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RESUMO

Este trabalho teve como objetivo estudar as alteracdes microvas-
culares intraneurais aguda em nervo isquiatico de rato submetido
a esmagamento por diferentes cargas. Foram utilizados 60 ratos
machos da linhagem Wistar, distribuidos em grupos experimentais
de acordo com ainjegéo de vasos e com a carga de esmagamen-
to. Os nervos isquiaticos direitos foram isolados e submetidos ao
esmagamento com cargas (0,5 Kg, 1 Kg, 5 Kg, 10 kg e 15 kg) por
10 minutos e os nervos isquiaticos esquerdos foram utilizados
como controle. Apés esmagamento, os animais foram submeti-
dos a cateterizacédo da aorta abdominal e injegao dos vasos, em
seguida 30 nervos direitos e esquerdos foram fixados em formol
10%, desidratados e diafanizados para analise longitudinal dos
vasos intraneurais e os restantes retirados em toda a sua extensao,
cortados em 3 fragmentos, congelados em isopentano em gelo
seco e armazenados em freezer -70°C, seccionados transversal-
mente para andlise e contagem dos vasos intraneurais. As andlises
macroscoépica e microscopica mostraram regides de hematoma
endoneural e epineural nas diferentes cargas de esmagamento.
A anélise morfométrica sugere que a leséo aos vasos intraneurais
foi proporcional a carga de esmagamento, causando hematoma
endoneural e epineural, que cria microambiente desfavoravel para
a regeneragao das fibras nervosas.

Descritores: Vascularizagdo; Esmagamento; Nervo Isquiatico;
Ratos Wistar.

INTRODUCAO

As lesdes dos nervos periféricos apresentam alteragdes funcionais
tanto sensitivas quanto motoras, e se nao forem adequadamente
tratadas, podem provocar um déficit importante, com prejuizos ndo
s6 da qualidade de vida dos pacientes, bem como, do sistema
estatal em casos de aposentadoria precoce devido a incapacidade
funcional®.

O nervo periférico possui um sistema microvascular bem desenvol-
vido no epineuro, perineuro e endoneuro. Seus vasos encontram-se
distribuidos em véarias camadas no nervo, e sao interligados através
de numerosas anastomoses®.

Atransmissao do impulso nervoso, bem como o transporte axonal,
requer um suprimento de energia continuo proporcionado pelos
microvasos intraneurais. O sistema microvascular possui uma
grande capacidade de reserva para compensar a mobilizag&o ou
leséo dos vasos regionais locais. No epineuro, vasos orientados
longitudinalmente exibem um padréao caracteristico, ou seja, os
vasos estdo presentes em todas as camadas do epineuro, que &,

SUMMARY

The objective of this paper was to study acute intraneural microvas-
cular changes in a rat’s ischiatic nerve submitted to smashing with
different loads. Sixty male Wistar rats were used and distributed into
experimental groups according to vessels injection and smashing
load. Right ischiatic nerves were isolated and submitted to smashing
with loads (0.5 Kg, 1 Kg, 5 Kg, 10 kg, and 15 kg) for 10 minutes
and the left ischiatic nerves served as controls. After smashing,
the animals were submitted to catheter implantation on abdominal
aorta and vessels injection, then 30 right and left nerves were fixed
in 10% formol, dehydrated and diaphanized for longitudinal analysis
of intraneural vessels and the remaining being fully removed, cut
into three fragments, frozen in isopentane with dry ice and stored
in a freezer at -70°C, cross-sectioned for analysis and intraneural
vessels counting. Gross and microscopic analyses showed regions
ofendoneural and epineural hematoma on different smashing loads.
The morphometrical analysis suggests that intraneural vessels injury
was proportional to the smashing load, causing endoneural and epi-
neural hematoma, which creates an unfavorable micro-environment
for nervous fibers regeneration.

Keywords: Vascularization; Smashing; Ischiatic nerve;
Rats Wistar.

superficialmente, também como, entre os feixes fasciculares nas
camadas profundas do nervo®9.

A importancia da vascularizagdo dos nervos periféricos se deve
ao fato de os axdnios dos nervos periféricos serem vulneraveis a
isquemia pela grande distancia que existe entre o corpo neuronal
e a extensdo do axbnio®,

Diversos estudos propuseram a utilizagao de modelos experimen-
tais de les&o nervosa por esmagamento para avaliar tanto a leséo
em si, como a regeneragao e a recuperagao funcional®”®, porém
continua pouco conhecida a resposta vascular numa leséo nervosa
periférica aguda por esmagamento.

Lesbes nervosas periféricas experimentais, no nervo isquiatico,
podem ser provocadas através de diversos procedimentos, tais
como: esmagamento através da compressao, transecgéo, esti-
ramento e congelamento. Diversos fatores como a magnitude, a
duragéo e 0 mecanismo do trauma compressivo sdo importantes
para a determinagao do grau da lesao®.

Quando um nervo é submetido a uma pressédo externa, a lesao

Trabalho realizado junto ao Departamento de Biomecénica e Medicina do Aparelho Locomotor da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto, Campus da Universidade de Sao Paulo.

Endereco para correspondéncia: Departamento de Fisioterapia da Faculdade de Ciéncias e Tecnologia da UNESP - Campus de Presidente Prudente. Rua Roberto Simonsen, 305 - Centro
Educacional - Presidente Prudente — SP — Brasil - CEP 19060-900 - E-mail: pachioni@fct.unesp.br

1 - Doutorando no Programa de Pés-Graduacao em Ciéncias Médicas, area de c

acdo: Ortopedia, Tr tologia e Reabilitagao da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto,

Campus da USP. Professora Assistente do Departamento de Fisioterapia da Faculdade de Ciéncias e Tecnologia da UNESP - Campus de Presidente Prudente.
2 - Professor Associado do Departamento de Biomecénica e Medicina do Aparelho Locomotor da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto, Campus da Universidade de Sao Paulo.

3 - Professor Titular do Depar to de Bic anica e Medicil

do Aparelho Locomotor da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto, Campus da Universidade de Sao Paulo.

4 - Professora Assistente Doutora do Departamento de Cirurgia e Anatomia da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto, Campus da Universidade de Sao Paulo.

5 - Professor Titular do Depar to de Bic

da Faculdade de Medicina da UNESP - Campus de Botucatu)

6 - Mestre em Bioengenharia, Engenheiro do Laboratério de Bioengenharia da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto, Campus da Universidade de Sao Paulo.
7 - Biélogo, Técnico do Laboratério de Fisiologia Cardiovascular da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto, Campus da Universidade de Sao Paulo.

Trabalho recebido em 29/03/06 aprovado em 24/05/06

ACTA ORTOP BRAS 14(4) - 2006

203



pode ser provocada tanto pela pressao
como pela isquemia. Uma isquemia acon-
tece quando a presséo do esmagamento
exceder a pressao de perfuséo capilar®19,
Portanto, o estudo das alteragbes vascu-
lares na lesdo nervosa especialmente pelo
esmagamento merece investigacdo, uma
vez que 0 mesmo poderia contribuir para
melhorar as estratégias de tratamento da
les&o nervosa periférica.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados para o experimento ratos
machos, adultos, da linhagem Wistar, num
total de 60, com peso médio de 250-350
gramas, obtidos no Biotério Central da Facul-

passado no epineuro, com os diferentes
pesos, durante dez minutos (Figura 1).

Os sessenta animais foram divididos em 2
grupos experimentais conforme o protocolo
de injecao de vasos e subdivididos em 5
grupos de acordo com a carga utilizada
para o esmagamento.

Apds 10 minutos de esmagamento com
0s pesos determinados, 30 animais foram
submetidos a cateterizagao da aorta abdo-
minal com tubo de polietileno PE-50, abaixo
da emergéncia das artérias renais. O tubo
de polietileno PE-50 foi conectado a uma
seringa de vidro de volume méximo de 20ml
e os animais foram perfundidos com inje-
¢ao manual de 12 a 15ml de uma solucéo

dade de Medicina de Ribeirao Preto, Campus
da Universidade de S&o Paulo. Estes foram
separados em gaiolas apropriadas e manti-
dos no Biotério do Laboratério de Fisiologia
Cardiovascular da Faculdade de Medicina
de Ribeirao Preto, pelo menos 48 horas no
novo ambiente para aclimatagéo, com dieta a base de ragéo-padréo
e agua ad libitum. )

Este estudo foi aprovado pela Comissao de Etica em Experimenta-
cao Animal (CETEA), da Faculdade de Medicina de Ribeirao Preto,
Campus da Universidade de Sao Paulo.

Os animais foram inicialmente pesados, para célculo da dose de
anestésico (Thionembutal), anestesiados com a dose de 50 mg/Kg
de peso corporal, via intraperitoneal, tricotomizados e posiciona-
dos em decubito ventral com suas patas dianteiras e traseiras em
completa abducéo e fixados a mesa operatéria. A anti-sepsia era
realizada com solugéo de alcool iodado a 20%.

Os nervos isquidticos direitos e esquerdos eram abordados através
de uma incis&o cutanea longitudinal na face lateral da coxa. Um
ponto de sutura (Prolene 6/0, Ethicon) era passado no epineuro
para identificar o local de realizagao do esmagamento. Os nervos
isquidticos direitos de cada grupo experimental eram isolados
e submetidos a esmagamento com um
dispositivo de diferentes cargas (0,5 Kg,
1,0Kg, 5,0Kg, 10,0 Kg e 15,0 Kg) respec-
tivamente, distalmente ao ponto de sutura,
durante 10 minutos, sendo que 0s nervos
isquiaticos esquerdos foram utilizados D
como controle.

O equipamento utilizado no estudo foi  ®

desenvolvido no Laboratério de Bioen-
genharia da Faculdade de Medicina de
Ribeirdo Preto, para substituir a maquina
de ensaio utilizada em trabalhos seme-
Ihantes anteriores e tornar a lesdo por
esmagamento do nervo isquiético de rato
mais facil e reproduzivel.

O equipamento consta de uma plataforma
para o apoio do animal (A), com uma es-
trutura principal (B) que recebe o suporte
de apoio para os pesos aferidos (0,5 Kg,
1,0Kg, 5,0Kg, 10,0Kg e 15,0 Kg) com eixo
telescopavel (C), uma base de apoio para
onervo (D), eixo de aplicagao de pressao
(E), uma alavanca que serve para acionar
0S pesos e posicionar o nervo na base
de apoio (F) e uma mola para manter a
alavanca em equilibrio (G).

A leséo por esmagamento em um seg-
mento de 5mm do nervo, o qual perma-
nece apoiado em uma base era realizado
numa porgao intermediaria do nervo, dis-
talmente ao ponto de sutura previamente

proximal
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Figura 1 - llustragdo esquematica do
equipamento utilizado para produzir o
esmagamento do nervo isquiatico direito do rato.
O esmagamento ocorre em toda a largura do
nervo incidindo em 5 mm de comprimento.

Figura 2 - Fotografias de nervo isquiatico de
rato controle (a) mostrando sua rede vascular
longitudinal e esmagado com 0,5 Kg (b), 1,0 Kg
(c), 5,0Kg (d), 10 Kg (e) e 15 Kg (f), evidenciando
hematoma na regido média (seta). Aumento 40x.

composta de tinta da China e gelatina 5%,
dissolvida em formol 10%, aquecida a 37°
C em banho-maria.
Imediatamente apods o término da perfusao,
0s nervos isquidticos direitos (esmagados)
e esquerdos (controles) foram coletados e
imersos em solugdo de formol 10% por trés dias para a fixagéo
do tecido. Apds os trés dias imersos em formol 10% foi realizada
a desidratagao dos nervos isquiaticos, em solugdes com concen-
tragOes crescentes de alcool: 70%, 80%, 90%, 95% e finalizando
com o absoluto, permanecendo 20 minutos em cada solugéo. A
seguir, 0s nervos foram imersos em xilol por trés dias.
Depois de trés dias de imerséo no xilol, os nervos isquiaticos fo-
ram mantidos em uma solug&o de salicilato de metila e benzoato
de benzila, na proporgao de 3:2, para diafanizagdo. A analise
macroscépica longitudinal da rede vascular dos nervos isquiati-
cos foi realizada utilizando lupa estereoscopica Leica M651, por
transiluminagéo com negatoscopio Vilber Lourmat e fotografados
com magquina fotogréfica Olympus acoplada a lupa. As imagens
das fotos foram tratadas em programa Nikon instalado em micro-
computador.
Os outros trinta animais, apds 10 minutos de esmagamento, fo-
ram submetidos a cateterizacdo da aorta
distat  gpdominal, como descrito anteriormente e
perfundidos com injegao manual de uma
solucéo composta de tinta da China e ge-
latina a 5%, dissolvida em soro fisioldgico,
aquecida a 37° C em banho-maria.
Apds o término da perfusdo, os animais
foram mantidos em freezer -20° C por
uma hora. Em seguida, os nervos foram
dissecados e retirados em toda a sua
extenséo, cortados em trés fragmentos
nas regides: proximal (acima do local
do esmagamento), média (local do es-
magamento) e distal (abaixo do local do
esmagamento), identificados e imediata-
mente congelados com isopentano em
gelo seco, emblocados com Tissue-Tek.
Foram armazenados separadamente em
criotubos, em freezer -70° C, e depois
seccionados transversalmente (cortes
semi-seriados de 20 mu) em criétomo®),
As diferentes solucdes utilizadas para a
injecdo de vasos se devem ao tipo de
andlise do material coletado.
Para analise microscopica e contagem
dos capilares endoneurais foi feita a esco-
lha de trés secgdes transversais por meio
do Software KS 300 e a contagem dos
vasos perfundidos nessas trés imagens
selecionadas de cada regiao para a obten-
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G&o do nimero médio de vasos
preenchidos no lado esmagado
e no controle nos diferentes gru-
pos experimentais foi por meio
do Software KS Lite.

Os dados referentes a conta-
gem foram submetidos a anali-
se estatistica e foi realizada por
meio da técnica da andlise de
variancia (ANOVA) n&o paramé-
trica para o modelo de medidas
repetidas em dois fatores('?.
Diferengas foram consideradas
significativas quando P<0,05.

RESULTADOS

A observacéo macroscépica da
rede vascular dos nervos isqui-
aticos controles sob lupa por
transiluminagdo mostrou que o
nervo possui padrao vascular
bem definido. Inclui uma rede
de vasos longitudinais superfi-
ciais e espagados com ramos
penetrando transversalmente,
que sao responsaveis por suprir
o fluxo sanguineo da rede vas-
cular endoneural (Figura 2a).

A observagdo macroscopica
dos nervos isquiaticos esma-
gados foi caracterizada pela
presenca de uma desorgani-
zagao da rede vascular com
a presenga de hematoma e
dilatagdo dos vasos no local
do esmagamento e abaixo da
lesdo de maneira crescente
com o aumento da carga de
esmagamento (Figuras 2b, 2c,
2d, 2e e 2f).

A analise microscépica dos
vasos dos nervos isquiaticos
esmagados e dos seus res-
pectivos controles foi efetuada
nas regides acima (proximal)
e abaixo (distal) ao local do
esmagamento e no local do
esmagamento (média).

No grupo controle contralateral,
as seccoes tranversais do nervo
isquiatico esquerdo de todos os
animais nas diferentes cargas
mostraram um padrao vascular
normal (Figura 3a).

No grupo esmagado com 0,5
Kg, na regido média (local do
esmagamento) foi observado
0 epineuro intacto com
seus vasos preenchidos,

Figura 3 - Fotomicrografias de seccao transversal na regido média do
nervo isquidtico de rato controle (a) e esmagado com 0,5 Kg (b), 1,0 Kg
(c), 5,0 Kg (d), 10,0 Kg (e) e 15,0 Kg (f). Notar a presencga dos vasos
intraneurais (capilares) bem preenchidos (a) e a presenga de hematoma
endoneural (seta), epineural (cabega de seta) e destruicao tecidual
(asteriscos). Aumento 100x.

Grupo Carga Regiéo
(G) (Kg) Proximal Média Distal

05 36,0+180* 150+11,5# 33,0+11,0.*
1,0  29,0+150* 135+ 7,0# 37,0+ 6,0*
50 41,5+ 45* 75+ 15 415+ 7,0*
Esmagado 10,0 355+ 7,0* 8,0+ 35 39,0+ 50*
150 42,0+10,5* 3,5+ 95 39,0+ 85*

05 20,0+18,6 30,0+10,5A 295+ 7,5

1,0  24,0+135 25,0+13,0A 24,0+10,5

50  38,0+14,5 39,0+13,5A 39,0+11,0

Controle 10,0 34,5+13,0 32,5+105A 30,5+ 6,0

150 32,0+125 36,0+10,5A 36,5+ 7,0

# (P<0,05) (C0,5 = C1,0) vs (C5,0 = C10,0 = C15,0) no grupo esmagado
na regido media
A (P<0,05) para Esmagado vs Controle em todas cargas da regiao media
* (P<0,05) para (Prox= Distal) vs Media em todas cargas do grupo esmagado

Tabela 1 - Mediana e semi-amplitude total do nimero de vasos perfundidos,
segundo grupo (G), carga (Kg) e regido (proximal, média e distal).

foi também observado o epi-
neuro intacto com seus vasos,
porém uma extensdo maior do
extravasamento da solugéo
injetada indicando hematoma
endoneural maior. Alguns va-
sos preenchidos ainda esta-
vam presentes no endoneuro
(Figura 3c).
No grupo esmagado com 5,0
Kg, na regido média observa-
mos que a extensao do hema-
toma foi ainda maior atingindo
também os vasos do epineuro.
Raros vasos endoneurais pre-
enchidos (Figura 3d).
No grupo esmagado com 10,0
Kg, naregido média igualmente
podemos observar o hemato-
ma extenso atingindo 0s vasos
epineurais, indicando hemato-
ma epineural e endoneural com
discreta destruicao tecidual
(Figura 3e).
No grupo esmagado com 15,0
Kg na regido média aparente-
mente 0 hematoma parecia de
menor extensdo, porém obser-
vamos destruicdo tecidual do
nervo, o que provavelmente fez
com que a solugao injetada se
perdesse. Nenhum vaso en-
doneural intacto foi observado
(Figura 3f).
A anélise morfométrica dos
vasos perfundidos foi efetuada
nas regides proximal, média e
distal ao local do esmagamen-
to do nervo isquidtico direito e
esquerdo de todos 0s animais
de cada grupo. O nimero de
vasos foi comparado entre os
grupos esmagado e controle
contralateral, entre as cargas
de esmagamento nas regides
proximal, média e distal a lesao
(Tabelas 1 e 2) (Figura 4).
Quando comparamos as car-
gas na regiao média, notamos
que houve diferenca estatistica
entre elas dentro do grupo es-
magado, isto é verificou-se que
nesta regido média (do esmaga-
mento), houve uma diminuicao
significativa do nimero de va-
SOs nas cargas mais elevadas,
Ou seja, a partir da carga de 5
kg os resultados foram estatis-
ticamente semelhantes e

um discreto extravasa-
mento da solugéo injetada
indicando um hematoma

inferiores as cargas 0,5 e
1,0 kg (Figura 5).

Sintetizando, no grupo

endoneural com regides
normais de vasos preen-
chidos, aparentemente de

Grupo Carga (Kg)
(G) 0,5 1,0 5,0 10,0 15,0
Esmagado | 30,0+9,5 | 27,0480 | 29,0+3,5 | 27,0445 | 28,0+5,0*
Controle | 25,5+9,0 | 29,0480 | 26,5+11,0 | 31,5+85 | 34,5+6,0 *

esmagado, em todas
as cargas, o nimero de
vasos perfundidos mos-

*

diametros menores que 0s
controles (Figura 3b).

No grupo esmagado com
1,0 Kg, na regiao média

ACTA ORTOP BRAS 14(4) - 2006

(P<0,05) para Esmagado vs Controle na carga de 15 Kg.

Tabela 2 - Mediana e semi-amplitude total do nimero médio de vasos perfundidos,
segundo grupo (G) e carga (Kg).

trou-se significativamente
menor na regido média
(P<0,05). Ainda, nessa
situagdo, o grupo con-
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trole apresentou resposta mais alta
(P<0,05) que 0 esmagado (Tabela 1).

nos observamos a influéncia da forga de
esmagamento na vascularizagdo do nervo

Ao compararmos a somatdria das 3 regides
dos grupos esmagados e controle com as
diferentes cargas, notamos que somente
com a carga de 15,0 Kg houve diferenca
estatisticamente significante entre os gru-
pos esmagado e controle (Tabela 2).

Portanto, a resposta vascular foi estatistica-
mente significante quando consideramos a
regido onde realizamos 0 esmagamento, 0
que provavelmente explica a lesdo mecéni-
ca pela for¢a de estresse ao nervo subme-
tido a esmagamento por diferentes cargas

isquidtico do rato. O tempo de dez minutos
foi escolhido para a duracéo do esmaga-
mento. Considerando isto, utilizamos uma
les&o nervosa por esmagamento padroni-
zada, em termos da carga (pressao) bem
como a duragdo do esmagamento, para
evitar variagoes adicionais.

E conhecido que apés a leséo por es-
magamento, as alteragdes morfoldgicas
e funcionais tornam-se piores devido a
isquemia relacionada ao esmagamento.
Com uma pressao mantida, a oxigenagao

B Preedmal
O Media
W Distal

T T T T T

com menor nimero de vasos preenchidos
050508 1 1 1

na regido média quando comparamos
com as regides proximal e distal do grupo

N de vasos perfundidos nas trés regides para o Grupo Confrole

555
Carga (Kg)

diminuida pode aumentar a permeabilida-
101010 151515

de do endotélio dos capilares endoneu-
rais, provocando aumento do edema e a

esmagado.

DISCUSSAO

Neste estudo foi utilizado um método de
perfusao vascular para avaliar a lesao vas-
cular aguda, sem a influéncia de fixadores
que podem distorcer a anatomia e calibre

Figura 4 - Nimero de vasos perfundidos do
grupo controle com as diferentes cargas nas
regibes proximal, média e distal.

criagdo da sindrome do compartimento
endoneural. Além disso, a isquemia pode
ser um fator adicional, interferindo na re-
generagao nervosa apos lesao”.

Vérios autores que utilizaram modelo
semelhante ao nosso, com cargas de
100g, 500g e 15000g durante 10 minutos,

obtiveram resultados onde mostravam a

dos vasos. A solugdo composta de tinta
da China e gelatina 5% e soro fisioldgico

B Proxmal
O Media
W Distal

y recuperagao funcional do nervo apos o

foi perfundida através da artéria aorta ab-
dominal para assegurar todo delineamento
da vascularizagéo da regido posterior
dos ratos enquanto os mesmos eram
mantidos sob anestesia até a eutanasia. A
maioria dos trabalhos anteriores estudou
a vascularizacdo durante o processo de
degeneracéo e regeneragao da lesdo do
nervo isquidtico(31415.16),

20
i

ERE

5 38
-*IB I

esmagamento e que esta estava relacio-
nada diretamente a gravidade da leséo, ou
seja, era proporcional a carga de esmaga-
mento e que mesmo com cargas elevadas
(150009) a fungao motora retornou ao
o normal até 60 dias®.

Alguns pesquisadores demonstraram um

o

Apesar da lesdo de segundo grau de
Sunderland (axonotmese) ser o modelo
mais comumente utilizado nas pesquisas

N de vasos perfundidos nas trés regides para o Grupo Esmagado |

it - = aumento no espago vascular bem como

2 o um aumento da permeabilidade dos ca-

R L L, S 2 9 pilares endoneurais apés esmagamento
AT C;;a{:g]'n PRI de nervo isquidtico de sapo, concluindo

que a lesao altera a permeabilidade pe-

do nervo periférico, existe uma falta de
padronizagdo do método para produzir a
lesdo nervosa. De fato, véarios instrumentos
cirtrgicos™'9, bem como aparelhos de
compressao® com duragdes diferentes
de esmagamentos sdo apresentadas na literatura. Tais aparelhos
sé&o dependentes, principalmente, da pressao aplicada manual-
mente a pinga ou para puxar os fios, e sao dificeis para controlar
e padronizar.
O nervo isquidtico do rato foi uma escolha para nosso estudo dos
vasos intraneurais devido a sua semelhanga aos nervos periféricos
humanos. Ele € o maior do corpo, faciimente acessivel, com varios
fasciculos e densa irrigagéo sangtinea.
Nervos periféricos podem ser submetidos a lesdo por esmaga-
mento em uma variedade de circunstancias, incluindo acidentes
automobilisticos, de trabalho, fraturas, luxagdes. Deficiéncias
funcionais apds lesdo por esmagamento nao estéo relacionadas
apenas com o impacto do esmagamento, mas incluem compo-
nentes importantes tais como a isquemia do membro.
A falta de padronizagéo da aplicacéao da forga pode ser fonte de
variagao significante nos resultados entre os estudos experimentais
publicados. Com o interesse em estudar a vascularizagéo apés a
lesdo por esmagamento no nervo isquiatico de rato, é essencial
medir e padronizar a forca de esmagamento.

Em nosso estudo, nés introduzimos um aparelho desenvolvido
especialmente para produzir uma lesdo por esmagamento no
nervo isquiatico de rato com um sistema padronizado de pesos
aferidos de 0,5 a 15 Kg. Ele permite a aplicagao direta da forga
de esmagamento ao nervo periférico, sem influéncia dos tecidos
moles e facilita seu uso em ratos.

Usando este aparelho de esmagamento e o rato como modelo,
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Figura 5 — Nimero de vasos perfundidos do
grupo esmagado com as diferentes cargas nas
regides proximal, média e distal.

rineural e vascular endoneural e inicia o
edema!’®'” e o edema endoneural pode
afetar seriamente as diversas fungdes
das fibras nervosas, mesmo com dife-
rengas no animal, método e duragao do
esmagamento e tempo de coleta®.

Nossos resultados oferecem uma andlise das alteragdes vasculares
apobs a lesdo por esmagamento com diferentes cargas. Uma forte
associagao foi encontrada entre a quantidade de forga (carga) e as
alteragdes vasculares. Apds a aplicacéo de uma forga de 0,5 Kg e
1,0 Kg, mudancgas detectadas foram discreto hematoma, mas com
capilares endoneurais ainda preservados e preenchidos. Em con-
traste, forgas de 5,0 Kg, 10,0 Kg e15 Kg resultaram em alteracoes
mais extensas com hematoma endoneural e epineural com des-
truigao tecidual, além da nao preservacéao de vasos endoneurais.
O numero de capilares endoneurais aumentou apos 2, 4, 6 e 8
semanas apds esmagamento, transecgdo e lesdes isquémicas,
mas nao apos axotomia permanente. Estes resultados sugeri-
ram que neovascularizagdo endoneural distal pds-traumética é
dependente de duas variaveis: 0 grau de regeneragao e o0 grau
da isquemia™.

Outros pesquisadores investigaram a resposta vascular por meio de
analises morfométricas 1, 2, 3, 6 e 9 semanas apoés a leséo por es-
magamento com pinga hemostatica por trés periodos sequéncias
de dez segundos. A resposta consistiu em duas fases: a primeira,
até uma semana, houve um aumento no tamanho dos vasos. Na
segunda fase, até seis semanas apos o esmagamento, houve um
aumento no nimero de vasos e de sua densidade. Observaram que
0 complexo processo de degeneracéo e regeneragao é assistido
por uma resposta vasogénica com duas fases que estao ligadas
a necessidade funcional e metabdlica do tecido('®.

ACTA ORTOP BRAS 14(4) - 2006



A analise morfométrica dos vasos do nervo isquiatico em nosso
estudo mostrou um comportamento diferente nas trés regides es-
tudadas, constatando nimero menor de vasos somente na regiao
do esmagamento, onde provavelmente os vasos sofreram leséo
mecanica relacionada a forga de estresse do esmagamento.
Diversos estudos experimentais tém demonstrado que o efeito
combinado lesédo mecéanica e isquemia é mais severo do que o
efeito mecanico ou isquemia isoladamente®19,

Com relagéo aos mecanismos que promovem as lesdes por com-
pressao varios pesquisadores sugerem que as mesmas ocorrem
devido a forgas mecanicas, isquemia ou ambas.

No presente estudo, associamos o efeito mecanico e o efeito isqué-
mico, mostrando que o efeito mecéanico pode ser mais importante
€COm cargas menores, uma vez que 0s vasos estavam preservados
nesses grupos. O efeito isquémico se acentua com o0 aumento de
carga uma vez que mostramos destruigao dos capilares endoneu-
rais com cargas de 10 e 15 Kg.

Outro ponto importante que verificamos € que a partir da carga de
5 Kg, os resultados foram estatisticamente semelhantes e menores
as cargas de 0,5 e 1,0 Kg e que, portanto, nos indica que nao ha
necessidade de utilizarmos cargas acima de 5,0 Kg, pois a mesma
€ suficiente para lesar os vasos intraneurais, especialmente os
capilares endoneurais.

Pesquisadores investigaram esta questao utilizando modelos de
compressao com carga fixa (150 mmHg), aplicada por periodos
que variavam entre 10 minutos e 4 horas ou por um tempo fixo de 2
horas com varias cargas (0, 20, 50, 150 e 300 mmHg). Os resultados
mostraram que as alteragoes estruturais apds a compressao agu-
da decorrem muito mais dos eventos celulares relacionados com
forgas mecéanicas do que daqueles induzidos por isquemia'®.
Isto se deve, segundo alguns autores, ao fato de que a compres-
sdo aguda é realizada em intervalo muito pequeno para produzir
alteragbes isquémicas no nervo. Além disso, as alteragbes
patolégicas encontradas pelo autor, foram consistentes com a
leséo mecanica e diferiam de alteracdes produzidas em modelos
experimentais de isquemia. As diferencas eram na distribuigao,
tempo de duragao e no tipo de fibras atingidas e dessa forma,
as modificagdes estruturais nas lesdes agudas por compressao
estariam relacionadas as forcas de estresse da compresséo do
que a isquemia. Contudo, estes argumentos ndo descartam com-
pletamente a possibilidade do componente isquémico contribuir

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

1. Sunderland S. The anatomy and physiology of nerve injury. Muscle & Nerve
1990; 13:771-84.

2. Bell MA, Weddell AG. Amorphometric study of intrafascicular vessels of mam-
malian sciatic nerve. Muscle Nerve 1984; 7:524-34.

3. Lundborg G, Dahlin LB. Anatomy, function and pathophysiology of peripheral
nerves and nerve compression. Hand Clin. 1996;12:185-93.

4. Rempel D, Dahlin L, Lundborg G. Pathophysiology of nerve compression syn-
dromes: response of peripheral nerves to loading. J Bone Joint Surg Am. 1999;
81:1600-10.

5. Reina MA, Lopez A, Villanueva MC, De Andres JA, Leon GL. Morphology of
peripheral nerves, their sheaths, and their vascularization. Rev Esp Anestesiol
Reanim. 2000; 47:464-75.

6. Chen L, Seaber AV, Glisson RR, Davies H, Murrell GA, Anthony DC. et al. The
functional recovery of peripheral nerves following defined acute crush injuries.
J Orthop Res. 1992; 10:657-64.

7. Bridge PM, Ball DJ, Mackinnon SE, Nakao Y, Brandt K, Hunter DA et al. Nerve
crush injuries: a model for axonotmesis. Exp Neurol. 1994; 127:284-90.

8. Oliveira EF, Mazzer N, Barbieri CH, Selli M. Correlation between funcional
index and morphometry to evaluate recovery of the rat sciatic nerve following
crush injury: experimental study. J Reconstr Microsurg. 2001;17: 69-75.

9. Diao E, Andrews A, Diao J. Animal models of peripheral nerve injury. Op Techn
Orthop. 2004; 14:153-62.

10. Schmelzer JD, Zochodne DW, Low PA. Ischemic and reperfusion injury of rat

ACTA ORTOP BRAS 14(4) - 2006

para uma acentuacgédo na gravidade da leséo apds um periodo
de dias ou semanas?.

Segundo alguns pesquisadores quando os tecidos sao submetidos
a carga ou pressao, eles se deformam e gradientes de pressao
sao formados, redistribuindo o tecido comprimido em direcéo a
areas de baixa pressao®.

A analise microscépica dos vasos do nervo isquiatico mostrou
regides de hematoma endoneural e epineural nas diferentes car-
gas utilizadas indicando que as forgas de esmagamento utilizada
em nossa pesquisa foi suficiente para lesar os vasos intraneurais,
especialmente os capilares endoneurais, porém os valores criticos
de presséo e duragao com respeito a lesdo nervosa séo desconhe-
cidos. O hematoma é o resultado do aumento da permeabilidade
vascular pela lesdo direta da parede dos capilares ocasionada pela
forga do esmagamento.

Em um estudo do micro-ambiente endoneural em les&o por esma-
gamento com pinca hemostatica por 30 segundos (lesao aguda)
ou 3 horas (les&do prolongada) contradizem o conceito de que a
les&do micro-vascular seja um componente importante do esmaga-
mento do nervo periférico e concluem que a compresséo aguda
do nervo nao lesa vasa nervorum®. A lesdo nas fibras nervosas
em compressao ou esmagamento agudo (breve) parece resultar
mais freqUentemente dos efeitos mecanicos®.

No presente estudo, mostramos claramente que existe compro-
metimento vascular importante nas lesdes por esmagamento,
especialmente nos grupos com cargas elevadas. A destruicao
dos vasos devera levar a isquemia e lentificagdo dos processos
de regeneragao. A formagao do hematoma endoneural certamente
criara um micro-ambiente desfavoravel para a regeneragao das
fibras nervosas que também foram lesadas nesse modelo.

CONCLUSOES

O esmagamento causa leséo direta dos vasos endoneurais,
com a formagao de hematoma endoneural de gravidade di-
retamente proporcional a carga (forga) de esmagamento.
A aplicacéo de cargas leves (0,5 e 1,0 Kg) preserva a integrida-
de de alguns capilares endoneurais, sendo essa preservagao
prejudicada de igual maneira com cargas a partir de 5,0 Kg.
A leséo dos vasos intraneurais e a formacao de um hematoma en-
doneural s&o fatores que podem prejudicar a regeneragao nervosa
sendo que os mesmos interfiram com a fungdo nervosa.
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