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ESPLÊNICO EM RATO

DISTRIBUTION OF ESCHERICHIA COLI IN MONONUCLEAR PHAGOCYTIC
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RESUMO: Objetivo: O auto-implante esplênico parece constituir a única alternativa para preservação de
tecido esplênico, após esplenectomia total. O objetivo deste trabalho foi analisar a depuração de Escherichia
coli pelos órgãos do sistema mononuclear fagocitário (SMF) após esplenectomia total e auto-implante
esplênico.Método: Utilizou-se um modelo experimental com ratos Wistar jovens e adultos, de ambos os
sexos,  submetidos a esplenectomia total e auto-implante esplênico. O método de avaliação foi a inoculação
intravenosa de suspensão de Escherichia coli marcada com tecnécio-99m. Analisou-se a captação desta
bactéria pelos órgãos do SMF e o remanescente bacteriano na corrente sangüínea. Resultados: Dentro de
cada grupo, não foi encontrado diferença entre animais jovens e adultos no que se refere à captação de
bactérias pelos órgãos do SMF. Na comparação entre os grupos verificou-se que o percentual médio de
captação pelo baço e pelo fígado de animais do Grupo-Controle foi maior que o dos auto-implantes. Embora
a captação de bactérias pelo baço de animais do Grupo-Controle tenha sido maior que o dos auto-implantes
esplênicos, o remanescente bacteriano no sangue não foi diferente. Animais submetidos a esplenectomia
total isolada apresentam maior remanescente de bactérias na corrente sangüínea que animais do Grupo-
Controle ou do grupo submetido a esplenectomia total combinada com auto-implante esplênico. Conclu-
são: Nossos resultados indicam que o auto-implante esplênico é eficaz na depuração de bactérias, em rato,
mediante a fagocitose por seus macrófagos, e não interfere na função de remoção bacteriana do fígado e do
pulmão.
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INTRODUÇÃO

Em 1952, King e Shumacker Jr. relataram
complicações infecciosas graves após a realização de
esplenectomias em cinco crianças com idade inferior

a seis meses, duas evoluindo para óbito.1  Esse traba-
lho é o marco da literatura para a comprovação da
associação entre esplenectomia e sepse. Contudo,
inicialmente, julgou-se que o risco seria restrito a crian-
ças. Diamond, em 1969, chamou a atenção para o
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que denominou de infecção fulminante pós-
esplenectomia (IFPE), uma entidade clínica distinta
de outras sepses ou bacteremias presentes em indiví-
duos com baço preservado, alertando para os riscos
da asplenia.2 Em 1973, Singer mostrou que o risco de
IFPE era muito maior que o imaginado previamente.
Enfatizou que a sepse, poderia surgir em qualquer
época após a cirurgia, tanto em adultos quanto em
crianças, e salientou que seu risco independia da indi-
cação para a esplenectomia.3

A partir desses trabalhos, diversas alternati-
vas para preservar a função esplênica passaram a
ser desenvolvidas, principalmente em pacientes com
lesão esplênica oriunda de trauma abdominal. Dentre
estas, encontram-se: tratamento conservador não-
operatório, ligadura ou embolizações arteriais, coagu-
lação com LASER ou eletrocoagulações, aplicação
de agentes hemostáticos tópicos, esplenorrafias (com
ou sem a utilização de redes sintéticas) e
esplenectomias parciais (quando puder preservar-se
o pedículo esplênico) ou subtotais (com preservação
apenas dos vasos esplenogástricos, nos casos em que
o pedículo vascular tiver que ser ligado). A retirada
completa do baço passou a ser aceita somente para
os casos em que há uma lesão extensa do órgão e de
seu pedículo, cirurgicamente incontrolável, ou para
doenças diretamente relacionadas à função esplênica
alterada.4-12

Em 1978, Pearson et al. verificaram a pre-
sença de função esplênica em crianças com tecido
esplênico espontaneamente implantado (esplenose),
após esplenectomias por trauma.13

Com base nos achados clinicopatológicos dos
implantes esplênicos espontâneos, o implante esplênico
autógeno heterotópico passou a ser considerado como
uma opção na tentativa de preservar as funções do
baço, nos casos em que fosse inevitável a sua retira-
da.4,14-17

O auto-implante esplênico parece constituir
a única alternativa para preservação de tecido
esplênico após esplenectomia total. O objetivo deste
trabalho foi analisar a depuração sangüínea da
Escherichia coli nos órgãos do sistema mononuclear
fagocitário (SMF) após esplenectomia total isolada ou
combinada com auto-implante esplênico.

MÉTODO

Este trabalho foi aprovado pelo Conselho de
Ética em Pesquisa Animal do Laboratório de Cirurgia

Experimental da Faculdade de Ciências Médicas da
Universidade do Estado do Rio de Janeiro. Todos os pro-
cedimentos seguiram, rigorosamente, a regulamentação
existente sobre experimentação com animais.18-19

Foram utilizados 90 ratos Wistar albinos, de
ambos os sexos. Os animais foram divididos em três
grupos: I - controle - sem manipulação cirúrgica;
II - submetidos a esplenectomia total isolada; e III -
submetidos a esplenectomia total combinada com
auto-implante esplênico. Cada um destes grupos foi
subdividido em dois subgrupos: A - 48 ratos jovens,
com peso variando entre 100 g e 150 g (grupo I -
cinco machos e nove fêmeas; grupo II - oito machos
e sete fêmeas; grupo III - cinco machos e 14 fême-
as); e B - 42 ratos adultos, com peso variando entre
250 g e 300 g (grupo I - quatro machos e dez fêmeas;
grupo II - seis machos e nove fêmeas; grupo III - oito
machos e cinco fêmeas). Os animais foram coloca-
dos em gaiolas apropriadas, máximo de cinco por
gaiola, e receberam ração própria para ratos e água
ad libitum.

Após jejum de seis horas, os animais foram
submetidos a anestesia inalatória com halotano,
tricotomia abdominal, anti-sepsia com iodopovidine e
colocação de campos operatórios. Através de
laparotomia mediana supra-umbilical, procedeu-se à
esplenectomia total. No grupo submetido a auto-im-
plante esplênico, o baço, após pesagem, foi seccionado
transversalmente em cinco fatias, cada uma com cerca
de 2 mm de espessura. As secções esplênicas foram
implantadas no omento maior, mediante sutura contí-
nua, com fio de ácido poliglicólico 4-0. Os pontos fo-
ram dados alternadamente, no omento e no tecido
esplênico, para que houvesse interposição de tecido
omental entre as fatias esplênicas. A laparorrafia foi
realizada com sutura contínua, em dois planos (plano
peritonioaponeurótico e pele), com fio de ácido
poliglicólico 3-0.

Utilizou-se a linhagem de Escherichia coli
AB1157, marcada com tecnécio-99m (Tc-99m), sob
a forma de pertecnetato de sódio (Tc04Na), a partir
de técnica previamente descrita.20,21 Obteve-se
percentual de marcação de bactérias superior a 95%
e concentração bacteriana correspondente a 108 uni-
dades formadoras de colônias (UFC).

Após 16 semanas do início do experimento,
sob anestesia inalatória com halotano, realizou-se
tricotomia cervical e abdominal nos animais, e anti-
sepsia com iodopovidine. Através de cervicotomia
transversa direita, dissecou-se a veia jugular interna,
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e inoculou-se a suspensão contendo Escherichia
coli marcada com Tc-99m. Depois de 20 minutos
da inoculação, os animais foram mortos, com dose
letal de halotano, e submetidos a toracolaparotomia
mediana. Seccionou-se a veia cava caudal, provo-
cando sangramento intra-abdominal que resultou na
formação de um coágulo sangüíneo. Procedeu-se
à retirada do fígado, pulmão e baço ou auto-im-
plante esplênico , assim como do coágulo sangüíneo,
que foram pesados e colocados em tubos apropria-
dos para contagem radioativa em cintilômetro para
raios gama.

Para efeito de cálculo, utilizou-se um padrão
de dose, contendo o mesmo volume e a mesma ativi-
dade da suspensão de Escherichia coli marcada com
Tc-99m inoculada nos animais. A contagem do pa-
drão foi considerada como 100% de radioatividade
inoculada nos animais. O percentual de captação de
cada amostra foi calculado pela fórmula:

                            cpm da amostra
% de captação =                              x 100
                               cpm padrão

Levando-se em consideração a massa de fí-
gado, pulmão, baço ou auto-implante e do coágulo
sangüíneo, o percentual de captação por grama de
tecido, foi calculado pela fórmula:

% de captação de cada tecido
% de captação / g =

massa de cada amostra (g)

 O percentual de captação de cada órgão
(massa total) foi calculado pela fórmula:

% de captação do órgão =
% de captação / g  x  massa total do órgão (g)

Durante as laparotomias para retirada dos
órgãos, em dez ratos jovens e dez adultos, colheu-se
1,0 ml de sangue da veia cava caudal, que foi coloca-
do em tubo de ensaio e deixado em repouso por 24
horas. Esses tubos foram centrifugados, para total
individualização de soro e coágulo. Os coágulos fo-
ram pesados, observando-se que, em média, cada
mililitro de sangue resultou em 0,49065 g de coágulo,
em ambos os subgrupos. Como um rato de 250 g tem
16 ml de sangue, equivale dizer que o volume total de
sangue circulante nesse mesmo rato resulta em 7,8504

g de coágulo.22 Mediante a massa de coágulo, calcu-
lou-se o percentual de captação de todo o sangue de
cada animal.

Normalizou-se a distribuição de bactérias
captadas, assumindo-se que fígado, pulmão e baço ou
auto-implante, acrescidos do sangue (bactérias rema-
nescentes na corrente sangüínea), respondem pela
totalidade da captação (100%).

As análises estatísticas visaram a compara-
ção do comportamento dos grupos e subgrupos de
animais, no que tange à captação de bactérias
marcadas com Tc-99m pelo fígado, pulmão e baço ou
auto-implante, bem como do remanescente bacteriano
na corrente sangüínea. O teste t de Student foi apli-
cado a pares de grupos e subgrupos de animais. Fo-
calizando as variações na captação de bactérias no
fígado, pulmão, baço ou auto-implante, e sangue, utili-
zou-se ainda modelos de regressão linear múltipla.
Nesses modelos explorou-se os efeitos independen-
tes do peso final, faixa etária e sexo dos animais, bem
como da esplenectomia total e do auto-implante
esplênico, comparados ao grupo controle. Também
considerou-se a possibilidade de o sexo dos animais
modificar o efeito do peso final pela inclusão de um
termo de interação dessas variáveis. O nível de
significância considerado foi de 5%.23

RESULTADOS

A tabela 1 mostra a análise descritiva dos
percentuais de captação de bactérias. A análise com-
parativa entre animais jovens e adultos, dentro de cada
grupo, mostrou não haver diferença nos percentuais
de captação de bactérias pelos órgãos do SMF. As
únicas exceções foram observadas na comparação
de animais jovens e adultos submetidos a auto-implante
esplênico, no que se refere à captação pelo fígado e
pulmão: o percentual de captação hepática em ani-
mais jovens foi maior que em animais adultos
(p=0,0081) e, em contraposição, a captação pulmo-
nar em animais adultos foi maior que em animais jo-
vens (p=0,0072) (Tabela 2).

A comparação entre os grupos, consideran-
do animais jovens ou adultos, separadamente, é apre-
sentada na Tabela 3. No que tange ao remanescente
bacteriano no sangue, ele foi maior no grupo
esplenectomizado. Por outro lado, não houve diferen-
ça entre a bacteremia dos animais do Grupo-Controle
e a dos submetidos a auto-implante. O percentual
médio de captação pelo baço e pelo fígado de animais
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do Grupo-Controle foi maior que o dos auto-implan-
tes, tanto em animais jovens (p<0,0001) quanto adul-
tos (p=0,0026). Entretanto, a captação pelo pulmão
foi maior no grupo com auto-implante esplênico do
que no Grupo-Controle.

Nos modelos de regressão linear múltipla,
para animais jovens e adultos, separadamente, ob-
servou-se que, nos adultos, o grupo com auto-im-
plante apresentou captação maior pelo pulmão
(p=0,0114) e menor pelo fígado (p=0,0176). Tam-
bém observou-se que fêmeas jovens apresentaram
menor captação pelo pulmão que fêmeas adultas
(p=0,0218). A captação de bactérias pelo auto-im-
plante foi menor que a do baço, tanto ao considera-
rem-se todos os ratos (p<0,0001), quanto ao consi-
derarem-se somente ratos jovens (p<0,0001) ou adul-
tos (p=0,0620).

Tabela 1 - Análise descritiva dos percentuais de captação de Escherichia coli, por animais jovens e
adultos, nos grupos controle (I), com esplenectomia total isolada (II) e esplenectomia total combinada
com auto-implante esplênico (III).

Grupos Animais jovens Animais adultos

Fígado Pulmão Baço Sangue Fígado Pulmão Baço Sangue

I Média 77,2551 17,6436 2,5126 2,5887 78,4926 16,4909 2,2901 2,7264
DP 4,6719 3,8343 0,7999 1,5226 3,8810 4,2204 0,8773 0,9827

II Média 77,3743 18,3786 - - - 4,2471 75,9407 19,0428 - - - 5,0165
DP 5,3058 4,6277 - - - 2,1774 3,2519 3,4521 - - - 1,7609

III Média 79,0740 16,5384 0,9427 3,4449 75,2450 20,5706 1,2474 2,9370
DP 3,7779 3,6441 0,7596 1,7574 3,7139 4,2213 0,7284 1,2906

DP - Desvio padrão

DISCUSSÃO

O auto-implante esplênico em animais jovens
parece propiciar melhor regeneração morfológica e
maior recuperação da atividade funcional que em adul-
tos.24-26 Essa foi a razão para realizar-se o mesmo
experimento com animais em duas faixas etárias, jo-
vem e adulta. Quanto mais jovem o animal, maior a
sua capacidade de regeneração tecidual, o que pode
explicar a melhor recuperação funcional do implante
esplênico autógeno nesses animais.25,26

Utilizamos a linhagem selvagem de
Escherichia coli AB1157, por fazer parte da flora
intestinal normal, em humanos, e por ser responsável
por cerca de 12% dos casos de IFPE.3 Essas bacté-
rias gram-negativas predominam nas infecções em
pacientes esplenectomizados idosos e debilitados por

Tabela 2 - Comparação entre subgrupos de animais (jovens - A vs. adultos - B), em um mesmo grupo,
pelo teste t de Student - valores de p.

Subgrupos Fígado Pulmão Baço ou Sangue
auto-implante

IA - IB 0,4527 0,4562 0,4895 0,7783
IIA - IIB 0,3799 0,6593 - - - 0,2964

IIIA - IIIB 0,0081* 0,0072* 0,2662 0,3811

* Diferença significativa
I -   Grupo-Controle
II -  Esplenectomia total isolada
III - Esplenectomia total combinada com auto-implante esplênico
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doenças crônicas. Para estudo da resposta à
inoculação de bactérias gram-negativas, a via
intravenosa parece mimetizar melhor a situação clíni-
ca, visto que a sepse devido a essas bactérias é pro-
veniente do sistema digestório e não do respiratório.

Já foi mostrado que a presença de tecido
esplênico remanescente funcionante in situ propicia
melhor depuração sangüínea de Escherichia coli, em
ratos e coelhos.11,27 Contudo, ainda não havia sido
avaliada a depuração sangüínea dessas bactérias
gram-negativas, não-encapsuladas, pelos órgãos do
sistema mononuclear fagocitário (SMF), em ratos
submetidos a esplenectomia total isolada ou combina-
da com auto-implante esplênico.

De acordo com a literatura, o baço é respon-
sável por 25% a 30% da depuração sangüínea reali-
zada pelo SMF. 8,26,27 Tais estudos, realizados em sua
maioria com substâncias coloidais, não foram com-
provados pelos resultados do presente trabalho, con-
duzido com bactérias. A participação dos órgãos do
SMF na fagocitose de bactérias difere da verificada
com substâncias coloidais. O fígado é o órgão com
maior capacidade de depuração sangüínea, tanto de
colóide quanto de bactérias. Em seguida, o baço re-
move mais substâncias coloidais, enquanto o pulmão
é órgão que mais depura bactérias do sangue.

Poder-se-ia especular que o maior índice
fagocitário pulmonar se deva ao fato de a bactéria ter
sido inoculada pela veia jugular interna, permitindo,
assim, que o primeiro contato com os principais ór-
gãos do SMF ocorra no pulmão. Dessa forma, os

macrófagos pulmonares exerceriam maior ação, por
entrarem em contato com um grande inóculo
bacteriano que ainda não passou pelo fígado e pelo
baço. Não encontramos dados na literatura que mos-
trem o baço como primeiro órgão de contato com a
bactéria. Para que tal ocorra, a bactéria deve ser ino-
culada na aorta torácica, permitindo que alcance, si-
multaneamente, baço e fígado.

A captação de bactérias pelo baço de ani-
mais do Grupo-Controle foi maior que o dos auto-
implantes esplênicos, tanto para ratos jovens quan-
to para adultos, embora nesses últimos essa dife-
rença seja menor. Da mesma forma, na compara-
ção entre animais esplenectomizados e aqueles sub-
metidos a auto-implante esplênico, em ambos os
sexos, ratos adultos esplenectomizados apresenta-
ram maior remanescente bacteriano no sangue,
enquanto com os jovens não ocorreu diferença.
Ainda que possam refletir características específi-
cas da amostra analisada, esses achados sugerem
que, em animais adultos, com maior massa esplênica
regenerada, a atividade fagocitária seja maior que
em jovens.

No presente estudo, animais com implante
esplênico autógeno apresentaram melhor função
fagocitária dos órgãos do SMF que os esplenectomizados,
com diminuição do remanescente bacteriano no sangue,
comprovando melhor função depuratória.

Diversos trabalhos têm mostrado que o auto-
implante esplênico é um procedimento simples e que
não se associa a grandes complicações. Sua utiliza-

Tabela 3 - Comparação entre subgrupos de animais (jovens - A vs. adultos - B), nos três grupos, pelo
teste t de Student ( valores de p).

Subgrupos Fígado Pulmão Baço ou Sangue
auto-implante

IA - IIA 0,9494 0,6465 - - - 0,0257*
IA - IIIA 0,2255 0,4060 0,0000* 0,1539
IIA - IIIA 1,2834 0,2034 - - - 0,2429
IB - IIB 0,0649 0,0851 - - - 0,0002*
IB - IIIB 0,0359* 0,0189* 0,0026* 0,6360
IIB - IIIB 0,6015 0,3017 - - - 0,0016*

* Diferença significativa
I -  Grupo-Controle
II -  Esplenectomia total isolada
III - Esplenectomia total combinada com auto-implante esplênico
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ção possibilita a recuperação de diversas funções do
baço e pode levar a possíveis benefícios em huma-
nos.4,14,15 Nossos achados sugerem que o auto-im-

plante esplênico preserva a função fagocitária do baço
e propicia proteção contra a sepse por Escherichia
coli, em rato.

ABSTRACT

Background: Splenic autotransplantation seems to be the only alternative for the preservation of
splenic tissue, after total splenectomy. The present study was perfomed  to analyze Escherichia coli
depuration by mononuclear phagocytic system organs after total splenectomy and splenic
autotransplantation. Methods: We utilized an experimental model including young and adult Wistar
rats, of both sexes, submitted to total splenectomy and splenic autotransplantation. The evaluation
method was intravenous inoculation of a suspension of Escherichia coli labeled with technetium-99m.
We analyzed bacteria uptake by mononuclear phagocytic system organs and bacteria remnant in the
bloodstream. Results: There was no difference between young and adult animals in bacteria uptake by
mononuclear phagocytic system organs. The mean percentage  uptake by spleen and liver of animals
in the control group was higher than that observed for animals with splenic implants. However,
bacteria uptake in the lung was higher in the splenic implant group than in the control group.
Although spleen bacteria uptake in the control group animals has been higher than that of animals in
the splenic implant group, the remnant bacteria in the bloodstream was similar. Animals submitted to
isolated total splenectomy showed higher bacteria remnant in the bloodstream than animals of the
control group or the group submitted to total splenectomy combined with splenic autotransplantation.
Conclusion: Our results indicate that autogenous splenic implant is efficacious in bacteria depuration
in rats, by means of their macrophages phagocytosis. In addition, it does not modify bacteria removal
function of liver and lung.

Key Words: Spleen; Sepsis; Splenectomy; Phagocytosis; Escherichia coli; Rats, wistar.
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