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RESUMO

Com este estudo objetivou-se avaliar o potencial anestésico do tramadol, apés bloqueio infiltrativo,
comparativamente ao dalidocaina, pararealizagao de bidpsiade pele em eqiinos. Oito caval os, adultos, foram submetidos
a biopsia de pele, apds bloqueio infiltrativo com tramadol 2,5% (GT), ou com lidocaina 1% (GL). Atributos estudados:
periodo de laténcia (PL), duracdo do bloqueio (DB), ocorréncia de ateractes de pele (AP), qualidade da anestesia (QA),
freqliéncias cardiaca (FC) e respiratoria (f) e temperaturaretal (TR). Momentos estudados: FC, f e TR: antes do blogueio
local e acada 15 minutos, até o término da anestesia. PL: imediatamente apds a infiltracéio dos farmacos até a perda da
respostasensitiva. DB: apartir doinicio do efeito anestésico, até o restabel ecimento dasensibilidade. O teste de sensibilidade
foi realizado acada 10 minutos, mediante estimul o nociceptivo mecanico. A estatisticafoi reaizadacom andlisedevariancia,
teste de Tukey, teste t ndo pareado e teste de Mann-Whitney. N&o foram constatadas diferencas significativasnaFC, TR
ena QA entre os grupos nos diferentes momentos. A f foi significativamenteinferior durante o procedimento cirdrgico, em
relacdo aos valores basais e aos val ores observados ao término do procedimento cirdrgico, em ambos os grupos. O PL foi
significativamente maior parao GT. A DB ndo diferiu entre os grupos. Nenhuma AP foi identificada. Conclui-se que a
administracéo local do opidide, tramadol 2,5%, proporcionou qualidade anestésica semel hante aobtida pelainfiltragdo do
anestésico local, lidocaina 1%, pararealizacéo de bidpsia de pele em eqiinos.

PALAVRAS-CHAVE: Anestesialocal. Tramadol. Lidocaina. Eqliinos.

JUMMARY

This study was aimed at comparing the local anesthetic effect of tramadol and lidocaine for skin biopsy in equines.
Eight mature horses underwent skin biopsy after infiltration with either 2.5% tramadol (GT) or 1% lidocaine (GL). The
following parameters were evaluated: the onset, duration of block (DB), skin alteration (SA), quality of block (QB), heart
rate (HR), respiratory rate (RR) and rectal temperature (T). HR, RR and T were measured before the local blockade and
every 15 minutes until the end of the anaesthesia. The onset: immediately after the infiltration of the drugs until sensory
blockade. DB: immediately after sensory blockade until reappearance of sensibility. The sensibility test was accomplished
every 10 minutes with mechanical nociceptive stimuli. Statistical analysis was done using Tukey’s analysis of variance, t
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test, and Mann-Whitney test. There was no statistical significanceinthe HR, T and in the QB between the groups. The RR
was significantly lower during the surgery, when compared with basal values and the end of the procedure in the both
groups. The onset was significantly superior to GT inrelation to GL. Any SA wasregistered. 2.5% Tramadol was concluded
to have alocal anaesthetic effect similar to 1% lidocaine when used infiltratively for equine skin biopsy.

KEY-WORDS: Loca Anesthesia. Tramadol. Lidocaine. Horses.

RESUMEN

Con este estudio se buscé evaluar el potencial anestésico conferido por el tramadol después de un bloqueo
infiltrativo, en comparacion al de lalidocaina, para larealizacién de biopsia de piel en equinos. Una biopsia de piel fue
realizadaen ocho caball os, adultos, después de un blogqueo infiltrativo con tramadol 2,5% (GT), o con lidocainaa 1% (GL).
L os pardmetros estudiados fueron: periodo delatencia (PL), duracion del bloqueo (DB), ocurrenciade alteracionesde piel
(AP), calidad de la anestesia (QA), frecuencias cardiaca (FC y respiratoria (f) y temperaturarectal (TR). Los momentos
estudiadosfueron: FC, fy TR: antesdel bloqueo locd y acada 15 minutos, hastael término delaanestesia. PL: inmediatamente
después de la infiltracion de los farmacos y hasta la pérdida de la respuesta sensitiva. DB: a partir del inicio del efecto
anestésicoy hastael restablecimiento delasensibilidad. El teste de sensibilidad fue realizado acada 10 minutos, por medio
de estimulo nociceptivo mecanico. La estadistica fue realizada con el andlisis de variancia, teste de Tukey, teste t no
pareado y teste de Mann-Whitney. No fueron constatadas diferencias significativasen laFC, TRy QA entre los grupos en
losdiferentesmomentos. Laf fue significativamenteinferior durante el procedimiento quirdrgico, en comparacion conlos
valores basales y con los valores observados a término del procedimiento quirdrgico en los dos grupos. El PL fue
significativamente mayor parael GT. LaDB no difirié entre los grupos. Ninguna AP fue identificada. Se concluyé que la
administracion local de tramadol a 2,5% proporcioné calidad anestésica semejante a la obtenida con la infiltracion de

lidocainaal 1%, paralarealizacion de biopsiade piel en equinos.

PALABRAS-CLAVE: AnestesiaL ocal. Tramadol. Lidocaina. Equinos.

INTRODUCAO

Muitas intervengfes cirurgicas podem ser
satisfatoriamente realizadas com a utilizac8o de técnicas
anestésicas locais, sobretudo para grandes animais, nos
quais, muitas vezes é requerido o posicionamento
quadrupedal, afim de seevitar conseqiiénciasindesgjavels
inerentes a recuperacdo prolongada, que pode advir de
procedimentos anestésicos gerais (HALL e CLARKE,
1991). Os anestésicos locais podem ser utilizados sob
diferentes modalidades para cada situacdo especifica,
como anestesia topica, infiltrativa, regional e espinhal.
Normalmente, sdo utilizados os anestésicos locais,
lidocaina, bupivacaina e ropivacaina, os quais atuam
bloqueando aconduc&o do impulso nervoso pelainibicdo
dos canais de Na*, de maneira dependente da
concentragdo (MUIR eHUBBELL, 2001).

Outros farmacos, como a cetamina e 0 opidide
meperiding, também atuam inibindo acondug&o, mediante
oblogueio doscanaisdeNa' (HUNTER e FRANK, 1979;
BRAU etdl., 1997). Além dameperiding, estudosclinicos
elaboratoriaistém demonstrado ac&o anestésicalocal com
0 uso de outros opidides, como, morfina, fentanil,
sufentanil etramadol (GILLY etal., 1985, GISSEN et al.,
1987, POWER et d., 1991, ACALOV SCHI € al., 2001).

Altunkayaet a. (2004) relataram efeito anestésico similar
alidocaina 1% com ainfiltracdo subcuténea de tramadol
5% em seres humanos, submetidos aos procedimentos
cirdrgicos menores, envolvendo pele e subcutaneo. Em
estudo semelhante, o tramadol 5% proporcionou
qualidade anestésicasimilar aprilocaina 2%, apdsblogqueio
infiltrativo intradérmico (ALTUNKAYA et al., 2003).

Tem sido demonstrado que os opidides, além de
atuarem em tecidos integros, também sdo capazes de
exercerem seus efeitos periféricos na vigéncia de reaco
inflamatoria(ANTONIJERIC et al., 1995), sendo estauma
vantagem adicional dessesfarmacos, quando comparados
aos anestésicos locais. Estudos realizados para avaliaco
da analgesia produzida pela administracéo periférica de
opidides sdo de grande relevancia clinica, pois as doses
requeridas para administrac@o local sdo, relativamente,
menores quando comparadas a administracdo sistémica,
demodo apermitir areducdo dos efeitosindesejaveisque
podem ser consequentesdamesma (STEIN et al., 1995).

Dessaforma, este estudo objetivou avaliar o efeito
anestésico local proporcionado pela administracao
infiltrativadetramadol, comparativamente, adalidocaina,
pararealizagdo de bidpsiaincisional de pele em eqliinos.




MATERIAL E METODOS

Apbs aprovagdo pelo Comité de Etica, sob o
protocolo n°116/04, foram utilizados 8 cavalos, adultos,
machos e fémeas, com peso médio de 349+33 kg,
clinicamente saudéveis, avaiados mediante examesfisico
elaboratoriais (hemograma, biogquimico renal e hepético),
provenientes da Fazenda Experimental da Universidade.
Osanimaisforam submetidos ahbidpsiaincisiona bilateral
de pele, no terco médio da escapula, sendo realizada
tricotomia, com posterior administracao infiltrativa
subcutanea com cloridrato de tramadol® 2,5% no lado
esquerdo (GT) e com lidocaina® 1% (GL) sem
vasoconstrictor no lado direto. O volume total
administrado em cadagrupo foi de 8 ml, demodo que4 ml
detramadol a5% e 4 ml delidocainaa 2% foram diluidos
emigua volume de solucdo salina’, paraos grupos GT e
GL, respectivamente. A ausénciaderespostasensoria foi
constatada, periodicamente, por mel o de pingamento, com
0 uso de pingahemostéticaKelly, com ranhuras protegidas
com borracha, evitando-se lesionar a pele. Os
experimentos foram realizados em ocasides separadas,
comintervalo quinzenal parao mesmo animal.

Apbs o estabel ecimento do bloqueio sensorial, foi
realizadabidpsiaincisional depele, emformaderetangulo,
com aproximadamente 20 cm?.

Atributos estudados: periodo de laténcia (PL):
periodo compreendido entre a aplicacdo do fa&rmaco e a
auséncia de resposta perante o estimulo nociceptivo;
duracéo do blogueio (DB): periodo compreendido entrea
auséncia da resposta perante o estimulo nociceptivo e a
recuperacdo da mesma, perante o mesmo estimulo;
ocorréncia de ateracdes de pele (AP): sinais de eritema,
prurido; qualidade da anestesia (QA): escore de 0-2, onde
0= insatisfatéria, ndo sendo possivel a realizacéo do
procedimento de bidpsia; 1=razoavel, o procedimento foi
possivel de ser realizado, porém o animal apresentou
discreta reacdo perante o estimulo induzido pelo bisturi,
2=satisfatéria, o procedimento foi realizado sem nenhuma
reacdo do animd ; freqiiénciacardiaca (FC/ batimentos por
minuto), por meio de estetoscopio?, freqliénciarespiratéria
(f/ movimentos por minuto), pela inspecdo dos
movimentos torécicos e temperaturaretal (TR/ °C), com
termémetro digital®.

Momentos estudados: FC, f e TR: avaiadas antes
do bloqueio local e apds, a cada 15 minutos até o
restabel ecimento da sensibilidade cutanea.

PL: avaliado imediatamente apds ainfiltracdo dos
farmacos até a perda da resposta sensitiva, perante o
estimulo nociceptivo mecénico, com pingamento. Esse
testefoi realizado a cada 60 segundos até atotal auséncia
da sensibilidade da &rea avaliada.

DB: avaliadaapartir do inicio do efeito anestésico
dos farmacos, até restabelecimento da sensibilidade de
cada uma das areas estudadas. A partir da obtencéo do

efeito anestésico, deu-seinicio ao procedimento cirdrgico,
durante o qual o estimulo nociceptivo consistiu dapropria
cirurgia. Ao término do procedimento cirdrgico, a DB
passou a ser avaliada mediante estimulo nociceptivo
mecanico, por pingamento, aplicado a cada 10 minutos,
até o restabelecimento da sensibilidade cutanea.

No periodo pés-operatério, todos os animais
receberam tratamento topico com solugdo fisioldgica e
pomada antibidtical®, até atotal cicatrizacdo tecidual.

A estetistica foi realizada por meio de andlise de
variancia e teste de Tukey, nas variaveis mensuradas ao
longo do tempo dentro de cada grupo. Na comparacéo de
médias de grupos em cada momento, utilizou-se o teste t
ndo pareado. Para as medianas de escore entre grupos,
foi utilizado o teste ndo paramétrico Mann-Whitney. Em
todos os testes empregados, foi considerado nivel de 5%
designificancia(p<0,05).

RESULTADOS

N&o houvediferencasignificativanaFC e TR entre
0S grupos ou entre momentos para um mesmo grupo. A f
ndo diferiu entre os grupos, porém reducdo significativa
foi observada 15 minutos ap6s a administracdo dos
farmacos (durante o procedimento cirdrgico) em ambos
os grupos (Tabela 1).

N&o foram constatadas diferencas na qualidade
da anestesia entre os grupos, graduando-se com escore
02 todos os animais avaliados. O periodo de laténciafoi
significativamente superior no GT, com periodosde9,5+1,4
€6,12+2 minutosno GT e GL, respectivamente. A duragdo
do blogueio foi de 60+2 e 57+1minutos no GL e GT,
respectivamente, sem diferenca significativa entre eles
(Figural).

Nenhumaalteracdo de pele, como prurido e eritema,
foi identificada.
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Figura 1 - Valores médios e desvio padr&o do periodo de
laténcia e duracdo do bloqueio apds
administracdo infiltrativa subcutanea de
lidocaina (GL) ou tramadol (GT) em cavalos
submetidos a bidpsia de pele.

*p< 0,05.
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Tabela 1 - Valores médios e desvio padréo dafreqiiénciacardiaca (FC), frequénciarespiratoria (f) etemperaturaretal (TR)
apos administracdo infiltrativasubcuténeadelidocaina (GL) ou tramadol (GT) em caval os submetidosabidpsia

depele
FC (bat.min) antes 15 min 30 min 45 min
GL 38+1,44 37+1,3 39+0,8%° 38+0,9™
GT 38+1,44 38+1,3% 39407+ 394142
f (mov.min)
GL 18414 16+152 18+0,8" 1840,7°°
GT 18+1,14 160,85 18+0,74 18+14¢
TR (C)
GL 38+0,24 38+0,14 38+0,14 380,14
GT 3840,14° 3840,14° 3840,14° 3840,1

antes = antes do inicio do procedimento cirdrgico/ 15 min, 30 min e 45 min, apds o bloqueio anestésico.
Nas linhas: médias de momentos seguidas de letras mailsculas iguais ndo diferem entre si. Nas colunas: médias de grupos seguidas de letras

minGsculas iguais ndo diferem entre si.

DISCUSSAO

Durante muito tempo, acreditou-se que os opidides
exerciam seus efeitos, exclusivamente, modulando a
percepcédo dos sinais ascendentes noci ceptivos, no cortex
cerebral, no entanto a atuag&o sobre as vias nociceptivas
na medula espinhal, bem como o efeito analgésico
periférico desses analgésicos tém sido demonstrados
clinicaeexperimentamente(CALVILLOet d., 1974, WANG
etd., 1979, JORISet al., 1987, ANTONIJERIC et a., 1995).
O bloguei o da conducdo neural mediado por opidides, na
raiz dorsal dosaxdnios, pode ser resultado de mecanismos
especificos induzidos pela interagdo dos opidides aos
Seus respectivos receptores, bem como de efeitos ndo
especificos, demembrana (JAFFE e ROWE, 1996).

Alguns estudos tém demonstrado que
determinados opi6ides, como morfina, fentanil, meperidina
e sufentanil, exercem efeitos anestésicos locais in vitro
(GILLY etal., 1985, GISSEN et d., 1987, POWER et al.,
1991, JAFFE e ROWE, 1996). Clinicamente, harelatosde
gue aanestesialocal induzida por opioides nem sempre é
totalmente revertida pela naloxona, sugerindo o
envolvimento de outros mecanismos de agdo, ndo
relacionados aosreceptores opi6ides (POWER et al., 1991,
TSAl et al., 2001). Em estudo in vivo, foi sugerido que a
morfina exerce agdo direta sobre os nervos periféricos
(ERCIYESet d., 1995). Para elamente, aaplicacdo direta
do tramadol sobre o nervo cidtico de ratos resultou em
efeito anestésico local reversivel e dose-dependente, sem
sinais de toxicidade neurol 6gica. Porém, aadministragéo
prévia de naloxona, ndo inibiu o bloqueio anestésico
conferido pelo tramadol, sugerindo que a atuagdo desse
farmaco nos nervos periféricos ndo seja mediada por
receptoresopiGides (TSA et a., 2001). Adiciona mente, 0
tramadol tem sido empregado com sucesso em associ agdo
a anestésicos locais para bloqueio de plexo braquial

(KAPRAL etd. 1999, ANTONUCCI, 2001, ROBAUX etd.,
2004). Kapral et a. (1999) relataram que aadicdo de 100 mg
de tramadol a mepivacaina resultou em aumento
significante na duracdo do bloqueio motor e sensitivo,
sugerindo que esse opidide é capaz de promover efeito
analgésico especifico nas fibras nervosas periféricas,
representando uma possivel alternativa a epinefrina e
clonidina, como adjuvante da anestesia do plexo braquial
em seres humanos.

O tramadol é estruturalmenterel acionado amorfina
eacodeina(SCOTT e PERRY, 2000). Trata-se deum agente
opidide agonista puro, com seletividade para o receptor
mu (u), ligando-se, fracamente, nos receptoreskappa (k) e
delta (8). A afinidade do tramadol para o receptor p &,
aproximadamente, 6000 vezes inferior ada morfinae 10
vezesinferior adacodeina(BAMIGBADE e LANGFORD,
1998). A composicdo desse analgésico € feita de uma
mistura racémica de 2 estereo-isdmeros. O isdbmero (+)
possui afinidade moderada pel o receptor opidide p, sendo
mais elevada do que a apresentada pelo isdbmero (-).
Ademais, oisdbmero (+) promovealiberacdo daserotonina
e inibe a recaptacdo dela, enquanto o isdmero (-) inibe a
recaptacdo da noradrenalina (MURTHY et al., 2000),
aumentando a atividade da via descendente inibitéria da
medulaespinhal (KAY SER et d., 1992, RAFFA et dl., 1992).
Essas propriedades complementares entre os dois
isdmeros resultam em efeito antinociceptivo sinérgico
(MURTHY etal., 2000).

A biotransformac&o do tramadol é hepética e a
excregdo é feita, principalmente, por via renal
(aproximadamente 90%), sendo o remanescente excretado
pelasfezeseviabiliar (LEE et al., 1993). A meiavidade
eliminagao é de aproximadamente 5 a6 horas (POUL SEN
eta., 1996).

O tramadol pode ser administrado por diferentes
vias, sendo, rapidamente, absorvido apds administracdo
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oral ou parentera. A analgesiaméximaocorre com 1 a2
horas apds administracdo intravenosa (LEE et al, 1993).
Em criangas, comparando-se diferentes vias de
administracdo, demonstrou-se que a curva de
concentracdo plasméticafoi apenas 17% mais baixa apos
a administracdo epidural em relacdo & administracéo
intravenosa, confirmando extensa absorcao sistémica do
tramadol por essaviadeadministracdo (LINTZ et ., 1999).
O efeito antinociceptivo do tramadol é inibido,
parcialmente, pelanaloxona(30%) (COLLART etal., 1993),
tanto em animais como no homem, sendo antagonizado,
completamente, pela associagdo da naloxona & ioimbina
(KAYSEReta., 1992, DESMEULESEet al., 1996).

Estudos realizados no homem tém constatado agdo
anestésica local, apds administragdo intradérmica do
analgésico opidide tramadol 5%, similar a atribuida a
lidocaina 1%, sendo este agente capaz de induzir total
blogueio sensorial aos estimulos de pingamento, toque e
frio(PANGet al., 1998, ATES et al ., 1999). Neste estudo,
resultado semelhante foi observado, com inibicdo da
resposta ao estimulo nociceptivo mecanico, por meio de
pincamento, bem como arealizag&o do procedimento de
bidpsia incisional, com o uso de tramadol a 2,5%, de
maneira similar ao observado com o uso da lidocaina a
1%. O mecanismo de a¢éo do tramadol, sobre aconducéo
nervosa periférica, ndo estatotalmente elucidado. Algumas
hip6teses buscam esclarecer o efeito anestésico local do
tramadol (PANG et a., 1998, ARCIONI et d., 2002). Jou et
al. (2003) sugerem que o tramadol afetaacondugéo nervosa
sensitivae motoramediante mecanismo semel hante ao da
lidocaina, de modo a atuar nos canais de sodio,
promovendo blogueio axonal. Por outro lado, Mert et al.
(2002) demonstraram in vitro que o tramadol apresenta
atividade anestésicalocal similar ou discretamenteinferior
a da lidocaina com mecanismo de acdo, provavel mente,
distinto entre os farmacos na conducéo dos bloqueios.
Nesse estudo foi demonstrado que a variagdo da
concentragéo de Ca?* nas solugdes testes utilizadas
promoveu ateragdo no bloqueio anestésico conduzido
pelalidocainaetramadol. Em altas concentragdes de Ca?*
ocorreu reducéo do bloqueio de condugéo proporcionado
pelalidocaina, enquanto que foi observado aumento com
0 uso do tramadol. A auséncia de Ca?* na solugéo teste
resultou em efeitos contrérios, de modo a aumentar o
blogueio proporcionado pelalidocaina e diminuir a acéo
do tramadol (MERT et al., 2002). A presencade C&** livre
na solucéo provoca aumento na excitabilidade da
membrana, além de aumentar ainativacdo dos canais de
Nat, devido maior tendéncia da manutencéo desses em
estado aberto (SAITO et d., 1984). Naausénciade Ca?*, a
acdo mais intensa da lidocaina poderia ser atribuida pela
maior extensdo de canais de Na' bloqueados por atuagdo
desse anestésico, gerando blogueio maisefetivo, portanto
o efeito contrério observado com o uso do tramadol sugere
gue esse farmaco atue de forma distinta ao da lidocaina

(MERT et a., 2002). Foi demonstrado que o analgésico
opi6idemeperidinainibe deformamaisevidenteoscanais
de K*em relagdo aos canaisde Na* (BRAU et al., 1997),
podendo-se sugerir esse como possivel mecanismo de
acdo ao tramadol, no concernente ao bloqueio periférico
da conducdo nervosa (MERT et al., 2002). Dessa forma,
muitos estudos relataram o efeito anestésico local do
tramadol, tanto clinicamente, comoin vitro, porém o exato
mecanismo de agdo desse farmaco sobre a condugdo
nervosa periférica, ainda se mantém incerto.

As caracteristicas funcionais de um anestésico
local sdo determinadas pelo pka, lipossolubilidade e
ligaco as proteinas. O pka € o pH no qual a solugéo do
anestésico loca encontra-se em equilibrio, com metade
na forma de base neutra e a outra metade em estado
ionizado. Uma vez que a forma de base neutra € mais
lipofilica, estapode penetrar maisfacilmente asmembranas
biolégicas. A maioria dos anestésicos locais apresenta
pka superior a 7,4. Quanto maior for o pka do anestésico
local, maior serdaporcentagem naformaionizada, e, assm,
0 periodo de laténcia para a ocorréncia do blogueio
anestésico sera mais lento (BUCKENMAIER e
BLECKNER, 2005). O tramadol apresenta pka de 9,41
(GROND e SABLOTZKI, 2004) e a lidocaina de 7,7
(LANGHAM e HARRISON, 1992). No atua estudo, o
periodo de laténcia foi significativamente superior nos
animaisanestesiados com tramadol em relagdo alidocaina,
provavelmente em fungdo da diferenca do pKa dos
f&rmacos, porém esse resultado no apresentou relevancia
clinica. A lipossolubilidade determina a poténcia dos
anestésicos locais. Farmacos mais lipossollveis
atravessam a membrana celular mais rapidamente e
apresentam maior potencid anestésico (BRAU et al., 1998).
Neste estudo, a qualidade da anestesia ndo variou entre
0s grupos, sendo atribuido escore 02 para todos os
animais. Tanto a lidocaina como o tramadol apresentam
solubilidade moderada em agua e soluges lipidicas
(LANGHAM eHARRISON, 1992, GROND eSABLOTZKI,
2004). A duracgo do bloqueio € determinada pelaligacéo
do férmaco asproteinas. Osanestésicos, com adtaafinidade
protéica, ficam ligados as membranas nervosas por
periodos mais longos, determinando maior duragdo do
blogueio (BUCKENMAIER e BLECKNER, 2005). O
tramadol apresenta ligacdo as proteinas de
aproximadamente 20% (GROND e SABLOTZKI, 2004),
enquanto a lidocaina, de 66% (BUCKENMAIER e
BLECKNER, 2005). No atual estudo, discretareducéo na
duracdo do bloqueio foi observada com a utilizagdo do
tramadol em relagdo alidocaina, porém essadiferencando
foi significativa, corroborando resultados previamente
relatadosno homem (PANG et ., 1998, ALTUNKAYA et
a., 2003).

Estudos clinicos realizados no homem tém
demonstrado a ocorréncia de alteragdes cutaneas, como
sensacdo de ardor, eritemae prurido aposaaplicacéo local
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detramadol (ACALOVSCHI et dl., 2001, ALTUNKAYA et
a., 2003, PANG et d., 1998), sugerindoliberagdo histaminica
(ACALQOVSCHI et al., 2001). No entanto, neste estudo,
tais alteracGes ndo foram constatadas em nenhum dos
animaisavaliados. A divergénciaentre osresultados pode
ser consequiéncia da dilui¢do do tramadol, utilizado em
concentracdo de 2,5%, na atual pesquisa, enquanto que,
nos referidos estudos clinicos, a concentragdo utilizada
foi de 5%. Ademais, a sensibilidade cutanea pode ser
varidvel nas diferentes espécies estudadas.

As varidveis cardiorrespiratrias mantiveram-se
estéveis durante todo o procedimento, sugerindo que o
bloqueio anestésico foi satisfatorio, pois sinais de
estimulo simpatico, como taquicardia ou taguipnéa, ndo
foram evidenciadas. Ao contrario, discreta redugédo da
freqUiéncia respiratoria foi observada durante o
procedimento cirdrgico em ambos 0S grupos, porém o0s
valores mantiveram-se dentro doslimitesfisiol gicospara
a espécie, nao apresentando relevancia clinica.
Paralelamente, durante arealizacdo do procedimento, ndo
ocorreram alteragBes comportamentai s que pudessem ser
sugestivas de sensacéo dolorosa, sendo possivel a
observacé@o de que todos os animais apresentaram-se
pouco reativos ao ambiente, com comportamento calmo e
tendéncia & sonoléncia.

No presente estudo, o efeito anestésico local
atribuido ao tramadol foi demonstrado em tecido integro,
no entanto algumas pesquisas tém sugerido que a
inflamac&o pode aumentar a interacdo dos opioides aos
Seus respectivos receptores, favorecendo-lhes o efeito
anestésicolocal (ANTONIJERICetd., 1995, STEIN et dl.,
1991). Emtecidos que ndo apresentam reacdo inflamatdria,
0s receptores opidides parecem estar protegidos pela
barreiraperineural (ANTONIJERIC et &l ., 1995), enquanto
guenavigénciadainflamago ocorre maior interagdo entre
0s receptores e os opidides, em fungéo da ruptura do
perineuro, favorecendo a difuséo de substancias
hidrofilicas edeato peso molecular, de modo afacilitar o
acesso amembrananeuronal de agonistas, como amorfina
e outros peptideos opidides (STEIN et al., 1988).
Adicionalmente, o nimero de terminagdes nervosas
sensoriai s periféricas apresenta-se mais elevado no tecido
inflamado. A inflamag&o estimula o transporte axonal de
receptores opiGides paraaperiferia, de modo aaumentar-
Ihes o nimero nasterminagdes nervosas periféricas (STEIN
et al., 1993). Alguns estudos tém relatado efeito
antinociceptivo mais evidente com a administragcéo
periférica de opidides em tecidos inflamados, quando
comparado aostecidosseminflamacéo (STEIN et al., 1991,
STEIN eta., 1993, ANTONIJERICet d., 1995). No entanto,
resultados divergentes foram relatados com o emprego
de opidides administrados pelaviaintradérmicaem tecidos
inflamados de seres humanos, de modo a nédo ser
observado efeito analgésico com o uso do sufentanil
isolado, sem a deteccdo de aumento na duragdo ou na

intensidade do bloqueio, quando esse opidide foi
associado a lidocaina (HARTMANNSGRUBER et al.,
2003). Em estudo similar, o uso periférico damorfinaem
associagdo a lidocaina em tecidos inflamados, além de
ndo melhorar a qualidade da anestesia local, induziu
resposta de hiperalgesia e prurido, provavelmente em
funcdo da liberag@o histaminica (ATANASSOFF et al.,
1997). Dessaforma, faz-sedegrande valiaarealizagdo de
estudos futuros que possam avaliar a eficiéncia do
tramadol em tecidos inflamados, visando elucidar a
viabilidade deste farmaco em promover bloqueio sensitivo
nas fibras nervosas periféricas, em areas onde os
anestésicos locais apresentariam efeito limitado.

CONCLUSOES

Perante as condi¢cOes experimentai s deste trabal ho,
pode-se concluir que aadministracdo local por infiltracdo
do analgésico opidide, tramadol 2,5%, proporcionou
gualidade anestésica semel hante & obtida pelainfiltragdo
do anestésico local, lidocaina 1% sem vasoconstrictor,
pararealizacdo de bidpsiaincisional de pele em eqinos.
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