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RESUMO - Objetivo: Avaliar a resposta biolégica que o oleato de etanolamina possa desencadear
na parede de veias superficiais normais de d&&mdos: Utilizados 39 cées, sem racga definida,
adultos, machos, com peso variando entre 10 a 18 kg, distribuidos de modo aleatério em trés
grupos: grupo 1, avaliados apos 7 dias, grupo 2, 14 dias e grupo 3, 21 dias. O procedimento foi
realizado em duas fases. A primeira constou da injecéo de 2 ml do oleato de monoetanolamina a 5%,
por punc¢édo Unica na veia cefalica do membro toracico do cdo. A segunda, realizada 7, 14 e 21 dias
apos, constou da retirada da peca operatoria, tendo sido executada em trés tempos diferentes,
conforme o grupo a que pertencia o animal. As veias contralaterais foram extraidas como controle.
Para estudo histolégico utilizaram-se os métodos de hematoxilina-eosina e tricromio de Masson.
Resultados:A trombose venosa e a organizacao do trombo ocorreram em todos animais estudados.
A recanalizacao do trombo néo foi observada de modo estatisticamente significante, até 21 dias de
exame. Encontrou-se leséo de tunica média, que nao foi acompanhada de correspondente processo
inflamatério. Na tanica adventicia este processo foi visto nos trés periodos de tempo estudados.
Depoésitos de hemossiderina em fagécitos ocorreram aos 14 e 21 dias de experimento. Extravasamento
de esclerosante foi observado somente na primeira semana de estudo. Material hialino fibrinéide foi
encontrado aos 21 dias de experime@onclusdes:O oleato de etanolamina em contato com a
parede interna da veia superficial produziu trombose venosa, a qual se organizou em todos 0s
casos, ndo se observando sua recanalizacdo durante o tempo deste ensaio. Houve lesdo da tdnica
média venosa em todos animais estudados, sem que houvesse processo inflamatorio reativo nesse
local. Na tunica adventicia venosa surgiu processo inflamatério, além de sinais de extravasamento
do esclerosante, da presenca de hemossiderina e de material hialino externos a veia.

DESCRITORES - Veias. Oleato de etanolamina. Caes. Esclerosantes. Escleroterapia.
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INTRODUCAO Kg, distribuidos de modo aleatério em trés grupos
. L égrupos 1, 2 e 3), sendo cada animal controle de si
O tratamento esclerosante de varizes iniciou-sSg,

na Franca pelo trabalho de Jean-Charles Pravaz e JAgorio- Os animais do grupo 1 foram submetidos a

discipulos Valette, Pétrequin e Desgrafigeaie pela um periodo de observacéo dg sete'tljias. Os do grupo 2,
primeira vez utilizaram a injecéo de percloreto de ferrif* dias. E 0s do grupo 3, 21 dias. Utilizou-se para estudo
para tentar a cura de varizes dos membros infefiore@ Membro toracico, direito ou esquerdo, empregando-
Com o correr dos anos, diferentes tipos de substancigs 0 outro membro simétrico para controle. Uma
foram injetadas no interior das veias, levando a les#oleira numerada foi atribuida a cada animal. Por sorteio
da parede interna e sua consequente oblitefa¢lla dos numeros das coleiras, determinou-se o0 grupo e o
Suécia, o quinino foi utilizado na primeira esclerose daembro a ser injetado em cada animal. Experimento
varizes de es6fago como substancia esclero§ante aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da

No Brasil ndo ha nenhum trabalho experimentaNIFESP — EPM.
publicado, relativo a esclerose venosa em cées. Em
humanos ela tem sido realizada, de preferéncia pela _
utilizacdo do oleato de etanolamina em veias varicosggocedimentos
de esﬁfag65,6,7,8,9,10,11,12,1.3)

Quando da sua sintese, o0 oleato de etanolamina Os animais foram anestesiados pela aplicacéo
foi avaliado de modo superficial em animais de expeiirtramuscular da associacdo de 1 ml de cloridrato de
mentacdo com os recursos € a tecnologia disponivgiizina a 2% e 1 ml de cloridrato de quetamina a 5%,
na épocé*'*ie1) na musculatura glitea. O procedimento operatério

Posteriormente, autores da escola japonesa proggnstituiu-se de duas fases, realizadas em tempos dife-
raram reavaliar, de modo experimental, os efeitos deggites. A primeira fase constou da injegéo de 2 ml da
substancia na parede venosa, porém nao seguirag Bsiancia esclerosante, oleato de monoetanolamina a
rigor do método cientifico, 0 que |mpe.d|u. que seusc% (uma ampola em 20 segundos), por meio de puncao
resultados pudessem ser considerados significantes, ndo . . L . ~
permitindo comparagéo com novas substancias escin-“_:a' na veia cefalica do membro t,o.raC|C(.) do cdo.
rosantes, quando fossem descfita&o2 plicou-se em um ponto da veia cefalica, situado 60

. . A mm abaixo da prega do cotovelo. Realizou-se compres-
Tendo em vista a utilidade desta substancia e suas preg P

numerosas aplicacfes praticas no campo médico, acta? digital, por 60 segundos, acima do local de puncao,

ditou-se ser interessante realizar um estudo experimer3Pre a veia cefalica, na regido da prega do cotovelo, a
para se avaliar sua acio e os efeitos que provoﬁﬁ‘, de impedir a dispersdo do esclerosante a outros
utilizando-a em veias superficiais do membro toracicgegmentos venosos do membro toracico. A segunda
de cées. fase constou da retirada da peca operatoria para estudo,
O objetivo deste trabalho foi estudar o efeito dtgndo sido executada em trés tempos diferentes, de 7,
esclerosante na veia cefélica de caes e estabelecer ithau 21 dias, conforme o grupo de cada animal. A
padronizacédo que permitisse faceis reproducdoregido a ser operada foi delimitada, junto a cabeca do
comparagdo com novas substancias esclerosantagidlo, com auxilio de um molde retangular de material
serem descritas. plastico maleavel, com 60 por 40 mm, disposto de modo
Com esta finalidade empregou-se uma amostgye seu maior eixo coincidisse com o maior eixo do
maior de animais, da mesma espécie, estudada gfBmpro toracico do animal. As incisdes, feitas nas
tempos padronizados,. observandp-se, no§ trés estrqffyas do molde, delimitaram uma peca operatéria
venAosos de uma veia superﬂmal de céo, aquG"'Fe‘?tangular, gue foi destacada a bisturi do plano muscular
parametros considerados importantes de acordo €885 membros toracicos do cdo, a direita e a esquerda,

o estudo histolégico. . . -
estando uma delas com a veia previamente injetada

) (Figura 1).
METODOS f . L
A eutanasia foi realizada pela aplicacdo endove-
Amostra nosa de uma associacdo de tiopental sodico e cloreto

Foram utilizados 39 cdes adultos, machos, se#§ Potassio apos o término da segunda fase do expe-
raca definida, de pélo curto e com peso médio de 12 dmento.
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obliteracéo da veia, pela a¢do do esclerosante, podendo
ser parcial ou completa, isto &, do tipo mural ou oclusi-
vo. Estudou-se a presenca de organizacéo e de recanali-
zacao desse trombo, sob um ponto de vista evolutivo.
Na tunica média — a lesdo desta tlnica e 0 processo
inflamatdrio. Foram avaliadas a lesao das fibras muscu-
lares da camada intermédia venosa e a presenca ou
auséncia de resposta inflamatoria, decorrente da lesao
da parede vascular. Iddventicia — o processo inflama-

regio cubitil - t4rio0 e a presenca de hemossiderina. Observou-se a
presenca ou auséncia de processo inflamatério e o acha-
molde do de células fagocitarias contendo pigmento de hemos-
aplicado siderina, indicativas de lise prévia de glébulos vermelhos.
sobre esta - | Em alteracdes mistas — o extravasamento de esclero-
regidao puncéo

sante e a ocorréncia de material hialino. Demonstrou-
se 0 extravasamento do esclerosante além da camada
externa da veia e a ocorréncia de material fibrindide,
hialino, indicador da resposta tecidual a substancia
lesiva. Todas alteracdes foram classificadas com

— ausentes ou presentes.
FIGURA 1 — Esquema mostra a distribuicdo venosa do membro

torécico do céo, o local de pungao e o molde, aplicado sobre a \IXIa 4l . L.
cefélica para delimitac@o da peca operatoria. nalise estatistica

Os resultados obtidos foram submetidos a andlise
Anélise histolégica estatistica, pelo teste do qui quadf&tipara comparar
as frequéncias de aparecimento dos eventos estudados
As pecas operatdrias foram coradas pela hematogi-pelo teste de McNem&®, para confrontar os
lina—eosina e pelo método tricromio de Masson, aveesultados obtidos entre os chamados Experimento e
liando-se nove parametros, distribuidos de acordo cddontrole no mesmo animal. Fixou-se em 0,05 ou 5 %
o estrato venoso. NlWimen e intima venosa — a(amenor ou igual a 0,05) o nivel de rejeicéo da hipétese
trombose venosa, a organizacdo e a recanalizacdod#@onulidade, assinalando-se com um asterisco os
trombo. Considerou-se como trombose venosavalores significantes.

RESULTADOS

TABELA 1 - Alteracdes histologicas no liumen e tlnica intima da veia cefélica de cées, observadas apés 7, 14 e 21 dias
da aplicacao de 2 ml de oleato de monoetanolamina a 5% no membro toracico (Experimento) e seu contralateral (Controle).

Membro Experimento Membro Controle
Controle X Experimento
Variavel Dias Presenca (%) Presenca (%) dste de McNemar
Trombose 7 13 (100,0) 0 p = 0,0001*
14 13 (100,0) 0 p = 0,0001*
21 13 (100,0) 0 p = 0,0001*
Organizacao 7 13 (100,0) 0 p = 0,0001*
14 13 (100,0) 0 p = 0,0001*
21 13 (100,0) 0 p = 0,0001*
Recanalizacdo 7 0 0,0 0 desnecessario
14 3 (23,08) 0 p 96,1250
21 1 (7,69) 0 desnecessario
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Aspectos histoldgicos
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FIGURA 2 — Trombose venosa (setas indicam a luz venogdGURA 3 — Trombose venosa em organizagdo (setas indicam

obliterada, 7° dia). Método da hematoxilina-eosina (fotomicrograféepdsito de conjuntivo no interior do trombo venoso, 21° dia).
100X). Método tricromio de Masson (fotomicrografia 40X).

FIGURA 4 — Recanalizagdo do trombo (setas indicam
recanalizagédo, 14° dia). Método da hematoxilina-eosina
(fotomicrografia 40X).

TABELA 2 - Alteracdes histolégicas na tunica média da veia cefélica de cédes, observadas ap0ds 7, 14 e 21 dias da
aplicacdo de 2 ml de oleato de monoetanolamina a 5% no membro toracico (Experimento) e seu contralateral (Controle).

Membro experimento Membro Controlex Experimento
Controle
Variavel Dias Presenca (%) Presenca (%)  &ste de McNemar

Lesao de 7 13 (100,00) 0 p = 0,0001*
tnical 4 13 (100,00) 0 p = 0,0001*
média 21 11 (84,62) 0 p = 0,0005*
Processo 7 4 (30,77) 0 p3;0625
inflamatério 14 0 (0,00) 0 desnecessario

21 4 (30,77) 0 p 90,0625

320 - Acta Cirurgica Brasileira - Vol 17 (5) 2002



PR P ot Vel
FIGURA 5 — Les&o da tlnica meédia (setas delimitam a tiniqggGURA 6 — Processo inflamatério na tinica média (setas indicam

média apresentando les&o celular com perda de seus nlcleosgdfilas polimorfonucleares, 7° dia). Método da hematoxilina-
dia). Método da hematoxilina-eosina (fotomicrografia 100X). egsina (fotomicrografia 400X).

TABELA 3 - Alterac@es histoldgicas na tunica adventicia da veia cefélica de cées, observadas apos 7, 14 e 21 dias da
aplicacao de 2 ml de oleato de monoetanolamina a 5% no membro toracico (Experimento) e seu contralateral (Controle).

Membro experimento Membro Controle x Experimento
Controle
Variavel Dias Presenca (%) Presenca (%) dste de McNemar
Processo 7 7 (53,85) 0 p = 0,0078*
inflamatdrio 14 7 (53,85) 0 p = 0,0078*
21 11 (84,62) 0 p = 0,0004*
Presenca de 7 0 desnecessario
hemossiderina 14 0 p = 0,0002*
21 0 p=0,0
CHaital
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FIGURA 7 - Processo inflamatério na tanica adventicia (setas
indicam células polimorfonucleares, 7° dia). Método da
hematoxilina-eosina (fotomicrografia 400X).
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FIGURA 8 — Macréfagos contendo hemossiderina (setas indicam
macrofagos nas tunicas média e adventicia di2l). Método da
hematoxilina-eosina (fotomicrografia 400X).

TABELA 4 - Alteracdes histolégicas mistas da veia cefalica de cées, observadas apés 7, 14 e 21 dias da aplicacao
de 2 ml de oleato de monoetanolamina a 5% no membro toracico (Experimento) e seu contralateral (Controle).

Membro Experimento Membro Controle x Experimento
Controle

Variavel Dias Presenca (%) Presenca (%) dste de McNemar
Presenca de 7 6 (46,15) 0 p = 0,0156*
extravasa- 14 2 (15,38) 0 pG;2500
mento 21 0 (0,00) 0 desnecessario
Ocorréncia 7 0 (0,00) 0 desnecessario
de material 14 4 (30,77) 0 p =0,0625
hialino 21 1 (84,62) 0 p = 0,0004*

FIGURA 9 — Extravasamento da substancia esclerosante (setas delimitam
a lesdo da parede venosa (perda de celularidade) e o extravasamento
observado além da adventicia, 7° dia). Método da hematoxilina-eosina
(fotomicrografia 40X).

322 - Acta Cirurgica Brasileira - Vol 17 (5) 2002



y = i pesquisa experimental em cées, estudando seus efeitos
biol6gicos em veias superficiais.

’ gl ¥ ¥ un - Masaki et al*®injetaram esta substancia na veia
f & L} [ i By, cefalica de cinco caes, previamente isolada por garrotea-
i . b o +<a  mentos proximal e distal. Observaram necrose endotelial
& = ® & ftrinta segundos apds a injecdo e depdsito de fibrina
& . - . Sobre a area desnuda, cinco minutos depois. Apos duas
e ™Y : » " e horas da injec&o surgia trombo mural que incorporava
A ’ .  eritrécitos. A trombose tornava-se oclusiva apds 24
F i » ® horas da injec&o. Aos 30 dias, havia organizacgéo e reca-
# : ¥ % nalizagdo desse trombo. Comprovaram que as lesdes
1 ; . endoteliais independiam da presenca de sangue no
= ‘, ’ - ey n interior da veia, ocorrendo apés a injecdo das veias,
I o - quer estivessem vazias pela acdo dos garrotes, quer
’ e g s . cheias. O estudo da coagulabilidade sangtiinea mostrou
J que o oleato de monoetanolamina, quando misturado
F ao sangue, ndo acelerava a sua coagula¢do e sim sua
£ F el P inibicdo. Concluiram que o trombo nao se formava pela
~f . L . mistura da substéncia esclerosante com o sangue, ou
= i d ale seja, o oleato de monoetanolamina néo era um iniciador
. o . 1 do fenbmeno de coagulagdo. Deduziram que o fator
."" desencadeante da trombose era a lesdo do endotélio,
" 'y sendo subseqientes os depdsitos de plaquetas e fibrina.
& F Consideraram que a les&o ocorria por agéo direta do
A" y 0 esclerosante, dentro do primeiro minuto apés o contato
. e independia da presenca de sangue circulante. Sendo
. . s - esta substancia esclerosante um surfactante anionico,
era capaz de tornar sollveis as membranas celulares e
FIGURA 10 — Material hialino observado em tlinica média Venosgs conexoes interce|u|are5, aumentando a permeabi“da-

i i Aci i 1 NAi 0 i A , " Ay
(setas indicam deposito de material fibrindide, 7° dia). M€todge as proteinas da membrana endotelial, permitindo
da hematoxilina-eosina (fotomicrografia 400X). ~ .

sua leséo e posterior necrose celular.

Neste trabalho, sendo o animal utilizado o mesmo
DISCUSSAO e a veia injetada a mesma, os resultados obtidos foram
~ . - bastante semelhantes. Entretanto utilizaram amostra
. O cao possui veia superficial em seu rnembrr‘i’wito pequena e ndo realizaram estudo pormenorizado
toracico de Iac,'l acgsgo, c\;ontrole € MAanuselo, CoM &xle |asges observadas nos trés estratos venosos. Isto
trLAJtura anatorr’uc'a similar a dos humano,s,' apresentaq ediu que submetessem seus dados a tratamento
trés estratos (Intima, muscular e adventicia). O ProCeliiatistico e demonstrassem correlacao significante dos

me'nt'o cilrurg|co, realizado em dois t‘?mpcfs’ ConS'StE{/entos observados ao uso do esclerosante. A amostra
ha injegao do oleato de monoetanolamina, ester Compgﬁipregada ndo foi uniforme, misturando resultados

to por sintese quimica do acido oleico com a Monoekiyns em caes e ratos, acrescentando ainda a descricio

nolamlnzz, sdegwda da disseccao do segmento Venosgaim caso clinico, o que ndo permitiu uma comparagao
ser estudado. correta e exata dos dados obtidos.
Este esclerosante venoso vem sendo usado ha g, i et al®injetaram varios esclerosantes em

cerca de sessenta afit'$1%1") indicado no tratamento

—_

- g b veia subcutanea do membro toracico de caes, entre
endoscopico das varizes esofagicas, observadasgiig; ¢ oleato de monoetanolamina, mantendo o contato
hipertenséo portal, no Jag#ip na Africa do S, om o endotélio venoso por trés minutos. Apés tempos
nos Estados Unidos da Ameérica do NBMfte no ariados de um dia, uma semana e um més, submeteram
Brasil®. as veias a exame histolégico. A injecdo de 5 ml de
O primeiro estudo experimental surgiu em 1938nonoetanolamina a 5% produziu no primeiro dia, a
logo apds sua sintese e avaliou a toxicidade em coelhsisstrucdo completa da veia por um trombo, que se
com subseqiiente emprego em humé@ndsos Ultimos  estendia as veias circunvizinhas. Houve intenso infiltrado
anos, autores japoneses reviveram o inteéfé§%em de células inflamatérias ao redor da area da trombose
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venosa. Apds uma semana, com o trombo ainda preacéo inflamatéria na adventicia foi encontrada, de
sente, encontraram leséo de células endoteliais e reagémlo significante, em uma, duas e trés semanas de
circundante de fibrose. Com um més de evolugdo nérperimento.

havendo mais trombo, observaram intensa hipertrofia  pepgsitos de hemossiderina no interior de macré-

de tunica media e fibrose a seu redor, confirmandorgyos, demonstrativos da presenca de globulos verme-
acao do esclerosante além da camada endotelial. A Mgigs fora da luz vascular, foram observados nas tinicas

mostrava o retorno do revestimento endotelial, COfj¢dia e adventicia. a partir da segunda semana do
diminuicdo de seu calibre. Constataram que o apareékperimento.

mento e a duracdo do trombo, dependiam do grau da Depésito de material hialino, fibrindide, indicativo
lesdo endotelial inicialmente produzida. O oleato de mq- P ' '

. . ~ resencga do esclerosante em contato com os tecidos
noetanolamina produzia uma obstrucao venosa durad iy &

ra, sendo adequado como esclerosante, podendo odos estratos_ venosos, foi encontrado na terceira
utilizado de modo isolado. Concluiram que um escig®mana do experimento.
rosante deveria formar trombo, por lesdo endotelial, Pela padronizacado descrita, estes resultados
produzindo minimos efeitos sistémicos ao se difundi€rmitem que estudos posteriores utilizem estes para-
pela corrente sangiiinea. Neste trabalho, apesaretros estabelecidos, facilitando a observacao dos
animal utilizado ter sido o mesmo, bem como a veRf€itos de esclerosantes nos trés estratos da parede
injetada ter sido a mesma, houve sensiveis difereng#@osa. Ao mesmo tempo sera possivel estudar
de métodos. O tempo de contato com o endotélgiferentes concentragbes de uma mesma substancia
venoso foi trés vezes maior e as avaliaces histoldgi&gslerosante, ou adotar técnicas e periodos de tempo
foram realizadas em periodos de tempo diferenteliferentes de retencdo e de contacto do esclerosante
apresentando resultados de forma muito resumida. N&M a parede venosa. Poder-se-a também estudar
declararam o nimero total de cées, nem apresenta@fﬁrentes substancias esclerosantes, comparando seus
tratamento estatistico dos dados, o que impediu corgfeitos com os obtidos pelo oleato de etanolamina.
derar significantes os resultados por eles obtidos. Apesar deste estudo ter sido desenvolvido em veia
O oleato de monoetanolamina tem sido considerageriférica normal de cao, é possivel fazer-se a inferéncia
como substancia que age sobre o endotélio venogoe resultados idénticos sejam observados em veias
lesando-o por agdo quimica direta da sua membrargficosas de humanos, ja que respostas semelhantes
celular, logo no momento da inje¢éo, ao que seguemtés sido observadas ao se estudar os efeitos provocados
depdsitos de plaquetas e de material hialino fibrinoseglo oleato de monoetanolamina em diferentes veias,
formando um trombo que incorpora eritrécitos. @uer em experimentos animais como em estudos
trombo assim formado evolui, organizando-se @inicos.
sofrendo posterior recanalizacéo.

Na literatura pesquisada de origem brasileira ndoONCLUSAO
foram encontrados trabalhos experimentais, relaciona- g gleato de etanolamina em contato com a parede

dos ao uso do oleato de monoetanolamina em Vejggrna da veia superficial produziu trombose venosa,
superficiais de caes. a qual se organizou em todos 0s casos, ndo se obser-
O oleato de monoetanolamina que, desde s@dndo sua recanalizagdo durante o tempo deste ensaio.
langcamentd*#*®foi considerado esclerosante venosejouve lesdo da tdnica média venosa em todos animais
eficiente, produziu trombose e a organizacdo do tromegtudados, sem que houvesse processo inflamatério
em todos os cées deste experimento. Devido ao periggativo nesse local. Na tinica adventicia venosa surgiu
de observacdo ndo ter ultrapassado 21 dias, ndopggcesso inflamatério, além de sinais de extravasamento
encontrou recanalizacéo venosa, que fosse estatistigg-esclerosante, da presenca de hemossiderina e de
mente significante. material hialino externos a veia.
A leséo da tanica média, decorrente dos efeitos R
do oleato de monoetanolamina na parede venoB&FERENCIAS
mtermédla, foi observada em todos af"ma's € né,‘o P.e Rousset MJ. La contribution de Ch. Pravaz a la thérapeutique
acompanhou de correspondente reacdo inflamatoria. scigrosant vasculaire (1828-1853). Rev Lyon Med

O extravasamento do esclerosante, mostrando a 1966:15:945-53. _ -
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ABSTRACT - Objective: Evaluate the ethanolamine oleate effects on venous dogveditiods:

The cephalic vein wall changes were evaluated in 39 male adults mongrel dogs, weighing 10-18 kg,
randomly distributed in three groups (group 1 = 7 days, group 2 = 14 days and group 3, 21 days).
Single punction and injection of 2 mL of 5 % ethanolamine oleate and 7, 14 and 21 days later
operative specimen excision were compared to non-injected contralateral control vein. Histological
parameters evaluated (hematoxylin-eosin and Masson’s trichrome staining methods) were: venous
thrombosis and organization, thrombus recanalization, media layer lesion and inflammatory process,
outer wall inflammatory process, hemossiderin, sclerosant spillage outside the outer layer and
hyaline amorphous material depositidgXesults: Venous thrombosis and thrombus organization
were seen in all animals. Thrombus recanalization was not shown until 21 days. Media layer lesion
occurred without inflammatory process. Outer wall inflammatory process was seen in all three
time periods. Hemossiderin phagocytes occurred $rathd 23 days. Sclerosant spillage outside

the outer layer was seen only on tied@y. Hyaline amorphous material deposition was seen only

on the 21 day. Conclusions: Ethanolamin oleate in contact with the inner vein wall produced
venous thrombosis, organized in all cases. During this study no significant recanalization was
observed. Media layer vein lesion was seen in all animals without any correlate inflammatory reactive
process. Reactive inflammatory process, hemossiderin phagocytosis, sclerosant spillage and hyaline
amorphous material deposition was shown in the adventitia layer.
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Conflito de interesse: nenhum
Fonte de financiamento: nenhuma
Endereco para correspondéncia

Milton Cruz Filho
R. Alfredo Cardoso, 18
08710-280 Mogi das Cruzes — Sao Paulo
Data do recebimento: 02/07/2002
Data da revisao: 21/07/2002
Data da aprovacao: 11/08/2002

326 - Acta Cirargica Brasileira - Vol 17 (5) 2002



