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PALAVRAS-CHAVE Resumo

Dexmedetomidina; Justificativa e objetivos: Neste estudo pesquisamos os efeitos anestésicos e sobre a mucosa da
Reto; aplicacao retal de dexmedetomidina em ratos.

Rato; Métodos: Ratos machos albinos Wistar, com 250-300 g, foram divididos em quatro grupos: Grupo
Anestesia; S (n=8) foi um grupo sham que serviu de parametro para os valores basais normais; Grupo C
Mucosa (n=8) consistiu em ratos que receberam a aplicacdo retal apenas de soro fisiologico; Grupo

IPDex (n=8) consistiu em ratos que receberam aplicacao intraperitoneal de dexmedetomidina
(100 wg kg~") e Grupo RecDex (n = 8) consistiu em ratos que receberam a aplicacao retal de dex-
medetomidina (100 wgkg~"). Para a administracdo dos farmacos por via retal, usamos canulas
intravenosas de calibre 22, com os estiletes removidos. A administracao consistiu em avancar
a canula 1cm no reto e o volume de administracao retal foi de 1 mL para todos os ratos. Os
tempos (min) de laténcia e de anestesia foram registrados. Duas horas apds a administracao por
via retal, 75mgkg~"' de cetamina foram administrados a todos os grupos para anestesia intra-
peritoneal, seguido por remocao dos retos dos ratos a uma distancia 3cm distal por meio de
procedimento cirurgico abdominoperineal. Os retos foram histopatologicamente examinados e
classificados.

Resultados: A anestesia foi feita em todos os ratos do grupo RecDex ap6s a administracao
de dexmedetomidina. O tempo de inicio da anestesia no Grupo RecDex foi significativamente
mais longo e com uma duragao mais curta do que no Grupo IPDEx (p < 0,05). No Grupo RecDex, a
administracao de dexmedetomidina induziu perdas leves a moderadas da arquitetura da mucosa
do colon e reto duas horas apos a inoculacao retal.

Conclusdo: Embora a administracdo de 100 pgkg~' de dexmedetomidina por via retal em ratos
tenha resultado em uma duracao significativamente maior da anestesia, em comparacao com
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a administracdo retal de soro fisioldgico, nossas avaliacdes histopatoldgicas mostraram que a
administracéo retal de 100 ugkg~" de dexmedetomidina ocasionou danos leves a moderados a
estrutura da mucosa retal.
© 2013 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Publicado por Elsevier Editora Ltda.
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Rectal dexmedetomidine in rats: evaluation of sedative and mucosal effects

Abstract
Background and objectives: In this study, we investigated the anesthetic and mucosal effects

Methods: Male Wistar albino rats weighing 250-300g were divided into four groups: Group S
(n=8) was a sham group that served as a baseline for the normal basal values; Group C (n=28)
consisted of rats that received the rectal application of saline alone; Group IPDex (n=8) inclu-
ded rats that received the intraperitoneal application of dexmedetomidine (100 ugkg~"); and
Group RecDex (n=38) included rats that received the rectal application of dexmedetomidine
(100 wgkg™"). For the rectal drug administration, we used 22 G intravenous cannulas with the
stylets removed. We administered the drugs by advancing the cannula 1 cm into the rectum, and
the rectal administration volume was 1 mL for all the rats. The latency and anesthesia time (min)
were measured. Two hours after rectal administration, 75mgkg~" ketamine was administered
for intraperitoneal anesthesia in all the groups, followed by the removal of the rats’ rectums
to a distal distance of 3 cm via an abdominoperineal surgical procedure. We histopathologically

Results: Anesthesia was achieved in all the rats in the Group RecDex following the adminis-
tration of dexmedetomidine. The onset of anesthesia in the Group RecDex was significantly
later and of a shorter duration than in the Group IPDEx (p <0.05). In the Group RecDex, the
administration of dexmedetomidine induced mild-moderate losses of mucosal architecture in

Conclusion: Although 100 ngkg~—' dexmedetomidine administered rectally to rats achieved a
significantly longer duration of anesthesia compared with the rectal administration of saline,
our histopathological evaluations showed that the rectal administration of 100 ugkg~' dexme-

detomidine led to mild-moderate damage to the mucosal structure of the rectum.
© 2013 Sociedade Brasileira de Anestesiologia. Published by Elsevier Editora Ltda.
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examined and scored the rectums.
the colon and rectum, 2 h after rectal inoculation.
Introducéo

Pré-medicacao é a administracao pré-operatoria de medica-
mentos sedativos por via nasal, oral, retal, intramuscular ou
intravenosa para reduzir o medo do paciente em relacao a
cirurgia, obter sedacao, diminuir a ansiedade e a quantidade
necessaria de anestésicos.’® Além dos benzodiazepinicos,
como midazolam, comumente usados para esse fim, o uso de
alfa-2 agonistas, como clonidina e dexmedetomidina, esta
ficando cada vez mais popular.*® Para pacientes pediatricos,
é essencial que os agentes de pré-medicacao sejam admi-
nistrados de forma nao invasiva; isto €, por via transmucosa,
nasal ou oral.>>7:8 A administracdo por via retal também ¢é
preferida, especialmente para a pré-medicagao de criancas
pequenas.?>% " Estudos anteriores mostraram que, similar
a midazolam e cetamina, clonidina pode ser administrada
por via retal para pré-medicacdo.>% '

Dexmedetomidina é um agonista alfa-adrenérgico
com altos niveis de especificidade e seletividade para os
receptores alfa-2. Dexmedetomidina pode ser usada para
sedacdo, analgesia e anestesia em cenarios de cuidados
intensivos, bem como para aplicacoes de anestesia local
e regional.®">"7 Pesquisas mostraram também que esse

farmaco pode ser administrado como pré-medicacdo por
via oral, nasal, transmucosa ou intramuscular.*#®'824 No
entanto, nao existem estudos publicados sobre a aplicacao
retal de dexmedetomidina como pré-medicacao.

A nossa hipotese foi que a administracao de dexmedeto-
midina a ratos por via retal produziria um efeito sedativo
sem causar dano a mucosa retal.

Para testar essa hipotese, comparamos os efeitos anes-
tésicos de doses iguais de dexmedetomidina administradas
a ratos por via retal ou intraperitoneal. Além disso, compa-
ramos os efeitos histopatoldgicos da administracdo por via
retal de dexmedetomidina sobre a mucosa retal.

Materiais e métodos

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
com Animal da Faculdade de Medicina da Universidade
Bulent Ecevit (anteriormente, Universidade Zonguldak Kara-
elmas). Todos os animais foram tratados com humanidade
e de acordo com as recomendacées do comité de cuidados
com animais da universidade e com os principios de trata-
mento de animais de laboratdrio (N°. de publicacdo do NIH,
85-23, revisto em 1985). Os ratos foram alojados em local
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