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RESUMO: Objetivo: Trabalho com o objetivo de analisar a freqiiéncia ¢ intensidade de estenose
traqueal apos resseccao e anastomose sob tensdo; agdo da metilprednisolona como agente profilatico
da estenose traqueal ¢ a caracterizagdo dos fendmenos da cicatrizagdo com e sem o uso de corticoide.
Métodos: Foram utilidados 20 caes mestigos pesando 13+5 Kg divididos aleatoriamente em dois
grupos. No grupo A(n=10) ndo foi usado corticoide (controle). No grupo B foi usada a
metilprednisolona IM na dose 10mg/Kg. Sob anestesia geral com intubagao orotraqueal foram
ressecados 3 anéis traqueais de todos animais, de modo que a forga para aproximagdo das
extremidades da traquéia foi uniformemente de 300gf. Apos 30 dias de observagdo os animais
foram tratados com dose letal de anestésico ¢ KCl, quando foi ressecada a traquéia para medida dos
diametros internos da anastomose ¢ da traquéia normal, com auxilio de paquimetro digital. Na
analise histopatologica com as coloragdes HE e tricromico de Masson utilizou-se sistema digitalizado
para quantificar as estruturas dos tecidos em cicatriza¢do. Resultados: Foi observado maior indice
de estenose da traquéia no grupo A que nao utilizou corticoide, do que no grupo B, com diferenga
significante (p<0,01). A reacdo inflamatoria, formagao de fibras colagenas ¢ de fibroblastos ocorreu
com densidade média mais intensa no grupo A, caracterizando uma diferencga significante (p<0,01).
Conclusio: Os dados permitem concluir que o uso da metilprednisolona em cies submetidos a
ressecgdo de traquéia ¢ anastomose sob tensdo contribuiu para diminuir a intensidade e frequéncia
da estenose na zona da anastomose ¢ fez reduzir a reagdo inflamatodria nos tecidos em cicatrizagao.

DESCRITORES: Corticoide. Metilprednisolona. Anastomose. Traquéia. Estenose. Tensao.

INTRODUCAO

A histéria relata que até os anos cingiienta do século
XX atraqueostomia constituia uma das raras interven-
¢Oes cirurgicas realizadas na traquéia'. Havia, até entdo,
alguns dogmas que tornavam temeraria uma abordagem
mais extensa da traquéia, particularmente a ressecgao
de algum segmento que necessitasse de anastomose
término-terminal. Belsey? afirmou que o limite de

W

Prof. Adjunto do Departamento de Cirurgia da UFPE.

Aluno do Departamento de Estatistica da UFRN.

AN

ressecgdo que permitia uma posterior anastomose das
bordas traqueais ndo podia exceder dois centimetros,
fato que ficou conhecido como a regra dos dois centi-
metros®. A descricao da anatomia cirurgica da traquéia*>
¢ o crescente aumento da freqiiéncia das lesdes tra-
queais, proporcionado pelo surgimento das estenoses
pos-intubacio, foram os principais fatores para o desen-
volvimento da cirurgia da traquéia®’®. Alguns dogmas
foram quebrados, com a observacao da boa capacidade
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de cicatrizacao da cartilagem traqueal ¢ a observagdo
que a traquéia tinha alguma mobilidade.

Restava responder a principal questdo: qual a
extensdo maxima que se pode ressecar da traquéia que
permita uma anastomose primaria de suas bordas? Os
estudos experimentais em humanos sustentavam a
regra dos dois centimetros, demonstrando um aumento
exponencial da tensdo anastomotica com o aumento
do tamanho da ressec¢do da traquéia. Entre 1000 a
1200 gramas de tensdo de aproximacdo, havia uma
grande probabilidade de complicagbes na anastomose
¢ este limite era facilmente atingindo quando eram
ressecados dois a trés centimetros da traquéia,
mantendo-se o pescogo em posi¢do neutra®. Dois
eventos interrelacionados foram fundamentais na
superagdo desta barreira: a descrigdo da irrigagdo*’ ¢
das manobras de relaxamento traqueal®. Portanto, a
qualidade da anastomose pode ser influenciada por
alguns fatores como a técnica cirrgica, a presenga de
processo inflamatorio cicatricial e a forga de tensdo de
aproximacdo das bordas da traquéia'.

O trauma aos tecidos promove um organizado ¢
complexo evento celular ¢ bioquimico em cascata que
resultara na cicatrizagdo da lesdao'?!3. Este processo de
cicatrizacdo das feridas ¢ constituido de trés fases, que
sdo distintas, mas superpostas, sendo separadas por
um propdsito didatico, em uma fase inflamatoria, uma
fase proliferativa ¢ uma fase de formagéo e remodelagao
da matriz'®. O prolongamento ou falha de uma destas
fases pode resultar em um retardo da cicatrizagdo ou
faléncia do fechamento da ferida. No entanto, ¢ a fase
de formagéo e remodelagdo da matriz a mais importante,
do ponto de vista clinico, no processo de cicatrizagio'.
E o padrio, a qualidade ¢ a quantidade total do colageno
na matriz, que determina a resisténcia da cicatriz.
Durante o processo cicatricial, estas fibras colagenas
véao se espessando ¢ alinhando-se ao longo das linhas
de forca da ferida no processo de remodelagem ¢
maturagdo, resultando em maior resisténcia a tensdo
na cicatriz'®,

Os efeitos deletérios do corticosterdide no pro-
cesso cicatricial sdo bem documentados na literatu-
ra!>1617 Eles afetam a sintese e maturacao do colageno,
alteram a forga de tensdo das feridas, inibem a fungao
do fibroblasto ¢ deprimem a agdo antibacteriana ¢
fagocitaria de algumas células de defesa, resultando na
alteragdo do padrado e retardo da cicatrizagdo das
feridas®.

Com base nos conhecimentos acima descritos, o
presente trabalho tem o propdsito de estudar a evolugao
da resseccao de segmento de traquéia em cées, seguida
de anastomose sob tensdo. Foram observados o grau e
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freqiiéncia de estenose na zona de anastomose, a agao
da metil-prednisolona na prevengédo dessa complicagdo
¢ a caracterizagdo dos fendmenos da cicatrizagdo com
e sem o uso do corticosteroide.

METODOS

Vinte cdes mesticos pesando 13+5 Kg fizeram
parte do estudo ¢ foram fornecidos pelo Servigo de
Vigilancia Sanitaria da Secretaria Municipal de Saude
de Natal-RN. Todos os cies, antes de serem enviados
ao biotério da UFRN, passaram por uma quarentena,
com a finalidade de ser assegurada a inexisténcia de
zoonoses. Apresentavam caracteristicas de tamanho ¢
nutri¢do semelhantes, conforme avaliagdo clinica. Antes
de serem operados os cdes permaneceram no biotério
por duas semanas e receberam alimentagdo (Purina ®
com 19% de proteina) uma vez por dia e agua ad libitum.

Os animais foram alcatoriamente scparados em
dois grupos de dez cada. Utilizou-se a anestesia geral,
induzida com cetamina, na dose de 1,5mg/Kg de peso,
administrada IM. Posteriormente sob entubagéo
orotraqueal a anestesia foi mantida pela técnica inalatoria
utilizando-se halotano®, através de um vaporizador
universal e respiracado espontanea. Em decubito dorsal
¢ hiperextensdo do pescoco, foi realizada antissepsia
daregido cervical com solugdo alcodlica de povidona a
1%. A traquéia foi abordada através de uma incisdo
cervical mediana longitudinal ¢ um segmento de trés
anéis traqueais foi ressecado resultando duas bordas
para serem reaproximadas. Foram passados dois pontos
de fio de nylon 4-0 em cada margem da resseccao.
Estes fios foram cruzados e conectados a um dinamd-
metro, e tracionados até a aproximacdo total das duas
bordas, registrando-se a tensdo de aproximacdo tra-
queal. Em todos os caes, dos dois grupos, a tensdo
observada foi de trezentos gramas forga (300 gf).
Posteriormente, realizou-s¢ a anastomose da traquéia,
com pontos separados de Poliglactina (Vycril®) 4-0. A
anestesia inalatoria foi descontinuada e feita a extubagao.
Apos 24 horas teve inicio a alimentagéo oral. No grupo
“A” (controle) os caes receberam 1ml de solugéo salina
IM a cada scte dias. No grupo “B”, os animais
receberam, por via intramuscular, metil-prednisolona
(10 mg/Kg) trés dias antes da operagdo ¢ a cada sete
dias, até completar trinta dias.

No 30° dia foram anestesiados ¢ receberam uma
dose letal, intravenosa, de cloreto de potassio (KCI). A
cicatriz operatoria cervical foi reaberta e realizou-se a
resseccdo de um segmento da traquéia cervical,
contendo a area da anastomose traqueal e segmento de
traquéia normal. As pecas foram identificadas ¢ fixadas
em formol a 10%.



Analise do diametro traqueal

Cada segmento traqueal identificado foi analisado
individualmente, sendo extraidas de cada um, duas
medidas em milimetros. Foi obtida uma medida do
diametro antero-posterior interno da luz traqueal normal
¢ outra do diametro antero-posterior interno da luz
traqueal no local da anastomose. Estas medidas foram
realizadas através de um paquimetro digital Digimatic
modelo CD-6 marca Mitutoyo[].

Avaliacdo Histolégica

A analise histoldgica foi realizada através da
avaliagdo das pegas fixadas em formalina 10% e inclui-
das em blocos de parafina. Os cortes de tecido foram
corados com hematoxilina e eosina (HE) ¢ tricrémico
de Masson. Obtiveram-se laminas da area da anastomo-
se ¢ da traquéia normal. A avaliacdo quantitativa foi
feita utilizando-se um sistema digitalizador ¢ analisador
de imagens. A arca total dos campos microscopicos
foi observada utilizando-se microscopio optico
(Olimpus), cuja imagem foi capturada por camera ¢
digitalizada através de Software Image Pro-plus, versdo
3.0 (Media Cybernetics - LP. USA). Foram avaliados
dez campos alecatorios de cada lamina resultando em
uma imagem de cada campo que foi armazenada ¢
processada em sistema multimidia. Foi feita a quanti-
ficagdo dos elementos da reacdo inflamatdria como
densidade de fibroblastos, de neutrofilos, neovasos,
tecido de granulacdo e fibras colagenas, sob a forma
de densidade minima, maxima e média.
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Figura 1 — Traquéia normal acima; area
da anastomose abaixo.

Para verificar do ponto de vista estatistico o que
foi observado no estudo experimental utilizou-sc a analise
de variancia ANOVA para duas amostras independentes,
complementada pelo exame da diferengas entre as
médias através dos testes de Newman-Keuls, conside-
rado-se o nivel de significancia de 0.05.

RESULTADOS

Fazendo-se uma analise estatistica descritiva dos
diametros da luz traqueal ¢ da anastomose, observou-
se que ¢ significante a diferenga entre os grupos A (com
300 gf de tensdo sem corticoide) e B (com 300 gf de
tensdo ¢ tratado com corticoide). Na figura 1 observa-
se que o anel superior corresponde ao didmetro normal
datraquéia. Os trés anéis inferiores sdo cortes transver-
sais da zona de anastomose do cdo numero 1 do grupo
A, onde se observa intensa estenose. Na figura 2 o anel
superior ¢ um corte transversal da traquéia normal do
cdo numero 2 do grupo B (corticoide), que tem o dia-
metro aproximadamente igual aos trés anéis inferiores,
de cortes realizados na area de anastomose (estenose
quase inexistente). Os resultados mostraram claramente
que no grupo A a diferenga entre a média do diametro
inicial da traquéia ¢ a média do didmetro da zona de
anastomose no 30° dia de pos-operatorio foi significante
(p<0,01), o mesmo ocorrendo no grupo B. Entretanto,
a diferenga entre esses didmetros foi menor (2,6mm)
no grupo B (corticdide) do que no grupo A (5.3 mm),
significando que o uso do corticoide deve ter contribui-
do para reduzir a estenose traqueal decorrente das
anastomoses sob tensao.

Figura 2 — Traquéia normal acima; area
da anastomose abaixo.
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Os grupos apresentaram variagdo muito seme-  queais, correspondendo aos desvios padrdo de 1.8 ¢
lhante nos didmetros internos das anastomoses tra- 2,0 respectivamente (tabelas 1, 2 ¢ 3).

Tabela 1 — Valores dos diametros da traquéia normal, das anastomoses ¢ a diferencga entre esses diametros no
grupo A (tratado com solu¢do salina)

Caon° Diametro da Diametro da zona Diferenga entre
traquéia (mm) de anastomose (mm) os diametros mm / (%)
01 13,31 5,89 7.42 (55,74 %)
02 12,79 6,83 5.96 (46,59 %)
03 14,24 6,58 7.56 (53.79%)
04 9,94 4,10 5.84 (58.75%)
05 10,58 10,53 0.05 (0.47%)
06 13.4 5.90 7.5 (55.97%)
07 12,74 6,60 6,14 (48,19%)
08 14,10 6,20 7.90 (56,02%)
09 10,45 10,30 0,15 (1.43%)
10 9,87 5,20 4,67 (47,3%)
Meédia+dp 12,1£1.7 6.842.0 53429 (42,4422.2)

Tabela 2 — Valores dos diametros da traquéia normal, das anastomoses ¢ a diferencga entre esses diametros no
grupo B (tratado com corticdide)

Caon° Diametro da Diametro da zona de Diferenca entre
traquéia (mm) Anastomose (mm) os diametros mm/ (%)
01 13.53 10.89 2,64 (19,51 %)
02 11,46 10,55 0,91 (7.94%)
03 11.61 8.37 3,24 (27.90 %)
04 9.72 6.50 3,22 (33.12 %)
05 10,47 6,81 3,66 (34,95 %)
06 13.50 11.20 2.30 (17.03 %)
07 10.50 8.10 2,40 (22.8 %)
08 11.70 9.20 2,50 (21,36 %)
09 9.80 6.60 3,20 (32,65 %)
10 11.54 10.60 0,94 (8,14 %)
Meédia+dp 113413 8.8+1.8 2,620,8 (22.549.7 %)

36 - Acta Cirurgica Brasileira - Vol 18 (Supl. 1) 2003



As médias dos diametros dos segmentos normais
das traquéias dos animais dos grupos A ¢ B ndo mos-

traram diferengas significantes, demonstrando unifor-
midade neste aspecto (p=0.28).

Tabela 3 — Diferengas entre as médias dos didmetros (mm) nos grupos A ¢ B.

Grupos N Diametro da Diametro da zona de Diferenga entre Diferenga entre os
traquéia (DT) anastomose (DA) | os didmetros (DD) | percentuais (DP)

A 10 12,1£1,7 6.842.0 53429 4244222

B 10 11.3+1 3% 8 8+1 8*+ 2608 f 22.549.7 @

* p=0,28 comparado com A
** p<0,05 comparado com A
I p<0,01 comparado com A
f p<0,05 comparado com A

A avaliacdo histologica das laminas evidenciou na
coloragdo HE tendéncia a maior quantidade de reacgéo
mflamatoria e tecido cicatricial exuberante no grupo A,
que ndo usou corticoide. Na coloracao pelo tricromico
de Masson observou-se maior concentragdo de fibras

colagenas. No grupo B a reagéo inflamatoria observada
era resultante, quase exclusivamente, de reagéo tipo
corpo estranho aos fios de sutura. Os resultados da
densidade média dos dados histopatoldgicos estdo
resumidos na tabela 4.

Tabela 4 — Valores das densidades médias dos elementos histopatologicos quantificados através de sistema

digitalizado.

Céao namero Grupo A Grupo B

1 161.5 126.4

2 132,0 112.7

3 147.8 143.1

4 155.3 130.0

5 150.0 117.6

6 141.7 110.4

7 167.3 141.0

8 181.2 128.5

9 142.6 132.2

10 153.1 118.4
Média+dp 153.2416.9 126112

A diferenga entre as médias ¢ significante (p<0,01)

DISCUSSAO

Apesar do amplo conhecimento de suas causas, tanto
no nivel experimental quanto clinico, a estenose cicatricial
datraquéia, apds uma intubagao prolongada ainda persiste
em uma incidéncia relativamente alta'. O uso de balonetes
de baixa pressado e grande volume associado a cuidados
adequados com os estomas traqueais apos traqueostomia,

constitui a principal maneira de prevenir esta iatrogenia.
Excetuando-se raros casos em que o paciente apresenta
baixos niveis de pressdo sangiiinca no momento da
mtubagdo com canulas com balonetes de baixa pressao e
grande volume, a grande maioria dos casos ainda advém
da utilizagdo de canulas com balonetes de alta pressio e
pequeno volume, condenados ao desuso desde a década
de sessenta do século XX!10:11,
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A experiéncia acumulada nos ultimos anos de-
monstra que o tratamento mais adequado para a estenose
cicatricial da traquéia ¢ a ressecgdo da area estenotica
com reconstru¢do primaria, através de anastomose tér-
mino-terminal®®2!2?, Qutras modalidades de tratamento,
consideradas conservadoras, como as dilatagées repe-
tidas, corticosterdides local ou sistémico, criocirurgia,
fulguracdo, tratamento com Laser e¢ uso de protese
endoluminal, tém demostrado aceitaveis indices de
sucesso com baixos indices de complicagdes apenas
em casos muito selecionados. O indice de faléncia apds
tratamento com Laser varia de 23% a 43%?.

A observagdo dos preceitos basicos para a re-
construgdo traqueal, associados com a experiéncia
adquirida, ajudou a diminuir a0 maximo o indice destas
complicagdes. Estes principios sao*: 1) precisdo no
diagnostico anatémico e funcional no pré-operatorio.
2) abordagem cirurgica cuidadosamente plancjada. 3)
manutengdo da irrigagdo sangiiinca das bordas da
traquéia ¢ evitar uma tensdo de aproximagao excessiva.
4) uma assisténcia especializada e experiente de um
radiologista, anestesista ¢ da enfermagem. Como obser-
vado no trabalho de Grillo et al** o indice destas compli-
cacgdes pode ser ainda mais reduzido. A formagéo de
tecido de granulagdo na linha da anastomose foi pratica-
mente abolida com a utilizagdo de fios de suturas sintéti-
cos absorviveis, como o acido poliglicolico?. Tem sido
observado que algumas complicagdes podem ser expli-
cadas nos casos em que ocorreu uma ressecgio extensa
da traquéia, em que certamente gerou-se uma tensio
clevada na reaproximacdo das margens da traquéia
quando se realizava a anastomose. No entanto, em al-
guns casos ndo se encontra uma explicagdo plausivel
para o surgimento da estenose®.

O presente trabalho focalizou, em especial, este
tipo de complicagdo, quando observou a ag¢do do
corticdide sobre as caracteristicas da cicatrizacdo da
anastomose da traquéia em cées. No grupo “A”, no
qual néo foi usado corticoide, foi observado em varios
animais uma reducdo importante do didmetro da luz
traqueal (figura 1). Este grupo pode ser considerado
um modelo em que se conseguiu reproduzir estenose
da traquéia proporcionada, provavelmente, por uma
tensdo de aproximagdo elevada. Dois fatores tém sido
apontados como fundamentais na etiologia dessa
complica¢ao®*?: formagdo de tecido de granulagio na
linha de sutura provocada pelo uso de fios ndo absor-
vivels ¢ uma separagdo da anastomose decorrente de
tensdo elevada nas margens traqueais anastomosadas.
Como no presente trabalho foi usado o fio de poliglacti-
na, pode-se supor que a tensdo de aproximacgio tenha
sido o fator causal principal da estenose neste grupo.
No grupo “A”, que fez uso do corticoide, a cicatrizagdo
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da anastomose proporcionou uma menor redugdo do
diametro da luz traqueal.

Durante o processo cicatricial, a capacidade de
sintese do colageno pelos fibroblastos ¢ potencializa-
da'>!*. Em torno do décimo dia do processo, ocorre
proliferagdo no numero de fibroblastos € um aumento
na capacidade de sintetizar colageno'*. O processo
cicatricial ¢ dinamico, havendo constante sintese e
degradacao do colageno, mediada pela colagenase. No
entanto, as fibras colagenas quando estdo sob forte
tensdo, tornam-se resistentes a acdo desta enzima,
ocorrendo um acumulo das fibras colagenas. Na fase
imicial do processo, a sintese do colageno ¢ mais intensa
que sua degradagdo, seguindo-se¢ uma outra fase em
que a degradagdo ¢ mais intensa'®. Portanto, forca e
tensdo sobre o fechamento da cicatriz sdo fundamentais
na quantidade ¢ qualidade do tecido cicatricial que se
forma'4!8,

Estes dados poderiam explicar o fato de se ter
observado um grau elevado de estenose cicatricial na
linha da anastomose traqueal nos animais que se
submeteram a uma ressecgdo ¢ aproximagao traqueal
sob uma tensdo de 300 gf. No grupo que recebeu corti-
costeroide, observou-se que o padrdo da cicatrizagao
no local da anastomose resultou em uma menor redugao
da luz traqueal, ou seja, houve menor proliferagdo de
tecido cicatricial, representado pelas fibras colagenas,
e pelo tecido de granulagdo, como constatado pela analise
histologica quantitativa. Este fato ¢ plenamente explica-
vel pela reconhecida agdo deletéria dos antinflamatorios
esterdides hormonais'®'®. Eles agem nas duas primeiras
fases do processo cicatricial. Inicialmente a agdo ocorre
sobre a fase inflamatoria, inibindo a agdo dos macrofa-
gos ¢ dos fibroblastos, bem como sua proliferagdo pela
diminuigdo da atividade mitotica. Secundariamente,
ocorre uma diminui¢do na sintese do colageno. O efeito
resultante ¢ uma cicatriza¢do com menos depodsito de
colageno, menor quantidade de tecido de granulagéo e
menor quantidade de células inflamatdrias'®-"°,

CONCLUSOES

Com os dados observados no presente trabalho
podemos concluir que:

A freqiiéncia de estenose na anastomose traqueal
a fibrose, inflamacao e o tecido cicatricial em cées foi
menor no grupo que usou a metil-prednisolona. A droga
pode ter atuado como um agente profilatico da estenose
na anastomose traqueal realizada sob tenséo.
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ABSTRACT: Objective: The aim of this study is to analyze the incidence and intensity of stenosis
in the anastomotic area, after tracheal resection and under tension anastomosis, with the use of
methyl-prednisolone as a prophylactic agent of the tracheal stenosis. The wound healing with and
without the use of corticoid was analyzed as well. Methods: The experimental study was done in
20 mongrel dogs weighing 1345 Kg randomly separated into two groups. In group A (n=10)
corticoid was not used and in the group B (n=10) it was used methyl-prednisolone IM 10mg/Kg.
Under general anesthesia with orotracheal intubation, three tracheal rings were ressected from
cach animal. The force for approach the trachea extremities was 300 gf. The animals were killed
with a letal dosis of anesthetic and KCI after 30 days, when the trachea was ressected in order to
measure the internal diameter of the anastomosis using a digital pachymeter. The histological study
of the anastomotic zone was done by the HE and Masson trichromic coloration and by a digital
system to the quantitative analysis of the histologic data. Results: In the group A (control) it was
detected a greater stenosis index than in the B (corticosteroid) one and the difference was significant
(p<0,01). The same group B revealed inflammatory reaction significantly less intense than the
control (p<0,01). Conclusion: The data allow to conclude that the use of methyl-prednisolone in
dogs submmited to tracheal resection and under tension anastomosis, contributed to decrease the
mtensity and frequence of stenosis of the anastomosis and reduced the inflammatory reaction in

the healing tissue.
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