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RESUMO

Objetivo: Estudar em olhos de coelhos as alteracdes retinianas apds
inje¢do intravitrea de lidocaina nas concentragdes 0,5, 1,0 e 2,0% por
meio de andlise histopatolégica com microscopias de luz e eletrdnica
de transmissdao. Métodos: Foram utilizados 40 olhos de 20 coelhos
albinos da raga Nova Zelandia, submetidos a injecdo intravitrea de
lidocainaa0,5% (grupoIl), 1,0% (grupo I1I) e 2,0% (grupo I'V) nos olhos
direitos e solugdo salina nos olhos esquerdos (grupo I-controle) apds
anestesia geral. Foi realizada oftalmoscopia binocular indireta, antes,
durante, imediatamente e uma hora apds a inje¢do intravitrea e nos dias
12,32, 7°e 15°de evolucdo. Nos mesmos periodos um olho do grupo II,
dois olhos do grupo III, um olho do grupo I'V e todos olhos contralaterais
(grupo I), foram enucleados e examinados sob microscopia de luz e
eletronica de transmissdo. Resultados: A observacdo por oftalmos-
copia binocular indireta antes e durante a injec@o intravitrea ndo
apresentou alteragdo em todos os olhos examinados. Apds a injecao
intravitrea observou-se a retina com aspecto esbranquig¢ado difuso,
elevagdo da interface vitreo-retiniana, focal e proximo ao local de
injecdo, edema de retina e anel de condensacdo vitrea tanto no grupo
controle quanto nos olhos cominje¢@o de lidocaina. A andlise histoldgica
por microscopia de luz e eletrdnica de transmissdo ndo evidenciou
alteracdes em nenhum dos olhos examinados. Conclusées: A injegdo
intravitrea de lidocaina nas concentragées de 0,5, 1,0 e 2,0% demons-
trou ser at6xica para a retina, considerando os estudos de microscopia
de luz e eletronica de transmissao.

Descritores: Coelhos; Lidocaina/administracdo & dosagem; Injecdes; Anestésicos
locais; Corpo vitreo; Retina/fisiopatologia; Microscopia eletrénica/métodos; Microscopia
eletronica de transmissdo e varredura/métodos; Animais

INTRODUCAO

z

A retina é um tecido delicado, didfano, cuja parte interna estd em
contato com o corpo vitreo e a parte externa estd adjacente ao epitélio
pigmentado da retina, chamado espaco intra-retiniano. Posteriormente
todas as camadas da retina terminam na cabeca do nervo dptico, exceto a
camada de fibras nervosas e a limitante interna anteriormente a retina
neurossensorial estende-se até a ora serrata'”.

A anestesia local compreende a produ¢do de um estado de insensibili-
dade localizada, de carater reversivel, sem alteracdo do estado de conscién-
cia®. Na dependéncia da quantidade de droga anestésica injetada, o blo-
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queio da sensibilidade pode também ser acompanhado de
bloqueio motor®.,

A estrutura quimica da lidocaina é constituida por um
radical lipofilico e outro hidrofilico, unidos por uma cadeia
intermedidria®, sendo o mais comum anestésico para blo-
queio®, entretanto a duragdo da anestesia e acinesia podem
ser insuficiente para o completo procedimento cirirgico®.

As anestesias retrobulbar e peribulbar sdo as mais comuns
e utilizadas em oftalmologia e na grande maioria dos casos nao
causam complicagdes®; porém existem as complicagdes tipo
rotura do bulbo ocular, trauma do nervo 6ptico, hemorragia
retrobulbar, penetracdo da bainha dural do nervo éptico e
conseqiientemente inje¢do no espaco subaracnédideo, resul-
tando apnéia e mesmo morte; outras mais comuns incluem
diplopia, ptose, ndusea e hipertensdo sistémica®'?.

Com o intuito de minimizar complica¢des, houve uma
evolucdo técnica e formas alternativas a anestesia retrobul-
bar!'19, como a anestesia topica e intracamerular para extra-
¢do de catarata por facoemulsifica¢do!®.

O objetivo deste trabalho € analisar, em olhos de coelhos,
as alteracdes anatomicas provocadas pela lidocaina no seg-
mento posterior do olho nas concentracgdes 0,5, 1,0 e 2,0% por
meio de andlise clinica e histopatolégica sob microscopias de
luz e eletronica de transmissao.

METODOS

Foram utilizados 40 olhos de 20 coelhos albinos, da ragca
Nova Zelandia, pesando entre 2,5 e 3,2 quilogramas. Os olhos
esquerdos de todos os coelhos foram utilizados como grupo
controle (grupo I) nos quais injetou-se 0,2 ml de solucdo
salina. Nos olhos direitos injetou-se 0,2 ml de lidocaina nas
concentracgdes conforme se segue: a 0,5% (grupo II, 10 olhos),
1,0% (grupo 11, 20 olhos) € 2,0% (grupo IV, 10 olhos).

Os coelhos foram submetidos a anestesia geral com inje¢ao
intramuscular de uma mistura contendo 1,0 ml de cloridrato de
ketamina (50 mg) Ketalar® e 3,0 ml de xilazina (2g/100 ml)
Rompun®. A midriase foi obtida com a mistura de uma gota de
tropicamide a 1%, Mydriacyl 1%® (Alcon Laboratdrio), uma
gota de Fenilefrina a 10%® (Allergan Laboratério).

A injecdo intravitrea foi realizada com agulhas de 13 x 5,5
(Teruno Medical Corporation) através da pars ciliaris, a2 mm
do limbo"® na regido temporal superior, sendo injetado 0,2 ml
de solugdo de lidocaina a 0,5, 1,0 e 2,0% sem preservativo
(Ophthalmos).

O exame clinico incluiu a realiza¢do de oftalmoscopia bino-
cular indireta sob midriase, antes, durante, imediatamente e
uma hora apds a inje¢do intravitrea e nos dias 1°, 32, 7°e 15°de
evolucdo, sendo observados os seguintes parametros: grau
de opacidade do vitreo; na retina: edema localizado ou difuso,
hemorragia, vasculite, descolamento e atrofia. Apds anestesia
geral e exame clinico, os animais foram enucleados, os olhos
enviados para estudo histopatoldgico e posteriormente sacri-
ficados com injecdo letal de tionebutal (de acordo com a reso-
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lucdo do uso de animais em pesquisa da “Association for
Research in Vision and Ophthalmology”’) em grupos de cinco
no primeiro, terceiro, sétimo e décimo quinto dias.

Para microscopia de luz os olhos foram imersos em solucio
de paraformaldeido a 2%, glutaraldeido a 2,5% e fosfato tam-
pao 0,2 M (pH 7,2). Os processos de embebicdo em parafina,
cortes e coloragdo pela hematoxilina-eosina seguiram os pro-
cedimentos de rotina'”.

A metodologia utilizada para realizacdo da microscopia
eletronica de transmissao foi a de Luft, Harven®!?. A anilise
dos cortes ultrafinos e suas eletromicrofotografias foram reali-
zadas em microscépio eletrdnico de marca Carl Zeiss, modelo
EM 900 a 80 Kv©.

RESULTADOS

A observacdo por oftalmoscopia binocular indireta realiza-
da antes da injegdo intravitrea ndo apresentou alteracdo em
todos os olhos examinados, assim como nao houve intercor-
réncia durante a inje¢do intravitrea.

Na oftalmoscopia realizada imediatamente ap6s a injecdo
encontramos alteracdes como retina com aspecto esbranqui-
cado, préximos ao local da injecdo, elevacdo da interface
vitreo-retiniana, edema de retina e anel de condensacio vitrea
(Tabela 1).

Uma hora apds a injecdo intravitrea do anestésico foi
observado o desaparecimento retina esbranquigada em todos
os olhos. Nao foi encontrado rotura ou descolamento de reti-
na regmatogénico nos olhos do experimento (Tabela 2).

No exame de oftalmoscopia realizado no primeiro dia de
administra¢do da lidocaina observou-se no grupo I (controle),
somente anel de condensagdo vitrea em 2 (10%) olhos. Um
olho (20%) do grupo II, 2 (20%) olhos do grupo Il e 1 (20%)
olho do grupo IV apresentaram anel de condensacdo vitrea,
elevacdo da interface vitreo-retiniana e descolamento seroso
de retina (Tabela 3).

No exame histopatolégico realizado com microscopia de
luz e eletrdnica de transmissdo ndo evidenciou alteracdes da
retina em nenhum dos olhos dos coelhos estudados no pri-
meiro dia do experimento.

No exame oftalmoscépico realizado no terceiro dia de admi-
nistracdo da lidocaina apenas um olho (5%) apresentou anel
de condensacgdo vitrea nos grupo controle e grupo III. No
exame realizado nos olhos dos grupos Il e IV ndo foram encon-
trados sinais de anel de condensagdo vitrea; ndo foram obser-
vadas elevagdes da interface vitreo-retiniana e nem descola-
mento seroso de retina (Tabela 3).

No exame de oftalmoscopia realizado no sétimo e décimo
quinto dia de administracio da lidocaina ndo foram observa-
dos anel de condensagdo vitreo-retiniana, elevagdo da inter-
face vitreo-retiniana e nem descolamento seroso de retina nos
grupos I, IT e I11.

No exame de microscopia de luz e eletronica de transmis-
sdo, realizados no terceiro, sétimo e décimo quinto dia de
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Tabela 1. Achados oftalmoscopicos do vitreo e da retina de coelhos logo apés a injecao intravitrea de lidocaina e solucéo fisiolégica

ACHADOS FUNDOSCOPICOS Grupo | Grupo |l Grupo lll Grupo IV
Fundo de olho imediato N=20 % n=05 % n=10 % n=05 %
Retina esbranquicada

Leve 16 80 1 20 2 20 1 20
Moderada - - 3 60 6 60 3 60
Intensa - - 1 20 2 20 1 20
Elevacdo da interface vitreo-retiniana 6 30 2 40 5 50 2 40
Anel de condensacgao vitrea 2 10 2 40 5 50 2 40
Edema de retina 4 20 3 60 5 50 3 60
Pulso venoso - - 1 20 2 20 1 20

Tabela 2. Achados oftalmoscopicos do vitreo e da retina de olhos de coelhos submetidos a injecao intravitrea de lidocaina e solugcao
salina ap6és uma hora

ACHADOS FUNDOSCOPICOS Grupo | Grupo ll Grupo Il Grupo IV

Fundo de olho apés uma hora n=20 % n=05 % n=10 % n=05 %
Elevacdo da interface vitreo-retiniana 6 30 3 60 6 60 3 60
Anel de condensacgao vitrea 2 10 3 60 6 60 3 60
Edema de retina 4 20 4 80 8 80 4 80
Descolamento seroso de retina - - 1 20 2 20 1 20

Tabela 3. Achados oftalmoscopicos do vitreo e da retina de coelhos submetidos a injecdo intravitrea de lidocaina e solucao fisiolégica
apos o primeiro e terceiro dias

ACHADOS FUNDOSCOPICOS Grupo | Grupo ll Grupo lll Grupo IV

Fundo de olho no 12 dia n=20 % n=05 % n=10 % n=05 %

Elevacdo da interface vitreo-retiniana - - 1 20 2 20 1 20

Anel de condensacgao vitrea 2 10 1 20 2 20 1 20

Descolamento seroso de retina - - 1 20 2 20 1 20

Fundo de olho no 3° dia

Anel de condensacéao vitrea 1 5 - - 1 10 - -
administragdo da lidocaina ndo foram observadas alteragdes O cristalino do coelho é bem maior do que o cristalino do
morfolégicas, nas camadas ou organelas da retina de nenhum homem e a agulha tende a se direcionar, durante a inje¢do, na
olho de qualquer grupo. parte posterior da cavidade vitrea para o p6lo posterior, pro-

vocando efeitos osmdticos teoricamente maiores. Interes-
sante observar também que as alteragdes fundoscépicas fo-
ram diferentes na comparacdo do grupo controle com os
outros trés grupos, porém a concentracao da lidocaina nao foi
suficiente para modificar os resultados observados na oftal-
moscopia binocular indireta. Nos grupos II, III e IV, as dife-
rentes concentragdes da droga utilizada ndo foram suficientes
para alterar os resultados fundoscépicos.

No terceiro dia de pds-operatério, a unica alteragdo fun-

DISCUSSAO

Admitiu-se que o achado oftalmoscépico de retina esbran-
quicada seja atribuido a presenca do fendmeno de depressao
alastrante. A depressao alastrante pode ser desencadeada por
estimulos elétrico, mecanico, quimico, térmico e por estimulos
fisiolégicos como, por exemplo, na retina, a estimulagdo

optica®". doscépica observada foi um anel de condensagdo vitrea no
Neste estudo, interpretou-se como depressdo alastrante a grupo controle, apenas um olho, provavelmente porque neste
observacdo oftalmoscépica de retina esbranquicada, por ter grupo existia um maior nimero de olhos.
sido um fendmeno transitério e reversivel, pois desapareceu A cirurgia de catarata, por qualquer técnica, pode apresen-
apds uma hora e pdde ser detectado com intensidade varidvel. tar como complicagio per-operatdria uma rotura da cdpsula
O estimulo que o provocou foi interpretado como mecénico, posterior do cristalino e supde-se que a solugdo anestésica
por ter afetado ambos os olhos, e também quimico, por ter difunda-se no humor vitreo, causando nestes casos dilatacio
maior intensidade no olho injetado com lidocaina. e paralisia da pupila, diminuicdo da visdo para conta dedos por

Arq Bras Oftalmol 2002;65:49-52



52 Estudo histopatologico da retina de coelhos apds injecdo intravitrea de lidocaina

até 16 horas®. As estatisticas ndo sdo uniformes e variam de
acordo com os cirurgides®2,

Neste estudo, pela microscopia de luz, nao foram encontra-
das alteracdes morfolégicas na retina de coelhos albinos,
quando foi utilizada a injecdo intravitrea de lidocaina a 0,5%,
1 % e 2%, coincidindo com os achados de Zemel et al.©,
Lincoff et al.?® e Nishide et al.*®.

O olho do coelho albino de raca Nova Zelandia possui a
metade do comprimento axial do olho humano e um volume de
1,4 ml de humor vitreo, ou seja, 35% do volume vitreo do olho
humano®”. Por esse motivo, a concentra¢éo usada neste tra-
balho correspondeu a uma concentracdo trés vezes maior do
que aquela que seria usada no olho do homem.

Mudancas de situacdo, como aquelas que ocorrem no olho
do coelho e no olho do homem, ndo sdo uma simples questio
matemadtica. Marmor®® notou que a toxicidade retiniana nido
estd relacionada somente ao volume vitreo ou a dosagem da
droga. Os efeitos da injecdo vitrea dependem também de fa-
tores como local da injecdo, padrdo de difusdo da droga no
olho e caracteristicas fisiol6gicas, vasculares e hidrodina-
micas particulares de cada olho.

Considerando os estudos de microscopia de luz e micros-
copia eletronica de transmissdo, para andlise histopatoldgica,
ainje¢do intravitrea de lidocaina nas concentracdes 0,5%, 1%
e 2% demonstraram ser atéxica para a retina.

ABSTRACT

Purpose: To study the retinal alterations in rabbit eyes after
intravitreal injection of 0.5, 1.0 and 2.0% lidocaine through
histopathological analysis with light and transmission elec-
tron microscopy. Methods: Forty eyes of 20 New Zeland albi-
no rabbits were submitted to intravitreal injection of 0.5
(group II), 1.0 (group III) and 2.0 % (group IV) lidocaine in the
right eyes and saline solution in the left eyes (group I - con-
trol) after general anesthesia. Bilateral indirect ophthalmosco-
py was performed before the intravitreal injection, during the
procedure, one hour postoperative and on days 1, 3, 7 and 15.
On the same days one eye of group II, two eyes of group III
and one eye of group IV were enucleated and examined under
light and transmission electron microscopy. Results: No alte-
rations were found under bilateral indirect ophthalmoscopy
before and during the intravitreal injection, but on days 1, 3, 7
and 15 after the procedure the retina showed a whitish aspect,
an elevation of the vitreous-retinal interface, retinal edema
and virtual condensation ring in all groups. No alterations
were found using light and transmission electron microscopy
analysis. Conclusion: Intravitreal injection of 0.5, 1.0 and
2.0% lidocaine morphologically showed no toxicity to New
Zeland albino rabbit retina, based on light and transmission
electron microscopy analysis.

Keywords: Rabbits; Lidocaine/administration & dosage;
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Injections; Local anesthetics; Vitreous body; Retina/physio-
pathology; Electron microscopy/methods; Scanning trans-
mission electron microscopy/methods; Animals
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