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RESUMO: Objetivo: Trabalho realizado em ratos com o objetivo de estudar o efeito do Fator de
Crescimento de Fibroblastos basico (FCFb) na cicatrizagdo da aponcurose abdominal. Métodos:
Foram usados 20 ratos Wistar separados aleatoriamente em 2 grupos iguais. Os animais foram
anestesiados com pentobarbital soédico na dose de 20 mg/Kg por via intraperitoneal ¢ submetidos a
laparotomia mediana de 4 cm, cuja camada aponecurotica foi suturada com mononylon 5-0. No
grupo I foi aplicada a dose de Smg de FCFb sobre a sutura da aponeurose. No grupo II (controle)
foi aplicada solugdo salina 0,9% sobre a linha se sutura. Apds observagao por 7 dias os animais
foram mortos com superdose de anestésico. A camada aponeurotica com 1,5 cm de largura foi
submetida a teste de resisténcia a tensdo empregando a Maquina de Ensaios EMIC MF500. Bidpsias
das zonas de sutura foram processadas ¢ coradas com HE ¢ o tricomico de Masson. Os achados
histopatoldgicos foram quantificados através de sistema digital (Image pro-plus) de captura e
processamento de imagens. Os dados obtidos foram analisados pelo teste T com significancia
0,05. Resultados: Nos animais do grupo I (experimental) a zona de sutura da camada aponeurdtica
suportou a carga de 1.103£103,39¢f. A quantificagdo dos dados histopatologicos desse grupo
atingiu a densidade média 226+29.32. No grupo II (controle) a carga suportada pela zona de sutura
foi de 791,1£92.77 gf. Quando foram comparadas as médias das resisténcias a tensdo dos dois
grupos, observou-se uma diferenga significante (p<0,01). O exame histopatologico das laminas
desse grupo relevou densidade média 114,1+17.01, correspondendo a uma diferenca significante
quando comparadas as médias dos dois grupos (p<0,01). Conclusio: Os dados permitem concluir
que o FCFb contribuiu para aumentar a resisténcia da aponeurose suturada ¢ para melhorar os
parametros histopatologicos da cicatrizagio.
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INTRODUCAO

A musculatura abdominal antero-lateral ¢
composta pelo musculo reto do abdome ¢ trés antero-
laterais. As forcas desenvolvidas pelos musculos do
abdome, dispostas em varios sentidos, tém como resul-
tante uma forca que tende a afastar a linha mediana.
Essas forgas em equilibrio exercem tensdo consideravel
durante os esforgos abdominais sobre a linha alba, for-
mada pelo entrecruzamento de fibras das aponcuroses
dos musculos obliquos e transverso. A disposigdo des-
ses musculos ¢ aponeuroses, tanto no homem quanto
nos animais, contribui para dar sustentacao as visceras
abdominais, de modo que a reconstitui¢do da parede
do abdome ao término das operacées ¢ de grande
importancia, dado o grande nimero de complicag¢des
que podem surgir. Uma delas, a mais freqiiente, ¢ a
hérnia incisional, a tnica hérnia da parede abdominal
realmente 1atrogénica'.

O fator de crescimento de fibroblasto basico
(FCFb) é uma proteina de 17.000 DA de peso molecular
que tem funcionado como potente fator angiogénico?,
sendo mitogénico ¢ quimiotatico para fibroblastos e
células endoteliais®>. O (FCFb) infiltrado em feridas
incisionais no terceiro dia pds-operatorio acelerou o
ganho da resisténcia em 35% entre o quinto e sétimo
dias de observagio®.

O presente trabalho tem o objetivo de estudar a
acdo do FCFDb na cicatrizagio da aponeurose abdominal
de ratos, com a finalidade de procurar meio que fortalega
a ferida operatoria praticada nesta estrutura anatémica,
sujeita a tensdo consideravel no pos-operatorio.

METODOS

Foram operados 20 ratos Wistar, separados alcato-
riamente em grupo [ (n=10) e grupo II (n=10). Todos
os animais foram mantidos em gaiolas individuais, com
oferta de agua ¢ alimento Labina PurinaO ad libitum ¢
receberam apenas dieta liquida no pré-operatorio por
um periodo de 12 horas. Os animais foram anestesiados
com pentobarbital sodico na dose de 20 mg/Kg por via
intraperitoneal. Apos depilacio e anti-sepsia da parede
abdominal com povidona, foram submetidos a uma
laparotomia mediana de 4 cm a partir do apéndice
xifoide. Em seguida, foi fechada a camada aponcurotica
com fio de mononylon numero 5-0. Nos animais do
grupo I (experimental) foi aplicada sobre a linha de
sutura a dose de Smg de fator de FCFb (procedéncia
SIGMAA4) em colageno solavel, como veiculo, consti-
tuindo uma preparagdo viscosa ¢ aderente segundo a
técnica utilizada por Slavin et al>. Em seguida, foi
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suturada a pele com o0 mesmo fio. Nos animais do grupo
II (controle) foi aplicado o mesmo volume de solugdo
salina 0,9% sobre a linha se sutura. Apds 7 dias de
observagdo os animais foram mortos com superdose
de anestésico. Em seguida, a camada musculoaponeu-
rotica foi ressecada em formado em ampulheta, de modo
que a regido da sutura tivesse 1,5 cm de largura ¢ as
extremidades da peca 3 cm de cada lado. A peca assim
preparada foi presa a duas garras especiais sob pressdo
e levada para teste de resisténcia a tensdo empregando
a Maquina de Ensaios EMIC MF500. O teste foi feito
utilizando-se gf (grama for¢a) como unidade, ¢ o esti-
rando-se a peca a uma velocidade constante de 20 cm/
min. Em seguida foi feita bidpsia da zona de sutura que
foi fixada em formol a 10 % por 48 hs, cujos cortes
foram tratados com técnica de rotina ¢ corados com
hematoxicilina-eosina ¢ o tricomio de Masson. A analise
quantitativa foi feita através de microscopia dptica, num
microscopio Olympus? modelo BX50, utilizando-se o
aumento de 200x, sendo as imagens captadas através
de camera digital, e enviadas ao computador para estudo
da densidade dos componentes histoldgicos da cicatri-
zacdo, através do programa Image Pro Plus?, versdo
4.0 para Windows®. O aporte de fibras colagenas, de
c¢lulas inflamatdrias inerentes ao processo cicatricial,
¢ a formagdo de neovasos, foram quantificados em uni-
dades de densidade média.. Os dados obtidos foram
analisados pelo teste T de Student com significancia
0,05 ¢ os resultados expressos em médiat desvio
padrao.

RESULTADOS

Os animais suportaram sem complicagdes o perio-
do de observagdo. No grupo I (experimental) a zona de
sutura da camada musculoaponcurdtica suportou a
carga de 1.103+103,39¢gf. Os valores discriminados
encontram resumidos na tabela 1. A quantificagdo dos
dados histopatologicos desse grupo atingiu o escore
226+29.32 pontos (tabela 2). Chamou a atengdo a
exuberancia do numero de macrofagos e fibroblastos
nas laminas examinadas, o grande nimero de necovasos,
bem como a quantidade de fibras de colageno, especial-
mente evidenciadas pelo tricromico de Masson.

No grupo II (controle) a carga suportada pela zona
de sutura atingiu a média de 791,1£92.77 gf. Quando
foram comparadas as médias das resisténcias a tensdo
dos dois grupos, observou-se uma diferenga significante
(p<0,01). O exame histopatoldgico das laminas desse
grupo relevou escore de 114,1£17,01 pontos, correspon-
dendo a uma diferenca significante (p<0,01) quando
comparadas as médias dos dois grupos (tabela 2).



Tabela 1 - Valores da resisténcia da aponeurose a tensao dos dois grupos estudados, apos sete dias de observagéo

(Valores em grama forga gf)

Ratos n° Grupo I (FCF) Grupo II (Controle)
1 1123 846
2 1077 723
3 1075 771
4 1217 955
5 1254 681
6 985 765
7 1204 877
8 1010 880
9 948 698
10 1145 715
Média£D. padrio 1103,8+£103,39 791,1+£92.77

Diferenga entre os dois grupo estatisticamente significante (p<0,01).

Tabela 2- Densidade média dos elementos histopatologicos observados nos dois grupos de acordo com a

quantificagdo utilizada.
Ratos n° Grupo I (FCF) Grupo II (Controle)
1 245 98
2 221 125
3 241 112
4 192 131
5 254 122
6 178 90
7 192 89
8 238 134
9 264 110
10 238 130
Média£D. padrio 226.,3+£29.32 114,1£17.01

As diferencas entre as médias sdo estatisticamente significantes (p<0,01)

DISCUSSAO

A cicatrizagao normal da ferida operatdria requer
uma interligagdo complexa e ordenada de varios media-
dores bioquimicos ¢ celulares. A aplicagado da tecnologia
de recombinagéo ¢ de purifica¢do bioquimica do DNA,
através de técnica de cromatografia de afinidade pela
heparina, permitiu a identificagdo de varios fatores de
crescimento. A técnica dareagdo e ampliacdo da cadeia
da polimerase apontou a origem celular desses fatores®”’.

Atualmente sabe-se que os fatores de crescimento exer-
cem fungGes importantes como: sdo angiogénicos, qui-
miotaticos, indutores ou inibidores da diferenciagdo
celular, transformacéo ou inducao da sintese de protei-
nas ¢ sdo mais adequadamente descritos como cito-
cinas®.

Dentre os fatores de crescimento, os que parecem
ter mais destaque na cicatrizagdo das feridas sdo os
fatores de crescimento de fibroblastos (FCF). Ha dois
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tipos de FCF, sendo um de reagdo basica e outro de
reacdo acida, de acordo com o potencial isoelétrico.
Destes o FCF de reagdo basica (FCF-b) exerce um
maior nimero de reagdes fisiologicas’. Os fatores de
crescimento sdo essencialmente angiogénicos, promo-
vem, portanto, o crescimento vascular, aspecto muito
desejavel nos processos de cicatrizagdo. Além disso,
sua acdo ¢ indireta na sintese de colageno, protcina
que da resisténcia as feridas em cicatrizag¢io'.

Estudo experimental realizado para observar a
vascularizagdo da aponeurose abdominal mostrou que
ha vasos em quantidade muito limitada na intimidade
desse tecido, caracterizando uma estrutura anatomica
de nutri¢do precaria''. A escolha da aponeurose abdo-
minal para estudo deveu-se a suas caracteristicas de
estrutura mal vascularizada que conseqiientemente ¢
de cicatrizagdo lenta, ¢ submetida a grandes esforcos ¢
tensdes e freqiientemente lesada nas vias de acesso ao
abdome. A metodologia da determinacao da resisténcia
da aponcurose a tensdo foi testada de varias maneiras
em outros estudos, todos com resultados satisfato-
rios!>1314 O exame histopatologico qualitativo e
quantitativo realizado com equipamento de captacao de
imagem ¢ tratamento digital contribuiu para eliminar o
fator subjetivo da avaliagdo pelo patologista. Alguma
outras técnica tém sido utilizadas!>!517-18,

Mcgee et al* que assinalaram a agdo do FCFb na
epitelizagdo mais rapida, a intensa neovascularizagio e
adeposicao do colageno na matriz extracelular, mesmo
na presenca de infecgdo. Tem sido demonstradas as
suas fungdes proliferativas e angiogénicas, ¢ ficou
provado que os mesmos so tém agdo local ndo tendo
repercussoes renais, eletroliticas e hematoldgicas®. No
campo da oftalmologia, Mazue et al** demonstraram o
aumento da celularidade, da angiogénese ¢ da maturagéo
do colageno. Resultados semelhantes aos encontrados
no presente trabalho forma encontrados em estudos
experimentais recentes?®?!,

No presente estudo concluiu-se que o FCF-b
contribuiu para aumentar a resisténcia da aponeurose a
tensdo, melhorando sobremanecira a evolugdo
histopatologica do processo cicatricial, o que fez com
que a ferida operatoria pudesse se tornar menos
susceptivel a ruptura.
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ABSTRACT: Objective: As little is known about the use of basic Fibroblast Growth Factor
(FCFDb) in the healing of abdominal aponeurosis, an experimental work was done to study it.
Methods: Twenty Wistar rats randomly separated in two groups were used. They were anesthetised
with pentobarbital 20 mg/Kg intraperitonealy, submited to a 4cm median laparotomy and the
aponcurosis was sutured with nylon 5-0. In group I Smg of FCFb was applied over the sutured
aponcurosis end the group II received saline 0.9% over it. After seven days the rats were killed by
an overdose of anesthetic. A transversal 1,5 cm wideness sample of aponeurosis was submited to
tensil strenght test, using the assay device EMIC MF500. Biopsies from the sutured tissue were
processed and colored by HE and Masson trichromic. The histopatologic data were quantitated and
transformed into mean density by the digital equipment Image Pro-plus. The Student t test was
used and the differences were significant when p<0,05. Results: In group I the the mean tensil
strength was 1.103£103,39¢f and the mean density of histopatologic data was 226+29.32. In
group II (control) the tensil strenght was 791,1£92, 77¢gf and the histolopatogical density was
114,1£17.01. The differences were statisticaly significant (p<0,01). Conclusion: In conclusion,
our data show that FCFb induces an increase of tensil strenght of sutured aponcurosis of rats and
turns better the histopatological parameters of wound healing.
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