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RESUMO 

Introdução: O manejo da dor crônica na cistite intersticial (CI) continua sendo um 

problema devido ao diagnóstico ocorrer, somente anos depois do aparecimento 

dos sintomas, retardando o início do tratamento. Além disso, a baixa eficácia das 

opções terapêuticas disponíveis, que incluem terapia oral ou instilação vesical 

de substâncias, o longo tempo de tratamento e a tolerância e dependência 

química aos opioides dificultam a padronização do tratamento deste tipo de dor 

visceral. Existem muitos estudos relacionados à atividade analgésica da 

cetamina, um antagonista do receptor NMDA, em modelos experimentais de dor, 

porém poucos avaliaram este efeito em modelos de dor visceral. Objetivo: 

Desenvolver um modelo experimental de cistite induzida por ciclofosfamida em 

ratos e avaliar os efeitos analgésico e anti-inflamatório da S+Cetamina neste tipo 

de dor visceral. Métodos: Foram utilizados ratos Wistar distribuídos em quatro 

grupos (n=6): o grupo no qual não foi induzida cistite (Controle), o grupo que foi 

induzida cistite através da injeção intraperitonial de ciclofosfamida, porém não 

recebeu tratamento (Cistite sem tratamento), o grupo com cistite e que recebeu 

S+Cetamina por via intravenosa (S+Cetamina venosa) e o grupo com cistite e 

que recebeu solução salina por via intravenosa (Salina venosa). As avaliações 

quanto à presença de sinais comportamentais de dor foram realizadas antes da 

indução de cistite e durante as 1ª, 2ª, 3ª e 4ª horas após a indução da cistite. A 

dor evocada foi avaliada pela aplicação do transdutor no abdome inferior do 

animal entre a uretra e a cauda e na pata traseira direita como região controle. 

A severidade da inflamação foi avaliada através da pesagem da bexiga dos 

animais. Resultados: A S+Cetamina por via endovenosa, tem maior ação 

analgésica, com maior limiar nociceptivo durante a primeira hora de observação, 

quando comparada com os outros grupos. Conclusão: A S+Cetamina tem papel 

importante na modulação da resposta inflamatória da cistite induzida por 

ciclofosfamida em ratos e apresenta maior efeito analgésico quando utilizada 

pela via venosa. 

Palavras-chaves: Cistite, dor visceral, ciclofosfamida, S+Cetamina. 
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1 – INTRODUÇÃO 

A cistite intersticial ou síndrome da bexiga dolorosa (CI/SBD) é uma 

condição que se manifesta clinicamente por aumento da frequência e urgência 

urinárias, dor pélvica associada ao enchimento da bexiga e diminuição da 

capacidade vesical (CAYAN et al, 2002). Caracteriza-se por inflamação, rigidez 

da parede vesical e dor visceral, sendo a dor o achado clínico mais importante 

(BOUCHER, 2000). Estes sintomas geralmente aparecem de forma aguda, 

embora o diagnóstico ocorra muitas vezes somente anos depois do início do 

quadro (DRISCOLL e TEICHMAN, 2001).  

A CI/SBD é mais prevalente em mulheres. Estima-se que a prevalência 

de SBD/CI atinja 1 a 3 milhões de mulheres nos Estados Unidos (BERRY et al, 

2011). Muitos pacientes convivem com a frequência e urgência urinária 

aumentadas, associadas a constante desconforto pélvico diário, chegando a 

mais de vinte micções ao dia, que são exacerbadas por circunstâncias de 

estresse. Os efeitos da SBD/CI na qualidade de vida e função psicossocial são 

insidiosos, prejudicando o bem-estar geral, repercutindo na produtividade, nas 

relações interpessoais e na saúde em geral. 

Apesar da SBD/CI se apresentar como uma doença inflamatória local da 

bexiga, muitos pacientes não respondem às terapias locais, sugerindo que 

existam fatores sistêmicos associados, visto que há elevada prevalência de 

comorbidades associadas como a fibromialgia e a síndrome do intestino irritável, 

que também se apresentam como síndromes crônicas dolorosas, sem causa 

identificável (NOVI et al, 2005; CLAUW, 2015). 

Atualmente, ainda não se conhece a causa exata da CI, por conta disso 

não existe terapêutica específica e plenamente eficaz para esta doença, 

entretanto a combinação de tratamentos incluindo dietas, medicamentos e 

intervenções pode melhorar os sintomas. A eficácia no tratamento da SBD/CI 

ainda não foi padronizada apesar de terem sido descritas mais de 180 tipos de 

terapias diferentes, principalmente empíricas e sintomáticas, como amitriptilina, 

hidroxizine e cimetidine (FALL et al, 2008). Na prática clínica, o manejo da dor 

crônica na cistite intersticial continua sendo um problema devido ao diagnóstico 
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ocorrer anos depois do início dos sintomas, à baixa eficácia dos tratamentos 

disponíveis que incluem terapia oral ou instilação vesical de substâncias, longo 

tempo de tratamento, tolerância e dependência química aos opioides 

(WANTUCH et al, 2007; NICKEL et al, 2012).  

A participação do sistema de transmissão glutaminérgica através dos 

receptores N-methil-D-aspartato (NMDA) diretamente na cascata da inflamação 

e consequente dor já está bem estabelecida na literatura (PETRENKO et al, 

2003; MCNEARNEY et al, 2010). 

Com base nos estudos experimentais, a utilização de fármacos com 

propriedades antagonistas do receptor N-methyl-D-aspartato (NMDA) pode ser 

uma promessa para o tratamento da dor, tanto de vísceras normais quanto 

sensibilizadas (ELLIOTT et al, 1995; MEEN et al, 2002; KUIKEN et al, 2004; 

TENA et al, 2012). A cetamina, que é um antagonista não competitivo dos 

receptores NMDA e que também interage com os receptores muscarínicos, 

nicotínicos, colinérgicos e opioides, inibe a liberação neuronal de noradrenalina, 

dopamina e serotonina (IVANI et al, 2003). A cetamina ainda apresenta efeitos 

anti-inflamatórios bem descritos, como a inibição da adesão dos neutrófilos, 

diminuição da síntese de citocinas inflamatórias, interfere no funcionamento da 

enzima cicloxigenase 2 (COX-2), interage com os canais de íons cálcio e 

potássio (POULIOT et al, 2002; MCCALLION et al, 2004; CHIANG et al, 2008). 

A dificuldade de realização de estudos em humanos por razões técnicas 

ou éticas levou à necessidade do desenvolvimento de modelos experimentais de 

cistite que apresentem semelhança com a fisiopatologia da doença humana. 

Existem vários modelos de indução de cistite em ratos descritos na literatura 

(WESTROPP et al, 2002). A ciclofosfamida (CYS) tem sido muito utilizada para 

a indução da cistite intersticial em modelos animais (CHUNG et al, 2010; 

JUSZCZAK et al, 2010). A ciclofosfamida é um agente antitumoral metabolizado 

em acroleína no fígado que se acumula na urina, causando estresse e morte 

celular, produzindo efeitos tóxicos responsáveis pela indução da cistite, 

resultando em dor visceral (COX, 1979; BOUCHER et al, 2000). A indução é feita 

através da instilação intraperitoneal de ciclofosfamida, apresenta rápida 
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evolução e pode ser monitorizada através de parâmetros comportamentais e 

achados histológicos como demostrou Bon et al (2003).  

Neste contexto, a investigação dos mecanismos fisiopatológicos e a 

busca por alternativas terapêuticas para a CI são essenciais. Diante da 

necessidade e importância de estudos pré-clínicos, bem como da dificuldade de 

execução de um modelo de cistite em humanos, o presente estudo tem como 

objetivo avaliar a ação anti-inflamatória da S+Cetamina em modelo experimental 

de cistite em ratos. 
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2 - OBJETIVOS 

2.1 Objetivo Geral 

Avaliar o efeito analgésico de S+Cetamina na dor visceral e sua possível 

ação anti-inflamatória na bexiga em um modelo de cistite induzida por 

ciclofosfamida em ratos. 

 

2.2 Objetivos Específicos 

1. Caracterizar a reposta analgésica da S+Cetamina no tratamento dos 

animais com cistite induzida por ciclofosfamida; 

2.Avaliar o efeito da S+Cetamina sobre o processo inflamatório vesical 

através do peso da bexiga nos animais com cistite induzida por ciclofosfamida. 
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3 – MATERIAIS E MÉTODOS 

3.1 Amostra 

Foram utilizados ratos da espécie Rattus norvegicus da linhagem Wistar, 

fêmeas, adultas, pesando entre 230 e 280g, provenientes do Biotério Central da 

Universidade Federal do Maranhão (UFMA). 

Estes animais foram aclimatados e submetidos a condições controladas 

de umidade, luz artificial em ciclos de 12 horas claro/escuro, em um ambiente 

com temperatura controlada (23 ± 2o C), com livre consumo de ração Nuvilab 

CR-1® e água. 

Todos os procedimentos com os animais foram realizados de acordo 

com as normas do Colégio Brasileiro de Experimentação Animal e do Canadian 

Council on Animal Care in Science-CCAC (CARE, 2010). Este projeto foi 

aprovado pela Comissão de Ética no Uso Animal da UFMA (CEUA) sob o 

protocolo no 23115.007977/2013-99. Uma semana antes de iniciar o protocolo 

experimental, os animais foram adaptados aos aparelhos e testes 

comportamentais diariamente. 

3.2 Desenho Experimental do Estudo 

Foi utilizada como medicação indutora da cistite, para o modelo de dor 

visceral, a ciclosfosfamida (Genuxal®) na apresentação de frasco/ampola-

200mg, na dose de 150mg/Kg via intraperitoneal (i.p) (WANTUCH et al, 2007; 

WANG et al, 2008; SILVA JUNIOR et al, 2013). 

Os ratos foram distribuídos em quatro grupos de seis animais: o grupo 

no qual não foi induzida cistite (Controle), o grupo no qual foi induzida cistite, 

porém não recebeu tratamento (CST), o grupo com cistite e que recebeu 

S+Cetamina por via intravenosa (S+Cetamina venosa) e o grupo com cistite e 

que recebeu solução salina por via intravenosa (Salina venosa. Os animais do 

grupo controle foram utilizados como parâmetro de comparação; os animais do 

grupo cistite sem tratamento foram empregados para simular todos os 

procedimentos realizados nos animais, como anestesia, injeção intraperitoneal, 
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testes comportamentais, porém não foram tratados com a aplicação de 

S+Cetamina. (Figura 5). 

 

 
Figura 1: Cistite intersticial induzida por ciclofosfamida em ratos. O grupo controle no qual não 
foi induzida cistite (CLT), o grupo que foi induzida cistite, porém não recebeu tratamento (CST), 
o grupo com cistite e que recebeu S+Cetamina por via intravenosa (S+cet), o grupo com cistite 
e que recebeu solução salina por via intravenosa (Salina). 

 

Após 60 minutos da injeção de 150mg/Kg de ciclofosfamida via i.p., os 

animais foram anestesiados via inalatória com isoflurano a 1% (Isoflurano® - 

BioChimico®), com 1,5 CAM (Concentração Alveolar Mínima) para serem 

submetidos à administração dos fármacos. O nível de anestesia foi mantido pela 

ausência de resposta motora à aplicação de estímulo doloroso e ausência do 

reflexo córneo palpebral (OLIVAR e LAIRD, 1999). 

Nos animais de grupo cetamina venosa foi administrado, por acesso 

venoso na pata esquerda com Scalp 27G, 1mL/kg do volume da solução de 

S+Cetamina (Ketamina-S(+) 50mg/mL - Cristália). O mesmo volume de solução 

salina foi infundida nos animais do grupo salina venosa (OLIVAR e LAIRD, 1999). 

Distribuição dos animais 

Indução 
(tempo 0) 

Anestesia e tratamento 
(1ª hora) 

Avaliações 
(2ª, 3ª, 4ª e 5ª hora) 

Rattus norvegicus 

CTL CST S+Cet Salina 

Ciclosfosfamida (i.p.) 
150mg/Kg 

von Frey e 
parâmetros 

comportamentais  
(4h com intervalos 

de 1h) 

Coleta de 
materiais para 

análise histológica 
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Figura 2. Anestesia geral inalatória por vaporização. Fonte: Arquivo pessoal 

3.3 Avaliação Comportamental 

Os comportamentos dolorosos espontâneos foram avaliados 

simultaneamente aos comportamentos evocados no mesmo rato, sendo 

observadas características como piloereção, mobilidade, abertura ocular, 

frequência respiratória e lambeduras. Esta avaliação foi feita de forma cega por 

dois observadores. As avaliações quanto à presença de sinais comportamentais 

de dor espontânea foram realizadas durante as 1ª, 2ª, 3ª e 4ª horas após a 

indução conforme descrito previamente (BON et al, 2003). 

Foi utilizada uma escala modificada arbitrária de 0 a 10 para cada 

parâmetro comportamental, totalizando o escore total de 0 a 30 (BOUCHER, 

2000). A frequência respiratória foi avaliada de forma que a cada diminuição de 

10 ciclos/min, o escore era reduzido em um ponto. Para abertura e fechamento 

ocular, foi feita uma escala com o seguinte escore: 0 – abertura completa, que 

corresponde a normalidade; 10 – para fechamento completo; 5 – para olhos 

semiabertos e 2 e 7 – para duas posições intermediárias, entre olhos abertos e 

semiabertos, e olhos fechados e semi-fechados, respectivamente. Quanto à 

postura corporal, se o animal adotasse uma postura de tentativa de lamber o 

dorso com o corpo todo alinhado ou o abdome inferior, era atribuído escore 10. 

0 

A 

B 
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Quando não houvesse mudança na postura por um período de 15 minutos o 

escore seria 0. 

3.4 Avaliação da Alodinia Mecânica (TESTE DE VON FREY) 

A alodinia mecânica foi avaliada com um analgesímetro digital (modelo 

Insigth, São Paulo, Brasil), que consiste em um transdutor de pressão conectado 

a um contador digital de força expressa em grama força (gf). A precisão do 

aparelho é de 0,1 g. O aparelho foi calibrado para registrar uma força máxima de 

150 gf, mantendo a precisão de 0,1 gf até a força de 80 gf. A dor evocada foi 

avaliada pela aplicação do transdutor no abdome inferior do animal entre a uretra 

e a cauda e na pata traseira direita como região controle conforme descrição 

prévia (Figura 1) (GUERIOS et al, 2008; STUDENY et al, 2008; TENA et al, 

2012).  

Figura 3. Avaliação de dor espontânea e hiperalgesia medida pelos filamentos de von Frey após 

a injeção intraperitoneal de ciclofosfamida. Fonte: Arquivo pessoal 

3.5 Coleta de Dados e Análise 

Após 5 horas da indução da cistite e após 4h do tratamento com 

S+Cetamina, os animais foram novamente submetidos à anestesia inalatória por 

vaporização com isoflurano a 1% e CAM de 1,5 para a coleta de material 

considerando o tempo de 5 horas suficiente para a caracterização do modelo de 

cistite aguda por ciclofosfamida (Figura 4) (SILVA JUNIOR et al, 2013). Em 

seguida, os animais foram submetidos à laparotomia exploradora por incisão 

A B 
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abdominal mediana, para coleta de amostra tecidual representada pela bexiga 

(Figura 5). 

Figura 4: Desenho esquemático do protocolo experimental 

Figura 5. Coleta da bexiga para pesagem. (A) Abertura da cavidade abdominal. (B) Identificação, 

avaliação macroscópica. (C) Exérese da bexiga. Fonte: Arquivo pessoal. 

 

A B 

C 



23 

A bexiga foi identificada e seccionada na região do colo vesical, então 

pesada em balança de precisão (Toledo Prix AS 220 R2 - 220g x 0,0001g). Após 

a coleta do material, os animais ainda anestesiados foram sacrificados por 

deslocamento cervical (JUSZCZAK et al, 2010).  

   3.6 Análise Estatística 

Após a verificação da normalidade, os resultados foram analisados e 

comparados utilizando-se o ANOVA com ajuste de Kruskal-Wallis para 

comparações múltiplas dos dados não paramétricos, e teste T de Student 

quando somente dois grupos foram comparados. 

Avaliações estatísticas foram realizadas utilizando o software “Graph 

pad Instal®” (GraphPad Prism, San Diego, CA). Todos os dados foram 

apresentados como média ± erro padrão, e valores de p <0,05 foram 

considerados significativos.  
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4. RESULTADOS 

4.1 Efeito do Tratamento Com S+Cetamina pela via Venosa sobre o Limiar 

Nociceptivo. 

Ao avaliar o efeito analgésico através do teste de von Frey, observou-se 

que a S+Cetamina por via venosa tem maior ação analgésica elevando o limiar 

nociceptivo dos animais na primeira hora de observação após a administração, 

quando comparada aos demais grupos, porém sem significância estatística. 

Durante a terceira hora, observou-se o aumento do limiar nociceptivo no grupo 

que recebeu S+Cetamina venosa (32,1 ± 2,4) quando comparada ao grupo que 

recebeu salina venosa (12,1 ± 2,0), com p valor de 0,0002). Após quatro horas 

da administração da S+Cetamina, não se observou mais diferença entre os 

animais, quando se avalia o limiar nociceptivo (Gráfico  1). 

 

 

Gráfico 1- Avaliação do limiar nociceptivo pelo teste de von Frey durante quatro horas, em ratos 

tratados com S+Cetamina (0,5mg/Kg por via intravenosa) e solução salina (NaCl 0,9% 1ml/Kg 

por via venosa), administrados 1 hora após a indução da cistite por CYP. Os dados estão 

representados por barras verticais e erro padrão. * indica diferença significativa entre os grupos 

dos animais do estudo (T student e p<0,05). 
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4.2 Efeito do Tratamento com S+Cetamina Administrada pela via Venosa 

sobre a Abertura Ocular, Frequência Respiratória, Piloereção e Postura 

Corporal dos Animais. 

Nos animais do grupo CLT, nos quais não foi induzida a cistite por 

ciclofosfamida, não foram observados parâmetros sugestivos de quadro 

doloroso, nenhum animal apresentou piloereção ou lambedura do abdome. 

Ao observar a abertura ocular dos animais, foi possível evidenciar que 

não houve diferença entre os animais (p=0,07). A avaliação dos animais tratados 

permite evidenciar que os animais que receberam S+Cetamina por via venosa 

apresentaram maior abertura ocular quando comparados aos animais que 

receberam salina venosa, porém sem diferença significativa. 

Não foram detectadas alterações significativas na frequência respiratória 

(p=0,24), na postura corporal (p=0,41) e na presença de pelos eriçados (p=0,41) 

dos animais avaliados, embora se observe um discreto aumento da frequência 

respiratória após a primeira hora do tratamento, nos animais que receberam 

S+Cetamina; mais expressivo no grupo que recebeu por via venosa, porém sem 

significado estatístico. 

Tabela 1: Parâmetros comportamentais observados nos animais com cistite intersticial induzida 

por ciclofosfamida e tratados com S+Cetamina (0,5mg/Kg) e solução salina (1mL/Kg) 

administrados por via venosa. 
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Os animais tratados com S+Cetamina pela via vesical venosa 

apresentaram menor frequência de piloereção, mantendo comportamento ativo 

na terceira e quarta hora em relação ao grupo controle (Tabela 1).  

4.3 Efeito do Tratamento com S+Cetamina sobre o Peso da Bexiga 

Ao avaliar o peso das bexigas 6 horas após a indução da cistite, 

comparando o grupo de animais tratados com S+Cetamina com os demais 

grupos de animais, se observou que não houve diferença estatisticamente 

significante. 

Gráfico 2. Efeito da S+Cetamina sobre o peso das bexigas dos ratos com cistite intersticial 

induzidapela ciclofosfamida (CYP) e tratados com S+Cetamina e solução salina por via venosa. 
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5 - DISCUSSÃO 

Neste estudo foi observado um aumento do limiar nociceptivo nos 

animais tratados com S+Cetamina por via venosa, quando comparado com o 

com o grupo que recebeu apenas salina venosa. Entretanto, após 180 minutos 

de observação, não foi possível detectar diferença no limiar nociceptivo entre os 

grupos do estudo. Tal efeito pode ser associado à metabolização da S+Cetamina 

que possui meia-vida plasmática de 186 minutos conforme demonstrado por 

alguns autores (DE OLIVEIRA et al, 2004). 

A inflamação da bexiga está associada a uma maior sensibilidade 

mecânica devido à convergência dos “inputs” viscerais e somáticos no sistema 

nervoso. Este fenômeno é conhecido como hipersensibilidade visceral e pode 

ser avaliado por meio de estimulação mecânica com filamentos de von Frey, cuja 

redução do limiar mecânico é interpretada como indicativo de dor visceral, como 

foi desenvolvido neste estudo (CERVERO e LAIRD, 2004; RUDICK et al, 2007). 

A hipersensibilidade referida é proporcional à intensidade do comportamento de 

dor visceral expressa pelos animais. 

Os receptores NMDA tem um importante papel na nocicepção e 

hiperalgesia visceral e estão expressos nas camadas muscular e mucosa no 

trato urinário inferior (MEEN et al, 2002; CERVERO e LAIRD, 2004). Embora o 

tratamento da dor visceral seja substancialmente diferente da dor proveniente de 

tecido somático, existe evidência convincente de que os receptores NMDA 

espinhais e periféricos também estejam envolvidos no processo da dor 

nociceptiva visceral conforme estudos na literatura (CERVERO e LAIRD, 1999; 

MEEN et al, 2002). Foi demonstrada neste estudo, a ação analgésica da 

S+Cetamina sobre o limiar nociceptivo dos animais com cistite, destacando-se a 

ação sistêmica que parece mais importante, desde o início do experimento. 

Porém, não é possível descartar um provável efeito local deste fármaco em 

receptores NMDA na bexiga. 

Embora nenhum animal do grupo controle tenha apresentado pelos 

eriçados e ocorrência de postura corporal específica de comportamento 

doloroso, este achado não teve significância estatística quando comparados aos 
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animais com cistite induzida por CYP. A administração intraperitoneal de CYP 

induz alterações acentuadas no comportamento dos animais que são 

compatíveis com a sensação de dor, portanto a utilização deste modelo 

experimental é útil para avaliar as mudanças comportamentais características de 

dor em animais, as quais incluem o fechamento dos olhos, a diminuição da 

frequência respiratória e a presença de posturas específicas ou de imobilidade 

dentre outros conforme demonstrou Boucher et al (2000). 

Os animais tratados com S+Cetamina por via venosa não apresentaram 

maior frequência de piloereção quando comparados ao grupo cistite sem 

tratamento, mantendo comportamento ativo na terceira e quarta horas em 

relação ao grupo controle. Em estudo realizado por JUSZCZAK et al (2010) foi 

evidenciado que após a injeção de ciclofosfamida, os animais apresentaram 

piloereção, postura de imobilidade com a cabeça alinhada com o eixo do corpo, 

enquanto que nenhum dos ratos do controle e os ratos com cistite crônica 

apresentavam esta posição. Ao observar a abertura ocular, frequência 

respiratória e postura corporal dos animais evidenciou-se que não houve 

diferença entre os animais tratados com S+Cetamina venosa, quando 

comparados aos animais do grupo controle e CST. No entanto, WANTUCH et al 

(2007) evidenciaram em camundongos, durante 4 horas de observação, a 

presença de comportamentos dolorosos espontâneos e evocados, além de 

demonstrar que a morfina, o cetorolaco e a duloxetina foram eficazes em reduzir 

a dor espontânea e a hiperalgesia referida (dor evocada). Tal efeito não foi 

demonstrado neste trabalho. Talvez por serem parâmetros de interpretação 

subjetiva do avaliador, e, portanto, serem suscetíveis a um viés de observação. 

O peso da bexiga dos animais reflete, de modo indireto, a inflamação 

aguda (edema, congestão vascular e infiltrado celular). Entretanto, no estudo em 

análise, não foi possível observar diferença de peso da bexiga entre os grupos 

de animais. Estes dados são coerentes com os resultados de um estudo que 

observou Camundongos Mus musculus por um período de 6 e 12 horas após a 

indução com CYP, tratados com fitoterápico que não encontrou alteração na 

mensuração dos pesos da bexiga (SILVA JUNIOR et al, 2013). 
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Pouco se conhece sobre a administração da cetamina por outras vias e 

até o momento, não foi encontrada na literatura científica nenhuma referência à 

administração da S+Cetamina por via vesical em um modelo experimental de 

cistite. Verificou-se que a instilação vesical da S+Cetamina parece ser mais 

lesiva ao urotélio, no entanto apresenta uma ação imunomoduladora que precisa 

ser melhor detalhada, tanto a ação pró-inflamatória como anti-inflamatória. 

Como limitações deste estudo podem ser citados alguns pontos: o tempo 

curto de observação, que restringiu o experimento à fase aguda do experimento; 

o uso de uma única dose de S+Cetamina, que limita as conclusões em relação 

as infusões contínuas e baixas doses hiperalgésicas utilizadas clinicamente; a 

utilização de outras vias de administração da S+Cetamina, como, por exemplo, 

a via intravesical; a falta de análise histopatógica das peças de bexiga para a 

avaliação das alterações histológicas provocadas pela inflamação, sendo 

necessários novos estudos que abordem tais questões nesse modelo de dor 

visceral. 
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6– CONCLUSÃO 

Com base nos resultados obtidos no presente estudo, é possível 

confirmar o efeito analgésico da S+Cetamina por via venosa no tratamento da 

cistite induzida por ciclofosfamida. 

A avaliação da intensidade do processo inflamatório através do peso da 

bexiga mostrou-se um método ruim para tal finalidade, uma vez que não foi 

capaz de apontar diferença significativa entre as amostras. 
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7 – ANEXOS 

 

ANEXO 1 - FICHA PROTOCOLO DE AVALIAÇÃO COMPORTAMENTAL  

 

EXPERIMENTO:                   Data:  

 

Identificação:  

Peso:    Grupo:  

Terapêutica experimental:  

 

1. Fármaco/dose:  

 Volume:  

 Administração:  

 Horário:  

2. Fármaco/dose:  

 Volume:  

 Administração:  

 Horário:  

 

Parâmetros Comportamentais: 

Horário 1h 2h 3h 4h 

Frequência 

Respiratória 

    

Abertura e 

fechamento 

Ocular 

    

Postura 

Corporal/Piloereção 

    

von Frey 

Abdome 

    

von Frey 

Pata 
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ANEXO 2 - PARECER DA COMISSÃO DE ÉTICA NO USO DE ANIMAIS 
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