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RESUMO

Objetivo: Comparar o implante de membrana de latex da seringueira sem e com polilisina 0,1% e tela de marlex na reparagao
de defeitos abdominais iatrogénicos em ratos. Métodos: Ressectou-se em bloco um segmento circular de aproximadamente
trés centimetros de didmetro da parede muscular abdominal ventral de 31 ratos Wistar, preservando-se a pele. Os animais
foram divididos em 3 grupos: grupo latex sem polilisina, grupo latex com polilisina 0,1% e grupo marlex. Os animais foram
sacrificados aos cinco e aos 120 dias apés o procedimento cirtrgico. Fragmentos da parede abdominal foram coletados e
submetidos a avaliagdo histopatolégica. Resultados: As principais alteracGes observadas nos grupos tratados com as
membranas de latex sem e com polilisina 0,1% foram deiscéncia (21 animais) e evisceracao (dois animais). A eliminagao dos
implantes nos grupos tratados com latex ocorreu, em média, aos 13,8 dias. Nestes animais ocorreu a formagéo de tecido
conjuntivo fibroso, similar ao observado no grupo que recebeu o marlex. Outras alteraces notadas foram aderéncias
viscero-parietais em todos os grupos avaliados. Concluséo: A membrana de latex da seringueira com e sem polilisina a
0,1%, quando utilizada para reconstrucdo de defeitos abdominais em ratos é eliminada, em média, aos 13,8 dias aps a sua
implantacgdo, deixando uma base fibrosa de reparacdo, similar a observada ap6s a implantagéo da tela de marlex.
Descritores: Proteses e implantes. Implantes experimentais. Parede abdominal. Ratos.

ABSTRACT

Purpose: To compare seringueira latex membrane implant, with and without polilysine at 0.1% and marlex mesh on the
repair of iatrogenic abdominal defects in rats. Methods: A circular segment block of approximate three centimeters of
diameter was sectioned out of the ventral adominal muscle wall of 31 Wistar rats. The skin was preserved. The animals
were divided into three experimental groups: only latex, latex and polilysine at 0.1%, and marlex mesh. Some rats underwent
eutranasia at five and some at 120 days after surgery. Fragments of abdominal wall were collected and submitted at
histophatologic analysis. Results: The main alterations observed in groups treated with the latex membrane with and
without polilysine were dehiscence (21 animals) and evisceration (two animals). The elimination of implant occurred at an
average of 13,8 days. These animals presented fiber conjunctive tissue formation, similar to that observed in the group
which received the marlex mesh. Other alterations noted were viscera-parietal adherences in all evaluated groups. Conclusion:
The seringueira’ s latex membrane, with or without polilysine 0,1%, when used on the reconstruction of abdominal defects
in rats is eliminated at 13.8 days after its implantation, leaving a fiber base of reparation, similar to that observed after marlex
mesh implantation.

Key words: Prosthesis and implants. Experimental implants. Abdominal wall. Rats.

Introducéo estar longe de ser encontrada. Praticamente todas as
espécies animais, incluindo o homem, séo susceptiveis a

A correcéo de defeitos da parede abdominal é um dos  esta afeccdo, a qual causa um enorme impacto na salde
grandes problemas cirlrgicos, cuja solucdo ainda parece fisica, independente da espécie abordada. No caso
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especifico de bezerras, Rabelo! considerou que as hérnias
ventrais podem interferir no desenvolvimento dos animais,
diminuindo o seu valor comercial ou até mesmo conduzindo
ao 6hito, o que acarreta grandes prejuizos econémicos a
pratica da criagcdo, com impactos sobre a economia do
Estado. A eleigdo do procedimento cirdrgico reconstrutivo
da parede abdominal deve considerar que, em geral, hd perda
dos diferentes planos anatdmicos que a constituem. A
fung&o perdida de suporte deve ser restabelecida e, sempre
que possivel, a pele deve estar disponivel para a cobertura
total dos planos restaurados. Materiais sintéticos ou
biolégicos tém sido comparados ou sugeridos para uso
clinico e experimental em diversas espécies. A controvérsia
no que se refere ao melhor método para tratamento das
hérnias é tdo antiga quanto a propria doenca. O material
substitutivo para ser considerado ideal deve ser de baixo
custo de producdo, ser de facil manipulagao, promover o
crescimento dos tecidos do hospedeiro, permitir que o
tecido cicatricial tenha forca igual ao tecido normal, ser
resistente as infecgdes, ndo elucidar resposta inflamatéria
exacerbada, ndo promover a formacdo de aderéncias e
fistulas e ndo ter suas caracteristicas fisicas alteradas pelos
liquidos tissulares, tendo ainda que ser flexivel, inerte,
poroso e resistente?. Os implantes comumente utilizados na
reconstrucdo da parede abdominal podem reunir apenas
uma ou outra destas caracteristicas®. Leber e col.*
salientaram que as complicagdes decorrentes do uso de
material prostético para reconstrucdo da parede abdominal
podem advir das propriedades fisicas do implantado bem
como das variacOes da técnica de implantagdo. A parede
abdominal é uma estrutura dindmica, cuja importancia reside
no papel fundamental que ela exerce sobre as fungbes
respiratoria e digestiva® e as bases para sua reconstrucéo
devem seguir os critérios de DiBello e col.®, ou seja prevenir
aeventracdo visceral; incorporar o remanescente da parede
abdominal; prover suporte muscular dindmico; promover a
aproximacdo livre de tensdo e assegurar que a parede
reconstruida tenha sua forga aumentada ao longo do tempo.
Material sintético implantado na parede abdominal, em
contato com as alcas intestinais, acarreta no risco de erosdo
visceral, infeccdo e formacéo de fistulas. A eliminagdo do
implantado também pode ocorrer®. O latex da seringueira
(Hevea brasiliensis) desde muito tempo ¢ utilizado para
fins industriais e, a partir de 1996, comecaram as divulgac6es
de resultados concernentes a sua aplicagdo como
biomaterial. Aliteratura disponivel é escassa, mas ja fornece
alguns elementos que permitem a avaliacdo do seu emprego
experimental em diferentes tecidos. A biomembrana de latex
da seringueira, com finalidade terapéutica foi desenvolvida
por Coutinho-Netto no Laboratdrio de bioquimica da
Faculdade de Medicina da USP de Ribeirdo Preto/SP e, no
ano de 1996, foi reportado o primeiro resultado da sua
utilizagdo experimental como substituto do eséfago cervical
de caes’. As propriedades indutoras de regeneracéo tecidual
da biomembrana de latex estimularam a sua utilizagdo como
substituto parcial do pericardio de caes®. Em trabalho
experimental, os autores observaram que nos grupos nos
quais este material foi utilizado, a ocorréncia de aderéncias
aos tecidos adjacentes foi menor do que no grupo controle,
tendo havido regeneracdo completa do pericardio
subjacente a membrana de latex, com caracteristicas
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semelhantes as do pericardio original. Ao latex da seringueira
também é atribuida a propriedade de inducgédo da
neovascularizacdo. Existem evidéncias que sugeram a
presenca de fatores de crescimento no latex que aumentariam
avascularizacdo local e a reepitelizacdo de feridas conforme
relataram Frade e col.®, baseados nos resultados obtidos
apos tratamento de Ulceras cutaneas flebopaticas cronicas
no homem. Neoformacéo epitelial semelhante ao epitélio
esofagico nativo bem como neoformagéo muscular, porém
com fibras em quantidades inferiores e menos longas foram
os achados de Mrué®, que reconstruiu parcialmente o
esofago cervical de cées com retalhos de latex com polilisina
0,1%. Entretanto todos os animais eliminaram as proteses
através do tubo digestivo. Freitas e col.!* compararam
arterioplastias femorais em cées com proteses laminares de
latex sem e com polilisina 0,1%, com controle de veia cefalica
autéloga no membro contra-lateral. Foi notada que as
coberturas celulares das neointimas foram semelhantes entre
0s grupos, com maior proliferacdo miointimal naqueles que
receberam as biomembranas de latex. Havia ainda a presencga
de uma matriz fibrinoconjuntiva de suporte que ndo foi
evidenciada nos retalhos venosos. Azor'? promoveu
tratamento experimental de peritoneostomia em coelhos, com
membranas de latex polimerizadas a 60°C e a 100°C, relatando
aajustabilidade do implante a parede abdominal, a eliminacéo
do implante entre 0 12° e 0 14° e a neoformacéo tecidual na
area recoberta, sendo que os melhores resultados advieram
do uso das membranas polimerizadas a 60°C. O autor ndo
relatou presenca de fistula, mas por outro lado pode
constatar aderéncias as quais foram creditadas ao contato
visceral com as membranas. Rabelo e col.? procedendo ao
tratamento  de hérnias umbilicais recidivantes em cinco
bovinos com implante de compésito de latex com polilisina
0,1% e malha de polipropileno, puderam observar que a
Unica ocorréncia relevante no pds-operatorio, foi edema
local e que até a remocéo dos pontos cutaneos no 18° dia,
as membranas permaneciam em seus sitios, sem evidéncias
de deiscéncias em nenhum animal. A polilisina é uma
poliamina sintética usada rotineiramente em histologia com
a finalidade de facilitar a adesdo celular sobre superficies
vitreas. Este produto &, carregado positivamente e as células
normalmente ndo tém receptores especificos para ele.
Acredita-se que a adsorgdo celular forcada pela polilisina
seja promovida pelas interagdes eletrostaticas entre a
membrana celular e a superficie da poliamina, mimetizando
0s eventos adesivos que ocorrem naturalmente entre as
membranas celulares e seus receptores especificos. As
alteragBes nas cargas elétricas superficiais vao assim alterar
a estrutura e a fungdo celular**. O presente trabalho teve
como finalidade verificar se membranas de latex natural da
seringueira com e sem polilisina seriam adequados para
reconstrucdo da parede abdominal de ratos, tendo como
comparacdo a tela de marlex.

Métodos

Foram utilizados 31 ratos Wistar machos e adultos, 0s
quais foram divididos, conforme o tratamento, em trés
grupos (grupo latex sem polilisina - GLSP (n=11), grupo
latex com polilisina 0,1%- GLCP (n=10) e grupo marlex—-GM
(n=10) e seis sub-grupos conforme o tempo de observacéo
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(GLSP1 (n=5), GLSP2 (n=6), GLCP1 (n=5), GLCP2 (n=5), GM1
(n=5), e GM2 (n=5). Os animais dos sub-grupos 1 foram
sacrificados aos 5 dias e aqueles dos sub-grupos 2 o foram
aos 120 dias ap6s o procedimento. Os animais foram
tranquilizados com 0,5 mg/kg de cloridrato de xilazina via
muscular e em seguida foram anestesiados com Halotano
em sistema aberto com vaporizador universal montado em
aparelho artesanal. Os defeitos da parede abdominal foram
corrigidos mediante a implantagdo de fragmentos de
membrana de latex da seringueira sem e com polilisina 0,1%
e de tela de marlex, de acordo com o grupo experimental. A
fixacdo dos implantes as bordas da ferida muscular foi com
fio de nailon n° 3-0, em ponto continuo simples. A pele foi
suturada utilizando o padrdo da sutura precedente. Os
parametros avaliados durante o pos-operatério foram;
edema, deiscéncia e/ou infec¢do de ferida e extrusdo do
implante. Findo o periodo de avaliagdo, os animais foram
sacrificados por meio de super inalagdo de éter. Amostras
da parede abdominal, incluindo os implantes foram
coletadas, fixadas em formol a 10% e processadas
rotineiramente para avaliagdo histopatolégica coradas
conforme técnicas de rotina, para avaliacédo histopatolégica,
sendo coradas pela hematoxilina-eosina.

Todos os procedimentos realizados obedeceram as
orientacbes do COBEA (Colégio Brasileiro de
Experimentacdo Animal).

Resultados

As alteragBes observadas no periodo p6s-operatério
(PO) foram edema moderado em todos 0s grupos, com
duragdo média de cinco dias, deiscéncia de ferida, parcial
nos animais de GM (Figura 1) e total nos de GLSP e GLCP
(Figuras 2 e 3). Nos animais que receberam implantes de
latex com e sem polilisina 0,1%, com exceg¢do de um animal
de GLSP1, aos cinco dias em média, comegou a ocorrer a
extrusdo do implante das bordas da ferida abdominal (Figura
4), deixando um tecido subjacente neoformado, que era bem
evidenciado aos 13,8 dias, quando em média o material
estava quase completamente destacado (Figura 5) ou ja
havia sido totalmente perdido. Apenas um animal de GLSP1
ndo sofreu perda do implante. Pode-se observar também
drenagem purulenta em um animal de GLCP1. Dois animais
de GLCP2 sofreram evisceracao aos sete e oito dias de PO,
respectivamente, sendo entdo sacrificados antes do tempo
determinado. Aderéncias viscero-parietais foram observadas
em todos os grupos (Figuras 6, 7 e 8) e em um animal de
GLSP1 houve aderéncia ao cdlon, com fistulizacdo para
cavidade pseudo-cistica formada no local do implante,
contendo material fecal (figura 9). As aderéncias foram mais
intensa no grupo GLCP1. Aanélise histopatoldgica revelou
que aos cinco dias, houve reacdo de granulagdo fibro-
vascular, com expressiva angiogénese, na face peritoneal
do implante e reacdo granulomatosa tipo corpo estranho
nas bordas da ferida nos animais dos dois grupos. Aos 120
dias a reacdo inflamatoria crdnica encontrava-se
contornando a area do implante nos grupos que receberam
latex (Figura 10). Ocorreu similaridade histolégica entre os
grupos, caracterizada pela presenca de infiltrado
inflamatorio granulomatoso com proliferagdo de tecido
conjuntivo fibroso, grande quantidade de macro6fagos,

iatrogénicos da parede abdominal de ratos

células gigantes multinucleadas tipo Langhans e corpo
estranho, linfécitos e plasmécitos de permeio, neutrofilos,
eosindfilos e raros mastdcitos (Figura 11).

FIGURA - Aspecto da ferida cutdnea observado em ratos
do grupo GM1.

FIGURA 2 - Deiscéncia total de ferida cirtrgica em ratos do
grupo GLSP1

FIGURA 3 - Aspecto de ferida cutdnea observado em ratos
do grupo GLCP1.
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FIGURA7 - Aderéncia observada em animal de GM2. Nota-

FIGURA 4 - Destacamento da membrana de latex sem se a presenca da tela da marlex aos 120 dias
polilisina, aos cinco dias do PO. (seta).

FIGURAS - Extrusdo da membrana de latex da seringueira ~ FIGURA 8 - Aderéncias observadas em rato do grupo GLSP1.
em média aos 13,8 dias do PO.

FIGURA 9 - Aderéncia ao célon, com fistulizacdo para
FIGURA 6 - Aderéncias observadas em ratos do grupo cavidade pseudo-cistica (seta) em rato do

GLCP2. grupo GLSP1.
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FIGURA 10 - Corte histolégico de parede abdominal de rato de
GLSP, aos 120 dias, mostrando

neovascularizacdo, proliferagdo de tecido
conjuntivo fibroso e infiltrado inflamatério.
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FIGURA 11 - Corte histoldgico de parede abdominal de rato

de GM, aos 120 dias, mostrando
neovascularizacdo e deposicdo de tecido
conjuntivo fibroso e infiltrado inflamatorio.

Discussao

A despeito dos avangos nas técnicas cirlrgicas e no
desenvolvimento de material de sutura e de implantes, 0s
defeitos da parede abdominal continuam a ser um problema
para os cirurgides. Embora os materiais prostéticos sejam
frequentemente indicados, a ocorréncia de infeccéo,
extrusdo e recidivas podem limitar o seu uso e ndo existe
nenhuma técnica preventiva ou reconstrutiva
universalmente aceita®®. Quando implantes sdo usados para
substituicdo fascial da parede abdominal, o processo
cicatricial normal que ocorre ajuda na ancoragem do material
nos tecidos. Quando uma malha ndo absorvivel é
implantada, ocorre a deposicdo de colageno dentro e ao
redor dos filamentos desta, resultando numa cicatriz
encapsulante. Com a maturacgéo da cicatriz ha contracao e
distorcdo do e ao redor do implante, o que pode resultar em
um padrao cicatricial anormal®. A incorporagdo do material
implantado pelos tecidos adjacentes com pouca ou nenhuma
reacdo inflamatoria ou de corpo estranho, é para kama e
col.* uma das condicBes para que um implante seja
considerado ideal. No presente trabalho foi notado que
independente do material implantado, as alteracfes
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histologicas em todos os periodos avaliados, foram
compativeis com processo inflamatdrio granulomatoso, em
funcdo da reacdo do organismo frente ao implante sintético.
Destaca-se também a neovascularizagdo marcante em todos
0s grupos, contribuindo decididamente para a reparagéo
tecidual, seguida de fibrose e inflamagé&o crénica.

A comparacéo da tela de marlex com a membrana de
latex da seringueira no presente trabalho foi em funcéo das
reportadas propriedades indutoras da neoformacao tecidual
do latex %12 o que seria decorrente do conteido proteico
da membrana?. Este biomaterial inicialmente atenderia
algumas das condices ideais de um implante, ou seja, é de
baixo custo de produgdo e de facil manipulacéo, o que pode
ser constatado uma vez que ele é flexivel e se ajustou
adequadamente a parede abdominal dos ratos nos quais
ele foi implantado. Ele ainda apresenta uma superficie lisa e
n&o aderente. Entretanto com o seguimento das avaliacdes,
notou-se que o mesmo foi capaz de promover deiscéncias
de ferida em todos os animais, ocorrendo inclusive
evisceragdo em dois, o que ndo foi observado com a tela de
marlex. Outro aspecto observado foi a formagao de fistulas
bem como a eliminacéo do implantado. Para Girotto e col.®
esses sdo achados freqientes quando se promove a
implantacdo de um material sintético na parede abdominal.
Azo6r?referiu o ndo desenvolvimento de fistulas viscerais
pos-cirdrgicas em coelhos que receberam implantes de
membranas de latex o que ndo foi verificado no presente
experimento, ja que um animal sofreu tal processo, havendo
a formacéo de uma cavidade pseudo-cistica do c6lon com a
membrana. O que chama atencdo na andlise da literatura
relativa ao latex é a discrepancia de relatos quando se
consideram espécies diferentes. Bovinos portadores de
hérnias abdominais recidivantes tratados por Rabelo et col*®
com membrana de latex com polilisina 0,1%, na forma de
composito nailon, apresentaram apenas edema facilmente
controlado por terapia local. Assim, o que se pode notar é
que provavelmente existam diferengas entre espécies,
tecidos receptores e entre a manufatura da membrana de
latex, indicando a continuidade de pesquisas neste campo.

Na presente investigacdo observou-se que as
membranas de latex com e sem polilisina 0,1% foram sendo
eliminadas dos tecidos nos quais elas foram implantadas, a
partir do 5° dia do PO. A completa extrusdo do material
ocorreu em média aos 13,8 dias. Tal ocorréncia foi relatada
apods a implantagdo do latex no eséfago de cées conduzida
por Mrué”® De maneira similar, Azér'? observou a
eliminacéo do material até o 14° dia PO. Em nosso estudo
com excecdo de dois animais eviscerados dentro da primeira
semana do PO, ocorreu a formacdo de uma base de
sustentagdo subjacente aos sitios implantares, constituida
por tecido fibro-vascular, to logo o material comegava a se
destacar, conforme mostrado na figura 5. Este tecido deu
sustentagdo a parede abdominal e até 120 dias ndo houve
ocorréncia de hérnias.

Com relagdo a formag&o das aderéncias, comumente
observadas ap6s manipulacdo da parede abdominal, estas
podem ser o resultado da isquemia local causada pela injaria
mecanica. Os implantes tém sido ainda associados a irritagdo
focal das visceras abdominais. Estas aderéncias “implante-
induzidas” ocorrem numa alta incidéncia devido a
reorganizacéo do mesotélio e em animais a ocorréncia destas
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aderéncias pode ser superior a 90%, o que pode ainda estar
associada a fistulas e erosdes intestinais®. A presenca de
aderéncias foi significativa em todos os grupos tratados,
mas destacou-se em importancia nos animais do grupo
tratado com o latex com polilisina 0,1%. Infelizmente n&o se
encontrou na literatura pertinente ao latex com finalidade
terapéutica, justificativa para a adigdo da polilisina a este
material. O mais provavel poderia ser a exploracdo da
propriedade de promocéo da adeséo celular forcada, inerente
da polilisina, cuja superficie é positivamente carregada,
reorientando assim as cargas elétricas superficiais da
membrana celular. Embora ndo se tenha respaldo na literatura
consultada, esta poderia ser a explicacdo mais adequada
para a formacdo de importantes aderéncias nos grupos
tratados com latex acrescido de polilisina 0,1%.

Conclusao

A membrana de latex da seringueira com e sem polilisina
0,1%, quando usada para reconstrucdo da parede abdominal
de ratos, permite a formac&o de tecido conjuntivo fibroso
de reparacdo, similarmente ao observado quando se utiliza
atela de marlex, sofrendo extruséo, em média, aos 13,8 dias
apos a sua implantacao.
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