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Quadro 2 — Comparacao entre as propriedades fisicas dos materiais utilizados para a
producéo de cateteres na Medicina.

Caracteristicas Silicone Poliuretano Poliamida Teflon
parede
. parede delgada/ parede parede
ID ratio espessa .
ID maior espessa espessa
/ID menor
Biocompatibilidade excelente excelente fraca fraca
Compatibilidade nao-reativo nao-reativo nao-reativo nao-reativo
Sensibilidade
excelente pobre excelente excelente
ao calor
Dureza macio macio no corpo duro duro
Facilidade de e moderadamente L. . .
. ~ mais dificil . . facil facil
introducao facil
Memoria excelente fraca fraca fraca
Tensao de
. fraca excelente excelente excelente
estiramento
flexibilidade excelente moderada fraca-rigido fraca-rigido
Método de autoclave EtO autoclave ou autoclave
esterelizacéo ou EtO EtO ou EtO

Adaptado de http://www.norfolkaccess.com/pdf/Catheter%20Materials%20Comparison%20Chart.pdf

*ID: diametro interno; EtO: 6xido de etileno.

Complicacdes associadas a analgesia espinhal

A coluna vertebral exerce a funcao de protecdo mecanica a medula espinhal. A
intencdo do anestesiologista ao realizar um acesso espinhal € romper esta barreira
de uma maneira controlada e precisa. Entretanto, nestes processos, a medula
espinhal torna-se susceptivel a injurias diretas e indiretas. Com base em estudos
retrospectivos, prospectivos, relatos de caso e experiéncias de profissionais,
observa-se que as injurias consequentes a anestesia regionail sdo raras, mas diante
de sua imprevisibilidade e gravidade, devem ser cuidadosamente evitadas e
acompanhadas (DAHLGREN & TORNEBRANDT, 1995; TSUI & ARMSTRONG,
2005; PTASZYNSKI & HUNTOON, 2007).



13

O conhecimento da inervacdo das meninges e da medula espinhal é importante
para o reconhecimento de injurias medulares. Comumente 0s sinais ndo sao
identificados devido ao paciente apresentar dor prévia ao procedimento anestésico e
falta de percepcdo da parestesia. Apesar de a inervacdo das meninges ser pouco
conhecida, sabe-se que estdo presentes neurdnios sensitivos pela reacéo
observada a puncdo dessas membranas e pela evidéncia indireta de que o uso de
lidocaina atenua estas reacdes (VAN DEN BERG et al, 2005).

Injurias Mecéanicas

A causa mais comum das lesbes no neuroeixo € secundaria a um estimulo
mecanico inadequado na medula espinhal, ganglios nervosos e nervos espinhais,
em sua saida no forame intervertebral. Estas injurias podem ser causadas por
fraturas de vértebras, lesbes que ocupem espaco no canal vertebral ou trauma
direto, os quais levam a uma perda da estrutura anatbmica e da integridade
fisiolégica neural, resultando, frequentemente, em sequelas de longo prazo ou
permanentes (RIGLER et al., 1991; TSUI & ARMSTRONG, 2005; MCINTYRE et al.,
2007). Traumas diretos por agulhas ocorrem em espécies com maior prolongamento
da medula no canal vertebral, mas principalmente quando a puncao é realizada no
espaco lombossacro (L6-S1). Também ndo séo infrequentes 0s casos em que a
agulha ou o cateter epidural penetram na medula espinhal (NEAL, 2008).

Outra causa em potencial de injaria mecanica é o rapido aumento da pressao
intramedular levando a uma descarga massiva de neurdnios aferentes. A
administracdo e infusdo de solugdes podem comprimir a medula, aumentar a
pressdo do LCR ou ambos. Eventualmente, esse aumento de pressao prejudica o
fluxo sanguineo pela diminuicdo do influxo arterial e afluxo venoso ou mesmo por
exceder a pressao capilar, causando isquemia ou infarto da medula espinhal (NEAL,
2008).

Complicagdes Induzidas por Cateteres

Os cateteres espinhais per se podem apresentar complicagbes como nos,
oclusao por dobras, encarceramentos nas raizes nervosa e migragao para 0 espaco
subdural e intratecal (DE JONG et al., 1994; MCINTYRE et al, 2007). O

deslocamento do cateter é a complicacdo mais relatada, e mesmo o tunelamento
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nao aparenta ser significativo para sua prevencdo (DE JONG et al.,, 1994; DE
ANDRES et al., 2000).

O tipo de dispositivo acoplado ao cateter pode ter influéncia na incidéncia de
complicagbes. Dupen et al. (1990) observaram que a incidéncia de infeccgoes,
embora em menor taxa, ocorre mais tardiamente em cateteres totalmente
implantados do que em cateteres externalizados. Além disso, os portais também
apresentam maior incidéncia de vazamentos na conexao com o cateter e oclusoes.

A reatividade tecidual ao cateter é especialmente importante quando da
implantacéo cronica, devido ao risco de toxicidade pelo material e deformacao pela
reacao tecidual. Felizmente, na maioria dos casos, a reatividade tecidual ocorre de
forma leve pelo efeito irritante ou mecanico do cateter sobre as estruturas (SYSEL et
al., 1997; HUNTOON et al., 2004; TURE et La., 2010).

Outra complicacdo comum sdo os vazamentos, que podem acontecer a partir
do ponto de insercdo do cateter na pele, por fluxo retrégrado pelo cateter e por
fistulas no trajeto das porcgfes tunelizadas ou implantadas. Pacientes com portais
subcutaneos podem apresentar ainda vazamentos pelo orificio que a agulha hubber
faz no portal ou pela conexdo portal-cateter. Pacientes com cancer terminal
emaciados e desidratados podem desenvolver Ulceras na regido do portal e
favorecer a vazamentos (DE JONG et al., 1994)

LesBes compressivas na medula espinhal também podem ocorrer como
sequelas da puncao ou colocacéo de cateteres na via espinhal. Abscessos epidurais
podem ocorrer espontaneamente ou por causa iatrogénica. Trés vias sao descritas
para a ocorréncia de infeccdo em cateteres epidurais: 1l-disseminacdo da flora
cutanea por migracdo ao longo do cateter; 2- contaminacdo pela infusdo; e 3- via
hematdégena. Stapphylococcus spp. € o organismo mais comumente isolado em
abscessos epidurais (PEGUES et a., 1994; ALDRETE e WILLIANS, 1998; SILLEVIS
et al., 1999; MALAK et al, 2001; STEFFEN et al., 2004).

Estudo comparando as duas vias espinhais em 140 pacientes terminais com
dor maligna relatou que, durante os primeiros 20 dias de tratamento, houve uma
diferenca significativa na incidéncia de complicacdes entre o grupo epidural (n=110;
8%) e intratecal (n=30; 25%). Entretanto, durante o resto do tratamento, as
complicacdes na via epidural subiram para 55% e via intratecal diminuiram para 5%.

A complicacdo mais frequente no grupo epidural foi a obstrucdo e deslocamento do
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cateter, que foram atribuidos a fibrose no espaco epidural. Este problema se tornou
evidente em 50% dos pacientes entre os dias 20 e 366 do tratamento. Nos pacientes
com o cateter intratecal, a complicacdo de maior prevaléncia foi 0 vazamento de
LCR durante as duas primeiras semanas de tratamento (CRUL & DELHAAS, 1991).
Outro estudo comparou as duas vias em pacientes com dor ndao-maligna, com
cateteres espinhais associados a bomba de infuséo internalizada (BI) e exteriorizada
(BE). A via intratecal foi associada a maior indice de satisfacéo no alivio da dor tanto
com BI (IT 95% versus EP 42,5%) quanto com BE (IT 89% versus EP 59%). Os
indices de falhas foram maiores em cateteres epidural BE (51%) que intratecais BE
(11%) e 45% dos epidural Bl precisaram ser removidos (versus 10% dos intratecais
Bl). A maior taxa de complicacbes também foi observada nos cateteres epidurais,
incluindo deslocamentos, vazamentos e obstrucdes (DAHM et al., 1998).

Martin et al. (2003) avaliaram, na casuistica de um Hospital Veterinario Escola,
0S casos nos quais utilizou-se o cateter epidural em equinos. Num periodo de trés
anos, 43 equinos de diversas racas e idades (2-21 anos) receberem analgesia
epidural (média 96 horas - 1,5 a 480 horas) para o manejo da dor para desordens
como fraturas (n=13), lacerac¢des ou feridas (n=7), afeccdes de tecidos moles do
aparelho locomotor (n=12), afec¢des da regido perianal (n=8) e afeccdes urinarias
(n=2). O farmaco mais utilizado foi a morfina, seguida de sua associacdo com
detomidina ou lidocaina. Em 34 animais a terapia foi considerada efetiva. As
complicacBes técnicas associadas ao cateter ou seus acessorios relatadas foram

deslocamentos (n=12), obstrucdes (n=5) e vazamentos (n=5).

Fibrose epidural

A fibrose epidural € uma complicacdo comum quando da longa permanéncia do
cateter no espaco epidural, sendo sua ocorréncia descrita em mais de 50% dos
pacientes com infusdes prolongadas de opidides no espaco epidural (CRUL &
DELHAS, 1991; SYSEL et al., 1997; TURE et al., 2010). A variabilidade na
incidéncia da fibrose pode ser justificada pela variagdo da localizagdo do cateter
entre pacientes, como por exemplo, cateteres que ficam embebidos na gordura
epidural apresentam menor predisposi¢éo; ou por outro lado, nos casos em que

ocorra uma reacao inflamatoria epidural que favoreca a fibrose (NEAL, 2008).
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Caracterizada por uma reacgao do tipo corpo estranho, a fibrose pode evoluir
até o encapsulamento da ponta distal do cateter. Os pacientes acometidos
descrevem sentir dor durante a administracdo, o que pode ser atribuido a irritacdo
do tecido nervoso, compressdo ou inflamacdo secundaria a reacdo. Em algumas
situacdes, apesar da aparente paténcia da via, a fibrose pode impedir que o farmaco
percorra o trajeto esperado na via epidural e ndo alcance os sitios alvo de analgesia.
Felizmente, na maioria dos casos, as alteragcdes teciduais observadas nao sao
progressivas e se organizam com o passar do tempo (COOMBS et al., 1994).

Na literatura estéo relatados casos de fibrose em cateteres de teflon, poliamida,
poliuretano, nailon, polietileno, polivinil e silicone. Aldrete (1995) examinou 43
pacientes humanos com cateter epidural por longos periodos onde oito
desenvolveram fibrose epidural, com manifestacdo dos sinais clinicos de 21 a 320
dias ap6s a implantacdo. As manifestacdes iniciais incluiram dor ou resisténcia a
administracdo das solucdes e mais tardiamente auséncia do efeito analgésico. Os
cateteres eram de poliamida, poliuretano ou silicone. A epidurografia demonstrou
encapsulamento e estreitamento do espaco epidural, sugerindo ser efeito de uma
reacao de corpo estranho no espaco epidural.

Em equinos, estudo de Sysel e colaboradores (1997), identificou uma
inflamacéo localizada e fibrose no espaco epidural de animais submetidos a

aplicacao diaria de morfina-detomidina pela via por apenas 14 dias.

Granuloma intratecal

O granuloma intratecal € uma massa inflamatéria que se forma na extremidade
distal do cateter intratecal em resposta a administracdo de medicacfes. Algumas
teorias sdo postuladas para sua ocorréncia, que vao desde uma reacdo ao cateter
per se, a uma reacao as impurezas dos farmacos administrados. Os granulomas
podem ser massas estéreis e frequentemente estdo associadas a altas
concentragbes de morfina (COFFEY & BURCHIEL, 2002; MCMILLAN et al., 2003;
NEAL, 2008).

O estudo prospectivo de Nitescu e colaboradores (1995) avaliou o risco de
complicagles de cateteres intratecais tunelizados e exteriorizados em pacientes com

dor maligna refratéaria (n=200), tratados por hum a 575 dias (média de 33 dias). O
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sistema funcionou normalmente em 93% dos pacientes, nos quais as complicacdes
como

abscesso epidural, meningite, infeccdo sistémica e local ndo foram consideradas
estatisticamente significativas. Entretanto a migracdo do cateter ocorreu em 5,5%

dos pacientes. Nenhum paciente apresentou massa inflamatéria ou granuloma.

Complicagdes Vasculares

Injarias mecanicas e farmaco-induzidas podem produzir vasoespasmo, trauma
vascular direto ou mesmo injecdo intravascular, o que pode justificar lesbes
vasculares tais como hematomas e edemas (NEAL, 2008). O sangramento durante
a puncao epidural € uma ocorréncia comum tanto na introdugdo, como na remogao
de cateteres. O hematoma epidural, por sua vez, € uma complicacdo catastrofica em
humanos, devido a sequelas graves como dor e déficit neurolégico (MCINTYRE et
al., 2007).

A Sindrome da Artéria Espinhal Anterior € descrita em humanos como uma
isquemia ou infarto da artéria espinhal anterior. Os sinais descritos sdo auséncia de
dor aguda ou dor progressiva, paralisia flacida dos membros pélvicos com déficit
sensitivo variavel com manutencdo da propriocepcao. O diagnéstico € realizado
guando injurias sdo associadas a técnicas de anestesia neuroaxial que causaram
hipotensdo ou a administracdo de agentes vasoativos. Apesar disso, estudos
demonstram que o uso de epinefrina ou fenilefrina como adjuvantes da analgesia

espinhal ndo afetam o fluxo sanguineo sistémico ou espinhal (NEAL, 2003).

Neurotoxicidade

A neurotoxicidade € outro mecanismo relacionado com injurias a medula
espinhal. Pode ocorrer como um evento isolado ou associado a injaria mecanica,
tanto na medula quanto nos ramos espinhais, pois um trauma fisico pode romper a
barreira hematoencefalica, expondo o0 neuroeixo a agentes normalmente
considerados in6cuos (BROCK-UTNE et al., 1982; COOMBS et al., 1985; RAWAL et
al.,, 1991; COOMBS et al., 1994; NEAL, 2008; TURE et al.,, 2010). Mesmo na
auséncia de traumas, condi¢cdes anatdbmicas podem contribuir para o aumento da
susceptibilidade dos tecidos neurais a neurotoxicidade (NORTH et al., 1991). Um

exemplo é a cauda equina, que consiste de nervos longos que sdo parcialmente
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desmielinizados, o que proporciona uma maior superficie de contato com o0s
potenciais agentes neurotéxicos (HOY et al., 1994).

Alguns estudos sugerem que o0s conservantes das formulacdes poderiam ser
0s causadores da neurotoxicidade dos farmacos (MALINOVSKY et al.,, 1993;
BORGBJERD et al., 1994), entretanto, observam-se também relatos de
complicacdes com farmacos sem preservativos ou antioxidantes (COOMBS et al.,
1985). Outra sugestdao € de que a pressdo osmoética do farmaco e a pressao
exercida pelo bolus e a infusédo possam agravar as lesées (MADSEN et al., 1993).

Coombs et al. (1994) avaliaram o efeito de doses progressivas de morfina e
hidromorfona em ovelhas e observaram que todos o0s animais desenvolveram
sequelas neuropatolégicas e comportamentais graves. Os autores descrevem
hipersensibilidade ao toque no flanco, desconforto a administracao, prurido, fraqueza
transitoria dos membros pélvicos e progressiva deterioracdo da fungcdo motora e
reflexa. Histologicamente, observou-se extensa reacéo fibro-granulomatosa ao redor
do cateter, sendo em alguns animais tdo extensa a ponto de atingir a medula
espinhal.

Ture e colaboradores (2010) avaliaram os efeitos histopatolégicos no tecido
epidural do bolus ou infusdo continua de morfina e bupivacaina em ovelhas. Apos
cinco dias ja era possivel observar alteracdes inflamatoérias leves a moderadas e a
similaridade das alteracbes dos grupos tratados com o grupo controle inferem que
as alteracdes observadas (como fibrose) foram causadas pela permanéncia do
cateter. Coombs e colaboradores (1994) sugerem que estas alteracfes sejam
causadas pela compressdo que a reacdo em volta do cateter causa na medula
espinhal, as quais podem ser agravadas pelo aumento de pressao intermitente que

ocorre durante a administracdo em bolus.

Justificativa

As técnicas de anestesia epidural e intratecal empregando dispositivos para a
analgesia espinhal por longo prazo permitiram que as complicagbes em humanos se
tornassem raras. Na medicina veterinaria, entretanto, ha muito a ser implementado.

Ainda que a casuistica de dores crbnicas e intratdveis tenha aumentado em animais,
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as implicacbes na qualidade de vida e convalescéncia necessitam ser mais bem
exploradas.

Considerando que os equideos também sdo acometidos por afeccbes que
justificam o uso da analgesia espinhal por periodos curtos ou prolongados, observa-
se que 0 uso de cateteres espinhais se restringe quase que exclusivamente a
pesquisa. Fatores como necessidade de cuidado intensivo para prevenir infeccoes e
restricdo de movimento do animal para evitar deslocamentos do cateter inviabilizam
0 uso da técnica por longos periodos. Diante deste desafio, neste estudo propds-se
avaliar a técnica de implantacdo e permanéncia de um dispositivo port-a-cath de
administracdo via espinhal, com eficacia estabelecida em humanos, a fim de
promover uma via de acesso espinhal prolongada para fins terapéuticos e de
pesquisa. Além da avaliacdo em equinos, optou-se por testar o dispositivo em
asininos por ser uma espécie com maior frequéncia de habito em rolar ao solo e
decubito, o que infere um maior desafio a permanéncia do cateter. Assim, espera-se
gue esta tecnologia seja aplicada de forma imediata para incrementar o bem-estar
tanto de pacientes enfermos quanto de animais de experimentacdo, pela maior

liberdade de manejo e logistica para estabelecimento dos tratamentos.
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CAPITULO 2 - CATETER EPIDURAL TOTALMENTE IMPLANTADO EM
EQUINOS E ASININOS: TECNICA E INTERCORRENCIAS DA PERMANENCIA
PROLONGADA

Introducéo

Atualmente postula-se que o tempo de convalescéncia de um paciente sofre
influéncia direta da intensidade da dor e, ndo menos importante, do estresse
ambiental inferido ao individuo (HELLEBREKERS, 2000; WAGNER, 2010; BOUMAN
et al.,, 2013). Pacientes candidatos a analgesia espinhal por tempo prolongado sao
geralmente portadores de dores crbnicas refratarias a analgesia convencional
(DWORKIN et al.,, 2013) ou apresentam afec¢cdes agudas com alto indice de
cronicidade, como laminite, fraturas e doencas articulares degenerativas (GOMES
DE SEGURA et al., 1998; GOODRICH et al., 2002; FALEIROS et al., 2004; FISHER
et al., 2009). Nesses casos, a técnica de analgesia epidural apresentaria vantagens
por promover, com o mesmo farmaco que preconizado por via sistémica, maior
poténcia e tempo de acdo, menor custo pela menor dose, sem a ocorréncia dos
efeitos adversos sistémicos (CHIARI & EISENACH, 1998; BOUMAN et al., 2013;
MILJANICH et al., 2013SKARDA et al., 2005).

Os avancos no conhecimento na neurotransmissédo e farmacologia da medula
espinhal proporcionaram desenvolvimento substancial da analgesia espinhal na
medicina veterinaria (CHIARI & EISENACH, 1998; HELLYER et al., 2007; VINUELA-
FERNANDEZ et al., 2007; MUIR, 2010; MILJANICH et al., 2013). Apesar disso, o
uso de cateteres espinhais para analgesia prolongada em animais apresenta um
grande entrave devido a dificuldade de cooperacédo do paciente, a necessidade de
restricdo de movimento e ao cuidado intensivo por causa da extremidade distal do
cateter permanecer exteriorizada (SWALANDER et al., 2000). Em equideos, ainda
gue o género seja frequentemente acometido por afeccdes que justifiquem o uso da
analgesia espinhal, sua pratica estd quase que estritamente restrita a pesquisa, pois
demanda conhecimento para o0 manejo e cuidado intensivo, 0 que inviabiliza que o
paciente prossiga com o tratamento na propriedade.

Deste modo, visando a otimizagdo da técnica de analgesia espinhal e o bem-
estar tanto de enfermos quanto de animais de experimentacdo, foi avaliado em

equinos e asininos o uso do cateter epidural com o sistema totalmente implantado
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(port-a-cath) que apresenta eficacia ja estabelecida em humanos. O dispositivo foi
implantado nos equideos, 0s quais permaneceram alojados em piquetes coletivos,
por no minimo trés meses, a fim de avaliar se seu uso permitira uma paténcia
prolongada da via epidural sem as complicacbes comumente observadas em
animais, tais como cuidado intensivo, contaminacdo do cateter/dispositivo e
deslocamentos (SKARDA & MUIR, 1983; SWALANDER et al., 2000; MARTIN et al.,
2003; MUIR et al., 2004; CLUTON, 2010; NATALINI, 2010).

Material e Métodos

Para a realizacdo deste estudo foram selecionados seis asininos brasileiros,
cinco fémeas e um macho, pesando 163+17 kg; e dez equinos mesticos, trés fémeas
e sete machos, pesando 325+72 kg. Os animais foram considerados saudaveis apos
exame fisico e laboratorial (hemograma e perfil renal e hepatico) e adaptados ao
manejo e alimentacdo. As caracteristicas dos animais implantados estdo descritas

na tabela 1.

Tabela 1 — Caracteristicas fisica dos equinos (E) e asininos (A) selecionados para a
implantacdo do cateter epidural. LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

animal sexo peso idade altura cernelha EC
E. macho 460 13 anos 152 cm 3/5
E, macho 340 7 anos 159 cm 3/5
E; macho 350 3 anos 143 cm 3/5
E, fémea 275 8 anos 145 cm 3/5
Es macho 360 7 anos 150 cm 4/5
Es macho 300 7 anos 136 cm 5/5
E- macho 360 8 anos 151 cm 3/5
Es fémea 355 8 anos 151 cm 3/5
Eq fémea 340 6 anos 142 cm 3/5
Eo macho 210 2 anos 130 cm 3/5
Ay fémea 175 6 anos 118 cm 7/10
A, fémea 145 12 anos 118 cm 7/10
Az macho 160 10 anos 120 cm 7/10
As fémea 135 6 anos 120 cm 8/10
As fémea 170 10 anos 117 cm 7/10
As fémea 170 8 anos 118 cm 7/10

(EC) Escore corporal,segundo critérios definidos por Speirs (1994), para equinos, e Pearson e
Ouassat (2000), para asininos.
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Meia hora antes da implantacdo do cateter epidural, realizou-se a bandagem
da cauda e tricotomia e antissepsia cirdrgica das regides sacrococcigea e glutea
direita (figura 1). Em seguida, colocou-se um cateter 16G na veia jugular direita para
a administracdo do sedativo. A implantacdo dos cateteres foi realizada em sala
climatizada com os animais mantidos em tronco de contencdo. O dispositivo
utiizado em ambas as espécies foi o cateter epidural de poliuretano totalmente
implantado (19G), modelo Celsite ST304-19® (ref 04430096)*, o qual disponibiliza
em seu kit todo o material necessario para a implantacéo (anexo A).

Figura 1 — Regido da linha média e glatea direita de
um equino com tricotomia e antissepsia
para a colocacdo do cateter epidural
totalmente implantado. LAEGA-FCAV-
Unesp, Jaboticabal, 2014.

! B. Braun Medical, Boulogne Cedex, France.
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Sedacao e Anestesia Local

A sedacdo dos animais foi realizada com um bolus de 1,0 mg.kg™ de xilazina?,
seguido de infusdo continua de 1,0 mg.kg.h™ de xilazina, por meio de bomba de
infusdo®. A anestesia local foi realizada com 5,0 mL de cloridrato de lidocaina 2%
sem vasoconstrictor®, nos locais predefinidos para a insercdo do cateter e
sepultamento do portal, descritos como:
- Regido sacrococcigea, para a introducao do cateter epidural;
- Terco caudal da regido glutea direita, aproximadamente 10 centimetros lateral a
linha média, para a introducéo do portal.

Implantacdo do Cateter Epidural

Decorridos 15 minutos da anestesia local, realizou-se a primeira incisao (), de
guatro centimetros de comprimento, em elipse, na regido sacrococcigea. A seguir, a
cauda foi movimentada verticalmente e, por meio de palpacao digital foi identificado
e espaco intervertebral (sacrococcigeo ou intercoccigeo) com maior mobilidade para
a introducdo da agulha de Tuohy 16G do kit (figura 2A). O posicionamento no
espaco epidural foi inferido pela seringa sem resisténcia presente no kit, técnica da
gota pendente e a passagem do cateter epidural. Ato continuo, o cateter foi
introduzido cranialmente no espaco epidural até alcancar a articulacdo lombossacra,
distancia previamente estimada no dorso do animal (figura 2B). Ao final retirou-se o
fio guia do cateter (figura 3A).

Na sequéncia, uma segunda incisdo (Il), obliqua a linha média e de
aproximadamente cinco centimetros, foi realizada na regido glatea direita. A haste
de aco propria do kit foi introduzida através do subcutaneo desde a incisdo “Il” em
direcdo a incisdo “I”, conectando-se o cateter a haste para transpd-lo para a
segunda incisdo, seguindo direcdo inversa (figura 3B). A seguir, 0 espago
subcutaneo caudal a incisédo “II” foi divulsionado até obter-se espaco suficiente para
a introducéo do portal. O excedente de comprimento do cateter epidural foi cortado e
a extremidade deste conectada ao portal (figura 4A). O portal foi introduzido, no
espaco subcutaneo, sendo o local de conexdo com o0 cateter posicionado

dorsalmente (figura 4B). O cateter epidural foi ajustado entre as incisbes de modo

2 Sedomin®, Laboratérios Konig S.A., Avellaneda, Argentina.
3 670T®, Samtronic, Sdo Paulo, SP.
* Xylestesin Cristalia, Itapira, SP.
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“I”

gue a conexao do portal ficasse voltada para a incisdo “I”, sem sobras na incisao “II”
(figura 5A); e, na inciséo “I”, apresentasse uma sobra para formar um semicirculo

antes da introducdo do mesmo para o canal epidural (figura 5B). Finalmente, ambas

as incisdes foram suturadas com fio de nailon 0, padrdo simples separado.

S

Figura 2 - Etapas da introducéo do cateter epidural. Em (A), incisdo
em elipse na regido sacrococcigea e introducdo da agulha
de Tuohy, no espaco intervertebral de maior mobilidade;
(B), mensuracdo do comprimento do cateter até a regido
lombossacra. LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.



Figura 3 - Etapas da introducéo do cateter epidural. Em (A), retirada
do fio-guia (verde) apos a introducéo do cateter no espago
até a regido lombossacra; (B) conexdo do cateter epidural
na haste metdlica para a transposicdo subcutanea do
cateter entre as incisbes. LAEGA-FCAV-Unesp,
Jaboticabal, 2014.
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Figura 4 - Etapas da implantacéo do portal. Em (A), apés a retirada do
excedente de cateter, a extremidade distal é conectada ao
portal; e (B), sepultamento do portal na segunda incisao.
LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.
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Figura 5 — Ajuste final do cateter epidural e portal no subcutaneo.
Em (A), posicionamento final do portal no espaco
subcutédneo, com a conexdo voltada dorsalmente; (B),
ajuste do cateter na primeira incisdo para formar o
semicirculo. LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.
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Figura 6 — Radiografia skyline da regido coccigea, demonstrando o
posicionamento final do cateter entre as duas incisdes.
LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

Ao final da implantagcéo, os animais foram alojados em baias individuais. O feno
e agua foram fornecidos somente apos duas horas do término da anestesia. A ferida
cirargica foi limpa uma vez ao dia com gaze seca e foram aplicadas duas doses de

20.000 Ul/kg de penicilina benzatina®, em intervalo de 48 horas.

Avaliacdo da permanéncia do cateter epidural

a) Avaliacdo Hematoldgica — realizaram-se hemogramas no dia da implantacao (DO0),
aos sete e aosl4d dias apos a implantacdo (D7 e D14, respectivamente) dos
cateteres.

b) Avaliacdo Clinica Geral - a avaliagédo clinica dos animais foi realizada antes da
implantacdo (DO) e nos trés dias subsequentes (D1, D2, D3, respectivamente).
Foram avaliadas as seguintes variaveis:

- Inspecédo da postura e movimentacdo do animal — incluiu a observacao e registro
de alteragcbes dignas de nota quanto ao comportamento na baia, em

movimento e na interagdo com o0 meio ambiente e com o observador;

> MogipenQ, Bimeda-Mogivet Farmacéutica S.A.,Monte Mor, SP.
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- Exame clinico geral — auscultacdo da frequéncia cardiaca, frequéncia
respiratéria, motilidade intestinal (classificada como ausente, hipomotilidade,
normomotilidade e hipermotilidade) e afericdo da temperatura retal,

-- Exame da ferida cirdrgica — descricdo do aspecto macroscépico das feridas e

palpagéo para determinagao da sensibilidade ao toque e temperatura.

Avaliacéo da paténcia da via epidural

Para testar a paténcia da via epidural, a cada 15 dias da implantacéo (até trés
meses), e depois mensalmente, realizou-se, mediante antissepsia prévia, uma
puncéo do portal com agulha tipo hubber® prépria para o dispositivo e testou-se a
resisténcia da via com a administracdo de 2mL de &gua destilada estéril’. A
necessidade de contencdo para o procedimento variou conforme a docilidade de
cada animal. Os resultados foram descritos como viavel ou néao viavel (obstruido).
Consideraram-se também os vazamentos observados a partir da puncédo do portal
para o exterior ou para o subcutaneo (observado pelo aumento de volume na regiao
do portal). As avaliacbes da paténcia da via subsequentes foram realizadas
independentes do resultado da avaliacdo anterior.

Nos animais com vazamento ou obstrucdo e, em todos os animais, ao final do
periodo experimental (com tempo de implantacdo varidvel entre os individuos),
realizou-se uma epidurografia contrastada. Para tanto, foi administrado de 5 a 10 mL
de contraste ndo i6nico® no canal epidural, por meio do cateter totalmente
implantado, utilizando como técnica radiografica o posicionamento latero-lateral da

regido sacrococigea, com 90KV e 3,6 mAS.

Resultados
Técnica de Implantacao

A técnica de implantacdo do cateter epidural e do portal no espago subcutaneo
proposta, bem como a infusdo continua de xilazina e a anestesia local infiltrativa,
mostraram-se eficazes e seguras. A taxa de infuséo de xilazina foi ajustada ao longo

do procedimento em ambas as espécies, variando entre 0,5 e 1,0 mg.kg.h™. N&o foi

® Port-a-cath needles, Smith Madicals, United Kingdom.
7 ~

Isofarma, Sdo Paulo, SP.
® Ominipaque’, GE Healthcare, Xangai, China.
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utilizado nenhum material além do disponibilizado no kit comercial e o procedimento
foi realizado em 60 a 90 minutos.

O comprimento da incisdo em elipse (I) na regido sacrococcigea para rebater a
pele variou entre 4 a 5 cm e permitiu a identificacdo por palpacéo digital de até dois
espacos intervertebrais. A angulacdo da agulha de Tuohy, no momento da
introducdo no canal vertebral, variou segundo as espécies, sendo perpendicular a
coluna vertebral nos equinos e obligua nos asininos, conforme demonstrado na
figura 7. O acesso ao canal epidural através da agulha de Tuohy ocorreu no espaco
sacroccigeo em cinco equinos e no primeiro espaco intercoccigeo nos outros cinco.
Nos asininos nos quais o cateter foi implantado com sucesso, 0 acesso ocorreu no
primeiro e segundo espaco intercoccigeo, em dois animais cada. O cateter de
poliuretano foi facilmente introduzido no canal epidural através da agulha de Tuohy

em todos os equinos e em 3/6 asininos.

VN

Figura 7 — Posicionamento da agulha de Tuhoy no canal epidural em equinos (A) e
asininos (B). LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

Apoés a incisdo de pele para sepultamento do portal, observou-se que a tela
subcutanea dos asininos apresentava diferenca em comparagdo aos equinos, com
presenca de tecido adiposo denso e bem aderido a pele. O posicionamento dorsal
da conexdo com o cateter favoreceu ao ajuste do portal e cateter no subcutaneo,
reduzindo o comprimento do cateter e 0 espago entre as incisdes. A transposi¢ao do
cateter, a partir da inciséo |, para a regido glatea, bem como ajuste final do cateter,
por meio do “loop” do cateter na primeira inciséo, foi facilitada pelo retalho de pele

produzido pelo formato da incisédo em elipse.



31

Em dois asininos (As e As) a cateter foi implantado fora do canal epidural, o que
foi confirmado posteriormente pelo exame radiogréfico.

No periodo de pds-operatorio, a limpeza das feridas foi realizada somente com
gaze seca. Os pontos de pele foram retirados de 10 a 15 dias ap6s a implantacéo.
Nédo foram observadas alteracdes nos exames hematolégicos. Em relacdo a
avaliacdo fisica, ndo foi observada alteracdo comportamental ou alteracdo de
marcha que possam ser atribuidas ao cateter.

A delimitacédo visual e por palpacédo dos portais foi mais facil nos equinos que
nos asininos. Todos os animais foram soltos no piquete de 15 a 31 dias apoés a
implantagdo. As datas de implantagéo do cateter, bem como a viabilidade em cada

animal até o final do experimento, estdo descritas na tabela 2.

Tabela 2 - Data de implantacdo e a viabilidade ao final do
experimento (janeiro de 2014) do cateter epidural
totalmente implantado em equinos (E), e asininos (A).
LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

animal data de intercorréncias
implantacéao
E: 15/11/2012 viavel
E 15/11/2012 viavel
Es 02/02/2013 viavel*
E4 22/04/2013 viavel
Es 20/04/2013 viavel
Es 20/04/2013 viavel
E; 22/04/2013 viavel
Es 30/04/2013 viavel
Eo 30/04/2013 viavel
E1o 27/05/2013 viavel*
A 15/11/2012 viavel*
Az 15/11/2012 viavel
As 27/05/2013 posicionamento incorreto
Asy 11/07/2013 viavel
As 03/09/2013 posicionamento incorreto
As 03/09/2013 viavel

* apresentou vazamento por um ou mais testes de paténcia da via
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Intercorréncias da permanéncia prolongada

Cinco dos seis asininos apresentaram Ulceras na pele sobre o portal, cuja
extensdo era similar a face dorsal do portal (figura 8), em média 15 dias apos a
implantagdo. Os animais foram mantidos em piquetes e monitorados diariamente
sem gque houvesse necessidade de curativo ou aplicagdo de um agente cicatrizante.
As Ulceras ndo eram pruriginosas ou dolorosas e levaram em média 90 dias para
desaparecer. Foi observada a recorréncia da lesdo em alguns animais que se

resolveu sem qualquer intervencéo.

/ _ §
AEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal,

Figura 8 — Ulceras de pele sobre o portal nos asininos. L
2014.

Dois equinos apresentaram vazamento pelo ponto de introducdo da agulha
hubber no portal na avaliacdo a partir de 30 e 60 dias (E3 e Ejo, respectivamente).
Nestes animais, continuou-se a avaliacdo da paténcia a cada 15 dias e o0s
vazamentos cessaram com seis e trés meses de avaliagao.

Os dois asininos nos quais o cateter epidural foi implantado erroneamente fora
do canal epidural permaneceram com o cateter e portal implantados. Em relacdo ao
primeiro asinino (Az), este ndo apresentou intercorréncias na implantagédo do cateter,
apresentava progressdo da solucdo a injecdo sem aumento da resisténcia, tanto na
implantacdo quanto nas avaliacbes de paténcia da via epidural. Entretanto, ao ser
submetido a epidurografia constrastada aos seis meses, observou-se que o cateter
estava fora do canal epidural (figura 9). O segundo asinino (As) apresentou
obstrucdo da via do cateter desde o primeiro dia de implantagdo e devido a
indisponibilidade imediata do equipamento de raios-X a técnica de implantacéo foi
finalizada. A epidurografia realizada trés dias apos demonstrou que o cateter
progrediu fora do canal vertebral. O asinino foi avaliado normalmente e trinta dias

apos realizou-se uma nova intervencdo para implantacéo, utilizando-se o mesmo
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cateter e portal. Para tanto, foram realizadas incisdes paralelas as da primeira
implantagdo. O cateter epidural saiu com facilidade e n&o foi observado
macroscopicamente fibrose ou alteracbes no material. O portal se apresentava

incorporado ao tecido adjacente, mas que foi facilmente removido por divulséo.

A3 (6M)

Figura 9 — Epidurografia contrastada do animal Az demonstrando a
dispersdao do contraste mesmo com o cateter fora do
canal vertebral. LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal,
2014.

Hum equino (A;) apresentou aos 11 meses de implantacdo uma ferida sobre o
portal a qual foi acompanhada sem tratamento por 2 meses (figura 10A). A ferida
nao era pruriginosa e dolorosa. Aos 14 meses, devido a falta de evolucéo da ferida,
optou-se por intervir no animal realizando o deslocamento do portal para a regido
glatea esquerda. O portal foi retirado por uma incisdo dorsal a sua posicdo e
encontrava-se coberto por um tecido conjuntivo de preenchimento que foi facilmente
removido. O cateter foi facilmente regredido até a linha média do animal (inciséo I) e

a implantacéo do lado esquerdo foi realizada conforme técnica proposta.



Figura 10 — Intercorréncia pela permanéncia prolongada no
equino A2. Em (a), aspecto da ferida ocorrida aos
11 meses apos a implantacéo; (B) visualizagdo do
portal no subcutdneo com 14 meses de
implantagdo. LAEGA-FCAV-Unesp, Jaboticabal,

2014.
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As epidurografias contrastadas realizadas ao final do experimento (dezembro
de 2014) demonstraram que os dez equinos e quatro asininos apresentavam
paténcia da via pela observacdo da presenca de contraste no canal epidural.
Entretanto, devido a limitacdo de penetracdo do aparelho de raios-X, somente nos
asininos foi possivel observar com clareza a extensédo da dispersao cranial e caudal

do contraste.

Discusséao

O uso de dispositivos como 0 sistema port-a-cath para a analgesia espinhal é
rotina em humanos desde a década de 80 (CRUZ & DELHAS, 1991; DE JONG &
KANSEN, 1994; DAHM, 1998). Conforme verificado neste estudo, a implantacao do
cateter epidural associado ao sistema port-a-cath viabilizou a paténcia prolongada
do acesso epidural em asininos e equinos, sem a necessidade de cuidados no
dispositivo e restricdo de movimento. Em animais, principalmente em equideos,
apesar de o custo restringir 0 uso somente para fins de pesquisa, acredita-se que a
aplicacdo desta técnica podera contribuir para o desenvolvimento de opcbes
terapéuticas.

A técnica de implantacdo proposta neste estudo foi considerada de facil
execucdo. A contencdo farmacolégica com infusdo continua de xilazina
proporcionou excelente imobilidade e praticidade em ambas as espécies,
principalmente pela vantagem de permitir o rapido ajuste do grau de sedacao pelo
ajuste da taxa de infusdo ao longo do procedimento. Este ajuste do grau de sedacao
facilitou a permanéncia do animal em posicdo quadrupedal com o alinhamento da
coluna necessario para a execucao da técnica.

A incisdo em elipse na regido sacrococcigea facilitou a identificacdo por
palpacdo digital do espaco intervertebral de maior mobilidade. Além disso, este
formato de incisédo impede uma continuidade entre a ferida e o cateter. Sabe-se que
a principal origem da contaminacdo de cateteres € nosocomial, por meio da
migracdo de microorganismos a partir da pele até o canal vertebral (DUPEN et al.,
1990; PEGUES et al., 1994; ALDRETE & WILLIANS, 1998; BUBECK et al., 2004;
STEFFEN et al., 2004; HEBL, 2006; RATHMELL, 2006). Esta preocupacéao torna-se

importante em grandes animais, principalmente nos equideos, que apresentam
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como comportamento caracteristico rolar ao solo. Ainda em relagdo a extensao
desta incisdo, é importante destacar que, além de facilitar o ajuste do final do
cateter, permitiu que o0 espaco intervertebral seguinte fosse acessado caso da
inviabilidade de acesso do primeiro espaco movel identificado. A adocao do espaco
intervertebral mais cranial reduziria, pelo menos em tese, que 0s movimentos da
cauda exercessem influéncia sobre o posicionamento do cateter no subcutaneo. Isto
foi particularmente importante nos asininos. Diferengas anatomicas observadas nos
asininos, que tornam o acesso ao canal mais laborioso que em equinos, foram
previamente descritas por outros autores (SHOUKRY et al.,, 1975; BURNHAM.,
2002; NATALINI, 2010) e também foram observadas neste estudo, tais como maior
guantidade de vértebras sacrais (1/6 animais), fusdo da primeira véertebra coccigea
com ultima vértebra sacral (3/6) e estreitamento do primeiro espacgo intercoccigeo
(1/6). A diferenca da angulacdo da agulha de Tuohy pode estar correlacionada a
diferenca na angulacéo do final do canal vertebral entre as espécies, onde 0 sacro
do equino é menos angulado enquanto que, em asininos, 0 sacro € curvado dorso-
ventralmente (BURNHAM, 2002); e talvez, conforme sugerido por Matthews & Van
Loon (2013), devido a diferenca de espessura dos musculos da cauda.

Neste estudo optou-se por utilizar cateteres de poliuretano, em vez dos
tradicionais cateteres de poliamida. O cateter de poliamida, por ser de baixo custo, é
o0 mais utilizado na Medicina Veterinaria. Suas propriedades fisicas como baixa
flexibilidade e maior dureza permitem a introducdo no espaco epidural sem a
necessidade de um fio-guia. Entretanto, por apresentar baixa memodria, favorece a
deslocamentos e obstrucfes irreversiveis (principalmente por dobras e quebras),
complicacdo de alta incidéncia quando ndo ocorre a restricdo de movimento em
animais. Além disso, a poliamida apresenta baixa biocompatibilidade, sendo seu uso
em longo prazo contraindicado.

O posicionamento do cateter no canal vertebral obviamente requer a correta
identificagdo do espaco epidural. Uma variedade de métodos é utlizada para
confirmar a posi¢cdo da agulha no canal epidural, sendo os mais utilizados a técnica
da gota pendente e a perda de resisténcia (WANTMAN et al., 2006; AFSHAN et al.,
2011). Em humanos, ndo existe diferenca na taxa de sucesso entre as técnicas
(GRONDIN et al., 2009).Teoricamente e contrariamente ao observado em dois

asininos, nao ha progresso do cateter epidural caso esteja fora do canal vertebral.
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Nestes animais, inclusive, acreditou-se que a via estava patente, pois néo foi
detectada resisténcia na administracdo de solucfes. Este erro de técnica somente
foi detectado com a epidurografia. Assim, sugere-se que, em funcdo do custo dos
portais, deve-se buscar o auxilio de exames de imagem, principalmente em espécies
com anatdmicas pouco conhecidas, como 0s asininos.

Em relacdo ao comprimento do cateter progredido no espaco epidural, a
escolha da regido lombossacra pode ser justificada para testar a producdao de
anestesia para afeccdes da regiao pélvica e membros pélvicos (VANDEWEERD et
al., 2007). Muito embora se saiba que para a realizacdo de uma analgesia espinhal o
efeito analgésico independe do local de deposicdo do farmaco (ARVIDSSON et al.,
1995; BERNARDS, 2004; AFSHAN et al., 2011), a progressao do cateter em media
de 15 centimetros nos asininos e 20 centimetros nos equinos pode influenciar
favoravelmente na reducao da incidéncia de deslocamentos visto que, em humanos,
descreve-se que as taxas de deslocamentos e migracdo sdo menores quando se
introduz mais de 5 cm de cateter (DANGELO et al., 1996; AFSHAN et al., 2011;
HERMANIDES et al., 2012).

O local de sepultamento do portal foi definido como uma area proxima ao local
de acesso ao espaco epidural, a fim de reduzir a extensao do cateter a ser sepultado
no espaco subcutdneo e assim evitar obstru¢cdes por dobras e deslocamentos. A
regido glutea favorece a manipulacéo do portal, além de ser uma regiao no qual néo
existe a possibilidade do animal morder ou friccionar nas paredes de baias. Quando
0 animal pratica o rolamento, 0s processos espinhosos sacrais, 0 ilio e a maciez da
musculatura ndo permitem que o portal seja pressionado contra o solo, diminuindo
consideravelmente a chance de traumas pelo decubito. Ademais, ndo inviabiliza o
uso de selas ou qualquer equipamento para a pratica esportiva ou trabalho.

Embora tenha se praticado o preparo do campo operatério sob antissepsia
criteriosa, optou-se pela aplicacdo de duas doses de penicilina benzatina como
medida profilatica, mesmo que se saiba que, pelo menos em humanos, tal
procedimento ndo diminui a incidéncia de infec¢cdes (DE JONG & KANSEN, 1994;
STEFFEN et al., 2004; HEBL, 2006). O periodo pdGs-operatério ndo apresentou
intercorréncias, mesmo sendo dispensado o uso de curativos, antiinflamatério e

analgésicos. Face a consistente evolugdo do processo cirdrgico, optou-se pela
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reducdo do periodo de permanéncia em baias proposto inicialmente, passando de
30 para 15 dias.

Considerando a auséncia de outros estudos envolvendo a implantacdo de
portais em animais, principalmente em equideos, determinou-se inicialmente avaliar,
por meio de um analgesimetro digital, se o portal seria capaz de desenvolver um
estado de hiperalgesia local. Entretanto, a resposta comportamental entre os
animais, tanto asininos quanto equinos, foi muito inconsistente, pois a reacdo a
pressao exercida pelo equipamento era em alguns indiferente e em outros muito
aversiva, mesmo quando o estimulo era realizado antes da cirurgia (pele integra).
Assim, estes resultados foram descartados e preconizou-se somente a palpacéo
digital, a qual foi realizada desde o primeiro dia, sem que se notassem
manifestacbes comportamentais sugestivas de hiperestesia. Também devido a
avaliacdo com o analgesimetro digital, foi descartada a administracdo de anti-
inflamatorios e analgésicos sistémicos ou via epidural. A injecdo de lidocaina na via
epidural e a observacdo de seus efeitos anestésico local na regido pélvica e
membros poderia ter ajudado na correta identificacdo do espaco epidural, manobra
gue provavelmente faria diferenca nos asininos com o cateter posicionado fora do
canal vertebral.

Conforme observado em estudos retrospectivos e prospectivos em humanos
(DAHM et al., 1998), equinos (MARTIN et al., 2003) e cdes (SWALANDER et al.,
2000), a probabilidade de deslocamentos de cateteres com a extremidade distal
exteriorizada é elevada, em sendo indiferente a pratica de tunelizacdo no
subcutéaneo de parte do cateter (CRUZ & DELHAS, 1991; DE JONG & KANSEN,
1994; BUBECK et al., 2004). O dispositivo externalizado e o curativo por vezes nao
sao bem tolerados por alguns animais, fazendo com que rolem ou esfreguem o
corpo na parede das baias, o que pode aumentar a incidéncia de deslocamentos e
infec¢des. Deste modo, deve-se destacar a grande vantagem do sistema totalmente
implantado, o qual dispensa o uso de bandagem para protecéo do dispositivo.

A inconsisténcia da resposta a analgésicos via epidural ocorre em mais de 30%
dos casos na prética clinica (MARTIN et al.,, 2003; HERMANIDES et al., 2012),
sendo imputadas principalmente a falhas na técnica (DAHLGREN & TORNEBRANT,
1995; MCINTYRE et al., 2007; COFFEY et al.,, 2010; AFSHAN et al., 2011). A

maioria dos estudos comparando os dispositivos para analgesia espinhal é
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representada por pacientes com dores de origem neoplasica, sendo a escolha da
técnica e dispositivo relacionada a expectativa de vida do paciente. Assim, pacientes
terminais recebem com mais frequéncia cateteres intratecais que epidurais, e mais
cateteres externalizados do que totalmente implantados. Apesar desta tendéncia, as
meta-analises sdo congruentes em demonstrar que 0 uso do sistema totalmente
implantado diminui significativamente a incidéncia de deslocamentos, infec¢des e
complicagbes que causam a descontinuidade do tratamento (CRUZ & DELHAAS,
1991; DE JONG & KANSEN, 1994).

A permanéncia do cateter no espaco epidural pode desencadear uma reacéo
tipo corpo estranho pelo tecido neural, denominada fibrose epidural, a qual é
considerada a principal causa de obstrucdo intraluminal (RODAN et al., 1985;
SCHOU & WEHRLE, 1991; MCINTYRE et al.,, 2007; TURE et al., 2010). Na
Medicina Veterinaria, observa-se que 0s veterinarios estabelecem uma rotina de
administracdo diaria de heparina ou qualquer outra solucdo para a manutencédo da
paténcia do cateter epidural. Contrariando a regra, neste estudo a paténcia da via foi
testada quinzenalmente durante trés meses e apds, mensalmente, e que, até o final
das avaliacdes, ndo houve obstrucéo intraluminal do cateter. Hipoteticamente, pode-
se inferir que neste estudo foram excluidas as causas mais significativas para o
desenvolvimento de fibrose epidural, como: maior reatividade da poliamida (isto €,
baixa biocompatibilidade), em relacdo ao poliuretano; administracao intermitente ou
cronica de solucdes; e contaminacédo da via epidural (RODAN et al., 1985; SCHOU
& WEHRLE, 1991; MCINTYRE et al., 2007; TURE et al., 2010).

A caracteristica elastomeérica do poliuretano parece contribuir para a ocorréncia
de vazamentos através do portal (refluxo) e no ponto de conexédo cateter-portal, pois
favorece a dobras que tendem a aumentar a resisténcia a administracdo (DE JONG
& KANSEN, 1994). A ocorréncia de vazamentos transitorios pelo portal ou conexao
com o cateter € a complicacdo técnica mais descrita para este tipo de dispositivo
(DUPEN et al., 1990; CRUL & DELHAS, 1991; JONG & KANSE, 1994; DE JONG &
KANSE, 1994; ALDRETE et al., 1998; MCINTYRE et al., 2007) e ocorreu em dois
animais deste estudo. Acredita-se que estes vazamentos deveram-se a
movimentag&do dos animais, pois ocorreu tardio a implantagcéo e que, a acomodacao
deste cateter, também pela movimentacdo do animal, seja a causa da resolugéo da

intercorréncia. Esta complicagdo é descrita na medicina fator decisorio sobre a
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escolha do cateter de poliamida em detrimento ao poliuretano (DE JONG &
KANSEN, 1994).

Nos casos onde ocorra erro de técnica ou intercorréncias no dispositivo
gue inviabilize seu uso, deve-se proceder a reintervencdo para a correcdo do
problema. A reintervencdo para reposicionamento ou troca do cateter/dispositivo é
um evento muito comum em humanos (DE JONG & KANSE, 1994) e também
descrito em equinos (MARTIN et al., 2003). Optou-se por nao reintervir nos animais
gue apresentaram vazamentos a fim de né&o influenciar na resposta do animal a
permanéncia do cateter. Provavelmente, se estes animais fossem submetidos a
administracdes mais frequentes e ou infusdes, esta reintervencdo poderia ser
imprescindivel. No entanto, as reintervencdes realizadas tanto no asinino quanto no
equino demonstraram que, desde que sob rigorosa antissepsia, 0 dispositivo e
cateter podem inclusive ser reaproveitados no mesmo animal.

O aparecimento de ulceracéo na pele sobre o portal foi registrada somente nos
asininos. Macroscopicamente, a pele desta espécie pareceu ser mais espessa e
apresentava maior quantidade de tecido adiposo, o que forcou maior divulsdo da
derme. Este aspecto pode ser relevante visto que o Unico asinino no qual o portal foi
sepultado sob a camada adiposa ndo apresentou esta complicacdo. Neste animal,
porém, o portal apresenta-se rotacionado e com a camara de administracao voltada
mais cranialmente que a dos demais animais (equinos e asininos), dificultando, por
vezes, a insercdo da agulha no portal. A despeito dos animais permanecerem em
piquetes e sem curativo diario das Ulceras, ndo houve infeccdo ou progressao da
lesdo que comprometesse o portal. A delimitacdo da lesdo sugere que esta pode ter
sido causada por compressdao da derme, causando isquemia transitoria. Nas
revisbes e estudos epidemiolégicos, observa-se que o aparecimento de Ulceras
sobre o portal € muito raro e ocorre em pacientes com cancer terminal emaciados e
desidratados (DE JONG et al., 1994; DE JONG & KANSEN, 1994).

A restricdo quanto ao uso do equipamento de Raio X limita de certo modo uma
conclusdo mais clara sobre o efeito do cateter epidural em longo prazo no canal
vertebral de equinos. Os relatos em equinos descrevem a permanéncia de cateteres
epidurais externalizados por periodos inferiores ha 30 dias e que na grande maioria
a descontinuidade do tratamento ocorreu por complicagdes como infec¢des ou

deslocamentos. Ademais, observa-se que uma alta taxa de complicacdes por fibrose
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(maior que 50%) ocorre em pacientes que recebem infusbes de medicamentos por
periodo prolongado (CRUL & DELHAS, 1991; ALDRETE, 1995), o que ndo ocorreu
neste estudo. Uma das explicacbes pode estar na neurotoxicidade produzida pelos
farmacos, descritas em formulagbes com e sem conservantes (BROCK-UTNE et al.,
1982; MALINOVSKY et al., 1993; BORGBJERD et al., 1994; COOMBS et al., 1985;
COOMBS et al., 1994b). Em equinos, estudo de Sysel e colaboradores (1997),
foram capazes de identificar uma inflamacéo localizada e fibrose no espaco epidural
de animais submetidos a aplicacdo diaria de morfina-detomidina pela via por apenas
14 dias. Apesar destes relatos, esta neurotoxicidade permanece indistinta, pois
outros estudos desenvolvidos em ovelhas demonstraram que as reagdes teciduais
ocorrem em grupos com administracao de farmacos e grupos controle (COOMBS et
al., 1994; TURE et al., 2010). Ndo obstante a estes questionamentos, € importante
ressaltar que na maioria dos casos, a magnitude da reacdo epidural (fibrose) nao
apresenta importancia clinica (COOMBS et al., 1994b), principalmente na pratica de
analgesia epidural, mas para fins de anestesia epidural possa influenciar na

disperséo e absorcédo dos farmacos.

Concluséo

A técnica de implantacdo do cateter epidural totalmente implantado proposta &
viavel para as espécies equinas e asininas e 0 sistema manteve uma paténcia
prolongada da via epidural isento de infeccdo nosocomial e complicacbes técnicas

gue inviabilizassem a paténcia da via.

Financiamento: FAPESP AUXILIO A PESQUISA PROCESSO 2011/19578-7;
FAPESP BOLSA DOUTORADO PROCESSO 2010/253073-7.
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ANEXO A

Relacdo de material do kit do cateter epidural totalmente implantado, modelo Celsite
ST304-19® (ref 04430096), B. Braun Medical, Boulogne, Cedex, France.

- 1 portal de polisulfona e titéanio

- agulha de Tuohy 16G

- 1 cateter epidural 19G de poliamida de 1000 mm
- 1 cateter epidural de poliuretano de 1000 mm
- haste tunelizadora

- filtro 0,2 pm

- 2 cabos e lamina de bisturi n. 10 e 11

- 2 agulhas hubber 22G x 30 mm

- agulha hubber 20G curva com extensor

- agulha 20G x 70mm

- seringa de 10 mL

- seringa sem resisténcia

- conectores



ANEXO B

Folder com as especificacBes técnicas do cateter epidural totalmente implantado,
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modelo Celsite ST304-19° (ref 04430096), B. Braun Medical, Boulogne, Cedex,

France.

mplantation route
Polyamide: Multi-perforated closed tip
Polyurethane: Open tip

@

Material: Polysulphone/Titanium filter
'v'u'('lghl! 6 q

Dead volume of port: 0.33 ml

Exit cannula inner diameter:

0.35 mm for 19G

0.20 mm for 20G

189G
Flow rate (mUmin)
226

Dead volume of catheter
(mbjem)

Length (men)

Standard size

Celsite® for epidural or spinal implantation

Low-profile Celsite® Access Ports are indicated for long-term epidural and spinal therapies, in particular pain refief
Each reference contains both polyamide (epidural) and polyurethane (epidural and spinal) catheters for choice of

SPINAL AND EPIDURAL CATHETERS
20G polyamide and polyurethane

0 086 mm 0105 mm
\ 1
| |
0045 mm P06 mm
! 4
! 3
0.002 0.003
1000 1000
Spinat | [pedural techngue Spenal | Epidural tech
$1304.-20 ST304-19

Retf. 430097

19G polyamide and polyurethane

Ref. 04430096

Fonte:http://www.bbraun.no/documents/Products/Access Ports and Catheters-

Indications and Applications Ed1 09.07.pdf




ANEXO C

Avaliacdo hematoldgica de equinos e asininos.
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Valores hematolégicos de equinos (E) e asininos (A) no dia da implantagéo (D0) do cateter epidural e portal de

acesso. LAEGA -FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

HE LE HB HT diferencial (%)
106ul  105%uL g/l % BAS EOS BAST SEG LINF MON
E; 6,2 78 101 336 1 2 2 38 57 0
E; 75 8 128 43 0 1 1 55 39 1
E; 8,7 13 10,7 33 0 1 1 36 61 1
E, 5 55 9,5 23 0 5 2 74 16 3
Es 6,6 6,8 12 32 2 0 0 62 36 0
Es 6,3 8,9 30 10,2 0 1 0 36 63 0
E; 717 8,2 106 33 1 1 0 51 41 5
Es 55 9,7 94 27 0 3 0 51 44 2
E, 8 11,8 126 36 0 1 0 53 46 0
Ew 6,53 10,9 8,8 30 0 0 0 56 44 0
Aq 75 8,1 128 43 0 2 0 49 46 3
A; 7,93 12,2 156 47 0 3 0 56 39 2
A; 58 8,8 12 35 0 0 0 66 33 1
Ay 5,51 8,3 108 33 0 0 0 41 57 2
As 5,1 59 103 29 0 0 0 47 53 0
As 5,7 8,2 120 34 0 1 0 47 52 0

Valores hematolégicos de equinos (E) e asininos (A) sete dias (D7) da implantagdo do cateter epidural e

portal de acesso. LAEGA -FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

HE LE HB HT diferencial (%)
106ul  10°uL  gdL % BAS EOS BAST SEG LINF MON

E; 6,75 79 11,2 346 1 1 0 53 44 1
E; 74 8,2 124 37 0 9 0 53 33 5
E; 8 13,3 10,2 32 1 6 1 27 62 3
E, 55 6,7 8,3 25 0 12 0 49 39 0
Es 5,6 10,1 9 27 1 0 0 65 34 0
Es 5,63 10,1 9 27,3

E; 54 6,9 8,6 24 2 10 0 42 46 0
Es 6,23 11 10 31 1 6 0 44 46 3
E, 8,3 78 14 42 0 5 0 49 43 3
Ew 523 9,8 7,1 22 0 2 0 34 63 1
Aq 79 11,1 155 47 0 4 0 49 41 6
A; 5,1 9,1 109 32 0 4 0 49 41 6
Az 5,9 10,7 11 34 0 3 0 64 30 3
Ay 5,5 74 12 33 0 2 0 41 55 2
As 6,7 7.9 14 62 0 5 0 43 49 3
As 5,7 75 12 38 0 4 0 43 51 2
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Valores hematolégicos de equinos (E) e asininos (A) 14 dias (D14) da implantacdo do cateter epidural e portal de

acesso. LAEGA -FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

HE LE  HB HT diferencial (%)
10%L 10%ul gdL % BAS EOS BAST SEG LINF  MON

E, 52 76 86 27 0 3 0 49 46 2
E, 68 71 118 34 0 5 0 53 40 2
Es 96 1145 12 38 0 3 0 36 59 2
E, 59 124 718 28 1 4 0 49 46 0
Es 58 67 81 29 1 1 0 72 0
Es 66 79 106 33 0 4 0 46 49 1
E, 719 86 93 33 0 0 5 45 52 1
Es 64 105 99 32 0 3 2 5 42 1
Es 7 7 105 33

Ew 58 96 78 25
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ANEXO D - Avaliacao clinica geral de equinos e asininos

Avaliagéo Clinica Geral de equinos (E) apés a implantacdo de cateter epidural e portal de acesso. LAEGA -
FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

FC f TR Mi VAS Notas

E;
D0 34 24 37,5 N 0
D1 48 34 37,7 A 0 ferida sem edema ou secrecdo; sem sensibilidade
dolorosa a palpagao.
D2 40 18 37,2 N 0 NDN

D3 40 20 37,6 N 0 NDN

E;
D0 40 18 37,1 N 0
D1 40 22 37,8 N 0 NDN.
D2 46 30 38,0 A 01  apresenta leve sensibilidade dolorosa ao toque na ferida
do portal.
D3 44 19 37,7 A 0 apresentou um episédio de agitagdo (estado mental) com
vigorosa movimentagéo da cauda, com coices aleatorios
e pulos quando o pelo da cauda prendia nos pontos das
feridas. O animal ficou m tranquilo quando sua cauda foi
enfaixada por completo. Sem sensibilidade dolorosa ao
tfoque em ambas as feridas. Permaneceu com a cauda
enfaixada por mais um dia e no dia 05 (D5) ficou sem
faixa.
E;
D0 45 32 38,2 N 0
D1 36 18 38,1 N 0 NDN
D2 40 16 37,5 N 0 NDN
D3 40 20 37,9 N 2 NDN
E,
D0 40 24 37,5 N 0
D1 episodio de colica espasmadica, administragéo de 0,5
42 25 36,9 A 1 mg.kg' de escopolamina associada a dipirona
D2 44 23 36,6 N 0 NDN
D3 40 34 36,6 N 0 NDN
Es
D0 40 20 374 N 0
D1 40 20 374 N 0 NDN
D2 40 25 37,5 N 0 NDN
D3 32 18 36,8 N 0 NDN
* Motilidade intestinal; (N), normal; (A), aumentada; (D) diminuida. NDN - nada digno de nota.
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Avaliagéo Clinica Geral de equinos (E) apés a implantacdo de cateter epidural e portal de acesso. LAEGA -
FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014. (continuagao)

FC f TR Mi VAS Notas

Es
D0 48 48 37,5 N 0
D1 48 34 37,8 N 0 NDN
D2 46 28 37,6 N 0 NDN
D3 44 20 36,7 N 0 NDN
E;
D0 40 18 37,1 N 0
D1 40 22 37,1 N 0 NDN
D2 36 18 36,4 N 0 NDN
D3 36 19 36,8 N 0 NDN
Es
D0 45 28 38,0 N 0
D1 44 24 37,5 N 0 NDN
D2 44 52 37,6 N 0 NDN
D3 40 24 37,0 N 2 NDN
E,
D0 46 44 37,5 N 0
D1 46 38 37,6 N 0 NDN
D2 44 23 36,6 N 0 NDN
D3 44 34 36,9 N 0 NDN
En
D0 56 34 37,6 N 0
D1 56 40 36,9 N 0 NDN
D2 40 25 37,5 N 0 NDN
D3 32 18 37,5 N 0 NDN
* Motilidade intestinal; (N), normal; (A), aumentada; (D) diminuida. NDN — nada digno de nota.
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Avaliagéo Clinica Geral de asininos (A) apds a implantacdo de cateter epidural e portal de acesso. LAEGA -

FCAV-Unesp, Jaboticabal, 2014.

FC f TR Mi VAS Notas
A

D0 48 44 37,5 N 0 -

D1 46 - 37,6 N 2 apresenta leve sensibilidade ao toque na ferida
cirurgica

D2 60 44 37,8 N 0 NDN

D3 60 32 374 A 0 presenca de ferida ao lado do portal

A;

Do 60 34 - N 0 -

D1 60 34 38,2 N 1 nao deixa palpar a ferida. Ndo é possivel delimitar
visualmente ou portal (pode ser por edema ou gordura
subcutanea)

D2 44 32 374 A 0 NDN

D3 48 32 37,5 N 0 NDN

A;

D0 48 28 37,6 N 0o -

D1 52 34 37,7 N 0 NDN

D2 48 34 38,1 N 0 NDN

D3 52 34 38,0 N 0 NDN

Ay

D0 58 44 N 0 -

D1 56 - N 0 NDN

D2 60 - N 0 NDN

D3 52 - N 0 NDN

As

D0 54 - N 0 -

D1 60 - N 0 NDN

D2 60 - N 0 NDN

D3 56 -0 N 0 NDN

A 5 (reimplantagédo)

D0 50 - N 0 -

D1 56 - N 0 NDN

D2 56 - N 0 NDN

D3 56 - N 0 NDN

As

D0 40 - N 0 -

D1 40 - N 0 NDN

D2 40 - N 0 NDN

D3 40 - - N 0 NDN

* Motilidade intestinal - (N), normal; (A), aumentada; (D) diminuida. NDN - nada digno de nota.



