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Artigo original

Gastrotomia seguida de gastrorrafia, uma técnica mais confiavel e
fisiologica para a inducao de aderéncias peritoneais em ratos

Gastrotomy followed by gastrorrhaphy as a reliable and more physiologic
technique for inducing peritoneal adhesion in rats
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RESUMDO

Objetivo: o objetivo deste estudo foi criar um novo modelo animal de inducdo de aderéncias peritoneais capaz de levar a formacdo
de aderéncias em todos os animais operados, simples e reprodutivel, associado a manutencao da satide dos animais. Métodos:
Dezoito ratos machos, adultos, da linhagem Wistar (Rattus norvegicus) foram distribuidos aleatoriamente em trés grupos: Grupo
Controle (pardmetro anatomico e clinico), Grupo Sham (manipulacao delicada do estémago e exposicao de cavidade peritoneal ao ar
ambiente) e Grupo Cirurgia (gastrotomia seguida de gastrorrafia). Os animais foram submetidos a anélise e classificacdo macroscépicas,
seguindo dois modelos de classificacdo de aderéncias. As diferencas entre os grupos foram consideradas estatisticamente significantes
se p<0,05. Resultados: os seis animais do grupo controle ndo apresentavam aderéncias peritoneais, trés dos seis animais do grupo
sham apresentavam aderéncias peritoneais focais e todos os seis animais do grupo cirurgia (gastrotomia seguida de gastrorrafia)
apresentavam aderéncias peritoneais firmes. Todas as aderéncias encontradas foram quantificadas macroscopicamente e confirmadas
microscopicamente, sem a realizacao de classificacdo microscépica das aderéncias. Conclusao: o novo modelo desenvolvido, de

gastrotomia seguida de gastrorrafia, mostrou-se seguro e eficiente para induzir e estudar aderéncias peritoneais.

Palavras-chave: Modelos Animais. Aderéncias Teciduais. Inflamacao. Cirurgia Geral.

INTRODUCAO

s aderéncias peritoneais ocorrem quando ha

formacéo de tecido cicatricial ligando duas ou mais
estruturas peritoneais que antes estavam separadas,
podendo aparecer entre os érgaos abdominais ou entre
0s 6rgaos abdominais e o periténio parietal. £ uma
doenca frequente e causadora de inUmeras complicacbes
pds-operatdrias, gerando enorme custo para o sistema
de saude, chegando a bilhées de ddlares nos Estados
Unidos'®.
podem causar dor crbnica, infertilidade feminina e
obstrucdo intestinal?47'°,

Além do custo, as aderéncias peritoneais

com maior dificuldade em
novas abordagens cirdrgicas abdominais'®, aumentando
0 tempo operatério e associado a maior risco de lesdes
em o6rgdos intraperitoneais®, levando a um maior risco
de infec¢bes’. Cerca de 440.000 cirurgias para tratar
aderéncias peritoneais sao realizadas anualmente nos
Estados Unidos®, com 300.000 cirurgias realizadas para
o tratamento da obstrucdo do intestino delgado® e cerca
de 2.000 mortes por ano neste pais, relacionadas a esta
patologia’.

Anualmente sdo publicados inumeros trabalhos
relacionados a aderéncias peritoneais, sendo necessaria a

utilizacdo de um modelo animal para induzir aderéncias,
Os
métodos criados e replicados em pesquisas prévias'-2410-15

guando no contexto da cirurgia experimental.

podem ndo conseguir induzir a formacdo das aderéncias
peritoneais, mesmo com a reproducdo correta dos
modelos animais descritos, sendo raro encontrar uma
publicacdo na qual o modelo animal utilizado alcancasse
a formacéo de aderéncias em todos os animais. Associado
a isto, a maioria dos modelos animais propostos para
induzir aderéncias peritoneais, baseiam-se em realizar
danos excessivos e, portanto, contraditérios ao que se faz
nos procedimentos cirrgicos, que procuram ao maximo
minimizar danos desnecessarios.

O objetivo deste estudo foi criar um novo
modelo animal de inducdo de aderéncias peritoneais
capaz de levar a formacdo de aderéncias peritoneais
em todos os animais operados, simples e reprodutivel,
associado a manutengao da salde dos animais.

METODOS

Foram utilizados dezoito ratos da linhagem
Wistar (Rattus norvegicus), adultos, machos, com peso
corporal de 300g (+80g), alocados aleatoriamente
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nos grupos, provenientes e mantidos no biotério do
Laboratério de Cirurgia Experimental da Universidade
Federal do Rio de Janeiro, em ambiente controlado, com
temperatura constante (22°C + 2°C), ciclo claro/escuro
de doze horas, recebendo agua e racdo balanceada ad
libitum. A monitorizacdo do bem estar animal e o calculo
do tamanho da amostra foram realizados segundo
a Resolucdo Normativa n° 25 do CONCEA'™. Nao foi
utilizado jejum pré-operatério e todos os animais foram
operados pelo mesmo cirurgido. O projeto foi aprovado
pelo Comité de Etica em Uso de Animais em Pesquisa.

Os animais foram submetidos a anestesia geral
intraperitoneal com cetamina (100mg/kg) e xilazina
(10mgrkg) através de puncdo no quadrante inferior direito
do abdome, utilizando agulha 13 x 0,45mm. A puncao foi
realizada com os animais em posicao de cefalodeclive para
minimizar a possibilidade de lesdo inadvertida de alcas
intestinais. Ap6s a anestesia, foi realizada a tricotomia e
a antissepsia da parede abdominal com iodopovidona,
para que fossem iniciados os procedimentos cirurgicos,
realizados no Laboratério de Cirurgia Experimental da
Universidade Federal do Rio de Janeiro.

Os animais foram distribuidos aleatoriamente
em trés grupos, sendo mantidos durante todo o pds-
operatério no mesmo ambiente:

Grupo controle: seis animais nos quais nenhum
procedimento cirdrgico foi realizado, até a eutanasia
e necropsia. Esse grupo foi utilizado como pardmetro
anatémico e clinico de um animal normal.

Grupo Sham: seis animais foram submetidos
a laparotomia mediana de 5,0cm, com manipulacdo
do figado, do estdbmago e do epiplon, sendo mantida
a cavidade peritoneal aberta por vinte minutos, tempo
médio das operacdes do grupo cirurgia. A parede
abdominal foi fechada em sutura continua com fio
polipropileno 5.0.

Grupo  cirurgia  (gastrotomia  seguida
de gastrorrafia): seis animais foram submetidos a
laparotomia mediana de 5,0cm. O estdbmago foi
exteriorizado sendo realizada uma incisdo longitudinal
de 1,0cm na parede anterior do antro/corpo gastrico,
seguida de fechamento imediato com sutura continua
de fio polipropileno 5.0. Foi adotado como padrao a
utilizacdo de sete semi-nés tanto para o inicio como
para a finalizacdo da sutura continua, que englobava

desde a serosa até a submucosa, poupando a mucosa
e a quantidade de tecido entre a borda da inciséo e o
ponto era entre 1 e 2mm, o suficiente para minimizar
os riscos de deiscéncia (Figura 1). A exteriorizacdo nao
intencional de parte dos segmentos de mucosa gastrica
através a linha de sutura foi permitida, ocorreu em todos
0s animais e acometia menos de 10% da extensdo
da sutura. Durante a gastrotomia, quando ocorreu o
extravasamento de conteldo gastrico, a secrecao foi
imediatamente removida com gazes estéreis, evitando
a disseminacdo para a cavidade peritoneal. A parede
abdominal foi fechada em sutura continua com fio
polipropileno 5.0.

Figura 1. Rato do grupo cirurgia, submetido ao modelo de gastrotomia
sequido de gastrorrafia. Figado seta amarela, estémago seta verde, baco

seta vermelha. Pode ser notado no centro da linha de sutura area com
mucosa gastrica exposta.

Cuidados pdés-operatorios - A dieta foi iniciada
doze horas apos a cirurgia, com agua e racao ad libitum. A
analgesia pos-operatéria foi feita com ibuprofeno diluido
na agua ofertada, na concentracdo de 0,2mg por cada
mililitro de agua. Todos os animais foram observados
quanto a sinais de dor e estresse e tinham seu bem estar
avaliado pelo cuidador do biotério, conforme a Resolucdo
Normativa n°® 25 do CONCEA'®.

Eutandsia - Realizada no 14° dia de pos-
operatério por overdose farmacoldgica de cetamina
(300mg/kg) e xilazina (30mg/kg), através de puncdo
no quadrante inferior direito do abdome, utilizando
agulha 13 x 0,45mm, apds os animais terem sido
posicionados em cefalodeclive. Nao foi realizada nova
tricotomia ou antissepsia com iodopovidona. Apds a
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parada cardiorrespiratéria foi realizada a laparotomia em
formato de “U", para evitar qualquer dano as aderéncias
peritoneais formadas. As cavidades abdominais foram
fotografadas com a camera do celular Samsung® S9+.

Duas escalas de graduacdo macroscopica
de aderéncias peritoneais, citadas frequentemente
na literatura, foram utilizadas para a classificacdo das
aderéncias'>'3. Essas escalas foram adaptadas das
publicadas por Evans et al.' (Tabela 1) e por Nair et al."?
(Tabela 2) e permitiram a avaliacdo da quantidade, da
intensidade e da qualidade das aderéncias.

Tabela 1 - Adaptada da escala publicada por Evans et al.”.

Pontuacdo Descricdo dos aspectos das aderéncias

0 Auséncia de aderéncias

Aderéncias laminares separadas esponta-
neamente

Aderéncias firmes mas separadas com
tracao

Aderéncias densas requerendo instru-
3 mentos cortantes para a separacao das
estruturas aderidas

Tabela 2 - Adaptada da escala publicada por Nair et al’>.

Pontuacdo Descricdo dos aspectos das aderéncias

0 Auséncia de aderéncias

Banda Unica de aderéncia entre visceras
ou entre viscera Unica e parede abdominal

Duas bandas de aderéncia entre visceras

2 ] .
ou entre viscera e parede abdominal
Mais de duas bandas de aderéncia entre
3 visceras ou entre viscera e parede abdomi-

nal ou Aderéncia em bloco sem acometi-
mento da parede abdominal

Aderéncia direta da viscera a parede abdo-
4 minal, independentemente do nimero e
extensdo das bandas de aderéncia.

Histologia - As estruturas aderidas foram
ressecadas em bloco para evitar a ruptura das aderéncias
peritoneais e posteriormente foram fixadas em solucao
de formaldeido a 10%, clivadas pelo autor, inseridas
em cassetes histoldgicos e processadas para histologia.
Os blocos foram cortados em micrétomo rotatério e os
cortes fixados em laminas histolégicas e corados com

Hematoxilina-Eosina (HE) e coloracdo com Picrosirius
Red (PR) para colageno. As laminas histolégicas foram
escaneadas com scanner de laminas Leica® Aperio
CS2 e analisadas no microscépio E 800 Nikon®. Os
procedimentos foram realizados no Servico de Anatomia
Patologica do Hospital Naval Marcilio Dias e no Laboratério
de Imunopatologia do Instituto de Biofisica Carlos Chagas
Filho (Universidade Federal do Rio de Janeiro).

Neste estudo, a avaliacdo macroscopica foi
utilizadaparaconstatarapresencadeaderénciasperitoneais
pos-operatorias e para realizar a andlise, classificacdo e
guantificacdo destas aderéncias. A avaliacdo microscépica
foi utilizada para confirmar que as aderéncias encontradas
macroscopicamente eram formadas por tecido cicatricial,
composto por colageno, células inflamatérias e vasos
neoformados e ndo por bandas de fibrina ndo degradada,
gue nado seriam consideradas aderéncias, apesar de ser
uma estrutura visivel ligando 6rgdos intraperitoneais.
Nao houve gqualquer tipo de andlise microscoépica para
guantificar ou graduar as aderéncias.

Andlises estatisticas - Os dados foram analisados
usando o software GraphPadPrism v. 5.0 (GraphPad
Software, La Jolla, CA, USA). Foi realizada a analise nao-
paramétrica One way-ANOVA (teste de Kurskal-Wallis)
seguido do teste Dunn’s post hoc. Diferencas entre os
grupos foram considerados estatisticamente significantes
guando p<0,05.

RESULTADOS

Em nenhum dos animais do estudo, ao ser
realizada a primeira laparotomia, foram encontradas
aderéncias peritoneais. Os seis animais do grupo controle
mantiveram-se clinicamente bem, sem sinais de dor ou
estresse e com ganho satisfatério de peso. Nao foram
encontradas aderéncias peritoneais a necropsia (Figura
2). Os seis animais do grupo sham mantiveram-se
clinicamente bem, sem sinais de dor ou estresse e com
ganho satisfatério de peso até o 14° dia de pds-operatorio,
guando foi realizada a eutanasia. Durante a necropsia, trés
animais deste grupo apresentavam aderéncias peritoneais
(Figura 3). Os seis animais do grupo cirurgia mantiveram-
se clinicamente bem, sem sinais de dor ou estresse e com
ganho satisfatério de peso até o 14° dia de pds-operatorio,
guando foi realizada a eutanasia. Durante a necropsia
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todos os animais deste grupo apresentavam aderéncias
firmes e densas entre o estdmago, o figado e o epiplon
(Figura 4). Além destas aderéncias, comuns a todos os
seis animais, quatro ratos apresentavam extensdo das
aderéncias para a parede abdominal (Figuras 4D e 4E).

Figado

S ¥
; -
Db/ g N
“dgtestino
S

Figura 2. Rato do grupo controle, aspecto anatémico normal, sem ade-
réncias.

Figura 3. Rato do grupo sham, setas pretas apontam para as aderén-
cias, restante da cavidade abdominal sem outras aderéncias. A- Entre o
epiplon e a cicatriz mediana. B- Entre a gordura epididimal e a cicatriz
mediana. C- Entre a gordura epididimal e a cicatriz mediana e entre o
figado e a cicatriz mediana (através de fina banda de aderéncia).

Ao avaliar os grupos conforme a escala de
Evans'® (Tabela 1) e de Nair'? (Tabela 2), os seis animais
do grupo controle ndo apresentavam aderéncias sendo
atribuido grau zero em ambas as escalas.

Trés animais do grupo sham apresentavam
aderéncias entre o epiplon e a parede abdominal, ou
entre a gordura epididimal e a parede abdominal e em
um destes, havia também uma banda de aderéncia
entre o figado e a parede abdominal (Figura 3). Aos trés
animais do grupo sham que nado possuiam aderéncias,
foi atribuido o grau zero em ambas as escalas. Aos
trés animais deste grupo que possuiam aderéncias,

foi atribuido o grau 2 segundo a escala de Evans, por
apresentarem aderéncias que poderiam ser desfeitas
a tracdo, mas ao serem avaliados segundo a escala de
Nair, dois animais apresentavam aderéncias grau 2 pela
presenca de dois focos de aderéncia (Figuras 3A e 3C)
e um animal apresentava grau 1 por possuir apenas um
foco de aderéncia (Figura 3B).

No grupo cirurgia, quando avaliados pela
escala de Evans, foi atribuido o grau 3 para todos os
animais, pois as aderéncias s6 poderiam ser separados
através de instrumentos cortantes. Quando avaliados
pela escala proposta por Nair, trés dos seis animais
apresentavam aderéncias grau 4, com a viscera (figado)
aderindo diretamente a parede abdominal e os trés
animais restantes, apresentavam aderéncias firmes entre
0 estdbmago, o figado e o epiplon criando um bloco
indissociavel de aderéncias entre as estruturas, sendo
atribuido o grau 3 (Figura 4).

Figura 4. Ratos do grupo cirurgia. A, B e C- Figado seta amarela, baco
seta vermelha, estbmago com epiplon seta verde, setas azuis apontam
para area de adeséao entre o figado, o estémago e o epiplon, setas roxas
apontam para a gordura epididimal que se estende desde a pelve até
aderir em figado-estémago-epiplon. D- Seta preta aponta para a area
de adesdo entre o epiplon e a parede abdominal. E- Setas pretas indi-
cam drea de adesdo entre o figado, o estbmago, o epiplon e a parede
abdominal.

Ao analisar estatisticamente os resultados de
cada grupo, compilados nas tabelas 3 e 4, a comparacao
entre o grupo controle e o grupo sham nao obteve
significancia estatistica em nenhuma das escalas
macroscépicas avaliadas, mas ao comparar o grupo
controle com o grupo cirurgia, obteve-se significancia
estatistica na escala de Nair (p<0,001) e na de Evans
(p<0,0001). Ao comparar o0 grupo sham com o grupo
cirurgia, em ambas as escalas, obteve-se significancia
estatistica de similar valor (p<0,05). O resultado grafico da
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analise estatistica pode ser avaliado nas Figuras 5A e 5B,
representando os escores de Nair e Evans respectivamente.
Avaliando estes resultados, entendemos que o modelo
apresentado foi eficaz em induzir aderéncias peritoneais
extensas e estaveis e que eram presentes em todos
animais.

Tabela 3 - Resultados segundo escala proposta por Evans.

Grupo Controle Grupo Sham Grupo Cirurgia

Rato 1 0
Rato 2
Rato 3
Rato 4
Rato 5
Rato 6

O O O O O
O NNDNOO
w w w w w

Tabela 4 - Resultados sequndo escala proposta por Nair.

Grupo Controle Grupo Sham Grupo Cirurgia

Rato 1 0 0 3
Rato 2 0 0 4
Rato 3 0 2 3
Rato 4 0 1 4
Rato 5 0 2 3
Rato 6 0 0 4
A 5 |m'—|'_*i B |+0

w A
w

Graduagéo de aderéncias
[

N

(Segundo Nair)
(segundo Evans)
-

Graduagao de aderéncias

Controle Sham Cirurgia Controle Sham Cirurgia

Figura 5. Anélise estatistica entre os grupos. Comparacao do resultado
entre os grupos sham e controle sem significancia estatistica. Compa-
racao entre o grupo cirurgia e o grupo controle e o grupo cirurgia e o
grupo sham apresentaram significdncia estatistica. A- Utilizando gra-
duagdo segundo escala de Nair. **=p<0,001. *= p<0,05. B- Utilizando
graduacao segundo escala de Evans. ***= p<0,0001. *= p<0,05.

A avaliagao das laminas coradas com HE (Figuras
6A, 6C e 6D) mostrou, no grupo cirurgia, aderéncias com
grande quantidade de células inflamatdrias, presenca
de vasos neoformados e algumas células gigantes
multinucleadas e, ainda no grupo cirurgia, ao analisar as
laminas coradas com PR sob luz polarizada, notava-se a
presenca de fibras de coldgeno que, sem a utilizacdo deste
tipo de luz, apresentava-se com coloracdo rosa escuro,

encontrado entre o figado e o estdbmago na Figura 6B.
Nas Figuras 6C e 6D é possivel avaliar microscopicamente
as aderéncias englobando a parede abdominal e na Figura
6D, além da aderéncia, nota-se um abscesso hepatico.

Figado
-
Estomago

Figura 6. Ratos do grupo cirurgia. A- Ldmina corada com Hematoxilina
e Eosina mostrando aderéncia entre o figado e o estémago, apontada
entre setas pretas. B- Ldmina corada com Picrosirius Red mostrando
aderéncia entre o figado e o estémago, apontada entre setas pretas. C-
Lamina corada com Hematoxilina e Eosina mostrando aderéncia entre o
figado, o estémago e a parede abdominal, apontada entre setas pretas.
D- L&dmina corada com Hematoxilina e Eosina mostrando aderéncia en-
tre o figado, o estémago e a parede abdominal, apontada entre setas
pretas, associada a abscesso hepatico.

Dois ratos do grupo cirurgia possuiam abscessos
hepaticos diagnosticados microscopicamente, nenhum
exame de cultura foi realizado no material do abscesso
e portanto, a etiologia dos abscessos é desconhecida.
Ambos os animais tinham abscesso Unico e nao havia sinal
de deiscéncia de sutura. Estes animais ndo apresentavam
sinais de doenca ou de dor.

No grupo sham, l&aminas
coradas pelo HE, as aderéncias apresentavam pouca
infiltracdo de células inflamatorias e pouca ou nenhuma
neovascularizacdo. Ao avaliar as laminas coradas pelo PR
sob luz polarizada, notavam-se poucas fibras de coldgeno.

ao avaliar as

DISCUSSAO

As aderéncias sdo bandas anormais de tecido
conjuntivo com a presenca de colageno, causadas pelo
comprometimento da degradacao da fibrina depositada,
formando ligacdes nao anatomicas entre os érgdos ou
tecidos'®°. Sdo inUmeros os fatores que podem induzir a
formacdo de aderéncias peritoneais, como 0s processos
infecciosos e inflamatorios, doencas pré-existentes, o
trauma cirdrgico, as doencas proliferativas, a radiacao,
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presenca de corpo estranho, de sangramento ou de
coagulos e a técnica operatoria'-367.10,

A formacdo das aderéncias decorre de um
desequilibrio entre a deposicdo da fibrina e a sua
degradacdo nos tecidos peritoneais, sendo a reducdo
da atividade fibrinolitica a principal alteracdo que leva
a formacdo das aderéncias peritoneais®®1%.12-1417  Esta
fibrina remanescente é a base para a proliferacao celular,
a deposicao do colageno e o crescimento vascular e
neuronal'’. Quando as aderéncias peritoneais se tornam
bem organizadas e vascularizadas, sao consideradas
permanentes'?. A isquemia é outro importante fator
na formacdo das aderéncias peritoneais, induzindo a
deposicao da fibrina'3#° e pode, assim como a inflamacao,
suprimir a atividade fibrinolitica pela superexpressao dos
inibidores do ativador do plasminogénio 1 e 23.

As aderéncias peritoneais sdo uma importante
causa de morbidade pos-operatéria, dor
infertilidade  feminina,  complicacdes  abdominais
pos-operatérias e Obito, com grande impacto
socioeconémico™''. A formacdo de aderéncias é a
complicacdo pods-operatérias mais encontrada apo6s a
realizacdo de operacdes na cavidade peritoneal, sendo
a principal causa de reoperacdes nos primeiros dez anos
apos as cirurgias iniciais®.

Na tentativa de reduzir o trauma cirldrgico,
preconiza-se o manuseio delicado dos érgdos durante
o procedimento operatoério, a disseccdo estritamente
necessaria, a umidificacdo constante dos érgdos intra-
abdominais, a hemostasia rigorosa, além de suturas com
tensdo adequada, prevencao de isquemia e de infeccoes.
Estes principios foram introduzidos por William S. Halsted
e 540 0s principios basicos da boa técnica operatdria®® 819,

A incidéncia de aderéncias pods-operatérias é
variada, sendo encontrada em 67% a 95% dos pacientes
submetidos a laparotomia prévia’®'°e, quando se analisam
somente os procedimentos laparoscépicos, pode atingir
até 45% dos pacientes®. As aderéncias também podem
ser encontradas entre 10,4% a 28% dos pacientes que
nunca foram submetidos a cirurgia abdominal'’-?°, ou seja,
estas aderéncias que nao sdo associadas ao traumatismo
cirirgico prévio, foram encontradas durante a primeira
cirurgia abdominal ou durante a necropsia.

Alguns modelos experimentais em animais"
sido usados para

cronica,

2451015 tém induzir aderéncias

peritoneais, mas grande parte destes experimentos cria
aderéncias através de procedimentos cirdrgicos que, na
pratica cirirgica cotidiana, seriam evitados ao maximo,
visto que vao diretamente contra os principios cirdrgicos
de Halsted e as suas orientacdes para minimizar o trauma.

Exemplificando entre os modelos utilizados
na literatura, ndo deveriam ser realizados traumatismos
propositais ao corno uterino, como relatado por Harris et
al.’™, por gerarem danos desnecessarios e possivelmente,
sangramento, assim como os traumas realizados as serosas
das algas intestinais?>'. Ou seja, para evitar a formacdo
de aderéncias, o manuseio mais delicado possivel das
estruturas é indicado, além da otimizacao do uso dos fios
de sutura e da abstencao do uso de luvas com talco, entre
outras orientacdes. Portanto, quando os modelos animais
de inducdo de aderéncias peritoneais baseiam-se nos
procedimentos que tenta-se ao maximo evitar, obter-se-a
pouca correlacdo com as principais causas de aderéncias
pés-operatdrias encontradas na pratica cirdrgica rotineira.

O modelo adotado por Thomas & Rhoads'"
opta pela resseccdo de uma secgao retangular da camada
serosa do ceco, com e sem a realizacdo de sobressutura
utilizando o fio de seda, mas este modelo nao foi capaz
de causar aderéncias em todos os animais, alcancando a
formacao de aderéncias em 74% e 28,5% dos animais,
respectivamente. A opcdo pelo fio de seda foi feita,
mesmo com os autores suspeitando que a presenca deste
tipo de fio poderia induzir a formacdo de aderéncias
peritoneais''. Nesta publicacao foi realizada uma disseccao
extensa, com a exclusiva intensdo de causar um dano
intenso o suficiente para formar aderéncias peritoneais,
contrariando 0s principios cirdrgicos de minimizacdo
de danos e falhando em formar aderéncia em todos os
animais.

Ao comparar os métodos para induzir aderéncias
peritoneais, Nair et al.'? cita Thomas & Rhoads'" ao dizer
gue a resseccdo cirdrgica de parte das serosas intestinais
poderia ndo fornecer bons resultados quanto a formacao
de aderéncias, preferindo a aplicacdo do alcool absoluto na
serosa do ceco, pois os resultados foram “uniformemente
satisfatorios”, “pouca
chance de divergéncia” quando optaram pela utilizacdo
do alcool. Isto jamais seria adotado na pratica médica,
primeiro por ndo possuir aplicabilidade clinica e segundo,
pela certeza do dano a camada unicelular do mesotélio

“bastante constantes” e com
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peritoneal. Apesar do efeito toxico do alcool, os resultados
ndo foram constantes, em alguns animais ndo houve
a formacao de aderéncias peritoneais evidenciando a
auséncia na consisténcia de resultados'?. Esses dois autores
foram uns dos pioneiros na definicdo de modelos animais
para inducado de aderéncias peritoneais e frequentemente
tem seus modelos replicados, ou adaptados, para serem
utilizados em pesquisas com aderéncias peritoneais.

O emprego da abrasdo cecal como modelo
para inducdo de aderéncias peritoneais €, provavelmente,
o mais frequentemente utilizado'*>'4. Para aumentar a
chance de criar aderéncias, alguns autores associam
a abrasdao do peritébnio parietal acima do ceco*', ou
associada a resseccao do peritdnio e camada muscular
sobre o ceco, com a fixacdo' ou sem a fixacdo do ceco
proximo a area da resseccdo do peritonio parietal®. A
abrasao cecal, até a remocdo da serosa da alca, além
de ndo ser capaz de causar aderéncias em todos os
animais, causa dano com o proposito exclusivo de causar
aderéncias, mas que aumenta o risco de fistulas, além
de nunca ser feito em humanos e portanto nao é uma
das causas mais comuns de formacao das aderéncias na
pratica cirurgica.

Além da abrasdao cecal, foram descritos a
incisdo cecal, que foi associada a dois dbitos relacionados
a deiscéncia de sutura?, a abrasdo peritoneal isolada'#*13,
a excisdo peritoneal
sutura do defeito peritoneal’, o botdo peritoneal*™, a
eletrocauterizacdo do periténio com ou sem sobressutura
do peritonio cauterizado’#, o trauma do corno uterino™,
a peritonite’™, a abrasdo cecal com metanol™ e a
gastroenteroanastomose'.

Antesdaidealizacdo deste modeloanimal, foram
testadas a abrasdo cecal associada a eletrocauterizacdo do
peritbnio parietal contralateral, sequida de sobressutura
da &rea cauterizada, com fio de poliglactina 4.0. A
necropsia nao foram encontradas aderéncias peritoneais,
embora fosse possivel notar alteracdes macroscépicas
decorrentes dos procedimentos realizados (Figura 7).
Testou-se entdo a gastroenteroanastomose’®, mas esse
modelo mostrou-se tecnicamente desafiador pois todos
0s animais morreram entre o segundo e o quinto dia de
pos-operatorio.

A maioria dos modelos descritos na literatura
especifica exercem similar,

isolada>'* ou associada a

seu efeito de forma

aumentando exponencialmente os danos, para que
consigam formar aderéncias, sem se importar com o real
motivo dos estudos com aderéncias que é a elucidacdo
de sua fisiopatologia ou a pesquisa de formas de
prevencdo. Causar danos exacerbados cria aderéncias,
mas ndo como a maioria das aderéncias sao formadas
e, portanto, como a causa da aderéncia é distinta, sua
prevencao pode também o ser. Por isso é imprescindivel
a utilizacdo de um modelo que induza aderéncia
peritoneal pds-operatoéria em todos os animais operados,
e que apresente aderéncias de aspecto consistente para
a futura comparacao

Figura 7. Rato pré-estudo, submetido a eletrocoagulagdo peritoneal
com sutura e a abraséo cecal. As setas pretas apontam para as areas
com danos. A- Eletrocoagulacdo com sutura. B- Abraséo cecal.

Desenvolveu-se, entdo, um novo modelo de
inducdo de aderéncias peritoneais com a realizacdo de
uma operacao no estdbmago, que era submetido a uma
incisdo (gastrotomia) em sua parede anterior, sequido
de imediato fechamento (gastrorrafia), mimetizando
um procedimento cirdrgico na regido supramesocolica e
semelhante a forma como sao realizados rotineiramente
em humanos, ou seja, evitando danos desnecessarios
ou exagerados. Os resultados evidenciaram a formacao
de aderéncias peritoneais em todos os animais do grupo
cirurgia, sem nenhum ébito.

Para a andlise das aderéncias, optamos pelas
escalas de Nair e Evans, que avaliam aspectos macroscopicos
das aderéncias atribuindo graduacdes, lembrando que nao
foi tentada a ruptura por tracdo das aderéncias em nosso
estudo, visando manter a integridade da aderéncia para
posterior realizacdo dos procedimentos histopatolégicos,
com a avaliacdo e a classificacdo sendo realizadas somente
de forma macroscopica. Os resultados microscopicos
confirmaram que as aderéncias analisadas apresentavam-
se completamente formadas, afastando a possibilidade de
tratarem-se de bandas de fibrina ndo degradadas.
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Acredita-se que, apdés a realizacdo do
procedimento operatério descrito em nosso modelo
animal, o contato constante do figado com o estémago
foi um dos fatores determinantes para a criacdo de
aderéncias peritoneais estaveis entre estas estruturas. Na
superficie anterior do estbmago, submetida a gastrotomia
e posterior sutura gastrica, houve a formacdo de uma
reacao inflamatdria fisiolégica, induzida tanto pela lesdo
infligida a parede gastrica, quanto pela necessidade do
organismo em promover a regeneracao e a cicatrizacao
das areas lesionadas. Embora o figado nao tenha sofrido
trauma direto, a reacdo inflamatéria com todo o seu
processo de migracdo celular, deposicdo de fibrina e
fibrindlise prejudicada, criou pontes de coldgeno entre
os dois 6rgaos que posteriormente se organizaram em
forma de aderéncias.

Os modelos animais mais replicados, além de
seremincapazes de formar aderénciasem todos os animais,
guando o fazem ndo apresentam o mesmo padrdo, o
gue impede a comparacdo ja que nao ha previsibilidade
do que serad encontrado. Além disso buscam somente a
formacado de aderéncias e ndo que as aderéncias sejam
formadas da mesma forma que as aderéncias formadas
na clinica cirtrgica. Os procedimentos utilizados nesses
modelos replicados frequentemente, em humanos seriam
considerados ma pratica médica. O modelo descrito neste
artigo replica uma operagao que existe e é realizada em
todo o mundo e para que seja realizada a gastrotomia e
a gastrorrafia indica-se 0 maximo de cuidado para que
somente a incisdo gastrica seja o fator causador de injuria
e, consequentemente de aderéncias

Além dessas consideracbes, deve-se ponderar
a razao de os animais serem capaz de desenvolver

ABSTRACT

aderéncias quando estruturas peritoneais sdo lesionadas.
A inibicdo completa da formagdo de aderéncias
peritoneais é antifisioldgica e potencialmente perigosa,
uma vez que a formacao de aderéncias peritoneais pode
ter permitido que alguns animais fossem capazes de
sobreviver aos traumatismos ou processos inflamatérios,
impedindo a disseminacdo do agente agressor pela
cavidade peritoneal, permitindo a evolucao da espécie. A
busca por substancias que modulem, e ndo que anulem,
o processo de formacao de aderéncias peritoneais, pode
ser a chave para reduzir a morbimortalidade causada por
essa doenga. Portanto, é extremamente importante ter-
se um modelo animal adequado para induzir aderéncias
peritoneais, que possa levar a formacdo de aderéncias
sempre que adotado, que siga os principios de ndo causar
danos exagerados e desnecessarios e que seja seguro
para os animais.

CONCLUSAO

O modelo de gastrotomia seguida de
gastrorrafia proposto neste trabalho induziu a formacéao
de aderéncias peritoneais extensas, densas e estaveis
em todos os animais operados, sem a utilizacdo de
técnicas que necessitem causar danos excessivos para
atingir seu intento. O fator de grande diferenciacao
deste modelo para todos os outros pesquisados na
literatura é o fato de o resultado esperado ser sempre
0 mesmo (a aderéncia do estdbmago e do epiplon a face
posterior do figado), variando somente em seu volume.
Portanto, o novo modelo apresentado mostrou-se
seguro e eficiente para induzir e estudar as aderéncias
peritoneais.

Objective: this research objective was to develop a new peritoneal adhesion animal model that would lead to adhesions formation in

all operated animals, simple and reproducible, associated with maintenance the animal’s health. Methods: eighteen adult male Wistar

rats (Rattus norvegicus) were randomly distributed into three groups: Control Group (anatomical and clinical parameters), Sham Group

(delicate manipulation of the stomach and exposure of the peritoneal cavity to ambient air) and Surgery Group (gastrotomy followed

by gastrorrhaphy). The animals were analyzed and classificated macroscopically according to two adhesion classification models and

differences between groups were considered significant when p<0.05. Results: the six animals in the control group had no peritoneal

adhesions, three of the six animals in the sham group had focal peritoneal adhesions, and all animals in the surgery group (gastrotomy

followed by gastrorraphy) had firm peritoneal adhesions. All adhesions found were macroscopically quantified and microscopically

confirmed, without carrying out a microscopic classification of the adhesions. Conclusion: the new model developed of gastrotomy

followed by gastrorrhaphy, proved to be safe and efficient to induce and study peritoneal adhesions.

Keywords: Models, Animal. Tissue Adhesions. Inflammation. General Surgery.
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