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RESUMO - Ogjemivo. Estudar o efeito da esplenectomia na infec-
cdo intra-abdominal com bactérias da flora enteral, liberadas
para a cavidade abdominal através de uma lesao induzida no célon
de ratos Wistar.

Méropos. Foram utilizados 64 animais, sendo 20 do Grupo
A, (normais sem sutura da lesao), 22 do Grupo A, (normais com
sutura da lesao) e 22 do Grupo B (esplenectomizados e com
sutura da lesao). Os animais foram submetidos a laparotomia
mediana e a inducao da peritonite intra-operatoria foi obtida
através de lesao do colon previamente distendido pela intro-
ducdo de uma sonda naso-gastrica via retal e injecao de 2 ml
de soro fisioldgico. Foram realizados exames bacterioldgicos
de lavado abdominal obtido por swab esterelizado e exame
microscopico de segmento suturado do cdlon de amostras
obtidas dos grupos A, e B com 48hs, 96hs e 12 dias de pos-
operatorio. Todos os animais foram submetidos a necropsia

por ocasiao do obito ou no 12°. dia de pos-operatorio quando
os sobreviventes foram sacrificados.

ResuLtapos. Agentes bacterianos semelhantes foram encontra-
dos nos trés grupos: E.coli (100%); Enterococcus faecalis (97%); P.
mirabilis (90%); Klebsiela pneumoniae (70%); Citobacter freundi
(70%) e Enterobacter aglomerans (63%). O exame microscopico
revelou menor reacao inflamatoria no grupo esplenectomizado. A
causa da morte na maioria foi peritonite nas primeiras 96hs. Houve
alto indice de significancia de mortalidade entre os animais do
Grupo B (80%) em relagao ao Grupo A, (sem mortalidade) e em
relagao ao Grupo A, (35%).

ConcLusio. Houve alto indice de significancia de mortalidade
em vigéncia de peritonite nos animais esplenectomizados em rela-
¢ao aos animais que nao foram esplenectomizados.

Unirermos: Esplenectomia. Célon. Peritonite. Mortalidade.

INTRODUGAO

Muito se tem relatado a respeito da atua-
¢do do bago na defesa do hospedeiro. O bago,
juntamente com os linfonodos, sdo os princi-
pais locais para a iniciacdo de grande parte da
resposta imune primdria e para a ativagao de
linfécitos B com conseqiiente producdo de
anticorpos'. A funcdo fagocitaria do baco, faci-
litada pela filtracdo lenta do sangue através dos
corddes esplénicos permitindo contato das
células fagocitdrias com as particulas e bacté-
rias, tem sido estudada por varios autores que
demonstraram o papel do clareamento exer-
cido por este érgao, principalmente na ausén-
cia de anticorpo especffico?, O baco é o maior
responsavel pela producao de Tuftsin, uma
gamaglobulina que exerce importante papel
estimulador da atividade dos neutrdfilos °.
Além disso, importantes opsoninas sao sinteti-
zadas no bago e a auséncia deste diminui a
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opsonizacao, dificultando a fagocitose >. Ob-
servou-se que, apds o quinto dia da esplenec-
tomia, ocorre uma leucocitose fisiologica e
que uma relacdo entre plaquetas/leucécitos
menor que 20 estd altamente associada a
septicimia’. Wolf et al (1999)° constataram
uma diminuicao de linfocitos T bem como de
CD4 e CD45RO em pacientes submetidos a
esplenectomia por trauma, fato que sugere um
importante papel do bago na geragdo, manu-
tencao e diferenciacdo dos linfocitos T e seus
precursores. Durante as duas Gltimas décadas,
varias publicacdes revelaram resultados que
indicam altos indices de complicacdes infec-
ciosas precoces ou tardias, bem como indices
importantes de dbitos decorrentes das altera-
coes determinadas pela auséncia do bago.
Apesar de existirem trabalhos que correla-
cionam infeccdo ao estado asplénico e suas
complicagdes, existem poucos estudos pros-
pectivos comparando a infec¢ao em pacientes
que foram submetidos a esplenectomia e em
individuos com baco preservado®.

Este estudo teve por objetivo avaliar a in-
fluéncia da esplenectomia na morbimortalidade

de ratos Wistar, acompanhando a evolu-
cdo da infeccdo intra-abdominal com bac-
térias daflora enteral liberadas para a cavi-
dade abdominal através de uma lesdo
induzida no célon.

MEtopos

Foram utilizados 64 ratos da raca Wistar
com idade e peso homogéneos, assim distri-
buidos: 20 ratos sem sutura de lesdo induzida
no colon (Grupo A ), 22 ratos com sutura
de lesdo (Grupo A,) e 22 ratos com esple-
nectomia + sutura (Grupo B).

Apos inducdo anestésica via intra-peri-
toneal de solugdo a 10% de Hidrato de Cloral,
foi feita abertura abdominal de 5 cm. Aindugao
da peritonite intra-operatéria foi obtida atra-
vés de lesdo do cdlon, o qual foi previamente
distendido pela introducdo de uma sonda naso
gastrica SNG n°_| 2, marcada a 5 cm da extre-
midade distal e introduzida via retal e injecao
de 2 ml de soro fisioldgico. A lesao do célon foi
feita a tesoura com 0,5¢m no sentido transver-
sal, a 5¢cm da borda anal. Tal procedimento
propiciou grande contaminagdo da cavidade
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abdominal. Nos animais do Grupo A, ndo foi
feita a sutura da ferida do cdlon e nos animais
dos Grupos A, e B, a rafia do célon foi feita em
plano Unico (total) através de trés pontos sepa-
rados com polidactina. Os animais do Grupo B
foram submetidos a esplenectomia antes da
lesdo do célon. Para tanto, o baco foiluxado da
cavidade abdominal e os vasos da arcada

esplénica foram pincados e seccionados em
trés segmentos e, em seguida, feita a ligadura.
Em todos os animais, o fechamento da parede
abdominal foifeito em dois planos sendo usado
fio de polidactina em sutura continua.

No momento da indugdo da lesdo
colénica, foram coletadas amostras do lavado
coldnico (por swab esterelizado) para exames
bacterioldgicos. Do segmento suturado de
cdlon foram obtidas amostras de material para
exames histopatologicos apds 48 horas, 96
horas e |2 dias do procedimento cirlrgico.
Por ocasido do dbito espontaneo ou sacrificio
no 12° dia de pds-operatorio, foi feita
necropsia de exame macroscopico dos érgaos
das cavidades abdominal e tordcica.

Para a andlise estatistica foi utilizado o
software Epi-Info. Os resultados foram apre-
sentados em freqUéncias e percentuais e o
nivel de significincia adotado foi de 5%. Dife-
rencas entre os grupos foram avaliadas pelos
testes exato de Fisher ou de Qui-quadrado
com correcdo de Yates, quando apropriados.

O trabalho teve seu projeto previamente
aprovado pela Comissdo de Etica em Pesquisa
do Centro de Ciéncias e Bioldgicas e da Saude
da PUC-PR.

ResuLTADOS

Os resultados dos exames bacteriologicos
revelaram que os agentes bacterianos libera-
dos na cavidade abdominal por ocasido da
ferida no cdlon foram diversificados e intensos
quando isolados (Tabela I). Nao foram encon-
tradas diferencas significativas entre os grupos.

A andlise microscopica de segmentos do
cdlon realizada evidenciou que, com 48 ho-
ras de pds-operatério, havia edema discreto
na sub-mucosa do Grupo B e acentuado na
sub-mucosa do Grupo A,. Apos 96 horas de
evolucdo, no Grupo B isto praticamente ndo
existiu e no Grupo A, ainda foi observado,
porém de forma discreta. A serosa apre -
sentou, com 48 horas de evolugdo, densa
exudagdo neutrofilica no Grupo A, e, no
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Tabela | - Prevaléncia das espécies bacterianas isoladas nas amostras de lavado colonico intra-operatdrio

Espécies bacterianas Grupo A Grupo A, Grupo B Valor
isoladas (normal (normal (esplenectomizados) de p*
semsutura)  com sutura)

Escherichia coli 100% 100% 100% ns

Enterococcus faecalis 100% 90% 100% ns

Proteus mirabilis 90% 90% 90% ns

Citrobacter freundii 70% 70% 70% ns

Enterobacter aglomerans 60% 70% 60% ns

Klebsiella pneumoniae 70% 70% — —

Klebsiella oxytoca 70% — 70% —
(*) Teste de qui quadrado

Tabela 2 - Resultados da analise macroscopica
Variaveis Grupo  Grupo Grupo Valor de p
A A B Grupo A xGrupoA,  Grupo A, x Grupo B

Obito 35% %  80% 0,0042 <0,00012
Distensao abdominal 35% 0% 80% 0,0042 <0,00012
Abscesso na parede 25% 0%  10% ns’ ns’
Abscesso intra-abdominal 45% 5% 5% ns? ns’
Liquido na cavidade abdominal  35% 0%  80% ns’ <0,00012
Peritonite difusa 35% 0% 80% 0,0042 <0,00012
Distensdo de alcas 35% 5%  80% 00218 <0,00012
Alteragbes no torax 15% 0% 10% ns’ ns’

Grupo A, normal sem sutura; Grupo A,: normal com sutura; Grupo B: esplenectomizados

(*) Teste exato de Fisher
(2) Teste de qui quadrado

Grupo B, foi encontrada moderada quantida-
de de polimorfonucleares. Apds 96 horas, a
serosa ainda apresentava edema e exudacao
neutrofilica no Grupo A,, enquanto que no
Grupo B foram evidenciados poucos macré-
fagos e moderada quantidade de polimorfo-
nucleares, linfdcitos e plasmdcitos. A mucosa,
em todas as avaliagdes, apresentava-se inte-
gra em ambos os grupos. Na fase tardia, com
|2 dias de pos-operatério, no Grupo A
foram encontrados macréfagos que se esten-
diam a toda espessura da parede do clon

e, no Grupo B, estes ndo foram visualizados.
Ainda neste grupo, havia ulceracdes da

mucosa que se estendiam até a serosa,

enquanto que no Grupo A as ulceragoes
existentes ndo eram tdo profundas e havia
presenca de reepitelizagdo. Neste momento
do experimento, ndo foram encontradas
outras diferencas no padrao microscdpico
dos dois grupos avaliados. Em ambos, foram
observados fibrose, infiltrado de linfocitos,
plasmdcitos, macréfagos e polimorfunucleares
que se estendem a toda espessura da parede
e hiperplasia linféide na sub-mucosa.

Na andlise macroscépica dos animais, as
varidveis observadas foram 6bito, presenca
de distensdo abdominal, abscesso na parede,
abscesso intra-abdominal, liquido na cavi-
dade abdominal, peritonite difusa, distensao
de alcas e alteracdes no térax. Os resultados
descritivos e das comparagbes entre os
grupos sdo apresentados na Tabela 2.

A causa da morte dos animais do Grupo B
foi, para a maioria, a peritonite difusa ja nas
primeiras 96 horas de pds-operatorio, sendo
que ndo foram observadas deiscéncias das
suturas do clon nestes animais. Quando com-
parada a viabilidade dos animais nos Grupos A,
e B, os resultados demonstraram diferenca
significativa na mortalidade (p=0,0105). Nao
houve diferenca no indice de deiscéncia de
sutura entre os grupos estudados, sendo en-
contrado apenas 4,7% de deiscéncia entre os
animais. Evidenciou-se, ainda, a grande capaci-
dade de bloqueio da ferida do célon, principal-
mente pela bexiga, vesicula seminal e intestino
delgado. Nos Grupos A, e A, nos quais houve
maior nimero de sobreviventes, observou-se
incidéncia de 50% e 40% de abscessos,
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respectivamente. Ja no Grupo B, foram encon-
trados apenas dois animais com abscessos,
pois o alto indice de mortalidade nas primeiras
96 horas ndo permitiu a formagdo de proces-
S0S supurativos.

Em relagdo a mortalidade, no Grupo A
foram observados sete dbitos, sendo dois em
24 horas, trés em 48 horas, um no 7°. dia e um
no 10°. dia. No Grupo B, ocorreram 16 bi-
tos, sendo um em 36 horas, trés em 48 horas,
seis em 72 horas, quatro em 96 horas, um no
6°. dia e um no 8°. dia.

DiscussAo

Na literatura encontra-se grande nimero
de publicagbes sobre a fungdo imunolégica e
hematolégica do baco tanto no campo expe-
rimental como no campo clinico’®., Em am-
bos os tipos de estudo, apesar da maioria dos
autores conclufrem que a esplenectomia
acarreta uma diminuicdo da defesa imuno-
l6gica, ainda existem divergéncias de resulta-
dos e, portanto, necessidade de mais estu-
dos’. AOPSI (overwhelming post-splenectomy
infection ou septicemia grave pds-esple-
nectomia) € uma situagdo clinica observada
por varios autores'”.

Nesta pesquisa, o rato foi o animal escolhi-
do por apresentar facilidade de manuseio e,
principalmente, por apresentar flora bacte-
riana intestinal mista semelhante a do homem.
Optou-se por induzir a peritonite através de
lesdo traumdtica do cdlon pois, desta forma, a
situagao vivenciada no atendimento emer-
gencial de trauma abdominal com comprome-
timento esplénico associado ao risco de peri-
tonite por contaminagdo da cavidade com es-
pécies bacterianas aerdbicas da flora ente-
rica pode ser mais bem simulada. Néo foi
encontrado na literatura relato de outro expe-
rimento que tenha usado este procedimento.
Em relagdo aos resultados de mortalidade,
Weistein et al. (1975)"", num estudo com ra-
tos, em que aindugdo da peritonite se deu por
inoculagdo de fezes do préprio animal na cavi-
dade abdominal, observaram 37% de 6bitos e
abscessos desenvolvidos em todos os animais
sobreviventes (63%). Neste estudo, a morta-
lidade obtida no Grupo A foi semelhante
(35%), porém, um percentual menor de ani-
mais desenvolveu abscessos (45%). Mous-
toukas et al. (1984)'? induziram peritonite em
ratos atraves de inoculagao de fezes humanas
na cavidade abdominal e observaram o indice
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de mortalidade de 70% no grupo que foi
submetido s6 a laparotomia e mortalidade de
95% no grupo no qual foi realizada a esple-
nectomia, sugerindo que a peritonite por
inoculacao de fezes humanas em ratos tem alto
potencial de viruléncia.

Os resultados da pesquisa dos agentes
bacterianos aerdbicos presentes no lavado
colonico utilizado como indculo revelaram
semelhanca de espécies entre os trés grupos
de animais. Tal resultado era esperado, ja que
todos os animais tinham peso e idade semelhan-
tes e foram submetidos ao mesmo processo de
contaminagdo da cavidade peritoneal '*, fato
que torna os grupos comparaveis considerando
o objetivo do trabalho.

Pelo estudo microscépico, foi evidenciado
na fase inicial do experimento que, durante as
primeiras 96 horas de pds-operatério, houve
reacdo inflamatéria menos intensa no grupo de
animais esplenectomizados do que nos ani-
mais que tiveram o bago preservado. Edemas
da sub-mucosa foram observados tanto no
Grupo A, como no Grupo B, porém, de forma
discreta nos animais esplenectomizados e
acentuada nos animais normais. Ambos os gru-
pos apresentaram evolucao favordvel entre os
periodos de 48hs e 96hs, pois nesta Ultima
avaliagdo os animais do Grupo B j& ndo tinham
edemas e os do Grupo A, eram discretos,
Estes achados confirmam os resultados de
Franco et al. (1986)", que observaram em
estudo experimental em ratos a diminuicdo da
resposta inflamatdria aguda quando da ausén-
cia do bago. Os autores comentam que a
esplenectomia diminui a populagao de plaque-
tas jovens que tém maior capacidade funcional
que aqueles presentes no sangue periférico,
prejudicando assim a habilidade do organismo
de responder ao trauma. Na fase tardia
(12°. dia), quando foram estudados somente
0s animais que sobreviveram a peritonite, ndo
foram evidenciadas diferencas microscopicas
importantes entre os grupos.

No que diz respeito a abscessos, 0s
locais mais comuns de formagdo foram a
regido de sutura do cdlon, a parede abdo-
minal, inter-alcas e sub-hepadtico. Nao fo-
ram encontradas diferencas significativas
entre os grupos em relacdo a presenca de
abscessos na parede ou intra-abdominais e
em relacdo a alteragdes no térax. Quanto
2o liquido na cavidade abdominal, no Gru-
po A, hd menos presenca do que no Grupo

B. Os grupos diferem significativamente quan-
do comparados em relagdo a ocorréncia de
peritonite difusa e distensao de alcas. Como
principal resultado deste estudo, constatou-se
alta significancia na comparagdo da mortalida-
de do Grupo A, (0%) e do Grupo B (80%),
indicando a diminuigdo da resisténcia a perito-
nite dos animais que foram submetidos a
esplenectomia. Diferenca significante também
foi obtida quando a mortalidade do Grupo B foi
comparada a do Grupo A, (35%). Tais resulta-
dos levam a conclusdo de que os animais

esplectomizados ndo foram capazes de supe-
rar o processo de peritonite ocasionada pela
contaminagdo e que a auséncia do bago leva
mais a 6bito do que a auséncia de sutura na
lesdo. Nesses animais, o bago exerce funda-
mental papel na fabocitose e clareamento de
particulas. Sugere-se, com base nos resultados
deste estudo que, nos casos de trauma abdo-
minal em que haja lesdes associadas de cdlon
e bago ou qualquer outra situagdo de conta-
minagdo da cavidade abdominal, sejam feitas
todas as tentativas de preservacdo do baco.

Conlflito de interesse: nio ha.

SUMMARY

Erffects  oF
PERITONITIS  PRODUCED
INJURY: STUDY IN RATS

BackGrounD. Study the effects of sple-
nectomy on the intra-abdominal infection by
bowel flora, consequent to a colonic injury in
Wistar rats.

MeTHops. We used 64 animals, 20 for Group
A, (normal with colon lesion left open), 22 for
Group A, (normal with colon lesion sutured) and
22 for Group B (spleen removed). The animals
were submitted to a laparatomy through a
midline abdominal incision and peritonitis was
induced by a coloniclesion in the colon previously
distended with 2 ml of saline introduced in the
rectum. Bacteriological studies of the abdominal
wash obtained with a sterilized swab and
microscopic studies of samples of the segment of
the sutured colon obtained at 48hrs, 96hrs and
onthe |2 post op day, were made in each group.
Al rats were submitted to an autopsy on the day
of death or on the |2th post op day when the
survivors were sacrificed.

ResuLTs. Similar bacteria were found in the
three groups. E. coli (100%); Enterococcus
fecalis (97%); Klebsiela pneumoniae (70%);

SPLENECTOMY ON
BY A COLONIC
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Citrobacter freundi (70%) and Enterobacter
aglomerans (63%). In the first 96 hours the rats
without spleen had a lesser inflammatory
reaction when compared to the group with
spleen. The leading cause of death was
generalized peritonitis in the first 96 hours. There
was a significant statistical difference in the
mortality rate between Group B (80%), Group
A, (no mortality) and Group A, (35%).
CoNcLusion. There was a significant statistical
difference in the mortality rate caused by
peritonitis between the groups with splenectomy
when compared to the group with no
splenectomy. [Rev Assoc Med Bras 2004;
50(3): 268-71]

Ker worps: Splenectomy. Colon. Peritonitis.
Mortality.
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