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RESUMO - Racional - A videocirurgia pode apresentar complicagdes inerentes ao método e dentre elas destacam-se as relacionadas ao aumento da

pressdo na cavidade intra-abdominal. Objetivo -Analisar os efeitos do pneumoperitonio em modelo experimental de endotoxemia causada por
lipopolissacarideo. Método - Foram utilizados 32 ratos Wistar dos quais foi coletado sangue 24 horas prévias para obtencao dos valores de referén-
cia nas provas de fungdo renal, hepatica e do estado endotoxico (contagens total e diferencial de leucocitos, contagem de plaquetas e dosagens de
lipopolissacarideo, TNFa, IL6). A seguir os ratos foram separados em quatro grupos com oito: grupos controle inoculados com lipopolissacarideo
(10 mg/kg via intraperitoneal) e mantidos por quatro e 11 horas (C-LPS4 e C-LPS11). Grupo C-PP, submetido ao pneumoperitonio por CO2 por
uma hora e mantido sob observacao por seis horas. Grupo experimento (E) inoculados com 10 mg/kg de lipopolissacarideo por via intraperitoneal,
apos quatro horas submetidos ao pneumoperitonio por CO2 por uma hora e mantidos sob observacao por seis horas. Ao término destes periodos
foram coletadas amostras de sangue para as mesmas avaliagdes iniciais. Utilizou-se o método de T-Student para as comparagdes dos resultados,
com nivel de significancia de 0,05. Resultados - Em comparagdo aos valores iniciais e aos grupos controle, o grupo E apresentou maiores valores
nas dosagens de creatinina e uréia, bilirrubina direta, ALT e TAP, aumento nas dosagens de IL6, TNFa e diminui¢do de plaquetas, aumento de
leucdcitos e bastonetes e deteccdo de endotoxina circulante. Conclusdo - O pneumoperitonio por diéxido de carbono induz aumentos na liberagao

de TNFa, IL6, piora das fungdes hepatica e renal em modelo experimental de endotoxemia induzida por lipopolissacarideo.
DESCRITORES - Ratos. Pneumoperitonio. Dioxido de carbono. Sepse. Lipopolissacarideo. Fator de necrose tumoral Alfa. Interleucina 6.

INTRODUCAO

Atualmente a videocirurgia ¢ amplamente empregada
como ferramenta diagnostica ou como método de acesso
cirurgico?' ¢ mais recentemente tem sido utilizada no
diagndstico e estadiamento das neoplasias abdominais e
toracicas, por permitir recuperagdo mais rapida e o inicio
de tratamento complementar mais precoce'?.

Apesar dos inegaveis beneficios desta técnica, ndo
tornam suas aplicagdes ilimitadas e eventuais evolugdes
insatisfatorias tem motivado estudos experimentais para a
investigagao dos fendmenos fisiopatologicos relacionados.

A videocirurgia pode apresentar complicagdes inerentes
ao método e dentre elas destacam-se as relacionadas ao au-
mento da pressdo na cavidade intra-abdominal - o pneumo-
peritonio -, como a ocorréncia de enfisema parietal, inje¢do
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de gas no omento, no interior de um 6rgao abdominal ou
grande vaso, complicagdes respiratorias devido a elevacao da
cupula diafragmatica, hipofluxo esplancnico levando a hipo-
perfusdo de 6rgdos abdominais e intestinos com alteragoes dos
componentes da barreira intestinal, alteracdes circulatdrias
causadas pela compressao da veia cava inferior e como efeito
cascata, verifica-se redu¢ao do débito cardiaco, bradicardia
e possivel parada cardiaca®. Considerava-se como contra-
indicacao absoluta da colecistectomia laparoscdpica situagdes
como gravidez, operagdo abdominal prévia, intolerancia ao
aumento da pressdo intra-abdominal, obstru¢do intestinal,
coagulopatia, obesidade, cirrose, intolerancia a anestesia
geral, coledocolitiase e colecistite aguda. Atualmente, a maior
experiéncia do cirurgido com o método e melhores conhe-
cimentos e controle das repercussdes do pneumoperitonio
pelo anestesista, ampliaram as indica¢des dos procedimentos
laparoscodpicos e restringiram suas contra-indica¢des e vem
sendo utilizada na defini¢do diagnostica, mesmo em pacientes
criticos com quadro séptico?'.

Com o advento da antibioticoterapia, desde a metade
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do século passado os indices de morbi-mortalidade associa-
dos as infec¢des reduziram-se significativamente, contudo,
pemanecem desafiantes os quadros infecciosos seguidos de
sepse. Nos Estados Unidos? estimaram a incidéncia anual
de 751.000 casos (3 casos/1.000 populagao) e evolugdo para
obito em 215.000 casos (28,6 %). No Brasil, por ndo ser uma
doenga de notificagdo compulsoria ndo se conhece a real
incidéncia da sepse na populacdo em geral, mas evidencia-se
o elevado impacto econdmico e social que ela acarreta por
ser uma das mais elevadas taxas de incidéncia do mundo -
57 por 1.000 pacientes/dia -, e com quadros mais graves e
internag@o mais prolongada que em outros paises. A sepse €
relacionada diretamente a liberacao de endotoxina bacteriana
que também ¢ conhecida como lipopolissacarideo (LPS)?.
Trata-se de um componente da parede celular de bactérias
Gram-negativas e que, “per se”, ¢ capaz de desencadear me-
canismos indutores reagdes inflamatorias graves, os quais se
sobrepdem aos sintomas da infec¢o sistémica pré-existente.
A definicdo de sepse, de acordo com o Consenso Brasileiro
de Sepse’ ¢ uma “resposta inflamatoria sistémica exagerada,
secundaria a infec¢@o grave documentada”.

O LPS ¢ responsavel pela ativagdo de mediadores
enddgenos secretados por células inflamatodrias ativadas,
identificados como citocinas, € entre estas destacam-se o
fator de necrose tumoral alfa e a interleucina (TFNa e IL6)'.
Estas citocinas sdo as responsaveis pela eclosao de diversas
alteracdes clinicas na sepse como a febre ou hipotermia, as
alteragdes funcionais como oliguria, taquipnéia, hipoxemia,
taquicardia, hipotensao, acidose lactica e coagulopatia entre
outros. Nao ¢ infrequente em nosso meio a utilizacao da
videolaparoscopia em pacientes sépticos, seja para a res-
olugdo do foco infeccioso ou para avaliagdo diagndstica®, e
desconhece-se ainda, os efeitos da associacao do pneumo-
peritdnio em condic¢des de resposta inflamatoria sist€émica
secunddria a endotoxemia.

Este estudo tem por objetivo analisar os efeitos do pneu-
moperitonio (PP) em modelo experimental de endotoxemia
causada por lipopolissacarideo (LPS).

METODO
Descricio da amostra e organizacio dos grupos de estudo

Nesta pesquisa foram adotadas as recomendagodes do
Colégio Brasileiro de Experimentagdo Animal (COBEA)? e o
projeto foi aprovado pela Comissio de Etica em Pesquisa Ani-
mal conforme protocolo 36/2007 de 23 de setembro de 2007.

Foram utilizados 32 ratos da linhagem Wistar (Rattus
norvegicus, Rodentia, mammalia), com idade de 134 +
11 dias, peso médio de 265,34 + 23,73 g provenientes do
biotério central da Universidade Federal do Parana e man-
tidos grupos de quatro em cada caixa de prolipropileno com
maravalha trocados diariamente. Os animais foram man-
tidos em ciclos de iluminag@o automaticamente regulados
a cada 12 horas por todo o periodo da experimentacdo em
temperatura ambiente mantida entre 18 ¢ 27° C, aumidade
relativa do ar entre 40 e 70 % com foi livre o acesso a dgua
e a ragdo balanceada propria para a espécie composta de 4

% de lipidios, 21 % de proteinas, 52 % de carboidratos e
o restante de residuos nao digeriveis (Nuvilab, Nuvital®).
Foram separados em dois grupos, o grupo experimento (E)
foi submetido a inoculacdo de LPS e mantidos por quatro
horas, seguido de indugdo do pneumoperitdnio por uma
hora e posteriormente mantidos por seis horas até a coleta
de amostras. O grupo controle continha os seguintes sub-
grupos: inoculagdo de LPS e manutencdo por quatro horas e
coleta de amostras (C-LPS4), inducao de pneumoperitonio
e coleta de amostras (C-PP) e ainda inoculagdo de LPS e
manutencao por onze horas e coleta de amostras (C-LPS11).

Inducio de pneumoperitonio

Conforme metodologia anteriormente descrita'4, com os
ratos em jejum de 24 horas prévias ao experimento, foram
executadas a pesagem e a anestesia pela administracao de 100
mg/kg Cetamina (Cristalia®) associada a 10 mg/kg Xilasina
(Dopaser, Calier®) por via intramuscular (panturrilha)?.
Foram colocados em decubito dorsal e realizada anti-sepsia
abdominal com alcool iodado e em seguida foram puncio-
nados na regido mediana infra-umbilical do abdémen, com
agulha 40X12 mm. A agulha foi conectada através de tubo
de silicone esterilizado ao dispositivo distribuidor de CO? e
este, ao insuflador eletronico (Endoview®). O aparelho de
insuflagéo foi regulado a 100 mL/minuto de CO?, por uma
hora. Os ratos foram mantidos em temperatura ambiente
regulada entre 19 a 22°C e respiragdo espontanea (Figura 1).

FIGURA 1- Indugdo de pneumoperitonio em 13 ratos simulta-
neamente

Ao término o insuflador era desligado e provocada a
desinsuflacdo abdominal dos ratos por leve compressao
manual e durante este periodo foram monitorizadas a ocor-
réncia de sinais de hipotermia, indicada por pilo-erecao e
tremores, bem como de baixa perfusao de oxigénio indicada
pela cor da pele das orelhas e patas®.

Indugao de endotoxemia pelo LPS

Preparagao do inoculo de LPS

A solucdo de LPS foi preparada imediatamente antes
de sua inoculagdo. Pesou-se 5 mg de LPS em frascos de

vidro esterilizado e apirogénico e solubilizou-se em 10 mL
de solucdo fisioldgica, imediatamente antes de sua inocu-
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lagdo nos ratos'®!?. Foram inoculadas as doses de 10 mg/
kg de peso por via intraperitoneal sob sedagdo por inalacao
de Isoflurano (Forane® Abbott) em circuito fechado. Os
mesmos procedimentos foram feitos nos ratos do sub-grupo
controle do pneumoperitonio, sendo inoculado solucao
fisiologica em volume proporcional ao peso.

Afericoes
Coleta de sangue

Ao término do experimento em cada sub-grupo, os ratos
eram anestesiados em campanula fechada sob saturacao
de isoflurano (Forane®Abbott) e apds a degermagdo da
pele da regido toracica com alcool iodado era puncionado
o térax e coletava-se sangue até o volume minimo de 10
mL, suficiente para a indugao de parada cardio-respiratéria.
Imediatamente o sangue era separado em aliquotas mini-
mas de 2 mL em quatro diferentes tubos de ensaio para as
avaliagoes.

Dosagem do TNFa, IL6 e LPS

Para a dosagem de TNFa utilizou-se o método imu-
noenzimatico (Elisa) com os reativos Biotra — Tumor
Necrosis Factor Elisa System (Amersham Pharmacia code
RPN 2718®)%. Para a IL6 utilizou-se 0 método imuno-
enzimatico (Elisa) com os reativos Abazyme Human IL6
Elisa Kit® EL-10023)* Para a dosagem de endotoxinas,
foi empregado o método do Lymulus Amebocyte Lisate
(Endosafe® 1073)°.

Avaliagoes bioquimicas e hematologicas

Para as dosagens bioquimicas empregou-se método
automatizado com reativos especificos e padrdes para cada
teste Selectra II (Vitalab®) e para as avaliagdes hematologi-
cas o método automatizado Seldin 3000®. As contagens
de bastonetes foram feitas pelo método microscopico
porcentual, em distensdes hematoldgicas de cada amostra
coradas pelo método de May-Grunwlad Giemsa. A avalia-
¢do do tempo de acdo da protrombina foi feita pelo método
automatizado com reativos especificos Stago Baye®.

Analise estatistica

Os resultados foram comparados mediante a andlise
estatistica pelo método de T de Student e adotado 0,05 como
nivel de rejeicdo da hipotese nula através do programa
Graphpad software entre as médias e desvios-padrdes de
referéncia em comparacdo aos grupos, bem como entre
estes.

RESULTADOS

Nao ocorreram mortes entre os animais submetidos ao
pneumoperitonio ou as inocula¢des de LPS.

Avaliacao da funcao renal

As dosagens de creatinina foram analisadas por com-
paracdo dos valores de referéncia as médias dos grupos.
Observou-se que o grupo E apresentou maiores valores
(0,85 £ 0,24 mg/dL), diferindo significantemente dos
grupos referéncia (0,63 + 0,13 mg/dL) com P=0,0013 e do
grupo C-PP (0,57 +0,1 mg/dL) com P=0,0114. As dosagens
de uréia dos grupos E, C-LPS4, C-LPS11 e C-PP foram
significantemente maiores que as médias de referéncia. O
grupo E apresentou maiores valores (106,38 + 37,61 mg/
dL), diferindo significantemente dos valores de referéncia
(36,41 + 7,17 mg/dL) com P<0,0000, e dos grupos C-PP
(43,75 £ 11,44 mg/dL) com P=0,0158, C-LPS4 (65,25 +
19,51 mg/dL) com P=0,0158 e nado diferiu do grupo C-
LPS11 (111,88 + 62,28 mg/dL) com P=0,8338.

Avaliacao da funcio hepatica

Dosagens de bilirrubinas, aminotransferases e do
tempo de ativacdo da protrombina

Quanto as dosagens de bilirrubina direta observou-se
que o grupo E apresentou maiores valores (0,34 + 0,09
mg/dL), diferiu significantemente do grupo C-LPS4 (0,21
+ 0,06 mg/dL) com P=0,0039, e ndo diferiu dos demais
grupos. Nas dosagens de bilirrubina total o grupo E (0,48 +
0,16 mg/dL) nao diferiu significantemente dos demais gru-
pos. As dosagens de ALT dos grupos E, C-LPS4, C-LPS11
e C-PP foram significantemente maiores que os valores de
referéncia. O grupo E apresentou maiores valores (390,38
+ 351,88 mg/dL), diferindo significantemente do C-LPS4
(123,38 = 57,37 mg/dL) com P=0,0022 e dos valores de
referéncia (48,34 = 15,48 mg/dL) com P<0,0000. As dosa-
gens de AST dos grupos E, C-LPS4, C-LPS11 e C-PP foram
significantemente maiores que as médias de referéncia e as
médias do TAP do grupo E foram significantemente maiores
que dos demais grupos e dos valores de referéncia, bem
como a média do grupo C-LPS11 (17,01 = 2,18 U/L) foi
significante maior que os valores de referéncia (14,18 +
3,49 U/L) com P=0,0355.

Dosagens de IL6e do TNFa

A média das dosagens de IL6 do grupo E (36,0 + 11,23
pg/mL) foi significativamente maior que os demais grupos
(C-LPS11=7,83 £ 3,88 pg/mL, C-LPS4= 12,58 +£ 2,47 pg/
mL, C-PP=4,89 + 4,26 pg/mL e referéncia 4,7 + 4,12 pg/
mL). O grupo C-LPS4 (12,58 + 2,47 pg/mL) demonstrou
valores significantemente maiores que os demais grupos e
os valores de referéncia, exceto o grupo E.

A média das dosagens de TNFa do grupo E (518,36 +
203,39 pg/mL) foi significativamente maior que os demais
grupos e também que os valores de referéncia e os demais
grupos C-LPS4 (12,58 + 2,47 pg/mL), C-LPS11 (42,49
+ 14,57 pg/mL), C-PP também demonstraram valores
significantemente maiores que os valores de referéncia.
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Avaliacdes hematologicas

Observaram-se diminuic¢des significativas nas con-
tagens de plaquetas nos grupos E (P<0,0000), C-LPS11
(P<0,0000), e C-LPS4 (P<0,0412), em relagdo aos valores
de referéncia. Observou-se aumento significativo na con-
tagem de leucécitos no grupo E quando comparado aos
demais grupos e aos valores de referéncia. Ocorreu aumento
significativo na contagem de bastonetes nos grupos E e
C-LPS11 aos valores de referéncia (0 a 10 %).

Dosagem de LPS - Unidades Endotéxicas/mL

Nao houve detec¢do de endotoxina no grupo C-PP e
nas amostras de referéncia. O grupo E apresentou média
significativamente maior de endotoxina circulante (0,21 +
0,08 UE/mL) quando comparada a do grupo C-LPS4 (0,11
+0,06 UE/mL) com P=0,0124 e a do grupo C-LPS11 (0,13
+ 0,05 UE/mL) com P=0,0230. Entre os grupos C-LPS4 e
C-LPS11 nao houve diferenga significante (P=0,6186). A
média das dosagens de TNFao do grupo E (518,36 + 203,39
pg/mL) foi significativamente maior que os demais grupos
e também que os valores de referéncia. Os demais grupos
C-LPS4 (12,58 + 2,47 pg/mL), C-LPS11 (42,49 + 14,57
pg/mL), C-PP demonstraram valores significantemente
maiores que os valores de referéncia.

DISCUSSAO

A insuflagdo de didxido de carbono sob pressdo na
cavidade peritoneal pode levar a graves alteragdes na
microcirculagdo esplacnica, podendo influir na fisiologia
pulmonar, cardiaca, hepatica e renal. Tradicionalmente os
animais de médio porte como cies e porcos sdo utilizados
em experimentos envolvidos com operagao laparoscopica,
devido a seu porte e a possibilidade de emprego dos
mesmos instrumentos utilizados em humanos>'2, porém
a utilizagdo do rato como opg¢do na experimentagdo em
videocirurgia tem sido crescente nos tltimos anos.

O presente estudo foi executado com os ratos sob anes-
tesia induzida pela associacdo de ketamina e xilasina, que
tém sido apontadas como vantajosas em relagdo a outras
drogas anestésicas por contribuirem para melhor saturagdo
periférica de oxigénio, estabilidade na frequéncia cardiaca
e manuten¢do da temperatura corporea!! - o que deve jus-
tificar a ndo ocorréncia de mortes durante o presente estudo
mesmo sem intubagdo intratraqueal. Conforme anterior-
mente descrito, para a indugao do pneumoperitonio escol-
heu-se a pressdo de 10 mmHg!4, por uma hora de duragéo
com didxido de carbono. Nestas condigdes experimentais
nao foram observadas alteragdes da funcao renal no grupo
controle (C-PP) submetido somente ao pneumoperiténio
Santos et al.? em 2005. Quanto as dosagens de creatinina,
os resultados estdo de acordo com a literatura. Contudo,
com referéncia a dosagem de uréia houve aumento signifi-
cante neste grupo com P=0,0000, em relag@o aos valores
de referéncia. Quando foram avaliados estes resultados
de uréia e creatinina nos ratos sob pneumoperitonio ¢ em

vigéncia de endotoxemia, observou-se aumento significante
nestas dosagens quando comparados aos grupos controle
C-PP sendo dosagens de uréia P=0,0000, e de creatinina
P=0,0013, o que demonstra a influéncia da endotoxemia
na disfungdo renal quando sob pressdo intra-abdominal de
10 mmHg por uma hora.

Estes resultados também concordam com Santos et al.?
em 2005, que descreveram o decréscimo na velocidade de
fluxo na veia renal com consequente oligtiria e também de
outros autores®, que definiram o efeito do pneumoperitdnio
na pressao intra-abdominal de 4 mmHg em ratos, através
de alteragdes significantes uréia, pH e pO?. Estes achados
podem ser explicados pela associag@o hipoperfusao tecidual
causada tanto pela endotoxemia®’ como pelo pneumo-
peritonio®*!>17-18 ¢ também pela lesdo inflamatoria induzida
pela endotoxina. Esta associag@o induz dano isquémico e
disfun¢@o tubular renal. Ocorre ainda oliguria progressiva
com queda da taxa de filtracdo glomerular e elevagdo da
creatinina. Foi descrito que na sepse, a instalagdo do quadro
de insuficiéncia renal incrementa a morbimortalidade,
apesar da terapia renal substitutiva precoce?, sendo que
a insuficiéncia renal aguda, associada a sepse, determina
prognostico muito reservado, com taxas de mortalidade
de até 80 %. Quanto a funcdo hepatica, demonstrou-se
em humanos que as altera¢des ocorrem tardiamente, no
curso da sepse. A colestase ¢ a manifestacdo mais comum,
caracterizando-se pela elevagdo das bilirrubinas, predomi-
nantemente direta, sem obstrug@o biliar e sem grandes
aumentos nas transaminases. As hipoteses para explicar
tal condi¢do sdo alicer¢adas nas evidéncias de diminuicdo
do fluxo sanguineo hepatico, congestdo venosa e lesdo
inflamatéria dos hepatdcitos, acarretando alteragdo fun-
cional nos mesmos. A eclosdo de ictericia ¢ sinal de pior
progndstico na sepse. SO mais tardiamente aparecem o0s
quadros de insuficiéncia hepatica e encefalopatia. O prin-
cipal 6rgdo que responde a endotoxemia € o figado, sendo
que ele pode entrar em faléncia funcional em decorréncia
do choque induzido por LPS, mesmo com intervengao
terapéutica. No presente estudo com a inoculacao de 10
mg/kg de LPS ocorreram alteragdes hepaticas significan-
tes, observadas pelas elevagdes das bilirrubinas direta e
total e das transaminases, destacando-se a associacdo ao
pneumoperitonio. Estudos do pneumoperitdnio em animais
demonstraram redugdo do fluxo sanguineo portal, hepatico
e intestinal?®*. As anormalidades habituais hematologicas
descritas na endotoxemia em humanos sao caracterizadas
por leucocitose, aumento do nimero de bastonetes ¢ linfo-
penia. Eventualmente, pode haver leucopenia, o que parece
ter um progndstico mais sombrio. A trombocitopenia ocorre
devido ao consumo periférico de plaquetas. O quadro de
coagulacdo intravascular disseminada pode se desenvolver
pelo estimulo inflamatdrio da coagulagio e se caracteriza
por facilitar o sangramento e por deposi¢do de fibrina na
microcirculag@o, com consequente isquemia de 6rgaos. No
presente estudo, pode-se observar o alargamento do TAP
nos ratos do grupo E, de forma significante (P=0,0355),
quando comparados ao grupo referéncia e ao grupo C-PP.
Quanto a plaquetopenia, ocorreu significantemente também
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no grupo E e no grupo C-LPS11. No presente estudo ocorre-
ram alteragdes tipicas da sepse humana na endotoxemia in-
duzida nos ratos. Observaram-se leucocitose significante no
grupo E e nos demais grupos estes valores foram normais.
Este fato pode ser explicado pelo simultaneo aumento do
TNFa, e da IL6 que por serem citocinas pro-inflamatorias,
tém agdes estimuladoras na liberag@o de leucocitos, o que
também justifica a ocorréncia de bastonetes nos grupos
C-LPS11 e E. A administracdo de endotoxina de bactérias
Gram-negativas a ratos resulta em hipotensao sistémica,
aumento do hematdcrito, aumento do nimero de leucocitos
circulantes e plaquetas. Essas alteragdes podem ser parcial-
mente atribuidas a ativagdo do complemento e geragdo de
anafilatoxinas pela endotoxina'®. O mecanismo de ativa¢ao
dos macrofagos pelo LPS conduz a biossintese de diversos
mediadores inflamatorios, como o TNFa, a IL-1 e aIL-6

e co-estimula a produgédo de algumas moléculas necessarias
para a resposta imune adaptativa®®. No presente estudo foi
descrito a endotoxemia pela detecgdo de niveis circulantes
de LPS nos grupos inoculados (C-LPS4, C-LPS11 ¢ E) e
a sua ndo deteccdo no grupo referéncia. Desta forma, este
estudo permite descrever que a indug@o de pneumoperitonio
em vigéncia de sepse pode levar a agravos decorrentes
de uma forma de estimulacdo inflamatoria sistémica ja
vigente na sepse.

CONCLUSAO

O pneumoperitonio por didéxido de carbono induz
aumentos na liberagdo de TNFa, IL6, piora das fungdes
hepatica e renal em modelo experimental de endotoxemia
induzida por lipopolissacarideo.

Macri MM, Matias JEF, Souza CJF, Nicoluzzi JEL, Caron PE, Repka JCD. Influence of pneumoperitoneum on the hepatic and renal functions and the
release of pro-inflammatory cytokines in the endotoxemia model induced by lipopolyssacharide from Escherichia coli. ABCD Arq Bras Cir Dig
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ABSTRACT - Background — Videosurgery can bring complications with it’s manipulation and among them the hyperpression into the abdominal

cavity is important factor. Aim - To analyze the pneumoperitoneum effects in an endotoxemia experimental model caused by lipopolyssacharide.
Method - Thirty-two Wistar rats were utilized, from which blood was collected 24 hours prior to the experiment for the initial evaluations of the
renal function, the hepatic function and the endotoxic state (total counts and differential of leukocytes, platelet count and dosages of lipopolys-
sacharide, TNFa, IL6). The rats were then separated into four groups of eight: control groups inoculated with lipopolyssacharide (10 mg/kg via
intraperitoneum) and kept for four and 11 hours (C-LPS4 and C-LPS11). Group C-PP, control of pneumoperitoneum by carbon dioxide at 10 mmHg
for one hour and kept under observation for six hours. Experiment group (E) in which the rats were inoculated with 10 mg/kg of lipopolyssacharide
via intraperitoneum and after four hours were submitted to pneumoperitoneum by carbon dioxide at 10 mmHg for one hour and kept under observa-
tion for six hours. At the end of these periods, blood samples were collected for the same initial evaluations. The T-student method was utilized for
statistical comparisons of results, with a significance level of 0.05. Results - Compared to the initial values and the control groups, Group E had
higher values in the renal function tests (creatinine=0.85 =+ 0.24 and urea=106.38 + 37.61 mg/dL). In the hepatic function tests, there were higher
values in the dosages of direct bilirubin (0.34 £ 0.09mg/dL), ALT (390,38 + 351.88) and TAP (17.01 £ 2.18). The endotoxic state was confirmed
by the dosages of IL6 (36.0 + 11.23 pg/mL), TNFa (518.36 +203.39 pg/mL) and by the hematological alterations: reduction of platelets, increased
leukocytes and band neutrophils and the detection of circulating endotoxin (0.21 £+ 0.08 UE/mL). Conclusion - Pneumoperitoneum by carbon diox-
ide induces increase of TNFa, IL6, worsens the hepatic and renal function in the experimental endotoxemia model induced by lipopolyssacharide.

HEADINGS - Rats. Pneumoperitoneum. Carbon dioxide. Sepsis. Lipopolyssacharide. Tumor necrosis factor-Alpha. Interleukin 6.
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