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RESUMDPO

Objetivo: avaliar a cicatrizacdo natural do diafragma de ratos que sofreram um ferimento penetrante extenso a direita. Méto-
dos: os animais sofreram uma lesdo penetrante extensa no diafragma direito. A amostra foi composta por 40 animais. As varidveis
estudadas foram peso inicial e em 21 dias de operados; cicatrizacdo do diafragma, nédo cicatrizacdo do diafragma e contetdo
herniado do abdome para o térax. Resultados: dez animais constituiram o grupo controle para o peso e 30 animais foram
operados. Dois animais morreram durante o experimento, sendo assim, 28 animais constituiram o grupo de operados; ocorreu a
cicatrizacao do diafragma em 15 animais (54%), outros 11 animais apresentaram hérnia diafragmatica (39%) e por fim em dois
animais observamos somente lesdo diafragmatica sem hérnia (7%). Analisando os 6rgaos herniados, encontramos o figado em
100% dos animais, seguido pelo omento em 77%; delgado em 62%; célon em 46%; estdmago em 31% e baco em 15%. Os grupos
controle e de cicatrizacdo do diafragma apresentaram acréscimo significativo de peso do momento inicial para o momento 21 dias
(p<0,001). O grupo nao cicatrizado nao apresentou alteracao de peso (p=0,228). Conclusdo: ha predominio da cicatrizacao
espontanea no diafragma a direita, os animais em que ndo houve a cicatrizacdo do diafragma nao aumentaram de peso, e o figado
foi 0 6rgao 100% presente na superficie diafragmatica em todos os ratos com cicatrizacdo ou nao do diafragma.

Descritores: Diafragma. Cicatrizacdo de Feridas. Diafragma/lesdes. Experimentacdo Animal.

INTRODUCAO

egundo o conceito atual, o musculo diafragmatico

lesado por um ferimento penetrante ou fechado, nao
cicatrizara. A teoria aceita descreve que existe uma dife-
renca entre a pressao negativa intratoracica e a positiva
na cavidade abdominal, impedindo a aproximacao das
margens lesadas. A prépria auséncia de repouso deste
musculo, constantemente contraindo e relaxando no pro-
cesso da respiracdo, também seria um fator de impedi-
mento de cicatrizagao espontanea. Alids, um dos princi-
pios da cicatrizacdo é o de manter as bordas da ferida
(qualquer que seja o tecido) unidas e em repouso. Por-
tanto é l6gico supor que ndo ocorre cicatrizacdo esponta-
nea do diafragma’.

Por outro lado, a partir de trabalho experimental
em ratos, pioneiro, realizado em 2001 e publicado em
2007, que demonstrou a possibilidade de cicatrizacdo do
diafragma, tanto do lado direito como do lado esquerdo,
de lesdes que comprometiam 5% da superficie
diafragmaética, inauguramos uma linha de pesquisa com
uma série de projetos experimentais para entender como
evolui uma ferida diafragmatica. Foi surpreendente que

neste trabalho pioneiro ocorreu cicatrizacdo espontanea
em 100% do lado direito e em 86% do lado esquerdo?.

De modo que, desde 2001, estamos desenvol-
vendo trabalhos experimentais no Departamento de Cirur-
gia da Santa Casa de S&o Paulo com o intuito de esclare-
cer este fendmeno, isto é, definir a histéria natural de um
ferimento diafragmatico. O estudo pioneiro nos mostrou
muito claramente que lesdes pequenas, 5% do diafrag-
ma, cicatrizam, portanto, desenhamos outros estudos se-
melhantes, porém com lesdes maiores para verificar se
também nestes casos ocorreria cicatrizacao.

Nosso objetivo foi avaliar macroscopicamente
a cicatrizacdo natural do diafragma de ratos apds um
ferimento perfurocortante de 30% do diafragma a direi-
ta.

METODOS

O estudo foi realizado na Unidade de Técnica
Cirargica Experimental (UTECE) do Departamento de Ci-
rurgia da Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa
de Séo Paulo (FCMSC-SP) e aprovado pela Comissdo de

1. Departamento de Cirurgia da Faculdade de Ciéncias Médicas da Santa Casa de Sao Paulo.
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Etica em Experimentacao Animal da FCMSC-SP, protoco-
lon®114/2005.

Utilizamos os animais Rattus norvegiccus allbinus
gue foram recebidos com cerca de 90 dias de vida, manti-
dos, para ambientacdo, em gaiolas coletivas por dez dias,
com densidade populacional de cinco animais por gaiola,
com acesso livre a dgua e a alimentos indicados para roe-
dores. Vigorou um ciclo claro-escuro de 12 horas (luz ace-
sa das 7 as 19 horas). As gaiolas foram higienizadas roti-
neiramente e forradas com maravalha autoclavada.

Apo6s ambientacdo, os animais foram mantidos
em jejum por dez horas antes do procedimento. Todos o0s
animais operados foram anestesiados por meio de aplica-
cdo intraperitoneal, utilizando uma solucdo de cetamina
na dose de 50mg/kg e cloridrato de xilazine na dose de
5mg/Kg. O animal foi entdo posicionado em decubito dorsal
sobre prancha operatéria com as patas fixas lateralmente.
A seguir realizou-se tricotomia e medidas de assepsia e
antissepsia com polivinilpirrolidona-iodo a 10% e da colo-
cacao dos campos operatérios. O animal sob anestesia foi
assistido do ponto de vista ventilatério com mascara de
pressdo positiva continua, adaptada, com tubo de borra-
cha a pressdo de 1,5kgf/cm? e positive end-expiratory
pressure (PEEP) de 2cm de H,0. O peso do animal foi afe-
rido por balanca convencional antes do procedimento ope-
ratorio, chamado de peso inicial. Apds a anestesia, os ra-
tos foram submetidos a incisdo laparotomica mediana, ini-
ciando no apéndice xifoide, com extensdo de 3cm, segui-
da pelo descolamento do espaco subcutaneo e abertura
da cavidade peritoneal na linha alba. Apresentou-se a por-
cao direita do diafragma, e a seguir foi provocada uma
lesdo perfurocortante com lamina de bisturi nimero 15. O
ferimento padronizado em 30% da superficie
diafragmaética?, iniciava-se na borda lateral diafragmatica
em sua insercdo costal. Apds a incisao inicial na porcao
diafragmatica costal, aguardamos o colabamento pulmo-
nar ipsilateral no intuito de ndo provocar lesées pulmona-
res. Prosseguia-se o ferimento até préoximo do centro
tendineo, sem inclui-lo. A sintese da parede abdominal foi
realizada por planos. Na aponeurose, o fechamento foi
continuo com proprileno 4.0, em chuleio e no tecido celu-
lar subcutaneo associado a pele utilizamos o mononylon
4.0 com pontos separados e invertidos. Os animais foram
assistidos até o final do efeito anestésico. Hidratados por
aplicacdo subcutanea com 5ml de solucdo salina 0,9%.
Quando bem despertos, foram devolvidos as suas gaiolas
individuais.

Apo6s o procedimento, os ratos foram mantidos
vivos durante 21 dias. Neste periodo os animais receberam
analgesia. Alimentacdo e dgua diariamente ad Libitum.
Apos 21 dias, os animais foram pesados. Depois foram
mortos de acordo com as normas internacionais de euta-
nasia de animais em laboratério. A seguir realizamos o
estudo necroscopico. Apds a abertura ampla das cavida-
des toracica e abdominal, anotamos a posicdo dos 6rgaos
abdominais como foram encontrados: se apenas na cavi-

dade abdominal ou identificados herniados para a cavida-
de toracica. Seguimos para o estudo do diafragma e ob-
servamos se este estava cicatrizado ou ndo, e a sua rela-
¢ao com o figado.

A amostra constituiu-se de 40 animais. Dez ani-
mais foram mantidos em baias coletivas, mas ndo foram
operados. Compuseram o grupo controle para o peso. Dois
animais foram excluidos da analise, pois morreram com
menos de 21 dias.

Para as variaveis qualitativas nominais calcula-
mos a distribuicdo da frequéncia. As varidveis quanto a
cicatrizacao foram: 1) Cicatrizacdo do diafragma; e 2) Nao
cicatrizacdo do diafragma (a- hérnia; e b- lesdo do diafrag-
ma sem hérnia). As varidveis quanto ao contetido herniado
do abdome para o térax foram: célon, intestino delgado,
omento, estdmago, baco e figado. As varidveis de relacao
do figado com a cicatrizacdo do diafragma foram: 1) Figa-
do aderido; e 2) Figado ndo aderido. As variaveis da rela-
¢ao do figado com a ndo cicatrizacdo do diafragma foram:
1) Figado aderido; e 2) Figado nao aderido.

Avariadvel quantitativa continua “peso corporal”
foi coletada em dois momentos, no pré-operatério, nome-
ado inicial, e na morte, nomeada 21 dias. Esta variavel foi
analisada descritivamente nos momentos relatados utili-
zando medidas de tendéncia central®. Para comparacao
dos grupos (controle, cicatrizacdo e ndo cicatrizacao) em
relacdo a varidvel continua peso, utilizamos a andlise de
variancia (ANOVA), desde que as suposicoes de normali-
dade dos dados e de homogeneidade de variancia fossem
satisfeitas. Tais verificacbes foram obtidas, respectivamen-
te, por meio de testes de Kolmogorov-Smirnov e Levene®.
No caso da diferenca entre grupos ser estatisticamente
significante ao nivel de confianca de 5%, utilizou-se o tes-
te de Turkey para comparacdes dois a dois. No caso de
alguma das suposicdes da ANOVA nao ser satisfeita, apli-
camos o teste nao paramétrico de Kruskal-Wallis. E com a
diferenca entre os grupos estatisticamente significante, uti-
lizamos entdo o teste de Mann-Whitney, com correcdo de
Bonferroni para comparacdes dois a dois®. Testes estatisti-
cos foram utilizados, como analise de variancia a um fator,
analise de variancia com medidas repetidas, teste de Dunn,
teste ndo paramétrico de Kruskal-Wallis para estudos de
diferenca significativa (adotado como significante p<0,05).

RESULTADOS

Foram analisados 40 ratos neste estudo. Dez
animais constituiram o grupo controle para o peso e 30
foram operados. Dois animais morreram, sendo entao a
mortalidade operatéria de 6%. Portanto, neste estudo,
analisamos 38 animais e acompanhamos a evolucao da
ferida diafragmatica em 28 animais.

Ocorreu cicatrizacao espontanea do diafragma
em 15 animais (54%) (Figura 1), em 13 ratos (46%) nao
houve cicatrizacdo do diafragma (Figura 2). Destes 11 (39%)
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Na drea circundada hd uma cicatriz macroscépica do
mdusculo, por¢do com aspecto nacarado. Houve cica-
trizacdo completa.

Figura 1 -

apresentaram hérnia diafragmatica e em dois ratos nao
houve cicatrizacao diafragma nem hérnia (7%).

A média de pesos no momento inicial foi
221,13g, com desvio padrao (DP) de 13,17. No pos-opera-
tério (PO) 21, esta média aumentou para 233,63g, com
DP de 33,65. O peso minimo inicial foi 201g e, ap6s 21
dias, 115g. O peso maximo inicial foi 252g e no 21° PO, de
2764g. Avaliamos as medidas de resumo especificas para

Figura 2 -

A) Observamos a leséo diafragmatica em érea circundada.
Temos as visceras abdominais em um primeiro plano e,
através da lesao é possivel ver os arcos costais na cavidade
pleural. Neste grupo de animais nao foi observado visceras
abdominais na cavidade pleural. B) Em drea circundada
podemos notar o contelido da hémia diafragmatica for-
mada para a cavidade pleural, apontadas pelas setas com
presenca de um segmento hepatico e omento através da
lesdo. C) Nesta imagem observamos na érea circundada a
presenca da lesdo diafragmatica com suas bordas bem
separadas e por onde atravessa quase todo o intestino
delgado e grosso apontados pelas setas.

cada grupo evolutivo (Tabela 1). Tanto no grupo controle
guanto no grupo cicatrizacdo houve, aumento dos pesos.
No grupo nao cicatrizacdo, a média de pesos destes ani-
mais diminuiu. Verificamos que os grupos nao apresenta-
ram diferenca significativa em relacdo ao peso inicial
(p=0,952). No inicio do estudo, os grupos foram homogé-
neos quanto ao peso. Para a avaliacdo dos grupos em rela-
¢ao a variacao do peso, calculamos o delta percentual de
variacao [(peso final — peso inicial*100)] (Tabela 2).

Tabela 1 - Medidas para o peso (gramas) no momento inicial e no PO 21, segundo o grupo de evolucao da lesao.
Grupo Momento N Média DP Mediana Minimo Méaximo
Controle Inicial 10 220,00 11,67 219 204 243
21 dias 10 256,20 13,61 259 231 276
Cicatrizacao Inicial 15 221,67 15,85 219 201 252
21 dias 15 241,93 22,04 250 201 272
Nao cicatrizacao Inicial 13 221,38 13,19 220 205 246
21 dias 13 206,69 38,60 216 115 250

N= numero de animais
DP=desvio padréo

Tabela 2 - Medidas para a variacdo percentual do peso (gramas), segundo o grupo de evolucéo da lesdo diafragmatica.
Grupo N Média DP Mediana Minimo Méaximo
Controle 10 16,51 4,14 15,88 11,52 23,77
Cicatrizacao 15 9,22 8,25 9,83 -5,12 20,09
Nao cicatrizado 13 -6,26 18,62 -5,12 -49,56 13,88

N= ndmero de animais
DP=desvio padrao
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Foram identificados 13 ratos que nao apresenta-
ram cicatrizacdo do diafragma a direita. Encontramos em
100% dos animais, o figado com alguma porcao aderida
ao diafragma e/ou adentrando a cavidade toracica. Tam-
bém estavam aderidos: o omento em 77% dos ratos, del-
gado em 62%, o colon em 46%, o estomagoem 31% e o
baco em 15% dos animais.

Observamos, nos 15 animais com cicatrizacao
do diafragma, que o figado estava aderido a este musculo.
A mesma situacdo ocorreu nos 13 animais sem cicatriza-
cdo do diafragma. O figado aderiu em 100% dos animais
operados.

DISCUSSAO

E comum nos servicos de Emergéncias o atendi-
mento as pessoas vitimas de ferimentos por arma branca
ou projétil de arma de fogo na regido da transicdo
toracoabdominal. A grande ddvida que logo aparece a n6s
cirurgioes é: ha ou nao ferimento diafragmatico? Pois bem,
guando estes doentes sao sintomaticos, isto &, apresentam
peritonites, hemotoérax, evisceracoes, presenca de hérnia
diafragmética ou chegam com instabilidade hemodinamica,
fica facil a realizacao do diagndstico, pois todos estes do-
entes deverdo ter um tratamento adequado, inclusive a
laparotomia. E, nestes casos, faz-se o diagndéstico do
ferimento diafragmaético. Porém em 8% destes doentes
nao existem sintomas ou sao oligossintomaticos. Netas si-
tuacdes, principalmente se o orificio de entrada esté loca-
lizado no térax inferior, como ter certeza se ocorreu ou
nao lesdo diafragmatica? E claro que as condutas séo dife-
rentes, se ocorreu lesdo deste musculo, temos que sutura-
lo, portanto, é mandatério uma operacdo, caso nao exista
lesao diafragmaética, eventualmente o tratamento podera
ser 0 nao operatorio. A maioria dos autores diante desta
situacao prefere realizar uma laparoscopia ou toracoscopia
para ter certeza da ocorréncia ou ndo desta lesdo. Por en-
guanto nao existe qualquer exame de imagem que permi-
ta este diagnostico. E tem sido esta a nossa conduta, em-
bora existam estudos que afirmem que ndo ha chance de
cicatrizacdo espontanea’®. O diafragma deve ser sempre
suturado, portanto, hd necessidade da realizacdo
diagnostica.

A videocirurgia, embora um método pouco
invasivo, nao é isenta de complicacoes, de modo que, co-
mecamos a questionar da necessidade do diagnéstico de
certeza da lesdo diafragmatica. Sera que o diafragma nao
teria capacidade de cicatrizacdo espontanea? Se isto for
verdade, alguns doentes selecionados ndo precisariam pas-

sar por uma videocirurgia, mesmo que a suspeita de lesao
do diafragma fosse grande, especialmente se a lesao fosse
a direita e pequena, como a que é produzida por um
ferimento por arma branca.

Com estas ideias fomos ao laboratério, verificar
se em animais isto poderia ser uma verdade. Em 2001,
Perlingeiro et al. fizeram este primeiro estudo. Mostraram
gue lesdo pequena, 5% do musculo, tanto do lado direito
como do lado esquerdo, cicatriza espontaneamente, pois
isto aconteceu em 100% a direita e 86% a esquerda’.
Este foi um trabalho pioneiro na literatura internacional e
gue também originou a nossa linha de pesquisa.

Gamblin et al. desenvolveram um modelo de le-
sdo diafragmatica e formulou a hipoétese de que nem toda
lesao diafragmatica evoluiria para uma hérnia, sendo que
uma pequena lesdo penetrante no diafragma iria cicatrizar
espontaneamente’. Os animais foram acompanhados por
dez meses e 96% deles tiveram o diafragma cicatrizado.

Espada analisou a evolucéo inicial do processo
de cicatrizacdo do musculo diafragmatico, ap6s ferimento
perfurocortante ndo tratado operatoriamente, em ratos. A
lesdo diafragmatica sempre foi realizada do lado esquer-
do, com ferimento de 5mm. Os animais foram estudados
apos eutanasia entre 24 horas e sete dias, identificando-se
cicatrizacdo em 20% dos animais''. Goncalves provocou
lesbes de 30% em diafragmas de 40 ratos, somente a
esquerda, verificou que ocorreu cicatrizacao espontanea
em 7,5% dos animais, mesmo sendo, os ferimentos, a es-
querda’.

Outros autores''3 utilizaram suinos para estudar
a evolucao da lesao diafragmatica ndo tratada e conclui-
ram também gue nestes animais a cicatrizacao do muscu-
lo também foi possivel. De modo que, concluimos que pelo
menos em animais de laboratério, cicatrizacdo esponta-
nea de um ferimento diafragmatico é possivel. O figado
sempre esteve presente aderido ao diafragma ou colabo-
rando com a cicatrizacdo do mesmo e ainda os animais
em que ndo houve cicatrizacdo do diafragma apresenta-
ram diminuicdo do peso.

Concluimos que houve predominio da cicatriza-
cao espontanea no diafragma a direita, nos animais em
gue ndo ocorreu a cicatrizagcdo do diafragma, ndo aumen-
taram de peso, e o figado foi o 6rgao 100% presente na
superficie diafragmatica em todos os ratos com cicatriza-
¢do ou nado do diafragma.

Podemos entdo tratar um doente vitima de um
ferimento toracoabdominal, assintomatico sem opera-lo?
Acreditando que ocorrera cicatrizacdo espontanea? Ainda
ndo temos esta resposta’, embora alguns autores acredi-
tem que é possivel’1®,
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ABSTRACT

Objective: To evaluate the natural healing of the rat diaphragm that suffered an extensive right penetrating injury. Methods:
Animals were submitted to an extensive penetrating injury in right diaphragm. The sample consisted of 40 animals. The variables
studied were initial weight, weight 21 days after surgery, healing of the diaphragm, non-healing of the diaphragm, and herniated
abdominal contents into the chest. Results: Ten animals were used as controls for weight and 30 animals were operated. Two
animals died during the experiment, so 28 animals formed the operated group, healing of the diaphragm occurred in 15 animals
(54%), 11 other animals showed diaphragmatic hernia (39%) and in two we observed only diaphragmatic injury without hernia
(7%). Among the herniated organs, the liver was found in 100% of animals, followed by the omentum in 77 %, small bowel in 62 %,
colon in 46%, stomach in 31% and spleen in 15%. The control group and the diaphragmatic healing subgroup showed increased
weight since the beginning of the study and the 21 days after surgery (p <0.001). The unhealed group showed no change in weight
(p = 0.228). Conclusion: there is a predominance of spontaneous healing in the right diaphragm, animals in which there was no
healing of the diaphragm did not gain weight, and the liver was the organ present in 100% the diaphragmatic surface in all rats with

healed diaphragm or not.

Key words: Diaphragm. Wound Healing. Diaphragm / injuries. Animal Experimentation.
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