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RESUMO 

 

 

PROCÓPIO, Isabella Mendes. Análise comparativa do corpo cavernoso de ratos Wistar 

submetidos a eutanásia com associação cetamina/xilazina ou isoflurano: 2022. 60 f. 

Dissertação (Mestrado em Fisiopatologia e Ciências Cirúrgicas) – Faculdade de Ciências 

Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2022. 

 

 

Avaliar quantitativamente e qualitativamente a histomorfologia do pênis de ratos 

Wistar submetidos à eutanásia com cetamina e xilazina associadas ou isoflurano.  Foram 

utilizados 14 ratos Wistar machos de 16 semanas de idade criados e mantidos em ambiente de 

biotério com ração comercial e água ad libitum. Os animais foram divididos em 2 grupos:  

ISO –animais mortos sob anestesia inalatória com isoflurano, e K+X – animais mortos sob 

anestesia com cloridrato de cetamina 10% (150 mg/Kg) associado ao cloridrato de xilazina 

2% (15 mg/Kg). Imediatamente após a morte dos animais, os pênis foram dissecados e 

coletados, sendo fixados em solução de formalina tamponada a 4% e processados para análise 

histomorfométrica. A densidade de superfície de estruturas do corpo cavernoso, área total do 

pênis, a área do corpo cavernoso com a túnica albugínea, a área do corpo cavernoso sem a 

túnica albugínea, a área da túnica albugínea, foram avaliadas utilizando-se o software Image 

J. As análises estatísticas foram feitas utilizando o teste t de Student não pareado para 

comparação dos dados, considerando estatisticamente significativos quando p<0,05.   Com 

relação a densidade de tecido conjuntivo, musculo liso e espaço sinusoidal e as áreas do corpo 

cavernoso, não houve diferenças entre animais dos dois grupos. Por outro lado, animais 

submetidos à eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina ao cloridrato de xilazina, 

apresentaram um aumento de 24,8% na densidade das fibras elásticas, em relação aos animais 

submetidos à eutanásia com Isofluorano.  O método de eutanásia afetou um dos parâmetros 

morfológicos do pênis de rato. A escolha do método deve ser padronizada para reduzir o viés 

e para que os resultados sejam confiáveis e reprodutíveis. 

 

Palavras-chave: Pênis.  Eutanásia. Rato.  Cetamina.  Xilazina.  Isoflurano.  

 

 

 



 

 

 

ABSTRACT 

 

 

PROCÓPIO, Isabella Mendes. Comparative analysis of the corpus cavernosum of Wistar 

rats selected for euthanasia with ketamine/xylazine or isoflurane association: 2022. 60 f. 

Dissertação (Mestrado em Fisiopatologia e Ciências Cirúrgicas) – Faculdade de Ciências 

Médicas, Universidade do Estado do Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2022. 

 

 

To evaluate quantitatively and qualitatively the histomorphology of the penis of adult 

Wistar rats submitted to euthanasia with ketamine and xylazine or isoflurane.  Fourteen 16 

weeks old male Wistar rats were created and kept under normal conditions with commercial 

food and water ad libitum. The animals were divided into 2 groups: ISO - animals killed 

under inhalation anesthesia with isoflurane, and K+X - animals killed under anesthesia with 

10% ketamine hydrochloride (150 mg / kg) associated with 2% xylazine hydrochloride (15 

mg / kg). Immediately after the animals' death, the penises were dissected and collected, fixed 

in a 4% buffered formalin solution, and processed for histomorphometric analysis. The 

surface density of structures of the corpora cavernosa, total area of the penis, the area of the 

corpora cavernosa with the tunica albuginea, the area of the corpora cavernosa without the 

tunica albuginea, the area of the tunica albuginea, were evaluated using the software Image J. 

Statistical analyzes were performed using the un paired Student's t test to compare the data, 

considering it statistically significant when p <0.05.  Regarding the density of connective 

tissue, smooth muscle and sinusoidal space and the corpus cavernosum areas, there were no 

differences between animals in the two groups. On the other hand, animals killed with the 

association of ketamine and xylazine showed a 24.8% higher density of elastic fibers, in 

relation to animals euthanized with Isoflurane.   The euthanasia method affected one of the 

morphological parameters of the rat penis. The choice of method should be standardized to 

reduce bias and for results to be considered and reproducible. 

 

Keywords:  Penis.  Euthanasia.  Rat.  Ketamine.  Xylazine.  Isoflurane. 
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INTRODUÇÃO  

 

 

A realização de trabalhos experimentais para a pesquisa científica, utilizando animais 

como modelos experimentais tornou-se um meio indispensável para a conquista de resultados 

mais precisos, possibilitando a descoberta de medidas profiláticas, tratamentos de doenças e a 

compreensão das patologias (1). 

A escolha do protocolo de desenvolvimento da pesquisa deve ser feita de maneira 

minuciosa, identificando e focando nas variações do projeto a ser estudado, possibilitando 

assim, maior controle de viés, resultando num aumento da confiabilidade dos resultados 

obtidos (2). 

Os métodos de eutanásia necessitam continuamente de pesquisas e aprimoramento, 

visto que, os métodos existentes são críticos para a confiabilidade dos dados coletados e 

podem comprometer resultados por meio de alterações metabólicas e histológicas, afetando 

assim os resultados da pesquisa (3-5). 

A utilização de agentes anestésicos inalatórios e injetáveis para a prática da eutanásia 

é muito comum. A eutanásia realizada por gases é uma prática frequente e que oferece 

vantagens aos operadores e aos animais, da mesma forma, agentes anestésicos injetáveis 

podem ser utilizados para a eutanásia, quando realizados em doses mais elevadas do que as 

usadas para anestesia, levando à sobredosagem. A associação cetamina e xilazina e a 

utilização do isoflurano são comumente utilizados na maioria dos laboratórios (6, 7). 

Vários estudos utilizam o pênis de rato para estudar a disfunção erétil e outras 

condições que promovem alterações no pênis (8-10). Na maioria desses experimentos, o 

órgão é coletado após a eutanásia e analisado histologicamente. No entanto, nenhum estudo 

investigou a hipótese de que diferentes métodos de eutanásia, utilizando agentes anestésicos, 

podem estar associados a variações histomorfológicas do corpo cavernoso. 

 

Anatomia e histologia do pênis 

 

 

Anatomicamente o pênis do homem é dividido em raiz, corpo e glande. É formado 

por corpos cilíndricos de tecido erétil: dois corpos cavernosos (CC), situados dorsalmente, 

sendo a principal estrutura envolvida na ereção, composta por fibras musculares lisas, 

colágeno, fibras do sistema elástico, vasos sanguíneos, lâmina vascular e nervos autônomos 
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não mielinizados e pré-terminais, e um corpo esponjoso (CE), localizado ventralmente que 

envolve a uretra, constituído pelo bulbo em seu segmento proximal e pela glande no segmento 

distal, possuindo também (8, 11, 12). As estruturas eréteis são recobertas por uma túnica 

fibrosa, denominada túnica albugínea (13, 14), sendo uma estrutura de duas camadas em que 

as fibras da camada externa são dispostas longitudinalmente e a camada interna é disposta 

circunferencialmente, em que juntamente com os pilares intracavernosos sustentam os 

sinusóides (15) e, superficialmente, encontra-se a fáscia profunda do pênis (fáscia de Buck) 

cobrindo todas as estruturas descritas (16). Internamente, os CC no homem são divididos pelo 

septo vaginal porém, em alguns locais o septo é incompleto, possibilitando a 

intercomunicação dos CC (12).  

A raiz do pênis localiza-se no espaço superficial do períneo, compreendendo o bulbo 

do pênis e os ramos direito e esquerdo do pênis. O corpo do pênis consiste em um corpo 

cilíndrico com parte pendular livre suspensa da sínfise púbica. No segmento distal, ocorre a 

expansão do CE formando a glande do pênis, onde localiza-se o óstio externo da uretra e é 

recoberto pelo prepúcio do pênis, sendo compreendido por uma dobra retrátil de pele que 

contém tecido conjuntivo e músculo liso em seu interior, que cobre a glande. (12, 17, 18) 

A irrigação do pênis é feita pelas artérias cavernosa, dorsal e bulbouretral, que 

surgem de um ramo compartilhado da artéria pudenda interna, que por sua vez se origina da 

artéria ilíaca interna. Ramificações que se abrem para os espaços cavernosos do CC, são 

responsáveis pela ereção do pênis. A drenagem do pênis é feita por um plexo venoso que se 

une à veia dorsal profunda do pênis, que recebe drenagem dos dois terços distais dos corpos 

cavernosos e do corpo esponjoso e pela veia dorsal superficial (19) (figura 1).  
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Figura 1 – Corte transversal do pênis humano 

 

 

Legenda: Vista em corte transversal do pênis humano, demonstrando os dois corpos os dois corpos 

cavernosos e um corpo esponjoso 

Fonte: Moore; Dalley; Agur. 2014 (9).  

 

 

A inervação peniana compreende uma parte autônoma (parassimpática e simpática) e 

somática (sensorial e motora) que consiste nos nervos dorsal, cavernoso e perineal. Os nervos 

simpático e parassimpático se unem para formar os nervos cavernosos, que ao entrarem nos 

CC e no CE provocam os eventos neurovasculares da ereção e a detumescência. Já os nervos 

somáticos são os uns dos responsáveis pela sensação de contração dos músculos 

bulbocavernoso e isquiocavernoso (19, 20). 

Embora o pênis do rato não seja o modelo mais semelhante ao pênis do homem é um 

dos modelos mais utilizados para estudos de ereção e para o conhecimento de mecanismos 

patológicos, visto que contém as mesmas estruturas histológicas (músculo liso, tecido 

conjuntivo e espaço sinusoidal). A composição e organização das estruturas intracavernosas 

possuem um papel relevante nos mecanismos de ereção (13).  

O pênis do rato compreende uma porção proximal, média e distal (figura 2). O 

segmento proximal localiza-se próximo ao bulbo do pênis, com inserção nos ramos do ísquio 
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e púbis, onde os CC estão separados. A porção média do pênis do rato possui dois CC unidos 

entre si, localizados dorsalmente ao CE, sendo a erétil recoberta pela túnica albugínea e o 

segmento distal é constituído inicialmente por uma fibrocartilagem que posteriormente se 

torna ossificado. Assim, a região do pênis que apresenta maior semelhança ao pênis humano é 

a porção média (9, 13, 21).  

 

 

Figura 2 – Divisão do pênis do rato 

 

Legenda: Imagem do pênis de rato dissecado apresentando as divisões em três porções: proximal (seta 

preta), porção média (cabeça de seta) e porção distal (estrela). As linhas tracejadas indicam a 

região aproximada da divisão em porções. 

Fonte: Da Silva MHA, 2018 (17).  

 

 

A composição e organização do CC do pênis compreende o de tecido conjuntivo, 

correspondendo as fibras colágenas e fibras do sistema elástico, fibras musculares lisas, que 

envolvem os espaços sinusoidais, e espaço sinusoidal revestido por endotélio. O pênis do rato 

e o pênis do homem, compartilham da mesma estrutura histológica, que compreende a 

presença de músculo liso, tecido conjuntivo e espaço sinusoidal (figura 3). O músculo liso do 

pênis do rato encontra-se na região perissinusoidal, enquanto no homem o músculo liso se 

combina ao tecido conjuntivo e elástico para formar as trabéculas do CC. O CE, que possui 

em seu interior a uretra, também possui espaço sinusoidal e trabéculas, porém em proporções 

menores que as dos CC (14). No pênis do rato, o parênquima do corpo cavernoso, na maior 

parte é constituído de colágeno. A matriz do corpo cavernoso apresenta também as fibras 

elásticas em sua composição. O pênis do homem, no entanto, é constituído 

predominantemente de músculo liso (13, 14) 
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Figura 3 - Fotomicrografia demonstrando as principais estruturas do CC de um rato Wistar 

 

     Legenda: Fotomicrografia de parte do corpo cavernoso, mostrando as trabéculas formadas por 

tecido conjuntivo (azul) que envolvem os espaços denominados de espaço sinusoidal (luz) e músculo 

liso (vermelho) localizado na região perissinusoidal. 

Fonte: O autor, 2022.  

Nota: Histoquímica Tricômico de Masson, 400x 
 

 

Os métodos de eutanásia 

 

Os métodos de eutanásia  são frequentemente estudados e as metodologias mudam a 

partir de novas informações obtidas (22). A utilização de animais de laboratório para práticas 

experimentais é realizada em diversos campos da ciência para obtenção de respostas quanto 

aos processos biológicos e/ou patológicos que ocorrem nos seres humanos e para fins de 

pesquisa e cirurgia experimental (23).  

Existem diversos modelos animais para fins científicos e a escolha certa de um modelo 

experimental implicará no bom andamento do trabalho e nos resultados. Dentre as opções de 

modelos experimentais, o rato se destaca, pois apresentam facilidade no manuseio e 

manutenção, alta disponibilidade, e economia (11).  

O termo eutanásia retrata a morte sem o envolvimento de dor ou sofrimento. De modo 

geral, as técnicas de eutanásia devem seguir os requisitos de serem humanitárias sem oferecer 

terror ou sofrimento ao animal, não produzir alterações que prejudiquem a interpretação das 

Espaço 

sinusoidal 

Tecido 

conjuntivo 

Músculo 

liso 
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lesões, ser um método de fácil aplicação, ação rápida e ter um tempo mínimo para a perda da 

consciência (24). 

Os procedimentos de eutanásia são divididos em dois métodos principais: químicos e 

físicos (25). Quando se trata de eutanásia por métodos químicos, há um risco de interferência 

e confusão nas variáveis de interesse, devido a utilização de diferentes agentes anestésicos e 

analgésicos, com distintas abordagens anestésicas, influenciando nas comparações de 

resultados e a reprodução em diferentes laboratórios (26-28).  

 

 

Cetamina 

 

A cetamina é uma aril-ciclo-alquilamina um derivado da fenciclidina parcialmente 

hidrossolúvel e altamente lipossolúvel, distingue-se da maioria dos outros anestésicos 

intravenosos pela capacidade de analgesia significativa. É utilizado como cloridrato em uma 

solução aquosa com pH 3,5–5,5 (29). A cetamina é transformada em norcetamina (metabolito 

ativo), a partir da N-desmetilação no sistema enzimático microssômico. Após hidroxilação a 

norcetamina se transforma em em hidroxinorcetamina, sendo posteriormente excretada pela 

bile e urina (29, 30).   

A cetamina produz imobilidade na maioria das espécies e pode ser administrado pelas 

vias intramuscular, intraperitoneal e intravenosa. Causa apenas depressão respiratória 

moderada na maioria das espécies, porém em pequenos roedores causa depressão respiratória 

grave após altas doses necessárias para a cirurgia e aumenta a pressão sanguínea. Embora o 

grau de analgesia produzido possa variar, a cetamina é um antagonista não competitivo no 

receptor glutamatérgico ionotrópico de N-metil D-aspartato (NMDA), receptores excitatórios 

envolvidos no aprimoramento do processamento nociceptivo, em que foi demonstrado para 

evitar sensibilização a estímulos nocivos durante a cirurgia (31-33).  

Seus efeitos sobre o sistema cardiovascular são: aumento transitório da pressão arterial 

sistêmica (PAS), aumento da frequência cardíaca, débito cardíaco e da estimulação simpática. 

Tais efeitos estão relacionados ao aumento da carga de trabalho pelo coração e do aumento do 

consumo de oxigênio (34). Esse fármaco constitui uma alternativa muito valiosa em 

determinadas circunstâncias, apesar de promover aumento do tônus muscular esquelético 

(31). 
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Xilazina 

 

A xilazina é um agonista α2 adrenérgico, apresenta propriedades analgésica, sedativas 

e relaxante muscular de ação central, além da sedação, sua associação com a cetamina é 

frequentemente utilizada para a indução e manutenção de anestesia. A estimulação destes 

receptores no sistema nervoso central (SNC) promove efeito hipotensor e tranquilizante. Os 

efeitos cardiovasculares são compreendidos por bradicardia, inicialmente aumento da pressão 

arterial seguida de queda moderada, aumento da pressão venosa central e pela redução da 

frequência respiratória e do volume corrente (35). A aplicação da xilazina por via 

extravascular não proporciona irritação nos tecidos (36) e quando administrada em altas doses 

os efeitos cardiovasculares e respiratórios podem ser significativos (31). 

A administração da xilazina é considerada segura quando utilizado isoladamente ou 

em combinação com outros agentes anestésicos e analgésicos, como cetamina ou isoflurano 

em pesquisas com animais (28). A ativação dos receptores α2 pós-sinápticos no músculo liso 

vascular periférico, promove o aumento inicial da pressão arterial provocando vasoconstrição 

periférica (37).   

 A associação de cetamina com xilazina é usada para induzir anestesia em animais, 

responsável por produzir uma profundidade anestésica e analgésica suficientes para 

procedimentos cirúrgicos e a combinação desses agentes causa rápida perda de consciência 

(34, 38). Em pequenos animais e em animais de laboratório a associação da cetamina com a 

xilazina é uma pratica comum, a fim de reduzir os efeitos indesejáveis de ambos os agentes 

(35). 

 

Isoflurano 

 

O isoflurano é um éter metil-etílico halogenado, um anestésico inalatório que produz 

indução rápida da anestesia, e a profundidade da anestesia pode ser alterada com facilidade e 

rapidez. É não irritante, não explosivo e não inflamável. Todavia, o isoflurano produz 

depressão moderada do sistema respiratório e cardiovascular, o aumento da frequência 

cardíaca observado em alguns modelos experimentais. Além de promover o relaxamento do 

músculo liso vascular e de fornecer proteção a alguns órgãos contra lesões isquêmicas. Apesar 

de apresentar um custo elevado, a principal vantagem do uso de isoflurano em animais 

experimentais é que ele sofre menos biotransformação do que qualquer outro agente e é quase 

completamente eliminado no ar exalado. Isso sugere que haverá pouca interferência hepática 
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e, portanto, mínima interferência nos estudos de metabolismo ou toxicologia de 

medicamentos (31, 35, 38). 

O isoflurano possui capacidades de induzir anestesia mais rapidamente, quando 

comparados com outros anestésicos inaláveis, como o halotano. No momento em que a oferta 

do gás anestésico é administrada ao animal, o mesmo é inalado até a respiração parar e 

ocorrer a morte. A prática da administração de um anestésico inalatório para procedimento de 

eutanásia pode ocorrer quando o mesmo é utilizado como um único agente de eutanásia ou 

também como parte de um processo em que envolve duas etapas, sendo o anestésico 

inalatório responsável, primariamente pela inconsciência do animal por meio da exposição e 

secundariamente são submetidos a eutanásia por algum outro método. Nos procedimentos de 

eutanásia, esse tipo de anestésico é útil em animais menores <7 kg ou nos animais em que a 

punção venosa é particularmente difícil (38). 

Os anestésicos inaláveis são gases ou vapores que são administrados por via inalatória 

ocorrendo a transferência dos alvéolos pulmonares para a corrente sanguínea sendo 

distribuídos ao SNC e tecidos de acordo com a perfusão regional, sendo assim o anestésico é 

transferido do sangue para os tecidos a uma taxa determinada pelo gradiente de pressão 

parcial entre o sangue arterial e o tecido (39, 40). Possuem propriedades anestésicas definida 

pela amnésia, imobilidade, analgesia e inconsciência. Devido suas propriedades, como parte 

do seu metabolismo, os anestésicos inaláveis são eliminados em sua maior parte pela 

expiração, porém parte também é eliminada, depois de sofrer metabolismo da fase 1 

(oxidação, redução ou hidrólise), pelas ezimas citocromo P450 mono-oxigenase (CYP), e da 

fase 2 (conjugação), pela enzima uridina 5′-difosfato glucuronosil-transferase, ocorrendo a 

eliminação dos metabolitos via urina ou bile.  

Quando se faz a coleta do tecido, deve-se priorizar métodos que reduzem os artefatos e 

sejam capazes de proporcionar a morte de forma indolor. Assim, a técnica empregada deve 

levar em consideração avaliações técnicas, fisiológicas e comportamentais para precisão dos 

resultados (22). 

Sabe-se que o pênis é um órgão altamente vascular, porém, ainda não há estudos sobre 

as possíveis alterações histomorfológicas desse órgão sob os efeitos vasculares imediatos e 

transitórios da associação anestésica cetamina e xilazina e sob os efeitos vasculares 

promovidos pelo isoflurano em ratos Wistar.  

Poucas são as informações disponíveis a respeito das alterações teciduais provocadas 

pela eutanásia. Portanto, é essencial conhecer as diferenças entre os tipos de métodos de 

eutanásia, buscando a seleção e padronização no trabalho de pesquisa (5), visto que, os 
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métodos existentes são críticos para a confiabilidade dos dados coletados e podem 

comprometer os resultados provocando alterações metabólicas e histológicas. 
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1 OBJETIVOS 

 

 

1.1  Objetivo geral 

 

 

Comparar a histoarquitetura do pênis de ratos Wistar submetidos à eutanásia com 

isoflurano e com a associação do cloridrato de cetamina e cloridrato de xilazina 

 

 

1.2 Objetivos específicos  

 

 

a) Analisar quantitativamente, por meio de estudos histoquímicos, o tecido conjuntivo, 

muscular, espaço sinusoidal e fibras do sistema elástico no CC de ratos Wistar 

eutanasiados com isoflurano e com a associação do cloridrato de cetamina e cloridrato de 

xilazina; 

b) Analisar quantitativamente, por meio de estudos histoquímicos a área total do pênis, a área 

do CC com e sem a túnica albugínea e a área da túnica albugínea de ratos Wistar 

eutanasiados com isoflurano e com a associação do cloridrato de cetamina e cloridrato de 

xilazina; 

c) Analisar qualitativamente o componente colágeno no CC de ratos Wistar eutanasiados 

com isoflurano e com a associação do cloridrato de cetamina e cloridrato de xilazina. 
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2  MATERIAL E MÉTODOS 

 

 

2.1  Modelo experimental 

 

 

Foram utilizados 14 ratos Wistar machos, mantidos em biotério, com temperatura de 

21±1˚C, submetidos a controle de ciclo de 12 horas claro/escuro (luz artificial, 7:00 as 19:00 

horas), recebendo ração comercial e água ad libitum. Os protocolos experimentais utilizados 

neste estudo foram submetidos ao Comitê de Ética em Experimentação Animal da 

Universidade Estado do Rio de Janeiro e aprovados sob o protocolo 004-2019 (Anexo 1). 

Ao completarem 16 semanas de vida os animais foram divididos em dois grupos, 

contendo 7 animais cada: grupo K+X, composto por ratos submetidos a eutanásia com 

cloridrato de cetamina 10% (150mg/Kg, Cetamin, Syntec, Barueri, Brazil) associado ao 

cloridrato de xilazina 2% (15 mg/Kg, Xilazin Syntec), administrados por via intramuscular; e 

um grupo ISO, submetidos a eutanásia com isoflurano a 2% (Isoforine, Cristália, Itapira, 

Brazil) vaporizado em câmara de indução. 

 

 

2.2  Análises penianas 

 

 

Após a eutanásia, os pênis foram devidamente dissecados, a porção média dos pênis foram 

coletados e armazenados em uma solução de formalina tamponada a 4%. Em seguida, as 

amostras foram processadas para inclusão (imersão) em parafina. Foram realizados cortes 

histológicos de 5 µm de espessura. Em seguida, os cortes foram submetidos as seguintes 

colorações histológicas: Hematoxilina-Eosina, Picrosirius Red, Resorcina-Fucsina de Weigert 

com prévia oxidação e Tricrômico de Masson. Os cortes corados pela Hematoxilina-Eosina 

foram utilizados para verificação da integridade do tecido. Os cortes corados pelo Tricrômico 

de Masson foram utilizados para mensurar e as densidades de superfície de tecido conjuntivo, 

músculo liso e o espaço sinusoidal no CC. Os cortes corados com a Resorcina-Fucsina de 

Weigert com prévia oxidação foram utilizados para quantificar as fibras do sistema elástico, e 

os cortes corados com Picrosirius Red foram utilizados para a análise qualitativa das fibras 

colágenas no CC. 
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Imagens de microscopia de luz convencional e polarizada foram capturadas por uma 

câmera DP70 acoplada ao microscópio BX51 (Olympus, Tóquio, Japão).  

 

 

2.2.1 Densidades de superfície do espaço sinusoidal, tecido conjuntivo e músculo liso (Sv) 

 

 

Em cortes corados pelo tricômico de Masson e fotografados sob magnificação de 400x, 

foram avaliadas as densidades de superfície do espaço sinusoidal, tecido conjuntivo e músculo 

liso do corpo cavernoso, expressas em porcentagem, pelo método de contagem de pontos 

(10). Foram analisadas 25 fotomicrografias do CC para cada animal (5 campos de 5 cortes de 

cada animal). Este procedimento foi utilizado para aferir a densidade de área das estruturas 

aqui analisadas. 

O método de contagem de pontos é utilizado para obter a Sv das estruturas estudadas. De 

acordo com este método, o número de pontos que se sobrepõe a estrutura de interesse, 

dividido pelo número total de pontos na imagem, representa a densidade de área da estrutura.   

Para isso, foi necessário mensurar a área da imagem utilizando a ferramenta analyze →  

measure, no software Image J (versão 1.45s, Instituto Nacional de Saúde, EUA). O valor da 

área encontrado foi utilizado para a distribuição dos pontos. Posteriormente, utilizando a 

ferramenta grid do software Image J, a grade de 99 pontos foi sobreposta a imagem a ser 

analisada.  Ao selecionar a ferramenta grid, verifica-se que existem alguns formatos, o 

utilizado neste estudo foi o formato em cruz e para a contagem, foi considerado o quadrante 

superior direito de cada cruz.  

Com o auxílio da ferramenta cell counter foram quantificados o tecido conjuntivo, 

músculo liso e espaço sinusoidal. Os pontos que tocavam as estruturas foram divididos pelo 

número total de pontos e multiplicado por 99 para então expressar os resultados em 

porcentagem. Tal ferramenta permite quantificar mais de uma estrutura na mesma imagem em 

que ficam registrados na janela cell counter, que deve ser escolhido um para cada estrutura a 

ser quantificada. Após selecionar o número e iniciar a quantificação, a quantidade de seleções 

em cada estrutura, que sobrepõem o ponto teste, ficará registrada na janela cell counter ao 

lado do seu número e as médias de cada animal utilizadas para análise estatística. As Figuras 

4-7 mostram os passos para colocação da grade de 99 pontos no Image J. 
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Figura 4 – Aquisição do resultado da área da imagem para realização do método de 

contagem de pontos no software Image J 

 

 

 

Legenda: A figura mostra a mensuração da área da imagem, sendo necessária para utilização no 

sistema teste. Em seguida a figura demonstra a janela results aberta com o resultado da 

mensuração (círculo vermelho). 

Fonte: A autora, 2022.  
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Figura 5 – Sobreposição da grade de 99 pontos no ImageJ.  

 

Legenda: A figura mostra a seleção da ferramenta plugins, com posterior seleção da ferramenta 

Grid2 para a utilização da área previamente mensurada dividida pelo número de ponto a 

ser colocado na grade e a seleção do tipo de grade, neste caso, escolhemos o tipo crosses. 

Fonte: A autora, 2022.  

 

 

Figura 6 – Recurso cell counter para quantificação  

 

 

Legenda: A figura mostra como abrir a ferramenta cell couter, clicando na ferramenta plugins com 

posterior seleção das ferramentas analyze e cell counter para a contagem das estruturas. 

Fonte: A autora, 2022.   
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Figura 7 – Mensuração da densidade do tecido conjuntivo, do músculo liso e do espaço 

sinusoidal 

 

 

Legenda: A figura mostra a grade de 99 pontos (cruzes) sobreposta a fotomicrografia, com a janela 

cell counter aberta, mostrando o resultado para a quantidade de cliques realizados em 

cada tipo de estrutura: Tipo 2 (azul) – Tecido conjuntivo, tipo 3 (verde) – músculo liso, 

tipo 4 (rosa) espaço sinusoidal. 

Nota: Histoquímica de Tricrômico de Masson, 40x 

Fonte: A autora, 2022.  

 

 

2.2.2 Densidades das fibras elásticas (Sv) 

 

 

Cortes corados pela Resorcina-fucsina de Weigert com prévia oxidação e fotografados sob 

magnificação de 600x foram utilizados para análise das fibras do sistema elástico. 

Foram analisadas 25 imagens de cada animal para a avaliação das densidades das fibras 

do sistema elástico, utilizando a mesma metodologia adotado para as densidades de tecido 

conjuntivo, espaço sinusoidal e musculo liso, como já mencionado (figura 8). Os resultados 

foram expressos em porcentagem. 
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Figura 8 – Mensuração da densidade das fibras elásticas 

 

 

Legenda: A figura mostra a grade de 99 pontos (cruzes) sobreposta a fotomicrografia, com a janela 

cell counter aberta, mostrando o resultado para a quantidade de cliques realizados quando 

visualizado as fibras elásticas 

Nota: Histoquímica de Resorcina-fucsina de Weigert com prévia oxidação, 600x 

Fonte: A autora, 2022. 
 

 

2.2.3 Áreas do pênis 

 

 

Para a realização das análises das áreas do pênis, foram analisados 5 cortes por animal, 

utilizando fotomicrografias dos cortes corados em Tricrômico de Masson, utilizando a 

objetiva de 2x. Nestas imagens foi possível observar todo o corte transversal do pênis. As 

áreas foram mensuradas em mm2, com a realização da calibração do software com a 

fotomicrografia da lâmina histológica com a régua milimetrada. Estas mensurações foram 

realizadas no software ImageJ. 

Para isso, após abrir a imagem da régua milimetrada no Image J, selecionamos a 

ferramenta Straight line selections e na imagem selecionamos uma distância 

(comprimento) conhecida na régua (0,0 a 0,5). Para realizar uma marcação correta é 

necessário que a linha esteja em angulo reto. Ao clicar em analyze e depois em 
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measure, obtemos o resultado da distância marcada em pixels. O software nos 

fornece a distância em pixels, e nós informamos ao software que aquela distância 

(comprimento) corresponde 0,5 mm. 

Posteriormente, ao clicar em analyze e set scale, vamos obter o comprimento, que foi 

marcado pela linha reta, em pixel. Preenchemos então a distância conhecida, known distance, 

que representa o valor numérico do comprimento da reta selecionado na régua (0,5), 

colocamos a unidade de medida (mm), unit of length. 

 Utilizando a ferramenta “Polygon”. Após a calibração, foram quantificadas a área do 

pênis e em seguida as áreas do CC com e sem a túnica albugínea. A mensuração da área da 

túnica albugínea foi obtida pela diferença entre a área do CC com túnica albugínea à área do 

CC sem túnica albugínea (figura 9-15). 

 

 

Figura 9 – Régua milimetrada, objetiva de 2x 

 

 

Legenda: A figura mostra a régua milimetrada utilizada para calibrar o software Image J,       

necessária para que o software forneça resultados em milímetros.  

Fonte: A autora, 2022. 
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Figura 10 – Calibração do software Image J 

 

 

Legenda: A figura mostra o primeiro passo para calibrar o software em mm com a seleção da 

distância conhecida na régua (0,0 a 0,5 mm). Em amarelo a linha reta, com a distância 

de 0,5mm, selecionada. 

Fonte: A autora, 2022. 
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Figura 11 – Utilização do resultado em pixel para calibrar o software Image J 

 

 

Legenda: A figura mostra os passos para a mensuração do comprimento em pixels da linha reta, 

clicando na ferramenta analyze e em seguida measure. Posteriormente, a figura monstra 

a janela results com o valor em pixels, 232 (círculo vermelho), da linha reta mensurada, 

marcado na distância de 0,5 mm na fotomicrografia da régua milimetrada. 

Fonte: A autora, 2022. 
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Figura 12 – Configuração do software Image J 

 

 

Legenda: A imagem mostra a seleção da ferramenta analyze com posterior seleção da ferramenta set scale, para 

que possamos configurar o software. Em seguida o preenchimento da janela Set Scale. A opção 

distance in pixels é preenchida automaticamente com o valor encontrado anteriormente, a opção Know 

distance é preenchida com o valor da distância marcada na régua (0,5) e a unidade de medida, unit of 

length, em mm. A selação da opção box Global é realizado ao final de todo processo. 

Fonte: A autora, 2022. 
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Figura 13 – Mensuração da área do corte transversal do pênis  

 

Legenda: A figura mostra a utilização da ferramenta polygon selections para mensuração da área 

do corte transversal do pênis em que envolvemos a área total do corte transversal do 

pênis. 

Nota: Histoquímica de Tricrômico de Masson, 2x  

Fonte: A autora, 2022. 

 

Figura 14 – Mensuração da área do corpo cavernoso com a túnica albugínea 

 

 

Legenda: A figura mostra a utilização da ferramenta polygon selections para mensuração da área 

do corpo cavernoso com a túnica albugínea. 

Nota: Histoquímica de Tricrômico de Masson, 2x  

Fonte: A autora, 2022.  
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Figura 15 – Mensuração da área do corpo cavernoso sem a túnica albugínea  

 

 

Legenda: A figura mostra a utilização da ferramenta polygon selections para mensuração da área 

do corpo cavernoso sem a túnica albugínea. 

Nota: Histoquímica de Tricrômico de Masson, 2x  

Fonte: A autora, 2022. 

 

 

Em cortes corados pelo Pricrosirius red e fotografados sob magnificação de 400x e sob luz 

polarizada foi analisado subjetivamente a presença de colágeno tipo I e colágeno tipo III 

(figura 16). 
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Figura 16 – Análise subjetiva da presença de colágeno tipo I e colágeno tipo III 

 

 

Legenda: Fotomicrografia do corpo cavernoso do pênis de rato corado com picrosirius red e 

observado sob polarização, identificando a presença de colágeno tipo I e III. 

Nota: PicroSírius Red polarizado, 400x 

Fonte: A autora, 2022. 
 

 

2.3 Análise estatística 

 

 

As análises estatísticas foram realizadas no software GraphPad Prism 5, utilizando o 

teste de Kolmogorov-Smirnov para verificação da distribuição normal dos dados e o teste t de 

Student não pareado para aquisição de dados, considerando p <0,05 como resultado 

significativo.  



35 

 

 

3 RESULTADOS  

 

 

3.1. Densidade de superfície do espaço sinusoidal, tecido conjuntivo e musculo liso 

 

 

Quando analisadas as densidades de superfície do espaço sinusoidal (p = 0,1170), 

tecido conjuntivo (p = 0,2195) e do músculo liso do CC (p = 0,2747) nenhuma diferença 

estatística foi observada quando comparados o grupo ISO e o grupo K+X. Estes resultados 

estão demonstrados nos gráficos 1-3, na figura 16 e na tabela 1. 

 

 

Gráfico 1 - Densidade de superfície do espaço sinusoidal no CC 

 

Legenda: ISO - ratos submetidos a eutanásia com isoflurano a 2%; K+X – ratos submetidos a 

eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. 

Fonte: A autora, 2022. 
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Gráfico 2 - Densidade de superfície do tecido conjuntivo no CC 

 

 

 

Legenda: ISO - ratos submetidos a eutanásia com isoflurano a 2%; K+X – ratos submetidos a 

eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. 

Fonte: A autora, 2022. 

 

 

Gráfico 3 - Densidade de superfície do músculo liso no CC 

 

Legenda: ISO - ratos submetidos a eutanásia com isoflurano a 2%; K+X – ratos submetidos a 

eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. 

Fonte: A autora, 2022. 
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3.2  Área do corte transversal do pênis, do CC com e sem a túnica albugínea e da  

túnica albugínea 

 

 

Nenhuma alteração foi observada em relação à área total do pênis (p = 0,3643), área do 

CC com a túnica albugínea (p = 0,577), área do CC sem a túnica albugínea, (p = 0,3660) e a 

área da túnica albugínea, (p = 0,7629) entre os grupos analisados. Estes resultados estão 

demonstrados nos gráficos 4-7, na figura 17 e na tabela 2. 

 

 

Gráfico 4 - Área do corte transversal do pênis 

 

Legenda: ISO - ratos submetidos a eutanásia com isoflurano a 2%; K+X – ratos submetidos a 

eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. 

Fonte: A autora, 2022. 
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Gráfico 5 - Área do CC com a túnica albugínea 

 

Legenda: ISO - ratos submetidos a eutanásia com isoflurano a 2%; K+X – ratos submetidos a 

eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. 

Fonte: A autora, 2022. 

 

 

 

Gráfico 6 - Área do CC sem a túnica albugínea 

 

Legenda: ISO - ratos submetidos a eutanásia com isoflurano a 2%; K+X – ratos submetidos a 

eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. 

Fonte: A autora, 2022. 
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Gráfico 7 - Área da túnica albugínea 

 

Legenda: ISO - ratos submetidos a eutanásia com isoflurano a 2%; K+X – ratos submetidos a 

eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. 

Fonte: A autora, 2022. 
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Figura 17 – Fotomicrografias dos corpos cavernosos de ratos nos diferentes grupos  

 

 

Legenda: Fotomicrografias do corpo cavernoso do pênis. Em (A), ratos submetidos a eutanásia com Isoflurano 2%, (B) ratos submetidos a eutanásia com a 

associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. As setas indicam o tecido conjuntivo; as pontas das setas indicam as fibras 

musculares lisas; asteriscos indicam espaço sinusoidal. 

Fonte: A autora, 2022.  

Nota: Tricômico de Masson, 400x 
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Figura 18 – Fotomicrografias da área do corte transversal do pênis de ratos nos diferentes grupos 

 

 

Legenda: Fotomicrografias do corpo cavernoso do pênis de ratos. Em (A), ratos submetidos a eutanásia com Isoflurano 2%, (B) ratos submetidos a eutanásia 

com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. 

Fonte: A autora, 2022.  

Nota: Tricômico de Masson, 2x 
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3.3 Densidade de superfície das fibras do sistema elástico  

 

 

A densidade de superfície das fibras elásticas no grupo K+X foi 24,8% maior do que a 

do grupo ISO. Obtendo nesta análise um valor de p = 0,0133 (Gráfico 8, Figura 18, tabela 1). 

 

 

Gráfico 8 - Densidade de superfície das fibras elásticas no CC 

 

 

Legenda: Legenda: ISO - ratos submetidos a eutanásia com isoflurano a 2%; K+X – ratos 

submetidos a eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de 

xilazina a 2%; * - representa diferença estatística de K+X 

Fonte: A autora, 2022. 

 

 

3.4 Análise qualitativa do colágeno no corpo cavernoso 

 

 

A análise qualitativa dos diferentes tipos de colágeno demonstrou que ambos os 

grupos tiveram predomínio do colágeno tipo I (Figura 19). 
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Figura 19 – Fotomicrografias das fibras elásticas dos corpos cavernosos de ratos nos diferentes grupos  

 

 

Legenda: Fotomicrografias do corpo cavernoso do pênis de ratos. Em (A), ratos submetidos a eutanásia com Isoflurano 2%, (B) ratos submetidos a eutanásia 

com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. As pontas das setas indicam as fibras elásticas.  

Fonte: A autora, 2022.  

Nota: Resorcina-fucsina de Weigert com prévia oxidação, 600x 
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Figura 20 – Fotomicrografias sob polarização dos corpos cavernosos de ratos nos diferentes grupos 

 

 

Legenda: Fotomicrografias do corpo cavernoso do pênis de ratos corados com picrosirius red e observados sob polarização. Em (A), ratos submetidos a 

eutanásia com Isoflurano 2%, (B) ratos submetidos a eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. As 

pontas das setas indicam as fibras de colágeno. 

Fonte: A autora, 2022.  

Nota: PicroSírius Red polarizado, 400x 
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Tabela 1 – Dados histológicos e morfométricos dos corpos cavernosos dos animais dos 

diferentes grupos 

 

 

Legenda: ISO: Ratos Wistar submetidos a eutanásia com isoflurano 2%; K+X: Ratos Wistar submetidos a 

eutanásia com a associação do cloridrato de cetamina 10% e cloridrato de xilazina a 2%. a: grupo 

estatisticamente significativos. Dados expressos com a média ± desvio padrão 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
  

 ISO K+X Valor de p  

Sv do espaço sinusoidal (%) 24,03 ± 4,47 18,63 ± 5,03 0,1170 

Sv do tecido conjuntivo (%) 66,49 ± 5,40 72,08 ± 7,82 0,2195 

Sv do músculo liso (%) 8,42 ± 1,37 7,07 ± 1,38 0,2747 

Sv das fibras elásticas (%) 

 

Área total do pênis (mm2) 

 

Área do corpo cavernoso com a túnica 

albugínea (mm2) 

 

Área do corpo cavernoso sem a túnica 

albugínea (mm2) 

 

 

Área da túnica albugínea (mm2) 

 

 

8,20 ± 0,41 

 

7,83 ± 0,52 

 

5,42 ± 0,34 

 

2,68 ± 0,31 

 

 

 

2,74 ± 0,13 

 

 

9,56± 0,61 a 

 

7,59 ± 0,55 

 

5,25 ± 0,49 

 

2,42 ± 0,40 

 

 

 

2,65± 0,58 

 

 

0,0133 

 

0,3643 

 

0,577 

 

0,3660 

 

 

 

0,7629 
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Tabela 2 -  Dados estatísticos dos ratos Wistar avaliados no grupo ISO e K+X 

 

Dados estatísticos dos ratos avaliados no grupo ISO. 

 

 

 
Espaço 

sinusoidal 

Tecido 

Conjuntivo 

Músculo  

liso 

 

Fibra 

Elástica 

 

Area total 

do pênis 

Área do 

CC com a 

túnica 

albugínea 

Área do 

CC sem a 

túnica 

albugínea 

Área da 

túnica 

albugínea 

Rato 1 

Rato 2 

Rato 3 

Rato 4 

Rato 5 

Rato 6 

Rato 7 

 

 

27,90 

21,60 

28,10 

19,90 

26,10 

17,04 

27,60 

 

 

61,40 

67,90 

62,80 

72,50 

62,70 

75,00 

63,16 

 

 

9,70 

9,40 

8,10 

6,50 

10,10 

6,96 

8,24 

 

 

8,44 

7,48 

8,24 

8,44 

8,40 

5,64 

6,24 

 

7,64 

8,79 

7,99 

7,50 

7,78 

7,31 

5,52 

5,86 

4,85 

5,43 

5,24 

5,64 

2,93 

2,98 

2,11 

2,77 

2,59 

2,71 

2,59 

2,88 

2,73 

2,66 

2,65 

2,93 

 

 

Dados estatísticos dos ratos avaliados no grupo K+X. 

 

 

 
Espaço 

sinusoidal 

Tecido 

Conjuntivo 

Músculo  

liso 

 

Fibra 

Elástica 

 

Area total 

do pênis 

Área do 

CC com a 

túnica 

albugínea 

Área do 

CC sem a 

túnica 

albugínea 

Área da 

túnica 

albugínea 

Rato 1 

Rato 2 

Rato 3 

Rato 4 

Rato 5 

Rato 6 

Rato 7 

 

 

17,40 

25,30 

10,80 

21,90 

21,30 

16,04 

20,64 

 

 

79,50 

58,30 

81,60 

68,60 

68,90 

75,04 

72,64 

 

 

5,10 

6,50 

8,50 

8,70 

7,92 

5,72 

7,07 

 

 

9,96 

9,56 

9,04 

8,88 

10,36 

8,90 

9,30 

 

8,21 

7,87 

7,90 

7,76 

6,94 

6,85 

5,49 

5,40 

5,86 

5,40 

4,89 

4,46 

2,50 

2,33 

3,06 

2,29 

2,51 

1,80 

2,99 

3,06 

2,80 

3,11 

2,38 

1,59 
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4 DISCUSSÃO 

 

 

Pouco se sabe a respeito da interferência dos métodos de eutanásia nos órgãos do trato 

reprodutor de animais de laboratório. Por isso, existe o risco de que a utilização de drogas 

anestésicas possam causar interferências nos fatores experimentais das variáveis de interesse, 

alterando assim, os resultados da pesquisa. Cria-se então, a necessidade de uma padronização 

da eutanásia para todos os animais de experimentação, a fim de se obter resultados precisos. 

Estudos histológicos e morfométricos sobre a estrutura do pênis de ratos submetidos 

aos efeitos dos agentes anestésicos para eutanásia não foram encontrados. Os estudos 

existentes até então, tinham como objetivo a investigação de outros parâmetros fisiológicos 

(3, 25, 41-44). No nosso conhecimento, não existe ainda estudo científico que demonstre os 

efeitos na morfologia do pênis após administração de cetamina/xilazina e isoflurano na 

eutanásia. 

Como já descrito anteriormente, a cetamina é um antagonista não competitivo no 

receptor NMDA, promove aumento da estimulação simpática e aumento do tônus muscular 

esquelético. A Xilazina é um agonista α2 adrenérgico, apresenta propriedades analgésica, 

sedativas e relaxante muscular de ação central. A ativação dos receptores α2 pós-sinápticos no 

músculo liso vascular periférico, promove o aumento inicial da pressão arterial provocando 

vasoconstrição periférica (37), promovendo contração do músculo liso no CC (45). O 

isoflurano é um éter metil-etílico halogenado que produz depressão moderada do sistema 

respiratório e cardiovascular, e o aumento da frequência cardíaca observado em alguns 

modelos experimentais, além de promover o relaxamento do músculo liso vascular. 

Este estudo demonstrou que a utilização de diferentes protocolos de eutanásia, não 

mostrou alterações significativas no CC de ratos da linhagem Wistar. Nenhuma alteração foi 

observada quando analisados tecido conjuntivo, musculo liso, espaço sinusoidal e as áreas do 

corpo cavernoso e da túnica albugínea. 

De acordo com as análises feitas, conseguimos demonstrar que ratos eutanasiados com 

cloridrato de cetamina e cloridrato de xilazina, apresentaram maior densidade de superfície 

das fibras elásticas, enquanto os outros componentes do CC não mostraram alterações. O 

motivo por que isso ocorre ainda é desconhecido 

Desta forma se esses fossem os únicos parâmetros a serem investigados, não haveria 

motivo que condenasse o uso de um dos métodos. Por outro lado, como as fibras elásticas 
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foram também objeto de estudo, deve-se atentar para uma escolha adequada do método a ser 

utilizado. 

A utilização da associação do cloridrato de cetamina ao cloridrato de xilazina em 

alguns estudos, demonstrou que, em coelhos submetidos à eutanásia com cetamina, não foram 

observadas alterações histopatológicas em alguns tecidos ( cérebro, coração, pulmões, fígado 

baço, rins, estômago, intestinos delgado e grosso, bexiga urinária, ovário, útero e colo do 

útero) (46). Por outro lado, um outro estudo demonstrou que a anestesia com uma combinação 

de cetamina e xilazina foi capaz de provocar alteração histológica na córnea de camundongos 

(alteração consistente com ceratopatia em banda) (47). 

As fibras do sistema elástico compreendem fibras eulaunínicas e fibras oxitalânicas 

além das fibras elásticas propriamente ditas. São abundantes no CE, ao redor dos vasos 

sanguíneos e ao redor do sinusóide do CC. As fibras elásticas e elaunínicas são compostas por 

um núcleo central de material amorfo e homogêneo, a elastina, rodeada por microfibrilas. As 

fibras oxitalânicas no entanto só apresentam microfibrilas que foram reveladas pelo processo 

de oxidação no método de Weigert para o sistema elástico (48, 49).  

O papel das fibras elásticas no mecanismo da ereção não está claro. Poucas são as 

informações sobre a relação entre as fibras elásticas e a ereção (9). Já foi demonstrado 

alterações na quantidade das fibras elásticas em algumas situações patológicas (disfunção 

erétil e diabetes melittus) e no processo de envelhecimento (8, 50, 51).  

Outros estudos mostraram diferentes concentrações de fibras elásticas no CC 

utilizando diferentes modelos experimentais. Coelhos adultos mostraram ter uma 

concentração maior, do que aquela encontrada em homens em condições normais ou em 

condições de impotência como também já foi demonstrado em ratos adultos (8, 13, 52, 53). 

Diante deste achado, nossos resultados mostram a importância da escolha do método 

apropriado de eutanásia para determinado objetivo do estudo, evitando assim, que efeitos 

potenciais da pesquisa sejam mascarados.  

Futuros estudos deverão ser realizados para adicionar conhecimento sobre as possíveis 

alterações no CC sob efeito de agentes utilizados para eutanásia, oferecendo assim, maiores 

informações quanto a padronização do modelo a ser utilizado e do protocolo de eutanásia a 

ser adotado.  

O presente estudo apresenta limitações, que foram assumidas no momento da escolha 

do modelo experimental. Deve-se destacar que as alterações encontradas são alterações 

imediatas e pontuais e são restritas a apenas dois métodos de eutanásia. Os dados deste estudo 

não devem ser transpostos para outros modelos experimentais.   
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CONCLUSÃO 

 

 

A escolha do método da eutanásia afeta a validade dos dados da pesquisa. A escolha 

do melhor método é desafiadora e deve ser levada em consideração com o propósito de 

reduzir o viés e alcançar resultados reproduzíveis. 

Embora os parâmetros analisados, com exceção das fibras elásticas, não tenham sido 

alterados, destaca-se a importância da padronização do método de eutanásia em experimentos 

cujo objetivo seja a análise da histologia do corpo cavernoso do rato, 
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ANEXO -  Comitê de ética em pesquisa 
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APÊNDICE – Histomorphometric comparison of the corpus cavernosum of rats submitted to 

euthanasia with ketamine and xylazine or isoflurane (Artigo científico) 
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