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RESUMO

Objetivo: O estudo foi desenvolvido para avaliar os efeitos do autotransplante esplénico na protegdo contra sepse
abdominal em ratos Wistar jovens e adultos. Métodos: Foram utilizados 54 ratos Wistar jovens e adultos (90 e 180 dias
respectivamente) sendo distribuidos em 3 grupos: Grupo Sham, onde os animais eram submetidos a laparotomia com
manipulacéo de al¢as apenas (n=6 animais jovens adultos), Grupo Esplenectomia, no qual os animais eram submetidos a
esplenectomia total (n=10 animais jovens e adultos) e Grupo Auto-implante, onde 0s animais eram submetidos a
esplenectomia total e um terco do bago era implantado em uma bolsa no retroperiténio (n=10 animais jovens e adultos).
Apos trés meses os animais eram submetidos a nova laparotomia com ligadura e perfuracédo do ceco para estimular a sepse
abdominal e acompanhados até o momento do 6bito para estabelecimento de uma curva de mortalidade. Resultados:
Houve recuperacdo do bago implantado em todos os animais. Nao houve diferenca significativa entre o tempo de 6bito
entre 0s grupos. Os animais jovens aparentemente tiveram uma melhor resposta embora ndo estatisticamente significativa.
Conclusdo: Este estudo demonstrou que o auto-implante de baco no retroperiténio ndo prové protecéo efetiva contra
sepse abdominal em comparacéo aos ratos esplenectomizados.

Descritores: Esplenectomia. Peritonite. Ratos.

ABSTRACT

Purpose: This study was developed to evaluated the effects of spleen transplants in the protection against abdominal
sepsis in young and old Wistar rats. Methods: Fifty-four young and old Wistar rats were utilized (90 and 180 days
respectively) being distributed in three groups as follows: Sham Group, where the animal were submitted to laparotomy
with manipulation of only intestine (n=12 young and adult animals), Spleenectomy Group, in which the animals were
subjected to total spleenectomy (n=20 young and adult animals) and an Auto-implant Group, where the animals were
subjected to total spleenectomy and a thrird of the spleen was implanted in a bag in the retroperitonium (n=22 young and
adult animals). After three months the animals were subjected to a new laparotomy with binding and caecum perfuration
to stimulate abdominal sepsis and were accompanied until the moment of death to establish a mortality curve. Results:
There was recuperation of the spleen implanted in all animals. There was no significant difference in the time of death
among the groups. The young animals apparently had a better response, however it was not statistically significant.
Conclusion: This study demonstrated that spleen implant in the retroperitonium do not prove to be an effective protection
against abdominal sepsis in comparison with the spleenectomized rats.

Key words: Splenectomy. Peritonitis. Rats.(Footnotes)

como os estudos de Morris e Bullock, em 1919, sugeriam
que a auséncia do baco poderia estar associada com o
aumento da susceptibilidade a infec¢do, incentivando a

Introducéo

O bago foi durante muito tempo um desafio para o0s

pesquisadores, sendo considerado um 6rgdo misterioso e
sem funcdo conhecida, portanto, sua remocdo cirlrgica
conseqiente ao trauma ou outras doencas, ndo provocaria
dano maior ao paciente.?? Publicagfes sobre o assunto,

pesquisa sobre o tema.® Alguns anos ap0s, o primeiro relato
de infecgdo pos esplenectomia foi realizado por O’Donnell
em 1929(citado por Sumaraju e col., 2001)* o0 que ndo levou
a diminuicdo da retirada do 6rgéo, e a esplenectomia total
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continuou sendo amplamente utilizada como tratamento de
escolha para o trauma abdominal com les&o de baco e para
os distdrbios hematoldgicos. No entanto, somente e a partir
da publicacdo de King e Shumacker (1952) na qual foram
relatados 5 casos de infecgdo grave (sepse) em criangas
submetidas a esplenectomia por esferocitose, onde duas
delas evoluiram para o 6bito®, é que o baco passou a ter
despertada sua importancia quanto a conservagao. Decorre
destes fatos o interesse pelo autotransplante de tecido
esplénico, o qual despertou interesse clinico e as pesquisas
foram estimuladas principalmente, depois que Person e col.
(1978) documentaram algum grau de funcéo esplénica em
criangas com esplenose ap6s esplenectomia por trauma.®
Numerosos estudos versando sobre o autotransplante de
fragmentos esplénicos sdo descritos na literatura como
alternativa em trauma esplénico quando a preservacao é
impossivel. Entretanto, nem a estrutura nem a fungéo destes
fragmentos  transplantados foram estudadas
satisfatoriamente, principalmente devido ao fato que
bidpsias ou outras técnicas invasivas em humanos néo se
justificam para este fim, por questdes éticas. Por isso dados
de modelos animais se tornam importantes para o
entendimento dos mecanismos da regeneragdo esplénica.®
Também tém sido amplamente divulgado na literatura os
aspectos técnicos relativos ao implante esplénico autélogo
heterotdpico. De acordo com a maioria dos autores, este
procedimento é simples, e ndo estd associado a
complicagBes maiores.”'* Os fragmentos esplénicos tém
capacidade de regeneragdo sem necessidade de anastomose
vascular, ap6s um periodo inicial de necrose.! Diversos
métodos de preparagao dos fragmentos esplénicos a serem
transplantados ja foram descritos, bem como uma grande
variedade de regides topograficas para realizar o
autotransplante. No entanto, a maioria dos autores concorda
que a massa de tecido a ser implantada, deva ser de
aproximadamente 30% do volume original do bago.**°
Embora tenham sido efetuados diversos estudos com auto-
implante esplénico os resultados tém se mostrado bastante
controversos tanto em relacdo a protecdo oferecida por estes
implantes como em relagdo ao sitio de implantagdo.!>*®
Devido a esta contradicdo de resultados e a escassez de
trabalhos avaliando o autotransplante no retroperitonio se
idealizou este estudo com objetivo de avaliar o
autotransplante esplénico na evolucéo da sepse abdominal
em ratos Wistar jovens e adultos.

Métodos

Foram utilizados um total de 54 ratos Wistar jovens e
adultos com idade aproximada de 90 e 180 dias
respectivamente, da linhagem WISTAR (Rattus norvegicus
albinus, Rodentia mammalia), provenientes do Biotério
Central da Universidade do Sul de Santa Catarina (UNISUL).
Os animais foram distribuidos em 3 grupos e cada grupo
distribuido em 2 subgrupos:

Grupo sham — 12 ratos, 6 ratos jovens e 6 ratos adultos.
Os animais foram submetidos a laparotomia sem
esplenectomia com manipulacdo das visceras. Apés 12
semanas foram submetidos a ligadura e perfuragdo do ceco.

474 - Acta Cirurgica Brasileira - Vol 20 (6) 2005

Grupo esplenectomia — 20 ratos, 10 ratos jovens e 10
adultos. Foram submetidos a esplenectomia total e 12
semanas apés procedeu-se a ligadura e perfuragdo do ceco.

Grupo autotransplante — 22 ratos, 10 ratos jovens e
12 adultos. Foram submetidos a esplenectomia total sendo
0 bago dividido em 3 partes iguais sendo o fragmento medial
implantado em uma bolsa confeccionada no retroperiténio
com poliglactina 910 4.0. Todos os animais foram avaliados
clinicamente, levando-se em conta o tempo percorrido entre
a ligadura e puncéo do ceco e o 6bito causado pela sepse.

Os dados foram analisados com auxilio do programa
SPSS-WINDOWS verséo 8.0, 1997. Statistical Package for
Social Sciences. Foram calculadas propor¢des para
variaveis categoricas e médias para variaveis continuas,
segundo tipo de cirurgia. Diferencas entre propor¢des foram
testadas através do teste qui-quadrado de Pearson e as
diferencas entre médias, através do teste t de Student e da
analise de variancia. Os valores de p foram considerados
como significantes quando iguais ou menores que 0,05 ou
5% (Figuras 1 e 2).

FIGURA 1 - Divisdo do baco em 3 fragmentos para
implantacdo do fragmento medial.

FIGURA 2 - Aspecto final do baco implantado no
retroperitdnio.

Resultados

Dos 54 ratos do inicio do experimento foram analisados
um total de 50 animais. Ocorreram 2 ¢bitos no subgrupo 02, 1
oObito no subgrupo 05 e 1 6bito no subgrupo 03. Estes obitos
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ocorreram no pés-operatorio imediato do primeiro
procedimento cirdrgico antes de completas as 12 semanas,
quando seria realizada a perfurac&o e ligadura do ceco e foram
descartados (Tabelas 1 e 2).

TABELA 1 - Andlise estatistica comparativa do tempo (em
horas) decorrido para o 6bito entre os grupos
autotransplante e esplenectomia.

Procedimento cirirgico NuUmerodeanimais % Média
Autotransplante 21 42 4290
Esplenectomia 19 B 4742
Shan 10 20 319
Total 50 100

p= 0,653

TABELA 2 - Andlise estatistica comparativa do tempo
decorrido para o 6bito nos ratos submetidos
a0 autotransmplante em relagéo a idade.

Idade NUmero de animais % Média
Jovem 9 42,86 47,00
Adulto 12 57,14 39,83
Total 21 100
p=0,925

Discussao

O papel do bago no sistema imunolégico tem sido
objeto de muitos estudos, sabendo-se da sua importancia
quando é referida a defesa organica relacionada a invasao
de microorganismos. O baco tem a capacidade de capturar
particulas reconhecidas como estranhas ao organismo e
disponibilizar células, como os macrofagos, para que
possam fagocita-las®*, liberando a economia, por filtragao
especifica, destas particulas. Para que esta funcgdo seja
adequadamente exercida, a manutencdo da arquitetura
esplénica é considerada como essencialmente importante
quando da realizacdo dos autotransmplantes, no minimo
para que conservem esta funcdo, quicad a mais nobre do
6rgdo. A maior parte dos estudos experimentais realizados
com autotransplante esplénico, analisou a resisténcia dos
animais a infeccdo especifica por pneumococos”°81% gu
procurou demonstrar a capacidade de captura de particulas
anormais marcadas sob radioatividade?®# ngo tendo sido
encontrado estudo que analisasse a resisténcia a sepse
abdominal utilizando-se do mesmo método executado no
presente estudo. Diversos autores tém demonstrado que
os fragmentos de baco podem ser transplantados, e
conseguem manter a mesma estrutura do bago original com
uma zona marginal funcionante.®182224 A grande e continua
discussdo continua sendo em torno do polémico local
privilegiado e definitivo para o implante destes segmentos
esplénicos. Inimeras tentativas de determinagdo de uma
localizacdo definitiva para o implante do bago foram
aventadas, e ainda hoje alguns autores tém tentado fixar
uma localizacdo ideal para o autotransplante esplénico,
demonstrando que o melhor lugar seria em situa¢do onde o
implante permanecesse dentro da cavidade peritoneal, com

preferéncia para o grande omento, de maneira a manter o
fragmento envolvido, de alguma forma, com a circulagéo
portal 101119212528 Acredita-se, no entanto, que nesta
localizacdo, ou seja, no grande omento, ocorram alguns
problemas do ponto de vista de investigacdo, nado soO
anatomico (haja vista a textura do baco ser semelhante a
textura do grande omento), quanto fisiolégico, onde um
implante de um tecido de densidade semelhante, é colocado
dentro de uma grande massa de tecido adiposo cuja
consisténcia é de dificil caracterizacdo aos exames de
imagem, o que certamente interferird com estes exames que
envolvam imagens ou seguimento de células marcadas.
Macroscopicamente, torna-se dificil a identificagdo do
segmento implantado em uma quantidade aprecidvel de
tecido adiposo frouxo. Esta constatacdo demonstra o que
é notado em praticamente todos os estudos, onde o
seguimento do implante é realizado de maneira clinica, pela
melhor ou pior sobrevida dos animais ou pela intensidade e
gravidade da infec¢do provocada, tendo em vista
unicamente a evolugdo clinica dos animais até a ocorréncia
do 6bito. O presente estudo foi iniciado apds a observagao
desta polémica na literatura consultada quanto a efetividade
ou ndo de agdo do tecido esplénico auto-implantado,
preferindo-se a utilizacdo de um modelo de sepse ja testado
no meio, para comparar grupos e tentar viabilizar uma
resposta positiva ou ndo em relacéo a sobrevida dos animais
com e sem esplenectomia e autotransplante. Quando o bacgo
foi implantado no omento e em outros locais dentro da
cavidade peritonial, os resultados encontrados na literatura
mostram-se totalmente controversos, para ndo dizer
contraditérios. Encontrou-se resultados, em alguns estudos
que, aparentemente, tém demonstrado falha do enxerto na
pretensa protecdo contra sepse pos esplenectomia quando
implantados nesta localizagd0.20%-% O experimento aqui
relatado, ndo demonstrou superioridade na sobrevida dos
ratos submetidos ao autotransmplante no retroperitdnio em
comparacao aos ratos esplenectomizados quando expostos
a peritonite. Deve-se frisar que todos animais do grupo
utilizado como sham (sem esplenectomia total sem
autotransplante e peritonite) foram aqueles onde o 6bito
ocorreu mais rapidamente (tabela 2), sugerindo que o bacgo
realmente faga diferenga quanto a uma mais intensa resposta
inflamatdria da sepse, sem que o objetivo fosse esclarecer
qual a fungio responsavel por esta diferenca. E claro que
em virtude do pequeno tamanho da amostra nada de
concreto se pode afirmar. Como nos animais
esplenectomizados o 6bito ocorreu em um tempo mais longo,
embora estatisticamente ndo significante, pode-se inferir
novamente que a presenca do baco realmente tenha funcéo
ativa na resposta inflamatéria sistémica. Com relacéo a idade
dos animais alguns estudos tém demonstrado um melhor
comportamento dos enxertos em animais jovens. 183
Comparativamente aos dados da literatura quanto a este
estudo, observou-se uma aparente melhor resposta nos
animais jovens, embora ndo estatisticamente significativa,
0 que talvez possa ser demonstrado com uma amostra maior.
O fato deste estudo ndo ter demonstrado melhora da
sobrevida dos ratos submetidos ao autotransmplante no
retroperitdnio, ndo autoriza a afirmacao de que este seja o
local ideal, mas define como um local adequado para a
colocacdo de um implante de bago, deixando em dlvida

Acta Cirurgica Brasileira - Vol 20 (6) 2005 - 475



Kestering DM e col

uma resposta para uma etapa posterior, que seria o estudo
por imagem de um érgdo parenquimatoso sobre uma
estrutura totalmente muscular e que, talvez a aplicacdo de
testes clinicos possam realmente avaliar a funcdo do
implante de forma mais objetiva e concretamente mensuravel.
Além do local ser, aparentemente adequado, pois todos 0s
autotransplantes mostraram-se totalmente viaveis, tanto do
ponto de vista operatorio na inclusdo e na retirada, quanto
ao acesso, ndo havendo o desenvolvimento de qualquer
complicacéo visivel ou perceptivel em qualquer dos animais
estudados, esta observagdo possibilitaria o estudo funcional
do implante, pois torna-o de facil acesso na cavidade
abdominal. Além destas dividas, surgem outras, diretamente
relacionadas com o estudo, como com uma amostra maior
0s resultados poderiam ser diferentes? Esta pergunta
continua a causar interesse pois na literatura consultada ha
relatos de que este local é inadequado, porém, nédo se
encontrou nenhum estudo completo sobre este tema com
auto-implante no retroperitdnio. VV&-se com isto que este
assunto é atual, continua a despertar interesse e ainda
carece de muitas respostas para que uma conclusao
definitiva seja emitida e possa ser recomendada a utilizagéo
do autotransplante em seres humanos independente da
localizagdo do mesmo.

Conclusao

O autotransplante de baco ndo demonstrou protecdo
efetiva contra sepse abdominal em comparacéo aos ratos
esplenectomizados neste estudo.
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