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Editorial

A ética mudou ou, atualmente, ela ndao é plenamente exercida?

Has ethics changed or is it currently not being applied?

TCBC FernanDO CORDEIRO

screver sobre moral, ética, e principalmente sobre ética

médica nos tempos atuais e, quem sabe, em qualquer
tempo, sempre trard a baila discussdes sobre a conduta
humana, a sua necessidade de codificacdo entre o bem e
o mal e, principalmente, uma tentativa da sociedade pa-
dronizar as relacdes entre as pessoas e 0S grupos
correlacionados.

Varios pensadores e escritores ja deixaram os seus
conceitos sobre o tema. Eu, pessoalmente, gosto sempre
de me valer dos dicionarios como divisor de aguas e de
conceitos. Assim, procurando no Novo Dicionario Aurélio,
encontro: ética - “o estudo dos juizos de apreciacao refe-
rentes a conduta humana suscetivel de qualificacdo do ponto
de vista do bem e do mal, seja relativamente a determina-
da sociedade, seja de modo absoluto”. Poder-se-ia con-
fundir com o conceito de Moral cuja definicao é: “conjun-
to de regras de condutas consideradas como validas, quer
de modo absoluto para qualquer tempo ou lugar, quer para
grupo ou pessoa determinada”. A grande diferenca esta
na codificacao da ética e na sua utilidade como balizador
de atividades profissionais. Mas, voltando ao tema, se a
ética médica ja foi tantas vezes definida e codificada, des-
de os tempos hipocraticos até o nosso atual momento, sob
a égide do atual Cédigo de Etica Médica, de 1988, por
gue este assunto ainda paira sobre nossas cabecas?

Segundo o jurista médico, Professor Genival
Veloso de Franca, um dos grandes pensadores do assunto,
nao se pode mais acreditar que a Etica Médica seja ainda
um instrumento corporativista. Hoje, esse cédigo ganhou
espaco e liberdade, atingindo ndo apenas a relacdo médi-
co-paciente-sociedade, mas também relacdes politicas e
sociais, 0 que obriga o médico a tomar posicoes mais rea-
listas frente ao convivio social atual. Neste sentido, ndo
podemos imaginar mais aquele médico que, de maneira
paternalista, tudo sabia, aviava receitas, ordenava o seu
cumprimento e exigia o resultado do paciente. Hoje a soci-
edade questiona cada fato, cada ordenamento e exige
provas de que a conduta estabelecida terd o melhor resul-
tado frente aos seus problemas.

Cada vez mais ouvimos, vemos noticiado em
todos os meios de informacao que médicos estariam reali-
zando, de maneira dolosa, operacbes desnecessarias, com
proteses, érteses e equipamentos extremamente custosos;
cesarianas ao invés de partos vaginais, partos vaginais com
episiotomias mutilantes, com a finalidade Unica do ganho
financeiro. Serd que isso acontece pois ndo se segue a
Etica Médica codificada? Ser& que os interesses financei-

ros sobrepujam aqueles esperados aos discipulos de
Hipodcrates?

A primeira vista, as duas perguntas anteriores
tém a afirmacdo como resposta, mas, sera a verdade?

Temos alguns problemas a serem resolvidos e
estes comecam pela desmistificacdo da propria Medicina.
A arte médica nao é a de curar, mas a de encontrar possi-
veis respostas lastreadas em um formato investigativo. O
médico ndo sabe o que os seus pacientes tém, ele imagina
as varias possibilidades apds investigacao, cuidadosa e
metddica, elege aquela hipdtese com maior possibilidade
de ser a causa dos problemas do paciente. Também nao
pode ter certeza sobre os resultados que determinados pro-
cedimentos ou terapéuticas terao sobre o bindmio pacien-
te-doenca. Testa as diversas possibilidades e o resultado
pode se apresentar de maneira positiva ou negativa. Al-
guns médicos acham que tudo sabem e, quando os resul-
tados nao lhes sao favoraveis, s6 entao, tentam explicar as
razbes da falha. Da mesma maneira, alguns pacientes acre-
ditam gue o médico tem obrigacdo de acertar diagnésti-
cos, remédios, procedimentos, principalmente a baixo cus-
to e, quando isto ndo acontece, a responsabilidade é ex-
clusiva do médico, do seu espirito ganancioso, da incom-
peténcia do sistema educacional ou do sistema controlador
gue nao cumpre com as suas competéncias.

A informacao correta e mais completa possivel
é que pode dirimir este primeiro conflito. Usar o tempo
para explicar como sera feita a investigacao, qual a neces-
sidade de determinados exames laboratoriais e principal-
mente explicar mecanismos de acdo dos diversos medica-
mentos, bem como, possiveis resultados adversos nao sig-
nifica uma perda de tempo, mas uma obrigacdo do médi-
o, pois a decisao final ndo estard em suas maos, mas, na
grande maioria das vezes, nas mdos do paciente. Tam-
bém aceitar as exigéncias dos pacientes frente a resulta-
dos, gastos e equipamentos ndo significa a melhor, a mais
facil, ou ainda a mais cbmoda das alternativas para o mé-
dico. Por vezes tornam-se as mais dolorosas, pois impdem
responsabilidades gue nao fariam parte do contrato de pres-
tacdo de servicos e serdo, certamente, exigidas posterior-
mente.

Nao devemos nos esquecer que a medicina é
uma atividade profissional e, em decorréncia disto, os seus
profissionais precisam e tém direito a remuneracdo condi-
zente com a sobrevivéncia pessoal e familiar, com os gas-
tos para a formacdo médica e também para a educacao
continuada. A forma de remuneracdo, como em qualquer
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outra atividade profissional, espera-se que aconteca de
maneira licita, dentro dos parametros sociais impostos.

A prépria empatia na relacdo médico-paciente,
guestionada frequentemente, pois os médicos nao teriam
tempo ou paciéncia para concretiza-la, ndo esta relaciona-
da com a qualificacao profissional ou com a prépria ética
médica mas com a qualidade humana, social e individual
de cada um.

Infelizmente somos também produto da socie-
dade em que vivemos e em um mundo aonde a publicida-
de parece ser a forma mais importante e facil para alcan-
car o olimpo social, a sua utilizacdo na atividade profissio-
nal tem se mostrado cada vez mais deletéria a imagem
profissional e, principalmente, por suas repercussoes legais
pela inversdo da responsabilidade civil, de subjetiva para
objetiva, e assim caracterizando certos atos como sendo
de resultado.

E por que ndo lembrarmos também a politica
dos nossos tempos? A sociedade exige responsabilidade
administrativa dos nossos politicos, exige menores custos e
estes agora, procuram responder aos seus inquisitores,
achando férmulas magistrais para diminuir custos dando
um cunho de irresponsabilidade ao médico que ndo cum-
pre a sua tarefa sem gastos, esquecendo-se da exigéncia
do melhor aproveitamento e principalmente das eventuais
vontades individuais dos cidad&os. Entdo, cesariana é caro?
Ora, nao é o melhor procedimento. Mas, pode a paciente

exigir? Se for particular, ndo tem problema, mas se for
publico, o médico ndo cumpriu o seu Codigo de Etica e,
assim, a responsabilidade ndo é mais do administrador,
mas daquele que nao cumpriu as normas administrativas
impostas.

Apesar de a ética ser uma codificacao
modificavel pela propria sociedade, acredito que ndo hou-
ve mudancas recentes e nem mesmo uma diminuicdo do
seu peso no dia a dia do médico e na sua obediéncia.

Mas, mesmo assim ficamos indignados com as
noticias dantescas de implantacdo de préteses, operacoes
ndo indicadas e até de atendimentos ocorridos em condi-
¢Hes desfavoraveis.

Como dizia Oscar Wilde, “chamamos de ética o
conjunto de coisas que as pessoas fazem quando todos
estdo olhando. O conjunto de coisas que as pessoas fazem
guando ninguém esta olhando chamamaos de carater”, ou
seja, continuaremos a encontrar pessoas inescrupulosas,
empresas que visam lucro acima de tudo, e governos inte-
ressados na perpetuacao dos beneficios de seus participes.

Devemos lutar em todas as frentes: educar nos-
sos filhos, dar a eles os valores morais que queremos ao
nosso ambiente familiar, exigir que as escolas médicas,
empenhem-se em reforcar estes valores e a ensinar os con-
ceitos ético-profissionais, questionar medidas que possam
denegrir a atividade profissional médica e, fundamental-
mente, acreditar nos valores morais do ser humano.

Rev. Col. Bras. Cir. 2015, 42(1): 000-000
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Artigo Original

Uso de bebida alcodlica em periodos pré e pds- operatério de

cirurgia bariatrica

Use of alcohol before and after bariatric surgery

AnNA CAROLINA RiBEIRO DE AMORIM'; AMANDA FERNANDES OLIVEIRA DE Souza'; ANA Luisa VALADARES NASCIMENTO'; REGIANE Malo’;

MaRria GORETTI PEssoa DE ARAUIO BUrGos!

RESUMDPO

Objetivo: avaliar a ingestdo de bebidas alcodlicas nos periodos pré e pds-operatédrio de cirurgia bariatrica. Métodos: os pacientes
foram entrevistados no ambulatério de Cirurgia Geral do Hospital das Clinicas/UFPE, no periodo de julho/2011 a marco/2012. Foram
analisadas varidveis socioecondmicas, antropométricas e clinicas. A avaliacdo do consumo de &lcool nos ultimos 12 meses, foi
realizada pelo questionario AUDIT C (alcohol use disorders identification test). Resultados: foram estudados 119 pacientes com
média de idade de 41,23+11,30 anos, com predominancia do sexo feminino (83,2%), raca nao branca (55%), casados ou em unido
estavel (65,5%), com ensino médio (40,3%) e ativo ao mercado de trabalho (37%). O peso no periodo pré-operatério foi
128,77+25,28Kg e IMC 49,09+9,26Kg/m?, classificado em obesidade classe Ill, e no poés-operatorio foi 87,19+19,16Kg e IMC
33,04+6,21Kg/m?, classificado em obesidade classe |, com p<0,001. A doenca mais frequente no pré (66,6%) e pds operatério
(36,5%) foi a hipertensao. No periodo pré-operatério 26,6% faziam uso de alcool, sendo 2,2% uso de alto risco e no pds-operatorio
35,1%, sendo 1,4% provavel dependéncia, ndo sendo encontrada diferenca significativa entre os grupos de pré e poés-cirtrgico (p
= 0,337). Conclusao: foi encontrada uma prevaléncia do uso alcodlico superior aquela detectada na populacao brasileira, no
entanto nao foi evidenciado consumo de alto risco/provével dependéncia, nem elevacao deste consumo em periodo pds-operatério.

Descritores: Obesidade Morbida. Cirurgia Bariatrica. Bebidas Alcodlicas. Etanol. Perda de Peso.

INTRODUCAO

A obesidade ¢ uma doenca cronica nao transmissivel
caracterizada pelo acimulo excessivo de gordura cor-
poral'. Trata-se de um fendmeno multifatorial envolvendo
componentes genéticos, comportamentais, psicolégicos, so-
ciais, metabdlicos e endocrinos?.

Em sua forma mais grave é denominada de obe-
sidade morbida, onde o indice de massa corporal (IMC)
esta acima de 40kg/m? e é um fator de risco para o desen-
volvimento de diabetes mellitus tipo 2, hipertensao arterial
sistémica, insuficiéncia cardiaca congestiva, dislipidemia e
aterosclerose, artropatias, hipoventilacdo, sindrome da
apneia do sono e outras doencas, que reduzem a qualida-
de de vida e a autoestima do paciente?3.

A orientacdo nutricional, a pratica de atividade
fisica regular e o uso de farmacos antiobesidade séo a base
para a perda de peso. No entanto, pacientes com obesida-
de mérbida ndo conseguem manter esta perda de peso e
por consequéncia ndo reduzem comorbidades. Neste as-
pecto, a cirurgia bariatrica tem se mostrado o melhor tra-
tamento no que diz respeito a perda e manutencao de
peso e comorbidades em longo prazo®.

Nos ultimos anos, alguns relatos levantaram a
hipdtese de que os individuos submetidos ao tratamento

cirirgico da obesidade, poderiam estar com o risco au-
mentado para o abuso do consumo de alcool apods a ope-
racdo. Isto poderia ocorrer, devido a incapacidade de con-
tinuar com habitos alimentares passados, como consumir
grandes volumes de alimentos palataveis, gerando uma
procura por substancias de recompensa semelhantes ao
alimento, como o alcool>'°. Alguns autores também le-
vantaram a hipotese de haver uma correlacao entre a per-
da de peso, apds a operacdo, e o consumo de alcool®’,
porém ainda ndo ha um consenso na literatura.

Diante dos resultados contraditérios, e pela es-
cassez de trabalhos brasileiros neste assunto, o objetivo do
presente estudo foi investigar a prevaléncia da ingestao de
bebida alcodlica em periodo pré e pds-operatério de cirur-
gia bariatrica e se ha diferenca de ingestao de alcool entre
estes periodos.

METODOS

Foi realizado estudo prospectivo tipo série de
casos, envolvendo 119 pacientes (45 no pré-operatério e
74 no pds-operatorio), submetidos a cirurgia bariatrica pela
técnica de bypass gastrico em Y de Roux, atendidos no
ambulatério de Cirurgia Geral do HC/UFPE, no periodo de

1. Departamento de Nutricdo, Universidade Federal de Pernambuco, Recife, PE, Brasil.
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julho de 2011 a marco de 2012. Foram incluidos pacientes
de ambos os sexos, com idade superior a 20 anos, e exclu-
idos aqueles com disturbios psiquiatricos graves, reoperados
por complicacdes da operacao anterior e os que realiza-
ram abdominoplastia.

A pesquisa foi conduzida apés aprovacao do
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de
Pernambuco, registro do SISNEP FR 410772, em obedién-
cia a Resolucao do Conselho Nacional de Saude n°® 196/96
sobre “Pesquisa envolvendo Seres Humanos”. A participa-
¢do no estudo foi voluntaria, apds obtencdo do consenti-
mento dos pacientes mediante assinatura do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido.

A coleta de dados foi feita através de entrevista
e transcricao de informacées dos prontuarios. As variaveis
socioecondmicas pesquisadas foram: cidade, idade, sexo,
etnia, estado civil, grau de escolaridade e condicdo
ocupacional. A avaliacdo antropométrica foi realizada a
partir dos dados de maior peso ja atingido e altura no pré-
operatorio, coletados em prontudrios, para o célculo do
indice de massa corporal (IMC), classificado segundo os
critérios da American Society for Bariatric Surgery''.

O peso pré-operatoério e o peso atual nos perio-
dos de <3 meses; de >3-6 meses; >6-12 meses e >12-18
meses foram coletados. O percentual de perda do excesso
de peso foi calculado através da equacdo: % de perda do
excesso de peso = (peso pré-operatério - peso atual x100)
/ peso pré-operatorio - peso ideal. A classificacao foi base-
ada em Higa et al. '? que consideram adequado a perda
de 15% em trés meses, 35% em seis meses e 65% a 75%
de perda de excesso de peso corporal entre 12 e 18 meses
pos-operatério. Os dados clinicos avaliados foram: presen-
ca de diabetes mellitus, dispneia, apneia do sono,
dislipidemia, refluxo gastroesofagico, alteracdo menstrual,
doencas enddcrinas e hipertensao arterial. Estas foram re-
feridas pelos pacientes no momento da entrevista.

Para avaliacdo do consumo de alcool, o entre-
vistado foi inicialmente questionado se fazia uso de bebida
alcodlica e, nos casos positivos, foi aplicado o questionario
AUDIT C'3; foi avaliado ainda a o tipo da bebida, a forma
de uso e sua associacdo ou ndo com alimentos.

Foram utilizados os testes Qui-quadrado de
Pearson ou o teste exato de Fisher, quando as condicoes
para utilizacdo do teste Qui-quadrado ndo foram verificadas
e, t- Student foi empregado para amostras independentes.

RESULTADOS

Entre os 119 pacientes estudados, 79 (66,4%)
eram procedentes da Regido Metropolitana do Recife, com
média de idade 41,23+11,30 anos e faixa etaria prevalente
entre 20 e 39 anos, 60 (50,4%). O sexo feminino apresen-
tou-se em maior proporcao, 83,2 % dos pacientes, ndo bran-
cos 55%, casados ou em unido estavel 65,5%, tendo cur-
sado até o ensino médio 40,3% e ativo ao mercado de
trabalho 37%. O peso no periodo pré-operatério foi
128,77+25,28Kg e IMC 49,09+9,26Kg/m?, classificado em
obesidade classe lll, e no pés-operatorio foi 87,19+19,16Kg
e IMC 33,04+6,21Kg/m?, classificado em obesidade classe
[, com p<0,001. A hipertensdo arterial sistémica foi a do-
enca associada mais frequente (Tabela 1).

Verificou-se que no periodo pré-operatério,
26,6% dos pacientes ingeriam bebida alcodlica, e no pds-
operatorio, 35,1%. Nao foi encontrada diferenca estatisti-
ca entre os grupos, p=0,337. A classificacdo de risco no
uso de alcool de acordo com o AUDIT C mostrou que a
maioria dos pacientes era de baixo risco, tanto no pré,
como no pods-operatorio (Tabela 2).

O tipo de bebida mais usada no periodo pré
(91,6%) e pos cirurgico (88,5%) foi a cerveja. Dentre os
entrevistados, 91,6% do grupo de pré-operatorio, e 88,5%
do grupo de pds-operatério consumiam alimentos durante
a ingestao de 4lcool. O amendoim foi o alimento mais
consumido no pré (91,6%) e o queijo integral, no pés-ope-
ratorio (73,1%). Quanto ao consumo de alimentos e uso
de dlcool, observou-se que um baixo percentual, ndo se
alimentava antes de beber, sendo no pré 16,6% e pods-
cirdrgico 11,5%. Nao foi encontrado nenhum resultado sig-
nificativo entre habito de beber nos periodos pré e pos-
operatério e sua associacao com as variaveis
socioecondmicas em questdo (Tabelas 3 e 4).

Tabela 1 — Prevaléncia de doencas e disturbios clinicos no pré e pés-operatério.
Doencas Associadas, distirbios clinicos Pré (N=45) Pés (N=74)
N (%) N (%)

Hipertensao 30 (66,6) 27 (36,5)
Dispneia 21 (46,6) 5 (6,8)
Alteracdes Menstruais 16 42,1) 8 (10,8)
Refluxo Gastresofagico 17  (37,7) 8 (10,8)
Apeia do sono 13 (28,8) 1 (1,4)
Dislipidemia 12 (26,6) 7 (9,5)
Diabetes Mellitus 11 (24,4) 3 4,1)
Doencas Enddcrinas 2 (4,4) 5 (6,8
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Tabela 2 - Classificagdo do AUDIT C nos pacientes que ingeriam bebidas alcodlicas.
Classificacao do AUDIT C Pré (N=12) P6s (N=26)

N (%) N (%)
Baixo Risco / Abstémio 9 75,0 17 65,4
Risco 2 16,7 8 30,8
Nocivo / Alto Risco 1 8,3 - -
Provavel Dependéncia - - 1 3,8

O percentual de perda de excesso de peso nos
tempos < 3meses, >3-6 meses; >6-12 meses; >12-18 me-
ses Ndo mostraram associacdo com o consumo de alcool
(Tabela 5).

DISCUSSAO

Bebeu-se, em todo mundo, o equivalente a 6,1
litros de alcool puro por pessoa em 2005'3. O Brasil apare-
ce em quarto lugar na ingestdo de bebidas alcodlicas, no

continente americano, com a média de 18,5 litros de alco-
ol puro/ano. Segundo, o Ministério da Saude' em 2011,
16% da populacao brasileira fazia uso de alcool. Dados
em pacientes obesos® sugerem que <3% dos individuos
poderao desenvolver problemas de alcoolismo.

Dentre as variaveis socioecondmicas analisadas,
vimos um predominio do sexo feminino, semelhante aos
estudos brasileiros de Prevedello et al.? e Barhouch et al.3.
Explicado provavelmente por maior preocupacdo das mu-
Iheres com o peso, com a saude, além da elevada
prevaléncia de excesso de peso nas pacientes brasileiras,

Tabela 3 - Associacao do uso de bebidas alcodlicas no periodo pré-operatério com fatores socioecondémicos.
Habito do etilismo
Variavel Sim Nao TOTAL Valor de p
n % n % n %
Grupo Total 12 26,7 33 73,3 45 100,0
- Faixa etéria
Até 39 9 34,6 17 65,4 26 100,0 p" = 0,458
40 a 49 2 16,7 10 83,3 12 100,0
50 ou mais 1 14,3 6 85,7 7 100,0
- Sexo
Masculino 2 28,6 5 71,4 7 100,0 p™ = 1,000
Feminino 10 26,3 28 73,7 38 100,0
- Raga
Branco 5 38,5 8 61,5 13 100,0 p" = 0,285
Nao branco 7 21,9 25 78,1 32 100,0
- Estado civil
Solteiro 1 33,3 2 66,7 3 100,0 p™ = 1,000
Casado 11 26,2 31 73,8 42 100,0
- Escolaridade
Ensino fundamental 5 25,0 15 75,0 20 100,0 p"=0,817
Ensino médio 4 23,5 13 76,5 17 100,0
Ensino superior 3 37,5 5 62,5 8 100,0
- Ocupacgao
Empregado/Autonomo 6 37,5 10 62,5 16 100,0 p" =0,339
Desempregado 2 13,3 13 86,7 15 100,0
Aposentado/ Beneficio 1 14,3 6 85,7 7 100,0
Do lar 3 42,9 4 571 7 100,0
- Procedéncia
Recife/ RMR* 8 28,6 20 71,4 28 100,0 p™ = 1,000
Interior do estado 4 23,5 13 76,5 17 100,0

(1) Teste Exato de Fisher.
RMR - Area Metropolitana de Recife.
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Tabela 4 — Associacdo do uso de bebidas alcodlicas no poés operatédrio com fatores socioeconémicos.
Habito do etilismo
Variavel Sim Nao TOTAL Valor de p
n % n % n %
Grupo Total 26 35,1 48 64,9 74 100,0
- Faixa etaria
Até 39 15 44 1 19 55,9 34 100,0 p" =0,288
40 a 49 6 31,6 13 68,4 19 100,0
50 ou mais 5 23,8 16 76,2 21 100,0
- Sexo
Masculino 6 46,2 7 53,8 13 100,0 p? = 0,361
Feminino 20 32,8 41 67,2 61 100,0
- Raga
Branco 7 30,4 16 69,6 23 100,0 p" =0,570
Néao branco 19 37,3 32 62,7 51 100,0
- Estado civil
Solteiro 10 26,3 28 73,7 38 100,0 p" =0,103
Casado 16 44 .4 20 55,6 36 100,0
- Escolaridade
Analfabeto 2 40 3 60 5 100,0 p? = 0,902
Ensino fundamental 7 33,3 14 66,7 21 100,0
Ensino médio 10 32,3 21 67,7 31 100,0
Ensino superior 7 41,2 10 58,8 17 100,0
- Ocupacgao
Empregado/Autonomo 12 42,9 16 57,1 28 100,0 p@ =0,524
Desempregado 7 30,4 16 69,6 23 100,0
Aposentado/ Beneficio 3 21,4 11 78,6 14 100,0
Do lar 4 44 .4 5 55,6 9 100,0
- Procedéncia
Recife/ RMR 19 37,3 32 62,7 51 100,0 p? = 0,871
Outro Estado 4 30,8 9 69,2 13 100,0
Interior do estado 3 30 7 70 10 100,0

(1) Teste Qui-quadrado de Pearson, (2) Teste Exato de Fisher.

principalmente entre aquelas de condi¢des menos favora-
veis'. A média de idade e a raca diferem dos achados de
Costa et al.’® que encontraram em grupo de pacientes em
pré e pos-operatério, uma média de idade de 36,07+10,16
anos, com predominio da raca branca (86,53%). Germano
etal.’?, detectaram em populacado bariatrica, um predomi-
nio de casados com atividade profissional, dados seme-
Ihantes ao desta pesquisa. Por outro lado, relataram que o
baixo nivel de escolaridade foi prevalente, diferindo dos
nossos resultados, onde predominam os pacientes com
escolaridade média. A média de peso pré-operatério en-
contrada por Costa et al.'® foi 138+28,8kg e IMC 52+8,6kg/
m?2, enquanto no poés-operatério, de 12 meses, 90+19,5kg
e IMC 34+6,6kg/m?, dados superiores a esta pesquisa. A
hipertensao arterial sistémica foi a doenca associada mais
frequente, corroborando com outros estudos, onde foi vis-
to prevaléncia de 21,97%' e 35,9%°.

Estudo de Ertelt et al.° revelou um baixo consu-
mo de alcool no pré-operatério, onde 7,1% possuiam uma

dependéncia de 4lcool e 1,4% faziam uso abusivo, avalia-
do pelo DSM IV(Manual Diagnéstico e Estatistico de Trans-
tornos Mentais IV). Em nosso grupo, com o AUDIT C vimos
gue 2,2% faziam uso de alto risco no pré-operatoério. No
periodo pos-cirurgico obtivemos um percentual 1,4% dos
estudados, ja com provavel dependéncia; resultado muito
inferior ao estudo de Buffington'®, onde 84% consumiam
alcool apos tratamento cirdrgico. Dados do | levantamento
Brasileiro sobre os padrées de consumo de alcool na popu-
lacao brasileira?® mostraram que a bebida mais consumida
no pais era a cerveja (61%), corroborando com o padrao
encontrado nestes nossos pacientes. Sequndo Wendling et
al8, individuos compulsivos, ap6s o tratamento cirdrgico,
na impossibilidade de consumir alimentos em excesso po-
derdo substitui-los por alcool. Neste nosso grupo estudado,
nao foi observado substituicdo e sim, a associacdo com
alimentos; habito benéfico que provoca reducao significa-
tiva na absorcao alcodlica, quando associado a alimentos
gordurosos ou proteicos?'.
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Tabela 5 — Classificacdo do percentual de perda do excesso de peso (%PEP) associado ao uso de bebida alcodlica.

Classificacdo do % PEP Sim Nao Grupo Total Valor de p
N % N % N %

< 3 meses

Adequado 19 100,0 30 93,8 49 96,1 p" =0,523

Inadequado - - 2 6,3 2 3,9

TOTAL 19 100,0 32 100,0 51 100,0

>3-6 meses

Adequado 17 94,4 23 79,3 40 85,1 p" =0,225

Inadequado 1 5,6 6 20,7 7 14,9

TOTAL 18 100,0 29 100,0 47 100,0

>6-12 meses

Adequado 2 20,0 8 421 10 34,5 p"'=0,414

Inadequado 8 80,0 11 57,9 19 65,5

TOTAL 10 100,0 19 100,0 29 100,0

>12-18 meses

Adequado 2 33,3 4 66,7 6 50,0 p" = 0,567

Inadequado 4 66,7 2 33,3 6 50,0

TOTAL 6 100,0 6 100,0 12 100,0

Final

Adequado 11 57,9 17 53,1 28 54,9 p? = 0,741

Inadequado 8 421 15 46,9 23 451

TOTAL 19 100,0 32 100,0 51 100,0

(1) Teste Qui-quadrado de Pearson; (2) Teste Exato de Fisher.

Com relacdo ao uso de bebidas alcodlicas relacio-
nados a fatores socioeconémicos, evidencia-se que embora
ndo tenha ocorrido associacao significativa com habito de
beber, os que o faziam estavam na faixa etria até 39 anos
(44%), com predominancia do sexo masculino, fato comum
nesta idade em nossa regido, em homens ndo operados.
Percentuais mais elevados neste sexo foram visto na pesquisa
do Ministério da Saude?, onde 11% dos homens consumiam
alcool muito frequentemente e 28% frequentemente.

Ha evidencias de que o consumo de alimentos
palataveis produz no cérebro efeitos semelhantes aos pro-
duzidos apos a ingestao alcodlica??. As substancias, como
0 aclicar ou a gordura, causam um aumento dos opioides

ABSTRACT

enddgenos, no sistema de recompensa mesolimbico e na
dopamina, embora ndo tao drasticamente como o alcool e
outras drogas?®. O uso de bebidas alcodlicas nao é preditivo
para perda de peso adequada?*. O percentual de perda de
excesso de peso apos tratamento cirlrgico e sua associa-
¢ao com alcool, semelhante a outros estudos’?> ndo mos-
trou associacao positiva ou negativa com a perda ponderal.

Nesta amostra de pacientes bariatricos em peri-
odos pré e pds-operatorios, foi encontrada uma prevaléncia
do uso alcodlico superior aquela detectada na populacéo
brasileira, no entanto ndo foi evidenciado consumo de alto
risco/provavel dependéncia, nem elevacao deste consumo
em periodo pds-operatorio.

Objective: to assess alcohol intake in the bariatric surgery pre and postoperative periods. Methods: Patients were interviewed at
Surgery Clinic of the Clinics Hospital of the Federal University of Pernambuco HC/UFPE (Brazil) from July 2011 to March 2012. We
analyzed socioeconomic, anthropometric and clinical variables. We used the Alcohol Use Disorders Identification Test (AUDIT C).
Results: One hundred nineteen patients were enrolled (mean age: 41.23+11.30 years), with a predominance of the female gender
(83.2%), non-Caucasian race (55%), married individuals or in a stable union (65.5%), with a high school education (40.3%) and active
in the job market (37%). Weight and body mass index (BMI) were 128.77+25.28Kg and 49.09+9.26Kg/m?, respectively in the
preoperative period (class Il obesity) and 87.19+19.16Kg and 33.04+6.21Kg/m?, respectively in the postoperative period (class |
obesity) (p<0.001). Hypertension was the most frequent disease in the pre (66.6%) and postoperative (36.5%) periods. The
prevalence of alcohol use was 26.6% in the preoperative period, of which 2.2% of high risk, and 35.1% in the postoperative period,
of which 1.4% of probable dependence; this difference did not achieve statistical significance (p=0.337). Conclusion: The prevalence
of abusive alcohol intake and/or probable dependence was low in both the pre and postoperative periods, with little evidence of risky
consumption among the patients submitted to bariatric surgery.

Key words: Obesity, Morbid. Bariatric Surgery. Alcoholic Beverage. Ethanol. Weight Loss.
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Resseccao da glandula submandibular

Submandibular gland excision

ALEXANDRE SANFURGO DE CARVALHO'; RoGErio Aparecipo Debivimis, TCBC-SPZ; Mario Aucusto FErrarl DE CasTRO?; CARLOS EDUARDO

MotLiNARI NARDI*

RESUMDPO

Objetivo: analisar o valor da puncdo aspirativa por agulha fina e os indices de complicacdes pds-operatdrias em pacientes
submetidos a resseccdo da glandula submandibular. Métodos: foram analisados os prontudrios de pacientes tratados com a
resseccao da glandula, de janeiro de 1995 a dezembro de 2008. Os dados coletados foram: idade, sexo, achados na histéria clinica,
procedimento cirtrgico, resultados da puncao por aspiracdo com agulha fina (PAAF), diagnéstico anatomopatoldgico e complica-
cOes. Resultados: foram estudados 117 pacientes, com idade variando de 12 a 89 anos (média, 48 anos), sendo 70 mulheres e 47
homens. Trinta e nove pacientes (33,3%) foram acometidos por doencas inflamatorias (28 pacientes com litiase), 70 tiveram tumores
benignos e oito tumores malignos. A respeito da PAAF, a sensibilidade e especificidade foram de 85,7% e 100%, respectivamente.
Nove pacientes (7,7%) tiveram paralisia tempordria do nervo mandibular marginal e um apresentou paralisia definitiva. Conclusao:
a resseccdo da glandula submandibular € um procedimento seguro, com baixa taxa de complicacoes.

Descritores: Glandula Submandibular. Doencas da Glandula Submandibular. Neoplasias da Glandula Submandibular. Sialadenite.

Calculos das glandulas salivares.

INTRODUCAO

glandula submandibular é afetada por varios tipos de

doencas, sejam elas degenerativas, inflamatorias ou
neoplasicas. A apresentacdo clinica mais comum é o au-
mento edematoso da glandula’. A diferenciacdo entre uma
desordem neoplasica ou ndo, pode ser dificil?. Os tumores
da glandula submandibular representam cerca de 3% de
todos os tumores de cabeca e pescoco. Aproximadamente
10% dos tumores das glandulas salivares estdo localizados
na glandula submandibular, com uma alta taxa de tumo-
res malignos, embora doencas inflamatérias e sialolitiase
sejam, também, encontradas®. O tumor benigno mais en-
contrado é o adenoma pleomorfico. A resseccao total da
glandula acometida é o tratamento padrdo proposto para
todos os tumores.

O acesso cirurgico transcervical lateral é consi-
derado padrao para abordarmos a glandula submandibular®.
Apesar de outros acessos abertos e endoscopicos terem
sido apresentados®, o transcervical lateral permanece o
Unico utilizado em nosso Departamento.

O relato de complicacoes operatdrias na excisdo
da glandula submandibular para lesées benignas varia de
0 a 14% para hematoma e para infec¢ao, contudo, sendo
raramente relatada a necessidade de reoperacao®®’. Quei-

xas subjetivas sdo também pouco relatadas pelos pacien-
tes. Dano permanente do ramo mandibular marginal do
nervo facial é referido de 0 a 8%, do nervo lingual, de 0 a
12% e, do hipoglosso, de O a 1,4%"%%.

O objetivo deste estudo é analisar o valor da
puncdo aspirativa por agulha fina e os indices de complica-
¢bes pds-operatdrias em pacientes submetidos a resseccao
da glandula submandibular.

METODOS

Os registros dos casos nao selecionados de paci-
entes tratados com a resseccao da glandula submandibular
no Servico de Cirurgia de Cabeca e Pescoco do Hospital
Ana Costa e da Irmandade da Santa Casa da Misericérdia
de Santos, SP, Brasil, de janeiro de 1995 a dezembro de
2008, foram revisados. Os dados analisados foram: idade,
sexo, achados na historia clinica, resultado da PAAF, indi-
cacao da operacao, procedimento cirurgico, o diagnéstico
histolégico e as complicagdes. Foi realizado o exame clini-
co, com palpacao bimanual, no sentido de diferenciar en-
tre tecido glandular e linfonodomegalia.

As complicacoes pds-operatorias avaliadas fo-
ram: hematoma, infeccdo da ferida operatéria, fistula sali-

1. Servico de Cirurgia Geral, Hospital Ana Costa, Santos,SP, Brasil; 2. Departamento de Cirurgia de Cabeca e Pescoco do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo; 3. Faculdade de Ciéncias Médicas, Fundacao Lusiada UNILUS, Santos; 4. Servico de Cirurgia

de Cabeca e Pescoco, Hospital Ana Costa, Santos, SP, Brasil.
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var e paralisia dos nervos hipoglosso, mandibular marginal
e lingual. A funcao fisiolégica de cada nervo envolvido foi
avaliada clinicamente, no pré e pés-operatério, pela ob-
servacao dos movimentos da mimica facial e a aparéncia,
movimento e sensacao tatil da lingua. A avaliacdo pos-
operatoria era realizada no momento de retirada do fio de
sutura de pele e, se houvesse alteracdo nervosa, eram fei-
tas reavaliacbes periddicas até completa resolucdo da
parestesia.

A ultrassonografia foi realizada rotineiramente
como exame de imagem complementar aos achados cli-
nicos. A puncao aspirativa com agulha fina e congelacao
foi realizada nos pacientes portadores de doenca nodular
da glandula submandibular, com a finalidade de esclare-
cer a natureza benigna ou maligna da massa, nado
sendo indicada para os pacientes portadores de litiase e
outras doencas inflamatorias. Apds a resseccado, a
glandula submandibular era enviada para exame
anatomopatoldgico.

Todos os pacientes foram acompanhados por,
um minimo, de seis meses, com média de seguimento de
12 meses para pacientes com doencas benignas e 48 me-
ses no caso de neoplasia maligna. Os pacientes com calcu-
los palpaveis no assoalho da boca, que foram submetidos
a resseccao intraoral através do ducto de Wharton, nao
foram incluidos neste estudo.

RESULTADOS

Foram estudados 117 pacientes com idade vari-
ando de 12 a 89 anos (média de 48 anos), sendo 70 mu-
lheres e 47 homens (1,49:1), sendo que 39 (33,3%) foram
acometidos por doenca inflamatéria litidsica e 78 (66,6%)
foram submetidos a resseccao da glandula devido a doen-
ca neopldsica benigna ou maligna. A apresentacao inicial
dos pacientes com doenca neoplasica foi o encontro de
massa palpavel assintomatica, sendo que 70 pacientes
eram portadores de adenoma pleomérfico e oito, de carci-
noma..

Dentre os pacientes acometidos por doencas in-
flamatorias, 22 apresentaram-se com massa assintomatica
palpavel, 17 queixaram-se de dor localizada e edema. No
exame fisico, as glandulas tinham consisténcia endureci-
da. Foi encontrada evidéncia de processo infeccioso agudo
em cinco casos. A ultrassonografia revelou a presenca de
sialolitiase em 28 pacientes. Esses achados foram confir-
mados com o exame das glandulas ressecadas (Tabela 1),
59,8% das lesbes analisadas constituiam-se de adenoma
pleomorfico e 33,3% por sialoadenite com ou sem
sialolitiase. Nao foi observado processo inflamatorio bilate-
ral glandular.

A respeito da puncao aspirativa com agulha fina,
a sensibilidade e a especificidade para deteccao de malig-
nidade diante de doenca tumoral foi 87,5% e 100%, res-
pectivamente (Tabela 2).

Os pacientes portadores de adenoma pleomorfico
nao apresentaram recorréncia local ou doenca no periodo
de seguimento. Um paciente com carcinoma ex-adenoma
foi submetido a resseccao glandular com esvaziamento
radical unilateral e radioterapia adjuvante, porém evoluiu
para o 6bito, apds quatro meses de tratamento, em decor-
réncia metastase pulmonar. Os sete pacientes portadores
de carcinoma, submetidos a resseccdo da glandula e ao
esvaziamento supraomo-hioideo unilateral, nao foram en-
caminhados a radioterapia; nenhum apresentou recidiva.
Os pacientes com doencas inflamatérias, submetidos a
excisdo da glandula, evoluiram assintomaticos no pés-ope-
ratério.

Ocorreu um caso de hematoma, conduzido com
terapia conservadora. Nove pacientes (7,7 %) apresenta-
ram neuropraxia do ramo mandibular marginal do nervo
facial e tiveram boa resolucdo em dois a seis meses. O
paciente com grande lesdo carcinomatosa ex-adenoma
apresentou paralisia definitiva (Tabela 3).

DISCUSSAO

Cada glandula submandibular pesa em torno de
10 a 15 gramas e é dividida anatomicamente em lobo
superficial e profundo pela extremidade posterior do mus-
culo milo-hioideo. A artéria e veia facial, bem como, o
nervo hipoglosso, lingual e mandibular marginal, ramo do
nervo facial, apresentam intima relacdo com a glandula. A

Tabela 1 - Incidéncia das doencas da glandula
submandibular (N=117).

Doenca N %

Nao neoplasica 39 33,3%
Inflamacao cronica 11 9,4%
Litiase 28 23,9%

Neoplasias benignas 70 59,8%
Adenoma pleomdrfico 70 59,8%

Neoplasias malignas 8 6,8%
Carcinoma mucoepidermdide 3 2,5%
Carcinoma adendide cistico 3 2,5%
Carcinoma de células acinares 1 0,85%
Carcinoma ex-adenoma 1 0,85%

Tabela 2 - Resultados da puncgao aspirativa por agulha fina
(PAAF) em tumores da glandula submandibular
(N=78).
Histopatolégico - Histopatolégico +
PAAF - 70 1
PAAF + 0 7
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Tabela 3 - Complicagdes neurais perioperatorias ap6s submandibulectomia.
Nervo Dano Doenca inflamatoéria Tumor benigno Tumor maligno
Hipoglosso Paresia / paralisia 0 0 0
Lingual Paresia / paralisia 0 0 0
Mandibular marginal Paresia transitéria 6 1 3

Paralisia definitiva 0 0 1

lesdo dessas estruturas pode resultar em aumento da
morbidade apds a operacdo. A glandula submandibular
secreta, em média, 71% da saliva produzida durante o
dia, consistindo de componente seroso e mucoso. Sua se-
crecao é vital para a lubrificacdo e degluticdo do bolo ali-
mentar, além da digestao enzimatica, que se inicia no tra-
to digestivo alto'.

A glandula submandibular normalmente ndo é
notada, porém, é palpavel bimanualmente quando aumen-
tada de tamanho'. A primeira evidéncia diagnostica é uma
massa na regiao submandibular. Doencas inflamatérias fre-
guentemente apresentam-se com dor, febre, secrecao pu-
rulenta pelo ducto de Wharton e rapido crescimento®. Usu-
almente a diferenciacdo clinica ndo gera dificuldades en-
tre uma doenca inflamatéria ou neoplasica. Embora tumo-
res ou processos inflamatérios produzam aumento da glan-
dula de consisténcia firme a endurecida, tumores tendem
a ser mais irregulares com contornos lobulados?. No caso
de dificuldade no diagnostico clinico da lesao, a resseccao
da glandula deve ser realizada em carater diagnostico’.

A distribuicdo das lesbes inflamatorias e
neoplasicas nas glandulas submandibulares é diferente em
comparacdo com a glandula parétida, na qual a incidéncia
de neoplasia é significativa®. Relatou-se o predominio de
doenca neoplasica (66,6 %) em contraste com outros acha-
dos, relatando até 76 % de acometimentos inflamatérios?.
A doenca mais frequente nesse estudo era a inflamacao
cronica, em 109 de 185 pacientes, sendo a incidéncia de
envolvimento tumoral relatada em 14% dos casos, com
predominio de tumores malignos?. Em nossa casuistica,
contendo 117 pacientes, 39 (33,3%) foram acometidos por
doenca inflamatéria litidsica e 78 (66,6%) por doenca
neoplasica, sendo 70 pacientes com tumores benignos e
oito, com neoplasia maligna.

A inflamacdo crénica e a litiase apresentam
maior incidéncia em doencas da glandula submandibular.
Podem ser utilizados para o diagnéstico a radiografia sim-
ples, métodos ecograficos e sialografia. A tomografia
computadorizada e a bidpsia por puncao aspirativa com
agulha fina devem ser reservadas para casos suspeitos de
neoplasia’®.

Definida como inflamacao aguda, subaguda ou
crénica, as sialoadenites resultam de uma variedade de
causas obstrutivas (obstrucdo ductal por célculo) ou nao

obstrutivas (doencas sistémicas, trauma e agentes infecci-
o0sos especificos). De qualquer modo, o fator causal é des-
conhecido. A sialolitiase é encontrada em 24% dos paci-
entes com sialoadenite. Comparado com outras glandulas
salivares, a glandula submandibular tem propensao maior
para a formacao de célculo. Noventa por cento dos calcu-
los salivares tém origem submandibular. Embora ainda
especulativos, fatores causais foram atribuidos a razoes fi-
sico-quimicas (alto contetido de muco, pH alcalino, alta
concentracao de materiais organicos, calcio e fésforo pre-
sentes na saliva submandibular) e anatémicas (ducto com
curso longo e irregular, orificio pequeno de drenagem ductal
e posicao)'. No grupo estudado, a litiase foi encontrada
em 28 de 39 pacientes com sialoadenite (71,9%), prova-
velmente por preferir-se terapéutica conservadora em pa-
cientes com doencas inflamatérias pouco sintomaticas.

A maioria dos pacientes com doenca neoplasica
da glandula submandibular apresentou aumento glandular
indolor. A dor experimentada por uma pequena porcao
de pacientes com doenca neoplasica deve ser devida ao
rapido estiramento capsular’. Como em outros estudos'"'?,
a biopsia aspirativa com agulha fina permanece como fer-
ramenta valiosa para a avaliacao pré-operatoria de paci-
entes com doenca suspeita para neoplasia. Nesta série, a
puncdo aspirativa com agulha fina foi realizada em 78
pacientes com suspeita de neoplasia, com sensibilidade de
85,7% e especificidade de 100%. Tumores ja foram rela-
tados acometendo esta glandula, com alta taxa de carci-
noma adenoide cistico™.

A glandula submandibular tem estreita relacao
com o ramo mandibular marginal do nervo facial, nervo
lingual e hipoglosso. Esses nervos ndo atravessam a glan-
dula, como no caso da parétida. Isso significa que peque-
na paralisia iatrogénica, devido a disseccdo, pode ocorrer.
Nesta casuistica, o ramo geniano foi afetado em 8,5% dos
casos e, apenas 0,85% mantiveram-se definitivamente (um
caso de carcinoma ex-adenoma avancado). Paralisia do
nervo hipoglosso ou lingual ndo foi observada por outros
autores'®.

Concluindo, as principais doencas da glandula
submandibular que justificam o tratamento cirtrgico sdo o
adenoma pleomorfico e sialoadenites com sialolitiases. A
resseccao das glandulas submandibulares apresenta baixa
morbidade com poucas complicacoes.

Rev. Col. Bras. Cir. 2015, 42(1): 014-017



Carvalho
Resseccdo da gldndula submandibular

ABSTRACT

Objective: to analyze the value of fine needle aspiration and the rates of postoperative complications in patients undergoing
resection of the submandibular gland. Methods: we analyzed the records of patients treated with resection of the gland from
January 1995 to December 2008. The data collected included age, gender, findings on clinical history, surgical procedure, results of
fine needle aspiration ( FNA), pathological diagnosis and complications. Results: 117 patients were studied, aged 12-89 years (mean
48), 70 women and 47 men. Thirty-nine patients (33.3%) were affected by inflammatory diseases (28 patients with lithiasis), 70 had
benign tumors, and malignant tumors, eight. Regarding FNA, the sensitivity and specificity were 85.7% and 100%, respectively. Nine
patients (7.7%) had temporary paralysis of the marginal mandibular nerve and one had permanent paralysis. Conclusion: resection
of the submandibular gland is a safe procedure, with low complication rates.

Key words: Submandibular gland. Submandibular gland diseases. Submandibular gland neoplasms. Sialadenitis. Salivary gland

calculi.
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Fechamento abdominal temporario com dispositivo tela-ziper para

tratamento da sepse intra-abdominal

Temporary abdominal closure with zipper-mesh device for management of
intra-abdominal sepsis
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RESUMDPO

Objetivo: apresentar nossa experiéncia com reoperacdes agendadas em 15 pacientes com sepse intra-abdominal. Métodos: foi
empregada uma técnica mais eficaz que consiste em fechamento abdominal temporario com uma folha de malha de nylon
contendo um ziper. Realizamos as reoperacdes no centro cirdrgico, sob anestesia geral, com um intervalo médio de 84 horas. A
revisao consistiu de desbridamento de material necrosado e lavagem vigorosa da &rea peritoneal envolvida. A média de idade dos
pacientes foi 38,7 anos; 11 pacientes eram do sexo masculino e quatro do sexo feminino. Resultados: Quarenta por cento das
infeccoes foram devido a pancreatite necrosante. Sessenta por cento foram ocasionadas por perfuracao intestinal secundaria a
inflamacao, oclusao vascular ou trauma. Foram realizadas 48 reoperacoes, média de 3,2 operacdes por paciente. O dispositivo tela-
ziper foi deixado no local por uma média de 13 dias. Um estoma intestinal estava presente ao lado do ziper em quatro pacientes e
nao ocasionou complicacdo para o paciente. A mortalidade foi 26,6%. Nenhuma fistula resultou dessa técnica. Quando a doenca
intra-abdominal estava sob controle, o dispositivo de fecho do tipo de rede foi removido, e a fascia foi fechada em todos os pacientes.
Em trés pacientes, a ferida foi fechada primariamente, em 12 permitiu-se fechar por intencao secundaria. Dois pacientes desenvol-
veram hérnia: uma incisional e outra na incisdo de drenagem. Conclusdo: A nova operacao prevista para lavagem manual e
desbridamento do abdémen através de uma combinacao de tela-ziper em nylon foi rapida, simples e bem tolerada, permitindo uma
gestdo eficaz da peritonite séptica grave, facil tratamento das feridas e fechamento primério da parede abdominal.

Descritores: Abscesso Intra-Abdominal. Parede Abdominal/cirurgia. Peritonite. Sepse/complicagdes.

INTRODUCAO

Apesar dos avancos tecnolégicos significativos na cirur-
gia, o tratamento da sepse intra-abdominal (SIA) con-
tinua sendo um desafio. A SIA pode ser classificadacomo
complicada e ndo complicada. A SIA complicada ocorre
guando a infeccao se espalha a partir da viscera
primariamenteafetada para a cavidade peritoneal e de-
sencadeia uma resposta inflamatoéria sistémica, que esta
associada a uma mortalidade de até 30-35%'. Uma forma
precoce e eficiente de controle combinado com
antibioticoterapia eficaz e tratamento atual intensivo da
sepse é muito importante para a evolucao e prognostico
da peritonite secundaria’?. O tratamento cirtrgico pode ter
resultados decepcionantes quando a sepse se manifesta
clinicamente por meio de sinais de insuficiéncia de multi-
plos 6rgaos. A sepse abdominal grave acarreta mortalida-
de inaceitavel em pacientes cirtrgicos, devido a persistén-
cia de sepse intra-abdominal, sepse recorrente, necrose da
ferida e deiscéncia?. Varias estratégias cirtrgicas foram

desenvolvidas para reduzir a mortalidade causada por sepse
intra-abdominal. Um estudo prospectivo, randomizado e
controlado de desbridamento peritoneal radical e tratamento
cirurgico padrdo nao confirmou o valor do
desbridamentoradical®. A lavagem peritoneal pés-operaté-
ria requer uma estreita vigilancia do equilibrio de liquidos e
eletrdlitos, e também ha uma tendéncia para desenvolver
fistulas no local de insercao dos drenos®. Deixar a incisao
abdominal completamente aberta permite a drenagem
completa da exsudacdo purulenta da cavidade peritoneal
e reduz acentuadamente a mortalidade®. Deixando o ab-
dome aberto, sem criar um fechamento temporario, nao
reduz o abscesso intraperitoneal, e os cuidados de enfer-
magem sao dificultadosno periodo pés-operatério, pois pode
haver perda de liquidos, de eletrélitos e calor e o desenvol-
vimento de fistulas entéricas; por estas razbes, este méto-
do foi abandonado®. A realizacdo de laparotomias
agendadas, a cada trés ou quatro dias até que a cavidade
peritoneal fique limpa, é uma abordagem atraente de tra-
tamento, embora este método sofra as desvantagens de

1. Associate Professor of Surgery Department of Medical School the University Sdo Paulo. Sdo Paulo, Brazil MD, Ph.D; 2. Physician of General and
Trauma Surgery, Hospital das Clinicas, Medical School at the University of Sdo Paulo, Sao Paulo, Brazil. MD.
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frequentes evisceracoes, exigéncia de respiradores, e acen-
tuado desconforto ao paciente>’-1°,

No entanto, existem duas indicacdes atuais para
ter um abdémen aberto em casos de sepse intra-abdomi-
nal complicada. A primeira corresponde aos casos sem
possibilidade de fechamentodo abddémen devido ao edema
das visceras abdominais, e o segundo ocorrequandoa com-
pleta erradicacdo do foco infeccioso ndo é possivel' 4.
Existem varias técnicas que podem ser utilizadas para au-
xiliar o fechamento abdominal temporario quando a
reoperacao programada é escolhida para o tratamento de
casos complicados de SIA. O tratamento cirtrgico baseado
em uma combinacdo de malha com ziper que permite o
acesso a cavidade abdominal pode ser utilizado como um
método alternativo para melhorar as taxas de mortalidade
em pacientes com sepse intra-abdominal grave'®,

Este estudo descreve a experiéncia em 15 paci-
entes e também fornece uma revisdo da literatura sobre a
mortalidade e morbidade hospitalar de fechamento abdo-
minal temporario com o dispositivo tela-ziper.

METODOS

Os autores revisaram os registros de 15 pacien-
tes que se submeteram a relaparotomias planejadas para
tratamento de SIA complicada entre 1985 e 1990 e foram
incluidos apenas aqueles que usaram o dispositivo tela-
ziperpara o fechamento temporério do abdémen. Seis ca-
sos de SIA foram causadas por pancreatite, trés por perfu-
racao do intestino grosso, trés por deiscéncia de anastomose,
um caso originado por apendicite, um por perfuracao retal,
e um por trombose mesentérica. Todos os pacientes foram
tratados no Hospital das Clinicas da Universidade de Séo
Paulo.

Todos os pacientes que se submeteram a
relaparotomia agendada para SIA complicada e
possuissemum dispositivo tela-ziperparao acesso abdomi-
nal foram incluidos no estudo. Os pacientes que faleceram
apo6s a colocacdo do dispositivo tela-ziper e antes da
relaparotomia foram excluidos.

No momento da operacao, o problema apresen-
tado foi abordado usando técnicas cirtrgicas padrao. Seis
pacientes foram submetidos ao desbridamento de tecidos
necroéticos para a reparacao de perfuracoes intestinais, trés
pacientes foram submetidos ao reparo por excisao com
anastomose, quatro foram submetidos a reparacdo com
estomae dois pacientes foram submetidos a
pancreatectomia distal com esplenectomia.

Os autores utilizaram umfecho de nylon de 25cm
com fitas irregulares que podem ser separadas completa-
mente. A malha foi construida com fio de nylon medindo
0,2286mm de diametro com um tamanho de poros de
0,6180mm. Um fecho de fita sem um cursor foi adaptado
a 4cmdo bordo do remendo retangular de malha medindo
30x8 cm. A outra fita foi costurada com o cursor na borda

de uma tela retangular medindo 30x5 cm (Figura 1). As-
sim, um dos lados da malha foi passado sobre as bordas
irregulares para proteger as alcas intestinais durante o
movimento do cursor para o fecho (Figura 2).

A malha foi arredondada para se ajustara ferida
e poderser fixada a fascia da parede abdominal com sutu-
ra continua de nylon. Gaze estéril foi colocada sobre a
malha, e o paciente foi transferido para a unidade de tera-
pia intensiva cirdrgica. As relaparotomias planejadas fo-
ram realizadas a cada 48-120 horas (tempo médio de 84
horas) para as lavagens repetidas e desbridamento. Logo
no inicio, um esforco concentrado foi feito para liberar to-
das as aderéncias que se formaram entre as realizacoes
das lavagens e para debridar todo o tecido necrosado. Ao
final da lavagem, a malha era recolocada e gaze estéril
era colocada sobre a malha. As relaparotomias planejadas
foram interrompidas quando o abdémen foi considerado
limpo e a infeccdo diminuida. Todas as manipulacées ci-
rurgicas foram realizadas na sala de operacdo

s v *see =882 s8 " | 3 =5 R
Figura 1 - Dispositivo construido com tela-ziper em nylon. Note-
se que o dispositivo é constituido por dois segmentos

distintos, independentes.

Figura 2 -

Um dos lados da malha passa sobre as bordas irregu-
lares para proteger as alcas intestinais durante o mo-
vimento do cursor para o ziper.
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No dia da primeira operacdo, o APACHE Il era
calculado para cada paciente’. Todos os pacientes foram
tratados com antibioticos de amplo espectro, e as amos-
tras microbiolégicas foram levadas para culturas aerdbias
e anaerdbias.

Uma revisdo da literatura foi realizada para iden-
tificar todas as referéncias de técnicas de fechamento ab-
dominal temporario com um dispositivo de tela-ziper, en-
tre janeiro de 1936 e dezembro de 2010, que menciona-
ram a indicacdo para o abdémen aberto, a taxa de fecha-
mento, a mortalidade eamorbidade. O banco de dados
Medline foi pesquisado utilizando-se os seguintes
descritores: abddmen aberto; peritoneostomia; malha; zi-
per; fechamento abdominal temporario; fascial. Somente
estudos publicados em Inglés foram incluidos nesta revi-
sdo. Relatos de fechamento da parede abdominal tempo-
raria que usaram um ziper suturado diretamente no fascia
foram excluidos.

RESULTADOS

A amostra de pacientes foi composta por 11
homens e quatro mulheres, com média de idade de 35
anos (variacao 15-72). Os pacientes permaneceram no
hospital por uma média de 29,9 dias (nove a 61 dias). A
pontuacdo APACHE Il variou de trés a 24 anos e teve uma
média de 13,3 (Tabela 1). Os agentes patogénicos detec-
tados, a partir da infeccdo da cavidade abdominal, foram
bactérias gram-positivas, gram-negativas, assim como
anaerobios. O numero de espécies bacterianas isoladas para
cada doente variou de um a oito eas mais frequentes fo-
ram S. aureus (46,6% dos pacientes), E. coli (46,6% dos

pacientes) e P. mirabilis, P. aeruginosa, S. faecalis (33,3%
dos pacientes).

O numero de relaparotomias variou de dois a
sete (média de 3,2). A duracdo média de uso do dispositi-
vo tela-ziper foi 13 dias (variando de seis a 27 dias). Um
paciente apresentou deslocamento da malha e foi neces-
saria a reexploragao. Outro paciente com infarto agudo do
miocardio morreu antes que a malha pudesse ser removi-
da. Um paciente teve a malha substituida quatro vezes
para reduzir a retracdo das bordas fasciais e um paciente
submetido a colecistectomia desenvolveu uma fistula biliar,
gue foi naturalmente exteriorizada através da ferida ope-
ratoria e fechou espontaneamente. A parede abdominal
foi fechada primariamente com pontos absorviveis. A pele
foi fechada em trés pacientes.

Quatro pacientes (2,6%) morreram durante os
primeiros 30 dias apos a primeira operacao. O primeiro,apds
hemorragia intestinal alta, 23 dias ap6s a resolucdo da in-
feccao intra-abdominal;o segundo,ap6s uma miocardite
aguda; o terceiro,apds pneumonia; eo quarto,consequente
a endocardite.

Ao final do tratamento, todos os pacientes fo-
ram submetidos ao fechamento total da parede abdomi-
nal (Figura 3). Nenhum dos pacientes desenvolveu fistulas
intestinais ou abscessos apds o tratamento, e nenhum
morreu diretamente do tratamento.Dois pacientes desen-
volveram hérnia incisional e foram submetidos, com éxitoao
tratamento cirdrgico. Quatro pacientes foram operados para
fechar osestomas. Um paciente morreu dois dias apés o
fechamento do estoma intestinal devido a hemorragia intra-
abdominal.

Apos a revisdo da literatura, foram selecionados
12 artigos'®'#28 (Tabela 2).

Tabela 1 - Dados dos pacientes.
Paciente Idade/ Indicagao APACHE-II Numero de Dias de Tempo de Resultado
sexo operagbes uso da internacao
abdominais tela-ziper (dias)
1 28/F Peritonite fecal 14 3 14 24 Vivo
2 15/F Peritonite fecal 14 3 11 27 Vivo
3 36 /M Peritonite fecal 24 3 12 32 Obito
4 23/M Pancreatite necrosante 20 4 12 44 Vivo
5 72/M Peritonite fecal 16 2 8 9 Obito
6 75/F Peritonite fecal 12 3 8 21 Vivo
7 49 /M Pancreatite necrosante 15 3 8 9 Obito
8 28/ M Pancreatite necrosante 6 2 6 25 Vivo
9 40/ M Peritonite fecal 7 5 26 44 Vivo
10 28/ M Pancreatite necrosante 7 3 12 30 Vivo
11 20/ M Peritonite fecal 20 4 26 61 Vivo
12 50/ M Peritonite fecal 3 2 7 17 Vivo
13 33/F Pancreatite necrosante 11 7 27 55 Vivo
14 26/ M Peritonite fecal 10 2 7 20 Vivo
15 58/ M Pancreatite necrosante 21 2 11 27 Obito
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DISCUSSAO

A sepse intra-abdominal persistente ou recorrente
continua tendo altas taxas de mortalidade em pacientes
com SIA complicada' ™. A causa mais frequente de morte
nesses pacientes é a persisténcia de focos sépticos ou a
drenagem incompleta desses focos, o que leva ao desen-
volvimento ou agravamento da insuficiéncia multipla de
0rgaos, ja estabelecida™ ">

Os principios da prevencao e tratamento de sepse
intra-abdominal persistente ou recorrente incluem
desbridamento de tecidos mortos, drenagem de focos sép-
ticos e impedir oacimulo de secrecao®''¢. O desbridamento
radical inicial nao foi reproduzido com bons resultados’ e
varias operacbes sao frequentemente necessarias.

Fechamento primdrio da parede abdominal.

Considerando que a peritonite difusa secundaria
constitui um grande abcesso que pode ser tratado por dre-
nagem ampla, uma técnica mantendo o abdémen aberto
foi sugerida por alguns autores. No entanto, esta técnica
nao é recomendada devido as altas taxas de complicacoes
e dificuldades nacondutacom os pacientes. O fechamento
temporario do abdémen facilita o atendimento ao pacien-
te, permite o acesso a cavidade abdominal para
relaparotomia e, finalmente, permite o fechamento defini-
tivo da abdomen®*-'",

Embora a utilizacdo de uma malha isoladacom
a técnica do abddémen aberto diminua os problemas asso-
ciados com a evisceracao e a ventilacao, é insuficiente
para prevenir a recidiva defocos sépticosjunto as alcas in-
testinais e nos recessos mais profundos do abdémen. Este
problema pode ser resolvido através da exploracdo manu-
al didria e lavagem da cavidade abdominal através de um
ziper inserido numa tela de marlex para facilitar o fecha-
mento abdominal'.

Em 1936, foi descrita a primeira referéncia a um
ziper na parede abdominal para o tratamento de carcino-
ma inoperavel do estbmago por coagulagao elétrica dire-
ta. Foi realizada uma gastrostomia suturando a parede
gastrica a pele para facilitar o acesso a lesao gastrica. De-
vido ao vazamento de suco gastrico, para evitar dermatites
e facilitar o acesso ao tumor, o estémago foi fechado por
um ziper suturado na pele?.

O uso de um ziper na parede abdominal ficou
esquecido até 1982, quando Leguit descreveu um método
rapido e seguro para reoperacao abdominal usando um
zZiper de nylon convencional em dois pacientes com doen-

Figura 3 - ca vascular intestinal. Um ziper convencional com 10cm
Tabela 2 - Complicagdes observadas.
Autor — AnoRef Numero Indicagao média de Média de Fistula Abscesso Fechamento Morta-
de dias com reoperacdes intestinal intra- abdominal lidade
pacientes ziper por paciente % abdominal primario %
% %
Hedderich, 1986 10 Peritonite 11 Diario em UTI** 20 40 0 20
Leguit, 19828 2 OAMS* 6 2 0 0 100 0
Garcia-Sabrido, 1988 15 Pancreatite - Diario em UTI 0 0 0 26,6
Walsh, 19882 34 Peritonite 18,4 Diario em UTI - - - 35
Bose, 1991% 5 Peritonite - - - 1 - 60
Cuesta, 19912 24 Pancreatite e Peritonite - 6,8 12,5 - 25 25
Hakkiluoto, 199223 21 Peritonite - Diario em UTI 0 0 10 52,3
Singh, 1993% 2 Peritonite - - 0 0 - 50
Ercan, 1993% 14 Peritonite - - - - - 28,5
Hubens, 199426 23 Peritonite - - - - 35 39
Roeyen, 1996% 7 Peritonite - 1,9 0 0 100 0
Mimatsu, 200628 OAMS 4,4 Diario em UTI 0 - 40 0
Thisseries 15 Pancreatite e Peritonite 13 3,2 0 6,6 100 26,6

Ref = referéncia
*OAMS = oclusdo da artéria mesentérica superior
**UTl = unidade de tratamento intensivo
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foi costurado sobre a superficie de uma tela de marlex,
esterilizada com oxido de etileno, com uma sutura conti-
nua. Uma pequena fenda longitudinal foi feita na tela de
marlex, fora da linha média do ziper, semelhante a um
alcapao, para permitir a entrada para o abdémen e evitar
danos ao intestino causado pelo ziper'®. O ziper pode ser
suturado as bordas da incisao transversal, como feito por
Stone, em 1985, para a drenagem de abcessos pancreati-
cos. O acesso a cavidade abdominal é facil através do zi-
per e pode impedir a evisceracdo®. Para a prevencao mais
eficiente de hérnia incisional, um ziper foi combinado com
malha para o fechamento abdominal temporario em casos
de SIA complicada devido a perfuracdo intestinal ou a
deiscéncia de anastomose; esta abordagem foi proposta
por Hedderich et al.’®, nos EUA, e por Teichmann et al., na
Alemanha®'.Embora este dispositivo permita o facil acesso
a cavidade abdominal, a exploragdo obrigatéria, antes do
fechamento da ferida ou da cura, ndo parece vantajoso®.

As indicacbes para o tratamento com o ziper
permanecem discutiveis. A mortalidade varia entre 7% e
67%, 0 que, provavelmente, resulta de métodos variados
para a selecdo de pacientes'®'62031 \Van Goor et al.'® defi-
niram que, quando houver peritonite purulenta difusa cau-
sada por perfuracao do célon ou deiscéncia de anastomose
e a cavidade abdominal permanecer grosseiramente con-
taminada, ap6s a laparotomia inicial, estara indicado o
fechamento com ziper. Garcia-Sabrido et al.™ recomen-
dam a laparotomia com ziper quando houver controle in-
certo ou drenagem incompleta de focos sépticos, quando
a anastomose, comprometida, deve ser observada, ou
guando a viabilidade do intestino é incerta, em pacientes
com isguemia mesentérica. De acordo com Walsh et al.?°,
é provavel que a abordagem tenha sido utilizada muito
cedo em alguns pacientes e demasiado tarde em outros. O
autor limita o uso da técnica de abddmen aberto para um
subgrupo definido de pacientes com peritonite difusa. Es-
ses pacientes geralmente tinham uma reexploracdo ou
pancreatite necrosante acompanhada de infeccao, os pa-
cientes com pequenos abscessos ou peritonite regional fo-
ram excluidos?. Defendemos este critério em nosso estu-
do.

Em uma série de dez casos, Hedderich et al.’®
relataram uma taxa de sobrevivéncia de 80%. Entre os
pacientes submetidos a técnica com ziper, nenhum desen-
volveu fistulas. As exploracdes diarias, com doses leves de
anestésicos, foram bem toleradas pelos pacientes. Apesar
da laparotomia diaria, o ileo paralitico nao foi um proble-
ma. No entanto, todos os pacientes desenvolveram hérni-
as da parede abdominal. Em outra série® com oito pacien-
tes, ndo houve relato de morte. Todos tiveram o abdémen
fechado sem qualquer defeito no fascia, e nenhum desen-
volveu hérnia incisional. Os estomas nao causaram proble-
mas especiais, e o projeto do fixador é tal que as alcas
intestinais nao ficam presas neste mecanismo de fecha-
mento. A taxa de mortalidade de 26,6% observada nesta
série foi semelhante ao esperado em pacientes com

APACHE Il de 13. Um estudo espanhol'®, em 15 pacientes
com sepse intra-abdominal grave e com APACHE Il superi-
or a 15, entre os quais a média do escore APACHE Il era
25, relatou uma taxa de mortalidade de 26,5%, diferente
da taxa de 45% encontrada por Knaus et al.'’. Um estudo
holandés® com 24 pacientes consecutivos relatou o contro-
le eficaz da infeccao intra-abdominal, com um abscesso
residual encontrado em apenas um paciente. Além disso,
a partir de culturas das cavidades abdominais de 21 paci-
entes, cresceram menos de 103ufc/ml em 62%, 76%, e
95% dos pacientes ap6s dois, trés e quatro relaparotomias,
respectivamente. Nesta série, nenhum paciente desenvol-
veu abcesso intraperitoneal ou fistula intestinal durante a
reoperacao ou apos o fechamento permanente da parede
abdominal. No entanto, perfuracdo intestinal e fistulas fo-
ram complicacdes comuns, e foram encontradas depois de
mais de quatro relaparotomias, sugerindo que varias
relaparotomias planejadas apresentam risco.

Em todos os artigos sobre técnicas de fechamento
abdominal temporario, com um dispositivo de malha com
ziper, que mencionaram a indicacdo para o abdémen aber-
to, a taxa de fechamento e a mortalidade e morbidade
foram revisados (Tabela 2). A pesquisa identificou 29 arti-
gos descrevendo o dispositivo malha-ziper. Apos a leitura
dos resumos, os autores exclufram 17 artigos porque nao
preencheram os critérios de inclusao. Nao foram encontra-
dos ensaios clinicos randomizados nem outros estudos com-
parativos. Os 12 artigos incluidos descreveram série de ca-
sos com 162 pacientes'®'828 Nesta série, o dispositivo de
tela-ziper permaneceu no local por 13 dias. O nimero médio
de operacdes por paciente foi 3,2. Nenhum paciente de-
senvolveu fistula intestinal, mas 6,6% desenvolveu abs-
cesso intra-abdominal. O fechamento definitivo do abdo-
men foi possivel em 100% dos pacientes, e a mortalidade
encontrada foi 26,6%. Dentre os trabalhos da revisao da
literatura, o dispositivo de tela-ziper permaneceu no local
por uma média de dez dias (intervalo 4,4-18,4), e os paci-
entes foram submetidos a uma média de sete reoperacoes
(variando entre 1,9 e 18). A incidéncia de fistula intestinal
foi 16%, e 20% desenvolveu abcesso intra-abdominal. O
fechamento da ferida primaria ocorreu em uma média de
52% dos doentes (que variam de 0 a 100%), e a mortali-
dade média foi 28% (variando de 0 a 60%). Estes resulta-
dos diferem dos nossos com relacdo a incidéncia de abces-
so intra-abdominal, fistula intestinal e fechamento definiti-
vo da parede abdominal. A baixa incidéncia de abscesso
intra-abdominal é esperada porque as reoperacoes foram
realizadas na sala de cirurgia, o que permitia um rapido
controle de um foco infeccioso, o que nao seria possivel a
beira do leito. As reoperacoes foram realizadas em inter-
valos mais curtos, e a aproximacao gradual das bordas da
incisdo explica a auséncia de fistula intestinal e a realiza-
cao de fechamento definitivo em 100% dos nossos paci-
entes.

O fechamento abdominal temporario com o
dispositivo tela-ziper permitiu facil acesso a cavidade ab-
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dominal, e a reoperacdo prevista era eficaz na limpeza
da superficie peritoneal e impediu a formacao de abces-
sos residuais.Nao houve mortes por sepse intra-abdomi-
nal em nossa série, nem fistulas intestinais. Todos os
pacientes tiveram fechamento primario da parede ab-
dominal. As relaparotomias previstas, segundo o en-
cerramento tela-ziper nem sempre sao inofensivas. Os

ABSTRACT

pacientes devem ser cuidadosamente selecionados e o
dispositivo de fecho deve ser utilizado no momento cor-
reto. Estas duas questdes permanecem obscuras na lite-
ratura.

O dispositivo tela-ziper € uma boa alternativa para
o fechamento temporério abdominal em pacientes com
sepse intra-abdominal grave.

Objective: To present our experience with scheduled reoperations in 15 patients with intra-abdominal sepsis. Methods: We
used a more effective technique of temporary abdominal closure with a nylon mesh sheet containing a zipper. We performed
reoperations in the operating room under general anesthesia, with a mean interval of 84 hours. The review consisted of
debridement of necrotic material and vigorous washing of the involved peritoneal area. The average age of patients was 38.7
years; 11 patients were male and four female. Results: Forty percent of the infections were due to necrotizing pancreatitis. Sixty
percent were caused by intestinal perforation secondary to inflammation, vascular occlusion or trauma. We performed 48
reoperations, on average 3.2 operations per patient. The zipper-mesh device was left in situ for an average of 13 days. An
intestinal stoma was present lateral to the zipper-mesh in four patients and did not cause complications for the patients. Mortality
was 26.6%. No fistula resulted from this technique. When intra-abdominal disease was under control, the device was removed
and the fascia was closed in all patients. In three patients, the wound was closed primarily, in 12 allowed, by secondary intention.
Two patients developed hernia, one incisional and the other in the drainage incision. Conclusion: The new operation planned for
manual cleaning and debridement of the abdomen through a combination of nylon zipper-mesh was quick, simple and well-
tolerated, allowing the effective management of severe septic peritonitis, easy treatment of wounds and primary closure of the

abdominal wall.

Key words: Abdominal Abscess. Abdominal Wall/surgery. Peritonitis. Sepsis/complications
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RESUMDPO

Objetivos: determinar fatores prognoésticos com possivel impacto na morbimortalidade e sobrevida de pacientes submetidos ao
tratamento cirdrgico das metastases hepéticas de tumores neuroenddcrinos. Métodos: foram estudados 22 pacientes submetidos
a resseccao hepatica por metastases de tumores neuroendocrinos entre 1997 e 2007. Dados epidemioldgicos e clinicos foram
correlacionados com morbimortalidade e sobrevidas global e livre de doenca. Resultados: doze pacientes eram do sexo masculino
e dez do feminino com média de idade de 48,5 anos. Doenca bilobar esteve presente em 17 pacientes (77,3%). Em dez pacientes
(45,5%) o tumor primdrio se originou no pancreas, em oito no fleo terminal, em dois no duodeno, em um no reto e em um no jejuno.
Resseccao cirtirgica completa (RO) foi alcancada em 59,1% dos pacientes. Oito pacientes (36,3%) evoluiram com complicacdes no
pés-operatorio imediato, com um paciente evoluindo ao ébito por septicemia. Todos os pacientes submetidos a re-hepatectomia e/
ou hepatectomia em dois tempos evoluiram com complicacdes no periodo pés-operatério. A sobrevida global em um e cinco anos foi
77,3% e 44,2%. A sobrevida livre de doenca em cinco anos foi 13,6%. O tumor neuroendécrino primério do pancreas (p=0,006) foi
associado a reducdo na sobrevida global. Os pacientes com numero de nédulos metastaticos <10 (p=0,03) e os assintomaticos ao
diagndstico (p=0,015), apresentaram maior sobrevida livre de doenca. Conclusdo: metastases hepaticas oriundas de tumores
neuroenddcrinos pancreaticos demonstraram ser um fator progndstico negativo. Pacientes sintoméaticos e com multiplos nédulos

metastaticos apresentam reducdo significativa na sobrevida livre de doenca.

Descritores: Tumores Neuroenddcrinos. Hepatectomia. Anélise de Sobrevida. Metastase Neoplasica.

INTRODUCAO

Os tumores neuroenddcrinos (TNE) constituem um
grupo heterogéneo e incomum de neoplasias com
histéria natural varidvel, crescimento lento e, frequente-
mente, uma evolucdo indolente. Caracterizam-se pela ca-
pacidade de sintetizar, armazenar e secretar substancias
hormonais e aminas vasoativas, que estdo diretamente
relacionados as manifestacoes clinicas’. A exata incidén-
cia dos tumores neuroendocrinos é variavel entre diversos
estudos, acometendo 1 a 7 casos/100.000 individuos?, re-
presentando 0,49% de todos os canceres®. Nos ultimos 30
anos observa-se um aumento da incidéncia desta neoplasia,
a uma taxa de 6% ao ano, possivelmente pela melhora
nos métodos diagndsticos e maior conhecimento da doen-
ca pelos médicos®4.

Embora os tumores neuroendoécrinos sejam, ge-
ralmente, indolentes e de crescimento lento quando com-
parados aos carcinomas, metastases podem ocorrer, tor-
nando o progndstico ruim. Séries de tumores

neuroendocrinos demonstram que 17% a 27 % apresenta-
ram doenca regional e 17% a 74% comprometimento
metastéatico a distancia’. O figado é o érgado mais acometi-
do pelas metastases a distancia e estima-se que 75% dos
pacientes com TNE de intestino delgado e 30% a 85%
daqueles com TNE de origem pancreatica desenvolverao
metastase hepatica, dos quais, 80% morrem em cinco
anos*°. O figado, frequentemente, é o Unico érgao aco-
metido pela disseminacdo a distancia®. A sobrevida em
cinco anos na presenca de metdastases hepaticas de TNE
varia de 13% a 35%°>’? e de 77% a 99% na auséncia de
comprometimento hepatico?.

Nao h& um consenso sobre qual a melhor forma
de tratar os pacientes portadores de metastase hepatica
de TNE apesar de varias tentativas de sistematizacao'®!.
Em razao da raridade e da heterogeneidade clinica e bio-
l6gica destas neoplasias, ha uma escassez de estudos
randomizados na literatura. A resseccao cirdrgica constitui
a Unica terapia potencialmente curativa. Enquanto em
pacientes portadores de metastases hepaticas nao trata-
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das a sobrevida é de 20% a 40% em cinco anos>'?, nos
pacientes submetidos a resseccao das metastases, esta taxa
chega a 50% e 90%". Além disto, o alivio dos sintomas é
alcancado em 90% dos casos.

Devido a heterogeneidade de resultados, torna-
se importante avaliar os possiveis fatores prognoésticos de
sobrevida na tentativa de predizer a evolucdo e planeja-
mento terapéutico.

Este trabalho tem como objetivo determinar os
fatores progndsticos que possam ter impacto na mortalida-
de, morbidade e sobrevida de pacientes submetidos ao
tratamento cirlrgico das metastases hepaticas de tumores
neuroenddcrinos.

METODOS

Estudo retrospectivo de pacientes com diagndés-
tico de metastase hepatica proveniente de tumores
neuroenddcrinos submetidos a resseccao cirdrgica com in-
tuito curativo. Os dados foram coletados prospectivamente
no periodo compreendido entre janeiro de 1997 e dezem-
bro de 2007. Vinte e dois pacientes foram considerados
elegiveis, de acordo com os seguintes critérios de inclusao:
pacientes portadores de metastase hepatica originaria de
tumor neuroenddcrino, com comprovacao histolégica, sub-
metidos a resseccao hepatica com intencao curativa; dis-
ponibilidade de material em condicbes adequadas para
avaliacdo histologica no Departamento de Anatomia Pato-
l6gica.

Dados demogréficos, caracteristicas do tumor
primario e das metastases, assim como achados operatori-
0s e patolégicos foram utilizados para a definicao dos se-
guintes parametros para analise de prognostico: idade; sexo;
sintomas; extensdo da hepatectomia; resseccao hepatica
completa (RO) ou incompleta (R1); necessidade de transfu-
sdo sanguinea perioperatoria; presenca de complicacdes
pos-operatdrias imediatas; presenca de doenca metastatica
extra-hepatica; apresentacao clinica da metastase hepati-
ca (sincrénica X metacronica); distribuicado das metastases
(bilobar X unilobar); nimero e tamanho das metastases
hepaéticas; sitio do tumor primario; grau de diferenciacdo
histoldgica; estadiamento tumoral; nimero de operacoes;
morbimortalidade e recidiva.

As caracteristicas dos pacientes, do tecido tumoral
e dos procedimentos cirturgicos foram avaliadas e
correlacionadas com: morbimortalidade, sobrevida global
e sobrevida livre de doenca.

O tamanho, numero, localizacdo e extensao das
metastases hepaticas foram definidos por tomografia
computadorizada e/ou ressonancia magnética do abdémen,
mapeamento radioisotépico com octreotide marcado
(octreoscam). A palpacdo minuciosa do figado e a
ultrassonografia intraoperatéria foram realizadas em todos
0s pacientes para avaliacdo de metastases ndao detectadas
pelos exames de imagem realizados na investigacdo pré-

operatdria, e para a definicdo da estratégia cirtrgica. Os
relatérios cirtrgicos foram revistos para determinar a loca-
lizacdo, extensdo do envolvimento hepatico e o tipo de
resseccao hepatica realizada.

Os pacientes foram considerados portadores de
doenca sincrénica quando a identificacdo da metastase
hepatica e do tumor primario foi simultanea, ou quando
detectada até seis meses apds o diagndéstico do tumor pri-
mario. Doenca metacronica foi definida quando a metéstase
tornou-se aparente apés um periodo superior a seis meses
apos a deteccdo do tumor primario.

As nomenclaturas da localizacdo e do tipo de
resseccao hepatica foram baseadas na classificacdo de
Brisbane™. Resseccao hepatica maior foi classificada quan-
do trés ou mais segmentos foram ressecados -
Hepatectomia direita (segmentos 5, 6, 7 e 8); hepatectomia
esquerda (segmentos 2, 3 e 4); trissetorectomia direita (seg-
mentos 4, 5, 6, 7 e 8); trissetorectomia esquerda (segmen-
tos 2, 3, 4, 5 e 8). Segmentectomias, enucleagdes,
resseccdes em cunha foram classificadas como resseccao
hepatica menor. O tumor primario foi ressecado simulta-
neamente as metastases em 11 pacientes.

Pacientes com margens negativas e sem evidén-
cias de doenca residual macroscépica foram considerados
como tendo sido submetidos a resseccdo completa (R0),
resseccdo que resultou em margens coincidentes com a
area de seccao ou doenca residual microscopica foram clas-
sificadas como R1.

A resseccao hepatica em dois tempos foi reali-
zada nos pacientes que apresentavam metastases bilobares
ndo passiveis de resseccdo em um sé tempo cirlrgico.
Nestes, foi realizada no primeiro procedimento, a resseccao
dos nédulos de um dos lados do figado associado a ligadu-
ra do ramo contralateral da veia porta com a finalidade de
ocasionar a hipertrofia do figado remanescente, possibili-
tando a remocdo de todas as metdstases hepaticas. Esta
técnica foi empregada em dois pacientes.

Re-hepatectomia foi realizada nos pacientes que
evoluiram com recidiva hepatica, em que a avaliacdo pré-
operatéria demonstrou ser possivel a resseccdo completa
das lesdes secundarias, quatro pacientes foram submeti-
dos a este tipo de resseccao.

Os pacientes que evoluiram com recidivas ndo
ressecaveis e aqueles que apresentaram progressdo da
doenca receberam tratamento com analogos da
somatostatina, quimioembolizacdo da artéria hepatica,
guimioterapia, ou radioterapia.

Foram consideradas complicacdes todas as
intercorréncias que necessitaram alguma intervencao mé-
dica ou maior permanéncia hospitalar. As complicacbes
pos-operatorias foram classificadas em imediatas quando
ocorridas até o 30° dia de pds-operatorio.

A sobrevida foi calculada a partir da primeira
resseccdo hepatica. A sobrevida global (SG) foi definida
pelo periodo de tempo, em meses, decorridos entre a data
da primeira resseccdo hepatica e a data do 6bito ou do
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ultimo seguimento. A sobrevida livre de doenca (SLD) foi
definida pelo periodo de tempo, em meses, decorridos entre
a data da primeira resseccdo hepatica e data do diagnésti-
co da recidiva ou do ultimo seguimento.

Para descrever as varidveis categoricas, foi utili-
zada a distribuicdo de frequéncias absolutas e relativas.
Na andlise das variaveis numéricas, as medidas de tendén-
cia central e de dispersao foram aplicadas. Na correlacao
entre varidveis categoricas foi empregado o teste do Qui-
guadrado. Nos casos em que os valores esperados na ta-
bela de contingéncia foram menores que 5 em mais de
20% das cancelas e/ou menor que 1, o teste exato de
Fisher foi realizado. Nas analises de sobrevida global e li-
vre de doenca foi empregada técnica de Kaplan-Meier e a
significancia foi avaliada pelo teste de Log-rank. Conside-
rou-se como estatisticamente significante quando p<0,05.

RESULTADOS

Doze pacientes eram do sexo masculino e dez
do feminino. A média de idade foi 48,5 anos, variando de
32 a 69 anos. Em seis pacientes (27,3%) o diagndstico foi
incidental, os outros 16 pacientes (72,7 %) eram sintomati-
cos ao diagnéstico. As metdstases hepaticas foram
diagnosticadas de maneira sincronica com o tumor prima-
rio em 17 casos (77,3%). Em 17 pacientes (77,3%) as
metastases distribuiram-se de forma bilobar no parénquima
hepatico e de maneira unilobar em cinco (22,7%). Onze
pacientes apresentavam menos que dez nédulos. O
parénquima hepatico apresentou comprometimento mai-
orouigual a 50% em oito (36,4%) e inferior a 50% em 14
pacientes (63,6%).

O tumor primério foi ressecado simultaneamen-
te as metastases em 11 pacientes. Apesar da resseccao
com intencado curativa ter sido planejada em todos os 22
pacientes, somente em 13 (59,1%) foi alcancada resseccao
radical ou RO; nos outros nove (40,9%), o procedimento
cirtrgico foi R1. Dentre os 22 pacientes, 20 foram subme-
tidos as resseccoes hepaticas em um tempo, tendo sido
realizadas: 13 resseccdes hepaticas menores; duas
setorectomias lateral esquerda; duas hepatectomias direi-
ta; duas hepatectomias esquerda; e uma setorectomia
posterior direita. Em dois pacientes optou-se pela realiza-
cao da resseccdo hepatica em dois tempos: em um paci-
ente, no primeiro tempo foi realizada uma segmentectomia
do segmento 7 e enucleacdo nos segmentos 4, 5e 8, e a
ligadura do ramo esquerdo da veia porta; no sequndo tem-
po, foi realizada uma trissetorectomia esquerda. Em outro
paciente foi realizada segmentectomia do segmento 3, com
enucleacdo no segmento 4 e ligadura do ramo direito da
veia porta; no segundo tempo foi realizada hepatectomia
direita.

Quatro pacientes evoluiram com recidiva hepa-
tica e foram submetidos a re-hepatectomia, um paciente
apresentou mais duas recidivas no figado, que foram

ressecadas. Foram realizadas trés resseccoes hepaticas
menores, uma trissetorectomia esquerda, uma
hepatectomia direita e uma hepatectomia esquerda.

A média de duracao dos procedimentos cirurgi-
cos foi 337 minutos, variando de 65 a 840 minutos. O tem-
po médio de internacdo foi 7,2 dias (2 a 17 dias). Oito
pacientes (36,4%) receberam transfusao sanguinea, com
uma média de 360ml por transfusao.

Em dez pacientes (45,5%) o tumor
neuroenddcrino primario localizava-se no pancreas; em oito
(36,4%) no ileo terminal; em dois (9,1%) no duodeno; em
um (4,5%) no reto e, em um (4,5%) no jejuno. O tamanho
médio das lesdes metastaticas ressecadas foi de 48,3mm,
com mediana de 42,5mm, variando de 6 a 150 mm. O
numero médio de nddulos metastaticos ressecados foi 3,4,
variando entre uma e 11 lesées. Onze pacientes (50%)
apresentavam comprometimento dos linfonodos regionais
ao tumor primario.

Oito pacientes (36,3%) evoluiram com compli-
cacbes pods-operatorias, sendo dois com pneumonia, um
com infeccdo urinaria, um com septicemia, um com insufi-
ciéncia hepatica, um com abscesso intraperitoneal, um com
derrame pleural e um com arritmia cardiaca. O paciente
com abscesso peri-hepatico necessitou de drenagem
percutanea, todos os outros foram tratados clinicamente.
Todos os pacientes submetidos a resseccao hepatica em
dois tempos ou a re-hepatectomia, apresentaram compli-
cacdo pos-operatéria. Um paciente (4,5%), submetido a
re-hepatectomia, evoluiu com quadro séptico e ébito no
periodo pds-operatorio.

O tempo médio de seguimento foi 37 meses (12
a 107 meses). Dentre os treze pacientes submetidos a
resseccdo completa, seis (46,15%) apresentaram recidivas
no figado e dois, apresentaram também recidiva éssea e,
um, éssea e no sistema nervoso central. Ao término do
estudo, cinco pacientes (22,7 %) estavam vivos sem doen-
ca neoplasica; oito estavam vivos com doenca (35,4%) e
nove tinham falecido (40,9%).

Na analise estatistica dos pacientes que evolui-
ram com complicacdo no periodo pés-operatoério imediato,
0 Unico fator que se correlacionou com a ocorréncia de
complicacao foi a realizacdo de mais de uma hepatectomia
(dois tempos ou re-hepatectomia) (p=0,028). As demais
varidveis estudadas ndo apresentaram correlacao signifi-
cativamente estatistica com a ocorréncia de complicacao
pos-operatoria.

A sobrevida global foi 77,3% aos trés anos e
44,2% aos cinco anos. A sobrevida livre de doenca em
cinco anos foi 13,6%. Nenhuma variavel relativa as carac-
teristicas dos pacientes ou ao tratamento apresentou influ-
éncia na taxa de sobrevida global (Tabela 1). Entre as va-
ridveis relativas ao tumor, a localizacdo do tumor primario
apresentou diferenca estatisticamente significativa na cur-
va de sobrevida global; a sobrevida em cinco anos para os
pacientes que apresentavam o tumor primario originario
do pancreas foi 15% e 91,7 % para os pacientes que apre-
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Tabela 1 - Taxas de sobrevida global (SG) em cinco anos pelo método de Kaplan-Meier.

Variavel Categoria n SG (% / 5 anos) p (Log rank)

Apresentacdo das metastases Sincrénica 17 38,2 0,565
Metacrénica 5 80

Idade < 50 anos 13 67,7 0,069
> 50 anos 9 0

Sintomas Assintomaticos 6 66,7 0,598
Sintomaticos 16 32,5

Distribuicdo das metastases Unilobar 5 40 0,75
Bilobar 17 45,9

NUmero de metdstases <10 11 49,1 0,394
>10 11 36,4

Género Feminino 10 23,3 0,138
Masculino 12 62,5

Intencdo do tratamento RO 13 38,50 0,610
R1 9 46,70

Recidiva Sim 6 42,90 0,9
Nao 16 43,80

Re-hepatectomia Sim 4 25 0,444
Nao 18 72,2

Complicacdo pos- operatoria Sim 10 20 0,219
Nao 12 75

Resseccao prévia do primario Sim 7 85,7 0,2
Nao 15 29,3

Transfuséo de sangue Sim 8 42,9 0,876
Nao 14 43,8

Local do primario Pancreas 10 15 0,006
TGl 12 91,70

Doenca linfonodal regional Sim 11 81,80 0,15
Nao 11 29,10

sentavam o tumor primario originario do tubo digestivo Fungdes Vitais

(p=0,006) (Figura 1).

Entre as variaveis relativas as caracteristicas dos 107 B ";‘::c'r‘::s"""‘“"“
pacientes, o numero de metéstases no figado apresentou o deetie e
significancia estatistica; pacientes que apresentavam me- 08 f- ubo dgestivo-

nos que dez nédulos metastaticos demonstraram 9,1% de
sobrevida livre de doenca versus 0% para os pacientes que
apresentavam numero maior ou igual a dez nédulos
metastaticos (p=0,03). A presenca de sintomatologia ao
diagndstico também apresentou significancia estatistica,
uma vez que 0s pacientes que nao apresentaram sintomas
ao diagnoéstico demonstraram 18,8% de sobrevida livre de
doenca contra 0% para os pacientes sintomaticos (p=0,015)
(Tabela 2). Nenhuma variavel relativa ao tratamento ou as
caracteristicas do tumor apresentou impacto significativo
na sobrevida livre de doenca.

DISCUSSAO

Os tumores neuroenddcrinos, apesar de serem
considerados tumores de crescimento lento e de pequena

censored
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Figura 1 - Curva de sobrevida global, de acordo com o local do

tumor primario.

agressividade, tendem a desenvolver doenca metastatica
a distancia com relativa frequéncia, sendo o figado o 6r-
gao mais acometido. O desenvolvimento de metastase
hepatica acarreta uma reducao importante na sobrevida e
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Tabela 2 - Taxas de sobrevida livre de doenca (SLD) em cinco anos, pelo método de Kaplan-Meier.

Variavel Categoria n SLD (% / 5 anos) p (Log rank)

Apresentacdo das metastases Sincrénica 17 17,6 0,155
Metacrénica 5 0

Idade < 50 anos 13 19,2 0,162
> 50 anos 9 11,1

Sintomas Assintomaticos 6 18,8 0,015
Sintomaticos 16 0

Distribuicdo das metastases Unilobar 5 0 0,121
Bilobar 17 17,6

NUmero de metdstases <10 11 9,1 0,03
>10 11 0

Género Feminino 10 0 0,966
Masculino 12 25

Re-hepatectomia Sim 4 0 0,796
Nao 18 27,8

Transfuséo de sangue Sim 8 0 0,319
Nao 14 21,4

Complicacdo pos-operatoria Sim 10 0 0,676
Nao 12 33,3

Resseccao prévia do primario Sim 7 14,3 0,621
Nao 15 0

Local do primario Pancreas 10 0 0,052
TGl 12 41,7

Doenca linfonodal regional Sim 11 36,4 0,347
Nao 11 9,1

gualidade de vida dos pacientes. Existem algumas duvidas
no manejo dos pacientes portadores de metastase hepati-
ca de tumores neuroendocrinos: qual o objetivo do trata-
mento (curativo ou paliativo)? Quando devemos iniciar o
tratamento? Qual a melhor forma de tratar?'.

Os objetivos do tratamento, quando houver do-
enca metastatica, sdo: a melhora na qualidade de vida
através do alivio dos sintomas; e 0 aumento da sobrevida.
A resseccao cirdrgica é o Unico tratamento potencialmen-
te curativo para a doenca.

Outras formas de tratamento ja foram emprega-
das com quimioembolizacao intra-arterial e tratamento
sistétmico, com resultados inferiores a resseccao’. Pelo
comportamento indolente e menos agressivo da doenca
em comparacdo a outras doencas metastaticas para o fi-
gado, pacientes com metdstases hepaticas consideradas
irressecaveis foram submetidas ao transplante hepatico. O
resultado do transplante para este grupo de pacientes foi
muito heterogéneo, com a sobrevida em cinco anos vari-
ando de 14 a 90% sendo muito melhor para os pacientes
com metastases de tumores nao pancreaticos®. Para paci-
entes com doenca restrita ao figado, porém irressecavel, o
transplante parece ser a melhor alternativa terapéutica’®.

Em nosso trabalho a resseccdo cirtrgica com-
pleta (RO) das metastases hepaticas foi alcancada em 13
pacientes (59,1%), apesar de a operacdo com intencdo

curativa ter sido planejada em todos os pacientes. Nossos
dados estao de acordo com a literatura, sendo descrita
uma taxa de resseccdo completa que varia entre 20% e
549%131719, Esta elevada porcentagem de resseccao in-
completa ocorre devido a baixa sensibilidade dos méto-
dos diagnosticos pré-operatérios?®, sendo de grande im-
portancia o minucioso inventario da cavidade com a
palpacdo detalhada do figado e a utilizacao da
ultrassonografia intraoperatdria.

Em razao da raridade destas neoplasias, a maio-
ria dos estudos sdo retrospectivos e compostos por
casuisticas pequenas, variando entre 13 e 47 pacientes,
sobretudo quando sdo analisados apenas os pacientes sub-
metidos ao tratamento cirdrgico das metastases'” 2022,

Em nosso estudo, a sobrevida global em cinco
anos apos a resseccao hepética foi 44,2%, durante um
tempo de seguimento médio de 37 meses. Embora supe-
rior aos controles historicos de pacientes que nao recebe-
ram tratamento cirdrgico?>2°, nossos resultados foram re-
lativamente inferiores aos dos mais recentes estudos'#*
% Estes indices de sobrevida global podem ser explicados
pelas caracteristicas da nossa populacao de estudo, com-
posta por 45,5% dos pacientes com tumor primario origi-
nario do pancreas; comprometimento bilobar do
parénquima hepatico em 77,3% dos casos; tamanho
médio das metastases de 48,3mm; sincronicidade entre
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o tumor primario e a metdastase hepatica em 77,3% dos
pacientes e metade dos pacientes portadores mais de dez
nédulos metastaticos.

A metdastase hepatica originaria de tumor
neuroenddcrino pancredtico, em nossa casuistica, demons-
trou impacto significativo na sobrevida global. Os pacien-
tes portadores de tumor primario pancreatico apresenta-
ram uma sobrevida global em cinco anos de 15% e 91,7 %,
para os que apresentavam o tumor primario oriundo do
tubo digestivo. Os tumores neuroenddcrinos do pancreas e
do ceco sao 0s que apresentam maior porcentagem de
doenca nao localizada, 71,9% e 81,5%, respectivamen-
te2. Os tumores neuroenddcrinos pancreaticos desenvolvem
metastase hepatica entre 30% e 85% dos casos?’. Diver-
sos estudos tém demonstrado evolucao desfavoravel dos
tumores neuroenddcrinos originarios do pancreas®'”:28-30,

Os pacientes portadores de metdastase hepatica
de TNE apresentam elevada taxa de recidiva?®3%3? e, me-
nos de 15% destes sao curados®'3. Neste estudo, a recidi-
va ocorreu em 46,1% dos pacientes submetidos a resseccdo
completa das metastases hepaticas. A sobrevida livre de
doenca foi 13,6%. Um estudo multi-institucional com 339
pacientes submetidos a resseccao hepatica por metastases
de TNE relata sobrevida global em cinco anos de 74% e
51% em cinco e dez anos, respectivamente. No entanto,
apesar dos bons resultados em relacao a sobrevida, os au-
tores referiram 94% de recidiva®.

O numero de nédulos metastaticos apresentou
influéncia significativa na sobrevida livre de doenca; paci-
entes portadores de um niimero maior ou igual a dez n6-
dulos metastaticos apresentaram menor sobrevida livre de
doenca. A presenca de sintomatologia ao diagnéstico tam-
bém apresentou influéncia significante na sobrevida livre
de doenca, sendo que os pacientes sintomaticos evoluiram
com menor sobrevida livre de doenca.

No passado, as resseccoes hepaticas eram con-
sideradas operacdes de elevada complexidade, entretan-
to, com a evolucao das técnicas cirdrgicas e anestésicas e

ABSTRACT

do manejo perioperatério, estas operacdes tornaram-se
seguras, principalmente se realizadas em centros
especializados. Em nosso estudo, oito pacientes (36,3%)
apresentaram complicacdes nos primeiros 30 dias de pos-
operatorio e, destes, um evoluiu para o 6bito. Na andlise
dos fatores preditivos para ocorréncia de complicacdes pos-
operatorias, destacaram-se a realizacdo de multiplas
hepatectomias e de operacdes associadas as resseccoes
hepaticas. Da mesma forma, S@reide et al.3* demonstra-
ram gue os pacientes submetidos ao tratamento cirdrgico
agressivo, incluindo as re-hepatectomias e as operagdes
em dois tempos, apresentavam ganho na sobrevida global
porém, a taxa de complicacbes (33%) e de mortalidade
(9%) foram elevadas.

O numero da amostra de diversos estudos publica-
dos é invariavelmente, pequeno. A raridade dos tumores
neuroenddcrinos capacita poucas instituicdes a coletar gran-
des séries, o que torna dificil para um Unico centro ter nimero
suficiente de pacientes que permita a conducdo de estudos
sobre o curso clinico da doenca, por longos periodos.

Apesar da grande heterogeneidade de apre-
sentacdo e comportamento clinico dos TNE, fica claro
gue o tratamento cirtrgico tem papel importante na abor-
dagem destes pacientes. Chama a atencdo o fato de
gue em pacientes sintomaticos com multiplos noédulos,
o tratamento cirdrgico de forma isolada, ndo é capaz de
propiciar a cura da doenca. Nesta situacdo, e também
naqueles pacientes portadores de metastases de TNE
de origem pancreatica, sabidamente de pior prognosti-
co, outras formas de tratamento merecem ser estuda-
das. Esforcos devem ser dirigidos para a selecao de pa-
cientes visando o tratamento cirdrgico e para novas abor-
dagens terapéuticas.

Concluindo, metastases hepaticas oriundas de
tumores neuroenddcrinos pancredticos demonstraram ser
um fator prognoéstico negativo. Pacientes sintomaticos e
com multiplos nédulos metastaticos apresentam reducao
significativa na sobrevida livre de doenca.

Objectives: to determine the prognostic factors that may impact on morbidity and mortality and survival of patients undergoing
surgical treatment of liver metastases from neuroendocrine tumors. Methods: We studied 22 patients undergoing liver resection
for metastases from neuroendocrine tumors between 1997 and 2007. Epidemiological and clinical data were correlated with
morbidity and mortality and overall and disease-free survivals. Results: twelve patients were male and ten female, with a mean age
of 48.5 years. Bilobar disease was present in 17 patients (77.3%). In ten patients (45.5%) the primary tumor originated in the
pancreas, terminal ileum in eight, duodenum in two, rectum in one and jejunum in one. Complete surgical resection (RO) was
achieved in 59.1% of patients. Eight patients (36.3%) developed complications in the immediate postoperative period, one of them
dying from septicemia. All patients undergoing re-hepatectomy and/or two-stage hepatectomy had complications in the postoperative
period. The overall survival at one and five years was 77.3% and 44.2%. The disease-free survival at five years was 13.6%. The
primary pancreatic neuroendocrine tumor (p = 0.006) was associated with reduced overall survival. Patients with number of
metastatic nodules < 10 (p = 0.03) and asymptomatic at diagnosis (p = 0.015) had higher disease-free survival. Conclusion: liver
metastases originating from pancreatic neuroendocrine tumors proved to be a negative prognostic factor. Symptomatic patients
with multiple metastatic nodules showed a significant reduction in disease-free survival.

Key words: Neuroendocrine Tumors. Hepatectomy. Survival Analysis. Neoplasm Metastasis.
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RESUMDPO

Objetivo: avaliar a aplicabilidade das principais categorias de risco e de fatores morfoldgicos no progndstico tumor estromal
gastrointestinal. Métodos: cinquenta e quatro casos de GIST foram estudados retrospectivamente considerando-se os principais
fatores prognosticos da neoplasia: graus de risco, topografia, tamanho, indice mitético, necrose, subtipo histolégico e imunofenotipo.
Foi também verificada a sua associacdo e a reducao da sobrevida global dos pacientes. Resultados: a andlise univariada mostrou
que os tumores com numero de mitoses maior que 5/50CGA (campos de grande aumento), a presenca de necrose, de alto risco
tanto para os sistemas propostos por Fletcher, quanto para Miettinen tiveram associacdo significativa com reducao da sobrevida
(p=0,00001, 0,0056, 0,03 e 0,009, respectivamente). Enquanto que os demais fatores analisados (tamanho, subtipo histolégico,
topografia e imunofenotipo) ndo tiveram tal associacdo. A andlise multivariada (indice de Jacard) demonstrou que o grau de risco de
Miettinen foi aquele que melhor se relacionou com o prognoéstico. Conclusdo: os critérios de risco de Fletcher e de Miettinen séo
importantes na avaliacdo do progndstico de pacientes com tumor estromal gastrointestinal, principalmente este Gltimo, que se soma
ao indice mitotico e a necrose tumoral.

Descritores: Tumores do Estroma Gastrointestinal; Fatores de Risco; Neoplasias do Sistema Digestorio. Prognostico. indice Mitético.

INTRODUCAO

Os tumores estromais gastrointestinais (GIST) sdo as
neoplasias mesenquimais mais comuns do tubo
gastrointestinal’, cuja incidéncia esta estimada em 14 a 20
casos por milhdo de habitantes?, sendo mais frequentes
em individuos masculinos acima de 50 anos de idade®. A
sua patogénese estd ligada a alteracbes mutacionais em
dois receptores tirosina-quinase: KIT e PDGFR-alfa (recep-
tor alfa do fator de crescimento derivado de plaqueta),
presentes na superficie das células intersticiais de Cajal,
sendo a primeira mais comum (85% dos casos)**. Os tu-
mores estromais gastrointestinais podem se desenvolver em
qualquer topografia, desde o es6fago até o reto. Entretan-
to, & mais comum no estdbmago (50% a 60%), sequido do
intestino delgado (20% a 30%), célon (10%), reto e eséfago
(5%)°. Ao exame macroscopico, as lesdes tumorais costu-
mam apresentar habitual forma nodular, comprometimen-
to transmural e crescimento submucoso, com ulceragao ou
nao da mucosa. A luz da microscopia, observam-se trés
tipos histolégicos: o fusiforme mais comum (70%),

epitelioide (20%) e o misto (10%), quando ocorre combi-
nacdo dos modelos fusiforme e epitelidide’.

O diagnostico das neoplasias estromais esta ba-
seado no estudo imunoistoquimico com o marcador CD117,
expresso na maioria das neoplasias'. Destacam-se, tam-
bém, outros marcadores como: DOG 1, nestina, proteina
quinase C teta e anidrase carbonica . O diagndstico dife-
rencial inclui: o tumor desmoide, o miofibroblastoma infla-
matoério, o leiomioma, o pdlipo fibroide inflamatdrio, o
neuroma, 0 neurossarcoma, o mesotelioma sarcomatoide
e 0 melanoma metastatico’*°,

O prognostico do GIST constitui-se ainda, em
grande ponto de discussdo. Atualmente existem diferentes
classificacdes”'""> que visam estratificar os tumores em
grupos, relacionando-os a um maior ou menor risco de
recorréncia tumoral e/ou metastase a distancia®'2. De to-
das as classificacdes citadas anteriormente, as duas mais
utilizadas sdo a de Fletcher et al.” e de Miettinen et al.’'. A
primeira, estabeleceu dois fatores como parametros prog-
nésticos, um macroscopico e outro microscopico. Esta com-
binacéo resultou num sistema que classificou os tumores

1. Departamento de Patologia e Apoio Clinico da Escola de Medicina e Cirurgia - Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro — UNIRIO; 2.
Departamento de Cirurgia Geral e Especializada da Escola de Medicina e Cirurgia - Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro — UNIRIO;
3. Hospital Universitario Gaffrée-Guinle - Universidade Federal do Estado do Rio de Janeiro — UNIRIO; 4. Anatomia Patolégica da Pontificia
Universidade Catolica do Rio de Janeiro — PUC / RJ; 5. Departamento de Patologia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Rio de

Janeiro — UFRJ.
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estromais em diferentes graus de risco. A segunda, basea-
da em numero maior de casos, cujo diagnéstico foi com-
provado tanto por estudo imunoistogquimico, quanto gené-
tico e, principalmente, com um tempo prolongado de se-
guimento dos pacientes. Além dos critérios utilizados na
classificacao de Fletcher et al.”, um terceiro foi adicionado
na classificacdo de Miettinen et al."', a localizacdo da
neoplasia, o que permitiu maior estratificacdo dos grupos
de risco e também a constituicdo de uma percentagem
relacionada as chances de desenvolvimento de recorréncia
e/ou metastase.

O objetivo do presente estudo é avaliar a
aplicabilidade das principais categorias de risco (Fletcher e
Miettinen) e de fatores morfoldgicos no prognéstico do tu-
mor estromal gastrointestinal.

METODOS

Em estudo retrospectivo foram estudados 54 ca-
sos de tumores estromais gastrointestinais com expressao
imunoistoquimica positiva para o anticorpo anti-CD117,
totalmente excisados, sem evidéncia de doenca dissemi-
nada e nao associados a outras neoplasias. Estes foram
provenientes dos arquivos dos Servicos de Anatomia Pato-
l6gica dos Hospitais Universitarios Gaffrée e Guinle (HUGG/
UNIRIO) e Clementino Fraga Filho (HUCFF/UFRJ). Os dados
relativos a idade, ao sexo e a evolucao clinica dos pacien-
tes foram obtidos dos prontuéarios médicos e das requisi-
¢Oes dos exames anatomopatolégicos. O estudo avaliou os

Tabela 1 - Grau de risco de Fletcher.

dados de pacientes vivos e sem recorréncia e de pacientes
falecidos pela doenca e vivos com doenca recorrente. O
tempo de evolucao foi contado a partir da data da opera-
¢ao até o ultimo contato do paciente, registrado no pron-
tuario médico. O projeto foi aprovado pelo Comité de Eti-
ca em Pesquisa do HUCFF, sob o nimero 079/05.

Dados morfolégicos e graus de risco

A topografia e o tamanho do tumor foram obti-
dos das requisicbes dos exames anatomopatolégicos. O
indice mitético foi avaliado em 50CGA (campos de grande
aumento), usando microscopico Olympus BX40, com obje-
tiva de 40X e ocular de 10X’. Ressalta-se que a contagem
de mitoses foi feita por dois patologistas. O subtipo
histoloégico foi determinado pela forma de apresentacdo
microscopica predominante (fusiforme, epitelioide, misto),
a presenca de necrose foi avaliada em areas distantes da-
guelas correspondentes a ulceracdo da mucosa
sobrejacente, quando presente’. Na avaliacdo dos graus
de risco foram empregados os propostos por Fletcher et
al’ (Tabela 1) e Miettinen et al."" (Tabela 2).

Imunoistoquimica

Foram empregados os seguintes anticorpos: anti-
CD117 (Dako, Carpinteria, CA/USA) diluicao: 1:100, anti-
proteina S-100 (Dako, Carpenteria, CA/USA) dilui-
¢a0:1:1.000 e anti-actina musculo liso (Dako, Carpinteria,
CA/USA) diluicdo: 1:250. Posteriormente, os cortes foram
incubados com (Universal LSAB ™2 Kit/HRP, Rabbit/Mouse
- K0675 - Dako, Carpinteria, CA/USA). A positividade para

Grau de risco

Tamanho macroscépio (cm)

[ndice mitético (50 CGA)

Baixissimo <2

Baixo 2-5

Intermediario <5 5-10

Alto > 5> 10qualquer tamanho

<5

<5

6-10 <5

> 5qualquer indice> 10

Fletcher et al”

Tabela 2 - Grau de risco de Miettinen.

Parametros tumorais

Risco de progressdao da doenca

Indice Mitético Tamanho Estdmago Duodeno Jejuno/ lleo Reto
< 5 por50CGA <2cm Nenhum(0%) Nenhum (0%) Nenhum(0%) Nenhum(0%)
>2a<5cm Baixissimo(1,9%) Baixo(4,3%) Baixo(8,3%) Baixo(8,5%)
>5a< 10cm Baixo(3,6%) Moderado(24%) Dados insuficientes  Dados Insuficientes
>10cm Moderado(10%) Alto(52 %) Alto(34%) Alto(57 %)
> 5 por50 CGA <2cm Nenhum(0%) Alto(61%) Dadosinsuficientes Alto(54%)
>2a<5cm Moderado(16%) Alto(73%) Alto(50%) Alto(52 %)
>5a< 10cm Alto(55%) Alto(85%) Dados insuficientes  Dados Insuficientes
>10cm Alto(86%) Alto(90%) Alto(86%) Alto(71%)

Miettinen et al.’’!
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Tumor estromal gastrointestinal do jejuno com abau-
lamento da serosa.

Figura 1 -

0 anticorpo anti-proteina S-100 e anti-actina musculo-es-
pecifico definiram o imunofenétipo das neoplasias classifi-
cando-as, respectivamente, como muscular, neural, duplo
ou nulo (sem expressao)’.

Analise estatistica

Todos os fatores foram submetidos as analises
das frequéncias diretas e univariada utilizando o teste qui-
guadrado. A significancia estatistica adotada foi de p<0,05.
Os critérios que mostraram significancia estatistica na ana-
lise univariada foram submetidos ao indice de similaridade
de Jaccard.

RESULTADOS

O grupo de estudo foi composto por 54 pacien-
tes constituidos por 30 mulheres (59,5%) e 24 homens
(40,5%) com média de idade de 57,34+13,71 variando
entre 24 — 83 anos. Em relacao a topografia das neoplasias,
0s tumores situavam-se: um (1,8%) no eséfago, 27 (50%)
no estdbmago, 20 (37,1%) no intestino delgado e seis
(11,1%) no intestino grosso.

O tamanho das neoplasias variou entre de 2,0 —
33 cm (mediana de 8cm) (Figura 1), sendo que 12 mediam
até 5cm (inclusive) no maior eixo (22,3%) e 42 foram
maiores de 5cm (77,7 %). Quanto ao indice mitético, 36
Casos apresentavam menos que cinco mitoses / 50 CGA
(66,8%) e os demais (18) mais que cinco mitoses/ 50 CGA
(33,2%). Em relagao ao subtipo histolégico 32 tumores
(59,3%) eram fusiformes, nove epitelioides (16,6%) e 13
mistos (24,1%). A necrose estava ausente em 33 casos
(61,2%), e presente em 21 casos (38,8 %). O imunofendtipo
foi o seguinte: 26 (48,1%) tumores evidenciaram diferen-
ciacdo muscular, 11 (20,4%) diferenciacdo neural, sete
(13,3%), diferenciacdo dupla (neural e muscular) e 10
(18,2%), nula (sem diferenciacao).

Quanto ao grau de risco, de acordo com Fletcher
et al.” os tumores foram assim classificados: dez (18,6%)
de baixo risco, 17 (31,4%) de risco intermediario e 27 (50%)

de alto risco e nenhum de baixissimo risco, e segundo
Miettinen et al.': trés (5,4%) nenhum risco, quatro (7,4 %)
baixissimo risco, dez (18,6%) de baixo risco, 14 (26%) de
risco intermedidrio e 23 (42,6 %) de alto risco.

Quanto ao status dos pacientes, 33 individuos
(61,2%), encontravam-se vivos sem doenca (bom prog-
noéstico) e 21 (38,8%) pacientes vivos com doenca e/ou
foram ao ébito devido a neoplasia, sendo que o periodo de
acompanhamento variou entre um e 248 meses, com
mediana de 53 meses. Dentre os parametros estudados e
testados na analise univariada, aqueles que apresentaram
efeito adverso na sobrevida global foram: niumero de
mitoses maior que cinco mitoses/50CGA (p=0,00001). Na
analise multivariada empregando-se o indice de Jaccard,
demonstrou-se que o grau de risco de Miettinen apresen-
tou melhor associagdo com a reducdo da sobrevida global.

DISCUSSAO

A caracterizacao do comportamento biolégico
do GIST ¢é fundamental para a sinalizacdo dos pacientes
gue serao acompanhados ambulatorialmente, dagueles que
terdo a indicacdo do tratamento com o mesilato de
imatinibe. Nesta série, a distribuicdo por sexo foi diferente
da citada na literatura, houve predominancia do sexo fe-
minino (59,5%), enquanto a literatura indica uma distri-
buicdo homogénea ou uma leve predominancia do sexo
masculino™1%® e, a0 contrario, a média idade dos pacien-
tes (57 anos) foi semelhante aquela encontrada em outras
séries? !,

Nesta amostra, a localizacao preferencial no es-
tébmago, sequida de delgado, grosso e es6fago também
foi observada por outros autores'". Embora nao tenhamos
encontrado diferenca estatisticamente significativa entre
os diferentes 6rgaos acometidos (p=0,08), alguns estu-
dos'"1%20 mostraram que a localizacdo do GIST influenciou
diretamente o prognéstico e que aqueles localizados no
estdbmago apresentavam curso mais favoravel do que os
encontrados em outras topografias. Estatisticamente se
analisarmos os dados de nossa série, verificamos que a
topografia col6nica influenciou diretamente no prognésti-
co, pois, das seis neoplasias, cinco tiveram seguimento
desfavoravel (metéstase/6bito), fato este também encon-
trado em outro estudo®.

A importancia do tamanho do tumor no prog-
noéstico do GIST sofreu grandes mudancas, desde a publi-
cacao de Miettinen et al.”", e veio a corroborar evidénci-
as’, que vincularam o diametro neoplésico a topografia da
lesdo, ou seja, os tumores gastricos de pior progndstico
evidenciaram tamanho maior que 10cm, enquanto as
neoplasias de intestino delgado a partir de 5cm mostraram
prognoéstico desfavoravel. Entretanto, de forma geral, as
neoplasias estromais gastrointestinais com mais de cinco
centimetros estdo relacionadas a um pior prognéstico'2°,
Nesta série ndo houve demonstracao da associacdo do prog-
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néstico com o tamanho tumoral, fato esse possivelmente
influenciado pelo nimero de casos. Independente desta
demonstracao, alguns dados precisam ser ressaltados, pois
o tamanho médio das neoplasias dos pacientes com pior
prognoéstico foi superior aquela dos pacientes com bom
prognoéstico e, ainda, dos 21 tumores que recidivaram, 17
tinham tamanho superior a 5cm, donde entende-se que o
tamanho constitui importante critério prognoéstico.

O indice mitotico (IM) superior a 5/50CGA tam-
bém foi uma variavel associada ao progndéstico, como ob-
servado por outros autores”'"1>17.1820 - A ayaliacdo desta
varidvel esta presente nos dois principais graus de risco”"
utilizados para caracterizacao prognoéstica do GIST. No grau
de risco de Fletcher et al’, ha trés niveis de divisdo do IM
(<5, 6 a 10 e >5), enquanto no grau de risco de Miettinen
et al.", hd uma divisao binaria (<5 e >5). Estas formas de
divisdo diminuem o poder discriminatério do IM, fato des-
crito apds a analise de 929 tumores e da observacdo das
diferencas na sobrevida dos pacientes quando a
estratificacao foi feita em quatro segmentos (<5, 5-10, 10-
30, >30)?'. Além disso, a correta interpretacao da verda-
deira mitose consiste em outro problema, ja que o tempo
de fixacdo do material pode prejudicar a sua identifica-
cao’®,

O subtipo histolégico, em nosso estudo, ndo
mostrou relacdo com o prognéstico dos pacientes. Contu-
do, cabe ressaltar que dentre as 12 neoplasias epitelioides
e mistas, dez apresentaram seguimento desfavoravel. A
pior sobrevida dos pacientes nos tumores de padrdo misto
ou epitelioide, também foi relatada, mas esta constatacao
somente se sustentou para o padrdo misto, quando da
andlise multivariada???3. O padrao histolégico fusiforme ain-
da surge em outro estudo como associado a maior sobrevida
dos pacientes?®. Tendo em vista estes conflitantes resulta-
dos, entendemos que este ponto ainda necessita de mais
estudos.

A presenca de necrose mostrou-se associada ao
pior progndstico, o que também foi encontrado em outros
trabalhos'®2°. Acredita-se que a presenca de necrose este-
ja diretamente ligada a acentuada atividade proliferativa
da neoplasia, ou seja, as mais agressivas apresentariam
areas de necrose.

Em relacdo aos marcadores imunoistoquimicos
estudados, ndo houve correlacdo do imunofendtipo da
neoplasia com o prognéstico dos pacientes como evidenci-
ado em outra série?, entretanto as neoplasias com diferen-
ciacdo muscular evidenciaram maior tempo livre de doen-
ca'. Contudo, os proprios autores ressaltam que esses re-
sultados precisam ser avaliados de forma cuidadosa, ja que
os tumores com diferenciacdo muscular tiveram um curso
biolégico menos agressivo.

Quanto aos dois sistemas de caracterizacdo
progndstica do GIST houve demonstracdo da associa-
¢do com o prognoéstico tanto na classificacdo de
Fletcher et al.’, quanto na de Miettinen et al.’", fato
este também encontrado por outros autores'4'824.25,
Contudo, nesta série encontramos uma melhor corre-
lacao estatistica do risco de Miettinen et al.. Isto
pode ser justificado pela introducdo de um terceiro
critério (localizacao), pelo estudo com mais de 2000
casos, com longo tempo de acompanhamento dos
pacientes e, principalmente, pela maior estratificacdo
das categorias de risco, o que permitiu uma
reclassificacdo das neoplasias?®>, que pode ser obser-
vada no presente estudo com o aparecimento de trés
tumores com nenhum risco, quatro tumores com
baixissimo risco e, ainda, diminuicdo das neoplasias
tanto de risco intermediario (de 17 para 14), quanto
de alto risco (de 27 para 23).

Apesar da relagdo entre o prognostico e as
duas classificacdes, ainda existem tumores que nao se-
guem esta histéria natural, ou seja, ha neoplasias classi-
ficadas como de baixo risco, que evoluem para
metastase/dbito, além de outras categorizadas como de
alto risco, cujos pacientes apresentam seguimento favo-
ravel (vivos sem recorréncia)’. Este fato anteriormente
exposto pode ser explicado devido a diversas situacdes
conflitantes nos dois sistemas propostos. Em Fletcher et
al.” ocorre falha em apontar o método de contagem das
mitoses, 0 modo de medicdo do tamanho, a definicdo
do que é um campo de grande aumento e, ainda, ndo
define o grau para aquela neoplasia com exatamente
cinco mitoses/50CGA%. Enquanto que em Miettinen et
al.""determinados subgrupos como tumores duodenais
com menos de 2cm e indice mitdtico maior que cinco
por 50CGA tém poucas neoplasias documentadas, o que
impede a sua categorizacao®. E, ainda, nao existe clas-
sificacdo para GIST localizados no esdfago ou célon, cujo
comportamento biolégico pode ser erroneamente inter-
pretado?.

Concluimos que ambos os sistemas propostos,
por Fletcher et al.” e por Mettinnen et al.’", em casos de
GIST apresentaram relagdo com o prognoéstico, embora,
nesta série, o Ultimo tenha se mostrado superior. Entretan-
to, entendemos que tais sistemas precisam ser reavaliados,
seja através de uma nova forma de divisdo dos atuais crité-
rios (numero de mitoses/CGA e tamanho da neoplasia),
seja através da inclusdo de outras varidveis morfolégicas,
como a necrose e os sitios de localizacdo menos frequen-
tes. Todavia, entendemos que ainda sdo necessarios mais
estudos envolvendo mais casos, principalmente naqueles
sitios onde os GIST sdo menos comuns.
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ABSTRACT

Objective: To evaluate the applicability of the main categories of risk and morphological factors in the prognosis of gastrointestinal
stromal tumors. Methods: we retrospectively studied fifty-four cases of GIST, assessing the main prognostic factors of this neoplasis:
risk levels, topography, size, mitotic index, necrosis, histological subtype and immunophenotype. We also verified their association and
the reduction of overall survival. Results: Univariate analysis showed that tumors with mitoses number greater than 5 per 50CGA
(high-power fields), the presence of necrosis and a high risk for both the systems proposed by Fletcher and Miettinen had a significant
association with reduced survival (p = 0.00001, 0.0056, 0.03 and 0.009, respectively). The remaining analyzed factors (size, histological
subtype, topography and immunophenotype) had no such association. Multivariate analysis (Jacard index) showed that the Miettinen
degree of risk was the one that best correlated with prognosis. Conclusion: the risk criteria of Fletcher and Miettinen are
important in assessing the prognosis of patients with gastrointestinal stromal tumors, especially the latter, which adds to the mitotic

index and the presence of tumor necrosis.

Key words: Gastrointestinal Stromal Tumors. Risk Factors. Digestive System Neoplasms. Prognosis. Mitotic Index.
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Tratamento endovascular de aneurisma de artéria poplitea:
resultados em curto e médio prazo

Endovascular treatment of popliteal artery aneurysm. Early and midterm results

RopriGo BorGes DoMINGUES'; ANDRE CAMACHO OLIVEIRA ARAUIOT; BONNO VAN BeLLeEn, TCBC-SP?

RESUMDPO

Objetivo: avaliar a eficdcia da correcdo endovascular do aneurisma de artéria poplitea quanto a manutencdo da perviedade da
endoprétese, em curto e médio prazo. Métodos: trata-se de estudo retrospectivo, descritivo e analitico, realizado no Servico de
Cirurgia Vascular Integrada do Hospital Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo. Foram acompanhados 15 pacientes com aneurisma
de poplitea totalizando 18 membros tratados com endoprotese, no periodo de maio de 2008 a dezembro 2012. Resultados: o
tempo médio de seguimento foi 14,8 meses. Nesse periodo, 61,1% das endoproteses estavam pérvias. A média de diametro dos
aneurismas foi 2,5cm, variando de 1,1 a 4,5cm. A extensdo média encontrada foi 5cm, variando de 1,5 a 10cm. Em oito casos
(47,1%), a lesdo cruzava a linha articular e, em quatro destes, ocorreu oclusdo da protese. Em 66,7% dos casos, o tratamento foi
eletivo e apenas 33,3% eram pacientes sintomaticos, tratados em carater de urgéncia. As endoproteses usadas foram a Viabahn
(Gore) em 12 casos (66,7 %), Fluency (Bard) em trés casos (16,7 %), Multilayer (Cardiatis) em dois casos (11,1%) e Hemobahn (Gore)
em apenas um caso (5,6%). Em trés casos, ocorreu oclusao precoce (16,6%). Durante o seguimento, 88,2% dos pacientes
mantiveram a antiagregacao plaquetdria. No seguimento ultrassonografico ndo foi observado nenhum vazamento (endoleak). Nao
foi verificada nenhuma fratura nos Stents. Conclusdo: Os resultados obtidos nesse estudo sdo semelhantes aos de outras séries
publicadas. Provavelmente com o desenvolvimento de novos dispositivos que suportem as particularidades mecanicas encontradas

na regiao poplitea, haverd como melhorar o desempenho e prognéstico da restauracao endovascular.

Descritores: Procedimentos Endovasculares. Artéria Poplitea. Aneurisma. Doencas Vasculares Periféricas.

INTRODUCAO

O aneurisma de artéria poplitea (AAP) é o mais fre-
guente dos aneurismas periféricos, correspondendo
a 70% do total de aneurismas. A maior incidéncia ocorre
no sexo masculino. Sao bilaterais em 50% dos casos e em
60% das vezes estdo associados com aneurisma de aorta
abdominal. A patogénese é multifatorial’3. Os aneurismas
popliteos sdo frequentemente assintomaticos e o diagnoés-
tico, em geral, ¢ feito pelo exame fisico, ao se palpar pulso
arterial amplo na regido do cavo popliteo e, eventualmen-
te, através de exame de imagem realizado com outro pro-
posito. Muito embora exista o risco de ruptura, essa ocor-
réncia é pouco frequente. Os pacientes sintomaticos apre-
sentam queixas decorrentes de isquemia aguda, provocadas
pela trombose do aneurisma, ou isquemia crénica por
embolizacao distal. Ambos os quadros estao relacionados
ao risco significativo de perda do membro acometido’3.
Os exames complementares utilizados para con-
firmacado diagndstica sdo eco-color-Doppler, arteriografia
e angiotomografia. Apesar da indicacdo cirlrgica ainda ser
controversa, é reservada para 0s aneurismas com mais de
2cm de didmetro ou para tamanhos menores, quando ha

trombo mural, que é considerado fator de risco significati-
vO para a trombose ou microembolizacao?*.

O tratamento cirtrgico convencional consiste na
exclusdo do aneurisma e revascularizacdo do membro com
enxerto em ponte ou em resseccao parcial ou total do saco
aneurismatico e interposicdo de enxerto em continuidade.
A despeito de o tratamento cirlrgico convencional estar
bem consolidado, a evolucdo das técnicas endovasculares
trouxe uma nova alternativa para a correcao dessa doen-
ca.

O primeiro relato de correcao endovascular de
aneurisma de artéria poplitea foi descrito por Marin et al.,
em 1994°. Esta modalidade de tratamento vem ganhando
importancia nos Ultimos anos, pois apresenta diversas van-
tagens em comparacao com a cirurgia aberta, tais como:
menor tempo cirurgico, menor tempo de internacao, me-
nor perda de sangue, menor morbidade e possibilidade de
tratamento ao mesmo tempo quando o aneurisma for bila-
teral. No entanto, por tratar-se de uma terapéutica inova-
dora, os achados sobre o comportamento em médio e lon-
go prazo ainda sdo controversos®1°,

O objetivo deste trabalho foi avaliar a eficacia
da correcdo endovascular do aneurisma da artéria poplitea

1. Servico de Cirurgia Vascular Integrada do Hospital da Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo.
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guanto a manutencao da perviedade da endoprotese em
curto e médio prazo.

METODOS

Trata-se de estudo retrospectivo, descritivo e
analitico, realizado no Servico de Cirurgia Vascular Inte-
grada do Hospital Beneficéncia Portuguesa de Sao Paulo.
Foram revisados os prontuarios de 15 pacientes tratados
pela técnica endovascular com diagnéstico de aneurisma
de poplitea, no periodo de maio de 2008 a dezembro
2012. No total, 18 membros foram operados, pois em trés
doentes o aneurisma era bilateral. O grupo de estudo foi
composto por 12 homens (77,7 %) e trés mulheres (23,3%),
com média de idade de 67,1 anos.

As seguintes variaveis foram avaliadas: pacien-
tes com isquemia, operacao eletiva ou de urgéncia, mem-
bro acometido, exame realizado para diagnéstico, relacdo
do aneurisma com a linha articular do joelho, diametro e
extensao do aneurisma, perviedade das artérias distais, tipo
de endoprotese utilizada, modalidade da antiagregacéo
no poés-operatorio e a perviedade no correr do seguimento.

O procedimento foi realizado sob raquianestesia
ou anestesia local sob sedacao. No pés-operatério, os do-
entes foram mantidos na unidade de terapia intensiva por
12 a 24 horas.

Trés tipos de endoproteses foram considerados
adequados para o tratamento endovascular de aneurisma
de artéria poplitea: Hemobahn® (Gore), depois substituido
por Viabahn®, Fluency® (Bard) e Multilayer® (Cardiatis).

A reavaliacdo dos pacientes foi feita em um més,
trés meses, seis meses e um ano. Apos O primeiro ano, o
acompanhamento foi semestral. Para avaliar a perviedade
das proteses foram utilizados tanto critérios
ultrassonogréficos quanto a avaliacdo clinica, definida pela
palpacao dos pulsos distais e manutencdo do indice torno-
zelo-braco (ITB). Neste caso, sempre que houvesse modifi-
cacao substancial do exame clinico, perda da palpacéo
dos pulsos distais ou queda do ITB, o paciente era subme-
tido a exame com eco color Doppler.

Ao fim do procedimento, iniciava-se a
antiagregacao dupla. O modelo de antiagregacao era
clopidogrel 75mg associado ao acido acetilsalicilico (AAS)
100mg, uma vez por dia, ambas as drogas por via oral,
durante o primeiro més. A partir do 30° dia, o AAS era
mantido por tempo indefinido e o clopidogrel era
descontinuado.

Foi definido para este trabalho um nivel de
significancia de 0,05 (5%). Todos os intervalos de confian-
ca foram construidos com 95% de confianca estatistica.
Optamos pela utilizacdo de testes ndo paramétricos, em
funcao da baixa amostragem (inferior a 25 sujeitos). Na
caracterizacdo das variaveis qualitativas, com mais do que
dois niveis de resposta, foi utilizado teste de igualdade de
duas proporcoes. Para comparar a quantidade de artérias

distais pérvias para o resultado da evolucéo, utilizamos o
teste de Mann-Whitney. Para avaliar o resultado da rela-
¢ao e/ou associacao de evolugao com antiagregacao, rela-
¢ao com linha articular e urgéncia, utilizamos o teste de
Qui-Quadrado para independéncia.

RESULTADOS

O tempo médio de seguimento foi 14,8 meses.
Como exame diagnéstico, a angiotomotografia foi utiliza-
da em 55,6%, seguido do eco-color-Doppler em 27,8% e
da arteriografia em 16,7%. A média de diametro dos
aneurismas foi 2,5cm, variando de 1,1 a 4,5cm. A exten-
sdo média encontrada foi 5cm, variando de 1,5 a 10cm.
Em oito casos (47,1%), a lesdo cruzava a linha articular.
Em 12 casos (66,7 %) o tratamento foi eletivo, seis (33,3%)
pacientes apresentaram isquemia e foram tratados em
carater de urgéncia. Um dos trés doentes com aneurisma
bilateral teve os dois lados operados no mesmo ato opera-
tério. Em oito casos foram encontradas as trés artérias
pérvias, em sete casos, duas artérias pérvias, um caso com
apenas uma artéria pérvia e dois casos com quadro de
oclusao de todas as artérias; estes pacientes foram subme-
tidos ao procedimento de urgéncia e feito trombdlise no
ato operatorio.

As endoproteses usadas foram a Viabahn® (Gore)
em 12 casos (66,7%), Fluency® (Bard) em trés casos
(16,7%), Multilayer® (Cardiatis) em dois casos (11,1%) e
Hemobahn® (Gore) em um Unico caso (5,6%).

No periodo de seguimento, 88,2% dos pacien-
tes mantiveram a antiagregacao plaquetéria, conforme a
orientacao dada. Nao houve complicacdes intraoperatérias.

As oclusbes precoces (até 30 dias) ocorreram em
trés casos (16,6%). Um paciente evoluiu com obstrucao
arterial aguda no primeiro dia de pés-operatério e foi trata-
do satisfatoriamente com trombélise. Neste paciente o pro-
cedimento havia sido feito em caréter eletivo e utilizado a
endoprétese Viabahn® (Gore). Os outros dois casos ocorre-
ram em pacientes operados em carater de urgéncia: o pri-
meiro submetido ao tratamento com endoprétese
Multilayer®, apresentou oclusao no 12° dia de pds-opera-
tério, com sintomas de intensidade moderada. Houve com-
pensacao clinica satisfatéria, com desaparecimento dos sin-
tomas em repouso e claudicacdo intermitente residual de
leve intensidade, motivo pelo qual foi tratado clinicamen-
te; o segundo apresentou trombose da protese Hemobahn®
e quadro de isquemia de moderada a grave intensidade
no 30° dia de pods-operatério e foi submetido a ponte
femoropoplitea com proétese de politetrafluoroetileno com
SUCesso.

Ocorreram quatro obstrucdes tardias,
identificadas clinicamente e confirmadas por eco-color-
Doppler. Um paciente que, quando submetido ao trata-
mento eletivo, apresentava duas artérias distais pérvias, o
aneurisma ndo cruzava a linha articular, utilizou a
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endoproétese Viabahn®, evoluiu com obstrucdo da
endoprotese trés meses apods o procedimento. Nao utilizou
antiagregacao dupla conforme orientacdo. A outra obstru-
¢a0 ocorreu Cinco meses apods o procedimento em um pa-
ciente que, quando foi submetido ao tratamento eletivo,
apresentava duas artérias pérvias, o aneurisma cruzava a
linha articular e utilizou a endoprotese Viabahn®. Obser-
vou-se outra obstrucdo seis meses apds o procedimento
em um paciente, operado de forma eletiva, o aneurisma
ndo cruzava a linha articular e apresentava as trés artérias
pérvias. Utilizou-se Viabahn®. Outra oclusao foi identificada
12 meses apoés procedimento eletivo. Apresentava trés ar-
térias distais pérvias, o aneurisma cruzava a linha articular,
ndo usou antiagregacao dupla e utilizou Viabahn®.

Todos 0s casos que evoluiram com quadro de
oclusao da endoprotese de forma tardia foram tratados de
forma clinica, ou seja, sem necessidade de abordagem ci-
rurgica por evoluirem com isquemia de moderada a leve.

Houve uma fistula arteriovenosa de vasos
fibulares, identificada 12 meses ap6s o procedimento numa
reavaliacdo de rotina. A fistula foi corrigida por via
endovascular com bom resultado. No seguimento
ultrassonografico ndo foi observado nenhum vazamento
(endoleak). Nao foi verificada nenhuma fratura nos Stents.
A perviedade, avaliada ao final do periodo de 24 meses,
foi 61,1% (Figura 1). Houve dois 6bitos, sendo um precoce
e outro tardio.

A analise estatistica ndo revelou qualquer asso-
ciacdo significativa em relagdo as varidveis estudadas, es-
pecialmente no que diz respeito a perviedade das
endoproteses.

DISCUSSAO

O aneurisma da artéria poplitea é o mais co-
mum dos aneurismas periféricos. Diferentemente do
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Figura 1 - Curva de Kaplan-Meier para perviedade da

endoprotese.

Fonte: Prontudrios médicos dos pacientes do Servico de Cirurgia Vascular
Integrada do Hospital Beneficéncia Portuguesa de Sdo Paulo.

aneurisma da aorta abdominal, para a qual a maior preo-
cupacdo é a rotura, o aneurisma de artéria poplitea se
distingue pelo risco de trombose, com risco significativo de
perda de membro''2,

Enquanto que em alguns pacientes ocorre
embolizacao intermitente de artérias distais, provocando
isquemia cronica, outros evoluem com obstrucao arterial
aguda, com risco iminente de perda de membro. Essas
complicacdes justificam a indicacdo mais ampla da corre-
¢do cirlrgica, mesmo para 0s aneurismas pequenos que
apresentem trombos em seu interior'2.

O tratamento classico do aneurisma da artéria
poplitea consiste na exclusdo do aneurisma com
interposicdo de uma prétese autdloga ou sintética, ou
bypass'®'4. Os resultados de varias séries mostram resulta-
dos satisfatorios. Todavia, 0 momento da operacdo é um
fator importante para o sucesso do tratamento cirdrgico,
sendo que os pacientes operados em isquemia aguda apre-
sentam pior prognoéstico em decorréncia do comprometi-
mento dos vasos distais''e.

Embora a artéria poplitea possa ser abordada
cirurgicamente por acesso posterior, essa via dificulta a
utilizacdo da veia safena interna como substituto autélogo.
Sendo assim, é mais comum a técnica de abordagem
medial pela técnica de Szilagyi. No entanto, essa incisao é
passivel de complicacbes relacionadas a cicatrizacdo, es-
pecialmente quando a lesdo cruza a linha articular e ocor-
re a necessidade de seccao da musculatura que se insere
na face medial das estruturas do joelho. Algumas vezes, a
cicatrizacdo prolongada e a dor retardam a recuperacao
do paciente?3.

Como em outras doencas vasculares, a técnica
endovascular trouxe uma alternativa que tem sido experi-
mentada na correcdo dos aneurismas da artéria poplitea.
O primeiro tratamento endovascular foi realizado por Marin
etal®, em 1994. Desde entdo, essa técnica tornou-se uma
opcao factivel para o tratamento desta doenca. Com a
maior experiéncia acumulada e os avancos da técnica
endovascular, este procedimento deixou de ser excepcio-
nal e passou a disputar com a cirurgia convencional a pre-
feréncia dos cirurgioes®.

Dentre as vantagens da correcdo do aneurisma
de artéria poplitea por via endovascular, destacam-se: pro-
cedimento minimamente invasivo, exigindo pequenas in-
cisdes ou apenas a cateterizagao pela técnica de Seldinger,
tempo cirdrgico reduzido, menor morbidade pés-operaté-
ria, mobilizacao precoce do paciente e, consequentemente,
abreviando o tempo de internacao hospitalar>”'>.

Apesar do cendrio promissor, ainda persistem
muitas inquietacoes a respeito de problemas observados
em curto e em longo prazo. Esses problemas sdo decorren-
tes das varidveis que foram consideradas neste estudo.

Considerando-se a fisiopatologia silenciosa da
microembolizacdo citada anteriormente, a avaliacdo do
territorio arterial distal é considerada um tépico importante
para a durabilidade da correcdo endovascular, pois, quan-
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to maior a presenca de artérias distais pérvias, menor chance
de oclusao da endoproétese'. Garg et al.'® relataram que
0s pacientes com apenas uma artéria distal pérvia apre-
sentaram maior incidéncia de trombose do que aqueles
gue apresentavam dois ou mais vasos pérvios. No nosso
trabalho, observamos que em oito casos foram encontra-
das as trés artérias pérvias e, em sete casos, havia duas
artérias pérvias. Em apenas um caso, uma Unica artéria
estava pérvia e, em dois casos, havia oclusdo de todas as
artérias, abordados na urgéncia. A analise estatistica nao
definiu valor significativo em relacdo ao sucesso do proce-
dimento para esses achados.

O eixo femoropopliteo é uma regido sujeita a
estresse continuo e as forcas de torcdo, que podem com-
prometer o desempenho e a durabilidade dos Stents. Essas
particularidades podem determinar o acotovelamento da
protese e a fratura do stent e, consequentemente, a sua
oclusdo. Tiellui et al.’ estudando 64 casos de correcao
endovascular de aneurisma de artéria poplitea, identifica-
ram 13 (16,7%) casos de fratura. Observaram que a maio-
ria destas fraturas estava relacionada ao tratamento de
aneurismas que cruzavam a linha articular. Outros possi-
veis fatores complicadores sdo a colocacdo de multiplos
Stents e o tratamento de pacientes mais jovens que, por
estarem sujeitos a mais intensa mobilidade, acentuam o
papel do stress fisico e mecanico. Em nosso estudo, ndo
identificamos nenhum caso de fratura de stent; no entan-
to, ndo houve qualquer protocolo de busca ativa por reali-
zacdo de radiografia simples da regido tratada. Em oito
casos, a correcao ultrapassou a linha articular, onde quatro
(50%) evoluiram com oclusao da endoproétese durante o
seguimento. Entretanto, devido a nossa casuistica modes-
ta, este achado ndo apresentou significancia estatistica.
Mesmo assim, tal achado corrobora a impressao de que a
extensdo do aneurisma além da linha articular é um pro-
blema que deve ser considerado quanto a opcao pela téc-
nica endovascular® .

Em nosso estudo, ndo ocorreu vazamento
(endoleak). Em um estudo retrospectivo de Midy et al.®
foram encontrados seis endoleaks (10,5%) em 57
aneurismas corrigidos por método endovascular em 50
pacientes, sendo um do tipo |, dois do tipo Il e trés do tipo
M.

Todos os pacientes foram orientados no momento
da alta hospitalar quanto ao uso da antiagregacao dupla.
Apesar da insisténcia, a orientacao nao foi cumprida em
11,8% dos doentes por motivos diversos. Com o trabalho
de Tielliu et al.’ ficou evidente que a antiagregagao tem
importancia fundamental no comportamento superior das
endoproteses em relacao a perviedade. Particularmente,
em nosso trabalho, nao foi observada diferenca estatistica-
mente significativa entre os doentes que aderiram ade-
guadamente ou ndo, a antiagregacao plaquetaria.

Nao houve amputacao decorrente da operacao,
independentemente dos doentes serem operados de modo
eletivo ou em situacdo de urgéncia. Lowell et al.'> menci-

onam taxa de 8,7% de amputacdo, mais frequente nos
doentes operados em estagio de obstrucao arterial aguda.
Embora ndo se possa afirmar pelos dados obtidos, acredi-
ta-se que abreviar o tempo entre o diagnéstico e o trata-
mento deve influenciar nos resultados de perviedade, as-
sociado a fibrindlise intraoperatéria, importante para res-
taurar a perviedade do leito distal. No nosso estudo foram
observados trés casos com necessidade de fibrindlise intra-
arterial sob cateter, pois estes pacientes evoluiram com
guadro de oclusao arterial aguda, sendo dois na urgéncia
e um no poés-operatério imediato. Um desses pacientes
evoluiu para o 6bito precocemente, a despeito das
fasciotomias realizadas e das medidas de suporte clinico
adotadas, o paciente evoluiu com alteracdes metabdlicas
graves, provavelmente determinadas pela sindrome de
reperfusdo. O ébito ocorreu dois meses depois do procedi-
mento, devido a um quadro de sepse de foco abdominal,
sem qualquer relacdo com o procedimento.

Em nosso estudo houve trés oclusdes precoces,
mas sem ocasionar a perda do membro. E possivel que
estas ocorréncias tenham relacdo com falhas técnicas que,
nos procedimentos endovasculares, sofrem influéncia do
material e da indicacdo. E importante a vigilancia desses
doentes para a identificacdo precoce da falha e
reabordagem. Um dos doentes foi submetido a fibrindlise
ja no primeiro dia pds-operatoério, com sucesso, e 0 outro
foi submetido a derivacdo femoropoplitea. O terceiro paci-
ente recuperou-se satisfatoriamente, a despeito da oclusao
gue envolveu parte das artérias distais. Nesse caso especi-
ficamente, o paciente recebeu alta hospitalar dois dias ap6s
o procedimento, com todos os pulsos distais presentes e
retornou com oclusdo na semana seguinte. A utilizacdo do
Multilayer®, que é um stent de maior rigidez, cruzando a
linha articular, pode ter interferido nesse desfecho. Tielliu
et al’ relataram 12 pacientes (21%) que evoluiram com
guadro de oclusdo, e nenhum deles necessitou de bypass
femoropopliteo ou amputacao, cinco deles ocluiram den-
tro do primeiro més de seguimento. Segundo os autores,
essas oclusdes precoces ocorreram antes que fosse estabe-
lecido um protocolo rigido de antiagregacao dupla’, o que
pode ter influenciado nos resultados.

Em nosso estudo, foi evidenciado que 61,1% das
endoproéteses estavam pérvias em dois anos, resultados estes
comparaveis ao encontrados na literatura com 65% de
proteses pérvias’. Em relacdo aos trabalhos que descre-
vem a cirurgia convencional'?'> a perviedade em cinco anos
varia de 82 a 92 %, com resultados ainda melhores, princi-
palmente, nos pacientes eletivos.

A impossibilidade de demonstrar-se neste estu-
do a importancia de algumas variaveis reconhecidas pelo
seu impacto nos resultados deve-se ao numero reduzido
de casos, que ndo permitiu uma analise estatistica mais
criteriosa. Acreditamos que a incorporacdo da técnica
endovascular é importante e deve ser estimulada, com o
cuidado da selecdo adequada dos doentes, da escolha
correta do material a ser utilizado, além do uso da
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antiagregacdo. Nao obstante, a cirurgia convencional nao
deve ser abandonada e, certamente, sera ainda a melhor
escolha para varios pacientes. Pode-se afirmar que esta
modalidade de tratamento apresenta resultados
satisfatorios, apesar dos estudos publicados acusarem me-
nor indice de perviedade, quando comparado com o trata-
mento convencional.

Os resultados obtidos nesse estudo sdo seme-
lhantes aos de outras séries publicadas. Nao ha como ne-
gar a seducao do tratamento endovascular, particularmen-
te no que tange a recuperacgao poés-operatdria mais confor-
tavel. No entanto, a colocacdo de uma endoprétese nessa

ABSTRACT

localizacdo ¢ uma medida desafiadora, tanto do ponto de
vista técnico quanto da avaliacdo criteriosa dos resultados
em médio e em longo prazo. Para isso, faz-se necessario
um protocolo rigoroso de seguimento para a identificacdo
precoce de complicacdes e para monitorar as atitudes dos
pacientes, especialmente em relacdo ao rigor da
antiagregacao plaquetaria.

Acredita-se que, com o desenvolvimento de no-
vos dispositivos que suportem as particularidades mecani-
cas encontradas na regiao poplitea, haverd como melho-
rar o desempenho e progndstico da restauracdo endovascular
em futuro préximo.

Objective: to evaluate the efficacy of endovascular repair of popliteal artery aneurysms on maintaining patency of the stent in the
short and medium term. Methods: this was a retrospective, descriptive and analytical study, conducted at the Integrated Vascular
Surgery Service at the Portuguese Beneficent Hospital of Sao Paulo. We followed-up 15 patients with popliteal aneurysm, totaling
18 limbs, treated with stent from May 2008 to December 2012. Results: the mean follow-up was 14.8 months. During this period,
61.1% of the stents were patent. The average aneurysm diameter was 2.5 cm, ranging from 1.1 to 4.5 cm. The average length was
5c¢m, ranging from 1.5 to 10 cm. In eight cases (47.1%), the lesion crossed the joint line, and in four of these occlusion of the
prosthesis occurred. In 66.7% of cases, treatment was elective and only 33.3% were symptomatic patients treated on an emergency
basis. The stents used were Viabahn (Gore) in 12 cases (66.7%), Fluency (Bard) in three cases (16.7%), Multilayer (Cardiatis) in two
cases (11.1%) and Hemobahn (Gore) in one case (5.6%). In three cases, there was early occlusion (16.6%). During follow-up, 88.2%
of patients maintained antiplatelet therapy. There was no leakage at ultrasound (endoleak). No fracture was observed in the stents.
Conclusion: the results of this study are similar to other published series. Probably, with the development of new devices that
support the mechanical characteristics found on the thighs, there will be improved performance and prognosis of endovascular

restoration.

Key words: Endovascular Procedures. Popliteal Artery. Aneurysm. Peripheral Vascular Disease.
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RESUMDPO

Objetivo: verificar a eficacia da dgua de coco na preservacdo de tecidos para transplante. Métodos: cinquenta ratas Wistar
foram distribuidas aleatoriamente em cinco grupos, de acordo com as seguintes solucdes de preservacao para enxertos teciduais:
Grupo 1- Ringer lactato, Grupo 2- Solucdo de Belzer, Grupo 3- Agua de coco maduro, Grupo 4- Agua de coco verde, Grupo 5- Agua
de coco modificada. No Grupo 5, a 4gua de coco verde foi modificada a semelhanca da solucdo de Belzer. De cada animal, retirou-
se 0 baco, os ovarios e um segmento de pele do dorso. Esses tecidos foram preservados durante seis horas em uma das solucdes. Em
seguida, os enxertos foram reimplantados. A recuperacao da funcdo dos tecidos implantados foi avaliada 90 dias apds a cirurgia, por
meio de cintilografia esplénica, exames de sangue. Os tecidos implantados foram coletados para estudo anatomopatoldgico.
Resultados: as dosagens séricas nao apresentaram diferenca entre os cinco grupos, exceto pelos animais do Grupo 5, que
apresentaram valores mais elevados de IgG do que o Grupo 1,e pelas diferencas em relacdo ao FSH entre os grupos 1 e 2 (p<0,001),
4 e 2 (p=0,03), 5 e 2 (p=0,01). A cintilografia esplénica ndo foi diferente entre os grupos. O tecido ovariano foi melhor preservado
em agua de coco maduro (p<0,007). Conclusao: as solucdes a base de dgua de coco preservam baco, ovario e pele de rato

durante seis horas, mantendo sua funcao normal.

Descritores: Cocos, Solucbes para preservacao de érgdos, Transplante autégeno, Baco, Pele, Ovario.

INTRODUCAO

Os métodos para preservar 6rgaos e tecidos para trans-
plante associam-se a supressao do metabolismo, por
hipotermia. O sangue é substituido por solucdo de preser-
vacao para tornar o 6rgao tolerante a hipotermia. A com-
posicao das solucdes de preservacao é determinante a to-
lerancia do 6rgao armazenado em hipotermia’™. A intro-
ducao da solucao da Universidade de Wisconsin ou solu-
cdo de Belzer, no final da década de 1980, foi um grande
avanco na preservacao de 6rgaos?.

Estudos realizados com gametas de varias espé-
cies animais mostraram que a agua de coco verde
(endosperma da Cocos nucifera L.) pode ser usada com
sucesso na preservacao dos foliculos pré-antrais de caprinos
e ovinos, sémen de ovelhas, porcos e humanos. Essa solu-
cao foi testada também como meio de conservacao e
maturacdo de odcitos imaturos de ovarios bovino e como
meio de cultura para embrides de camundongos e bovi-
nos’.

O objetivo deste estudo foi verificar a eficacia da
agua de coco na preservacao de enxertos teciduais, com
vista a transplante autégeno, considerando o alto custo
das solucoes de preservacao em uso.

METODOS

Este estudo foi conduzido de acordo com as reco-
mendagdes das Normas Internacionais para Protecdo Ani-
mal e do Cédigo Brasileiro de Experimentacao Animal (1988),
“Principios Eticos na Experimentacdo Animal”, sequndo a
Lei Federal n® 11.794, de 08 de outubro de 2008, tendo sido
provado pelo Comité de Etica em Experimentacao Animal
da UFMG sob o n°® 220/2009 e pela Diretoria de Ensino,
Pesquisa e Extensdo do Hospital das Clinicas da Faculdade
de Medicina de Minas Gerais, memorando n°® 054/11.

Cinguenta ratas Wistar com trés meses de vida,
pesando entre 200g e 250g foram alocadas em gaiolas
apropriadas, cinco animais por gaiola, em ambiente com

1. Doutor em Medicina pelo Programa de Pés-graduacao em Ciéncias Aplicadas a Cirurgia e Oftalmologia da Faculdade de Medicina da UFMG;
2. Professor Titular do Departamento de Cirurgia da Faculdade de Medicina da UFMG; 3. Professor Adjunto do Departamento de Propedéutica
Complementar da Faculdade de Medicina da UFMG; 4. Professor Associado da Faculdade de Farmécia da UFMG; 5. Professor Titular do
Departamento de Anatomia Patolégica da Faculdade de Medicina da UFMG; 6. Estudante da Faculdade de Medicina da UFMG.
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temperatura entre 20°C e 28°C (M=25°C), umidade natu-
ral e fotoperiodos de luz e escuridao de 12/12h, com ven-
tilacdo natural por exaustao mecanica. Os animais tiveram
livre acesso a agua e racdo padrdo de laboratério para
roedores (Labina®, Purina® Brasil) durante os periodos pré e
pos-operatorios.

Apos periodo de adaptacdo de 15 dias, as ratas
foram distribuidas aleatoriamente em cinco grupos com
dez animais cada, seguindo orientacdo de significancia
estatistica. A aleatorizacao foi feita na distribuicdo dos
animais em gaiolas separadas, sem levar em conta carac-
teristica alguma. Cabe ressaltar que todos os animais eram
provenientes de ninhadas de mesma raca e procedéncia,
reunidas em um Unico grupo com idades e pesos similares.
Os grupos foram determinados pela solugao de preserva-
cao utilizada: Grupo 1 —Ringer lactato; Grupo 2 — Solucao
de Belzer (ViaSpan, Bristol-Meyers Squibb Pharmaceutical,
Dublin.); Grupo 3 — Agua de coco maduro; Grupo 4 — Agua
de coco verde; Grupo 5 — Agua de coco modificada.

Os cocos foram obtidos no mercado local, no dia
de sua utilizacdo, integros, com oito a 12 meses de idade.
Parte do mesocarpo e endocarpo foi removida para expor
o endosperma, sem lesa-lo. Apds antissepsia de sua super-

ficie com polivinilpirrolidona-iodo, contendo 1% de iodo
ativo, polvidona 10% (Rioquimica, S&o José do Rio Preto,
Sao Paulo), o endosperma foi cortado com lamina de bis-
turi estéril e a 4gua do coco foi aspirada com cateter peri-
férico 14G x 22" (B.B. Braun®, Melsungten, Germany) e
seringa hipodérmica de plastico de 20ml (B.D. Plastipak®,
Curitiba, PR, Brasil) e transferida para cuba metélica. A
esterilidade da dgua de coco extraida foi confirmada, por
amostragem, com sua inoculacdo em placas de Petri com
meio de cultura bacteriana.

A solucdo de agua de coco modificada foi pre-
parada no Centro de Desenvolvimento Analitico Farma-
céutico — UFMG, tendo por base a composicao
hidroeletrolitica da dgua de coco verde. Foram feitas mu-
dancas em sua composicao eletrolitica, para torna-la se-
melhante a solucdo de Belzer'. Durante o procedimento,
devido a precipitacao do sal fosfato de magnésio, foi ne-
cessaria a reducao do pH da solucédo para 7, pelo acrésci-
mo de acido cloridrico. A concentracado final da solucao
modificada é mostrada em relacdo a outras solucoes de
preservacao e as de dgua de coco verde e maduro, cujas
composicdes eletroliticas foram dosadas por amostragem
e utilizadas neste estudo (Tabela 1).

Tabela 1 - Composicdo hidroeletrolitica e outros componentes de solugdes de preservacao tecidual e de dgua de cocos verde,
maduro e modificada (mg/L)*.

RL ER reR UW  Celsior LPD HTK cv cM M
pH 7,4 7,2 - 7,4 7,3 7,4 7.1 6,9 6,9 7,0
Na* 234 180 2070 540 180 3024 27 252,08 466,67 540
K+ 7,2 2070 180 2250 27 72 16,2 933,33 3000 2250
Mg?* _ _ _ 90 23,4 _ _ 66,26 237,2 90
@ 196,2 270 270 _ 74,7 1854 _ _ 2569
Calcio 54 _ _ _ 0,26 _ _ _ _
SO,” _ _ 90 _ _ _ _ <1 <1 90
POA3' _ 1035 1035 450 660,6 238,7 1324,58 450
HCO, _ 180 180 _ _ _ _ _ _ _
Glicose _ 0,35 0,35 _ _ _ _ NM 583,33 NM
Lactobionato _ _ _ 180 80 _ _ _ _ _
Glutationa _ _ _ 5,4 3 _ _ _ _ _
Rafinose _ _ _ 54 _ _ _ _ - -
Carboidratohidroxietil _ _ 0,5 _ _ _ _ _ _ _
Adenosina _ _ _ 9 _ _ _ _ _ _
Histidina _ _ _ _ 30 324 _ _ _
Triptofano _ _ _ _ _ 3,6 _ _ _
Quetoglutarato _ _ _ _ 1.8 _ _ _
Manitol _ _ _ _ 60 _ 54 _ _ _
Glutamato _ _ _ _ 2 _ _ _ _ _
Lactato 50,4 _ _ _ _ _ _ _ _
Osmolaridade 272 400 380 320 360 285 310 >300 >300 NM
(MmOsm/L)

ER — Solugéo Euro-Collins, rER - Solucao Euro-Collins com pouco potéssio, UW — Solugédo de Wisconsin/Belzer, LPD — Solucdo dextran com pouco
potéssio/Toronto, RL — Ringer lactato, HTK — Solucdo de Histidina-triptofano-quetoglutarato, CV - Agua de coco verde laboratério, CM - Agua
de coco maduro, M - Agua de coco modificada,Na* — Sédio, K* — Potdssio, Mg?* — magnésio, CI — Cloro, SO 2 - Sulfato, PO} - Fosfato, HCO,~
Bicarbonato, NM — Nao mensuravel pelo kit do laboratdrio Hidrocepe, mOsmol/L — miliosmois por litro.
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O peso dos animais foi verificado imediatamente
antes do procedimento cirdrgico. O dia da operacao foi con-
siderado o primeiro dia do experimento. Sob anestesia geral
com infusdo intramuscular da associacao de cloridrato de
guetamina 10% (Agener Unido, Embu-Guacu, Sao Paulo)
(60mg/kg) e xilasina 2% (Agener Unido, Embu-Guagu, Sao
Paulo) (8mg/kg). Realizou-se tricotomia da parede abdomi-
nal e regido dorsal interescapular, seguida de antissepsia da
parede abdominal e regido dorsal, com solucao de
polivinilpirrolidona, contendo 1% de iodo ativo, polvidona
10% (Rioguimica, Sao José do Rio Preto, Sao Paulo).

Através da laparotomia mediana do apéndice
xifoide até a regido pélvica, o baco e os dois ovarios foram
retirados apoés ligadura e seccao de seus pediculos
vasculares. O baco foi cortado em quatro segmentos, com
lamina de bisturi. Esses 6rgaos e tecidos foram imediata-
mente imersos na solucao de preservacdo correspondente
ao seu grupo, mantida a 4°C durante seis horas. Apés o
fechamento do abdome, um segmento de pele total do
dorso do animal foi retirado e mergulhado na mesma solu-
cao de preservacao que ja continha o bago e os ovarios. As
bordas da ferida do local doador foram aproximadas com
fio de nailon 4-0.

Durante seis horas, com os érgaos mantidos em
solucao de preservacao, os ratos foram mantidos em gaio-
las separadas, sem dgua ou ragdo, mas com movimentacao
livre. Decorrido esse periodo, os ratos foram novamente
anestesiados, de acordo com a técnica descrita. Em segui-
da, retirou-se a sutura abdominal, abrindo a cavidade. Os
quatro fragmentos esplénicos foram suturados lado a lado
sobre o omento maior, com fio de nailon 4-0°. Todos 0s
procedimentos foram realizados em condicdes de assepsia®.
Ambos os ovarios foram fixados com fio de nailon 4-0 na
gordura pélvica direita’. A cavidade abdominal foi fechada
em dois planos, com sutura continua, utilizando fio de seda
3-0. Terminada a operacdo abdominal, abriu-se a ferida
cutanea do dorso e o retalho de pele retirado da solucéo de
preservacao foi fixado sobre a fascia muscular superficial do
leito da ferida, utilizando fio de nailon 4-08.

Nos trés meses seguintes de acompanhamento,
0s cinco animais foram avaliados diariamente quanto ao
seu estado de sauide. Ao final do periodo de cada acompa-
nhamento, todos os ratos foram pesados e preparados para
estudo funcional dos enxertos. Os animais foram novamente
anestesiados de acordo com a técnica descrita.

A funcdo fagocitaria dos enxertos esplénicos
autogenos foi qualitativa e quantitativamente avaliada por
meio de cintilografia, utilizando como contraste o
radiofarmaco fitato de sédio marcado com tecnécio-99m
(**Tcm-fitato de sédio) 90 dias apds a operacao. Em segui-
da, apos a coleta de sangue e morte dos animais, foram
retirados trés fragmentos do lobo esquerdo do figado e os
enxertos esplénicos para medir sua radiacdo em um conta-
dor de radiacdo gama. Calculou-se a radiacdo emitida pelo
implante esplénico em relacdo a média das medidas dos
trés fragmentos hepaticos. Essa captacao representou a

guantidade de coloide fagocitada pelo tecido mononuclear
fagocitario do figado e do baco.

Foram coletadas amostras de sangue da veia
cava abdominal para dosagem de hemacias, hemoglobina,
hematdcrito, leucdcitos, IgM, IgG, FSH e estradiol. A reti-
rada desse sangue fez com que o rato morresse por
hipovolemia.

Apobs a coleta do sangue, foram retirados os
fragmentos esplénicos do omento e ovarios implantados
na pelve e o enxerto de pele. O aspecto macroscépico
dos tecidos foi avaliado e, a seguir, eles foram imersos
em solucdo de formaldeido a 4% (Formol a 10%). Amos-
tras foram recolhidas para processamento histolégico e
coradas por hematoxilina e eosina, para analise a
microscopia 6ptica, por um Unico patologista, que desco-
nhecia o grupo ao qual o tecido pertencia. A andlise foi
qualitativa para os tecidos esplénico, ovariano e cutaneo,
variando os valores de 1 a 5, conforme as estruturas
teciduais desses 6rgdos se apresentassem em compara-
cao a estruturas morfolégicas de pele, baco e ovarios
histologicamente normais.

Foram empregados os testes: paramétrico
ANOVA, ndo paramétrico de Kruskal-Wallis, o teste de
comparacbes multiplas de Tukey, o teste de comparagdes
multiplas ndo paramétrico, o teste de homogeneidade de
variancia de Levene. Os tamanhos amostrais e o poder do
teste foram obtidos por meio do software PASS versdo 11.
As diferencas foram consideradas significativas quando
correspondentes a p<0,05.

RESULTADOS

Os animais permaneceram saudaveis, ganhan-
do peso durante o periodo pds-operatorio até a sua morte
no 90° dia dos implantes autégenos. Nao foram percebi-
das alteracdes de comportamento.

Ndo houve diferenca na captacao do
radiofarmaco pelos enxertos esplénicos dos cinco grupos.
As dosagens séricas de leucécitos, hemacias, hemoglobina,
hematécrito, IgM e estradiol ndo apresentaram diferenca
entre 0s cinco grupos quanto aos parametros testados.

O grupo cujos tecidos foram conservados em
solucdo de coco modificado apresentou valores mais ele-
vados de IgG em relacao ao grupo cuja preservacao foi em
Ringer lactato (p=0,03).

Os animais cujos tecidos foram conservados em
solucao de Ringer lactato apresentaram valores menores
de FSH que o grupo com conservacdo em solucao de Belzer,
valor de p<0,001. O grupo cuja conservagcao ocorreu em
solucéo de coco verde mostrou valores de FSH menores
gue 0 grupo com conservacao em solucao de Belzer, valor
de p=0,03. No grupo cujos tecidos foram conservados em
solucdo de coco modificado os valores de FSH foram me-
nores que o grupo com conservacao em solucao de Belzer,
valor de p=0,01.
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Os fragmentos esplénicos reduziram seu tamanho e
estavam aderidos a borda hepética. Os fragmentos ovarianos
localizaram-se na gordura pélvica, com tamanho reduzido.

Os implantes cutaneos evoluiram com areas de
necrose durante os primeiros sete dias. Formaram-se, em
seguida, areas de feridas granuladas e, posteriormente,
cicatrizes pouco visiveis. O estudo microscépico dos im-
plantes cutaneos ndo encontrou diferenca entre as solu-
cbes de preservacao estudadas. O estudo microscopico dos
implantes esplénicos também nao encontrou diferenca
entre as solucdes de preservagao estudadas.

Na analise microscépica dos tecidos ovarianos
verificou-se a preservacao em agua de coco maduro mais
eficaz do que o grupo cujos tecidos foram preservados pela
agua de coco modificada (p=0,01) e em relagcdo ao grupo
cujos tecidos foram preservados pela solucao de Belzer
(p=0,007) (Figura 1).

DISCUSSAO

A escolha dos tecidos estudados neste trabalho
deveu-se a sua facilidade de mobilizacdo e por fazerem
parte de linhas de pesquisa iniciadas em 1983°12,

As imagens cintilograficas registraram a cap-
tacdo do radiofarmaco pelos implantes esplénicos com
dificuldade, devido a sobreposicao da imagem hepati-
ca'. Entretanto, as dosagens de emissdo de radiacdo
pelos fragmentos de baco implantados nao deixaram
duvida de que 12 semanas tenham sido suficientes para
sua recuperacdo funcional fagocitaria'>'*. Nao houve
diferenca entre os liquidos de conservacao estudados em
relacdo a avaliacao da funcao dos implantes esplénicos
pela cintilografia, que é método mais sensivel para indi-
car captacao por células esplénicas do que as analises
sanguineas'.

Figura 1 -

Cortes histoldgicos dos tecidos estudados, preservados em dgua de coco maduro. (HE, 100x). A) Parénquima ovariano com tecido

fibroso e processo inflamatdrio, apresentando foliculo ovariano preservado (seta); B) Tecido ovariano com cistos foliculares
indicando degeneracdo tecidual (seta); C) Tecido esplénico hemorrdgico com foliculos linféticos, capilares sinusoides e capsula
esplénica integra (seta);, D) Tecido cutdneo com epiderme (seta) e derme com foliculos pilosos e tecido conjuntivo fibroso.
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Os maiores niveis de IgG observados na conser-
vacdo com solucao de coco modificado em relacao a con-
servacao com solucao de Ringer lactato pode significar
melhor preservacao esplénica naquela solucdo, talvez de-
vido a sua composicao quimica.

Em outros estudos, a solucao de agua de coco foi
tao eficaz quanto a solucao de Braun-Collins na preservacao
do foliculo pré-antral de caprinos a 4°C e em temperaturas
maiores. Por outro lado, mostrou-se eficaz na preservacao
de sémen, maturacdo de odcito e cultura de embriao’. Neste
estudo, as solucdes de dgua coco foram tao eficazes quanto
as demais solucdes na preservacao dos implantes esplénico,
ovariano e cutaneo. A dificuldade em evidenciar diferenca
entre a preservacao tecidual pelas solucdes em estudo pode
ser devida ao curto periodo de preservacao (seis horas), in-
suficiente para determinar o tempo maximo de capacidade
conservadora de cada solucéo.

Outros autores relataram que a dgua de coco
pode ser tdo eficaz como solucdo salina para preservacao
de foliculo ovariano em determinadas condicbes'®. Essa
informacéao justificaria a dificuldade para se evidenciar di-
ferencas entre as solucdes de preservagdo como Ringer
lactato e Belzer. Por outro lado, esse periodo é suficiente
na pratica para o transporte dos tecidos do doador até seu
implante no receptor.

O 3-indol-acido acético (IAA), presente na dgua
de coco, principal hormdnio vegetal, pode ligar-se a fato-
res animais de crescimento do tecido ovariano e aumentar
sua acao™. Entretanto, o presente estudo nao evidenciou
vantagens das solucdes a base de coco na preservacao dos
tecidos, as quais poderiam dever-se a presenca de subs-
tancias como o IAA, exceto por melhor preservacao
histologica ovariana na solucdo de coco maduro em rela-
cao as solucdes de coco modificado e de Belzer.

A solucao de coco modificado possui composi-
cao eletrolitica semelhante a solucdo de Belzer e foi sub-
metida a processo fisicoquimico de esterilizacao e altera-
cao de pH, o que pode ter alterado as propriedades natu-
rais da agua de coco", justificando preservacao ndo ade-
guada do tecido ovariano, assim como pela solucao de
Belzer. Os niveis mais elevados de FSH podem sugerir

ABSTRACT

menos eficacia da solucdo de Belzer para preservacao da
funcao ovariana.

Uma das propriedades principais da 4gua de coco
é atribuida a atividade antioxidante, por seu contetdo de
acido ascorbico e glutationa®. A atividade antioxidante,
necessaria para as solucdes de preservacdo’® diminui ao
submeter a 4gua de coco ao calor. A maior concentracao
de potassio nas solucdes de Belzer e coco modificado po-
deria ser um fator para explicar a pior capacidade de pre-
servacao, por causa de particularidades do tecido ovaria-
no'. Entretanto, a 4gua de coco maduro, que possui niveis
altos de potassio, foi tdo eficaz quanto as demais substan-
cias na preservacao dos implantes em estudo, com ten-
déncia a melhor preservacao histoldgica da pele e ovarios.

A auséncia de glicose na solucdo de Belzer, pre-
senca de substratos inertes como responsaveis pela sua con-
centracdo osmatica e sua alta viscosidade?® podem ter pre-
judicado a preservacdo do tecido ovariano e talvez o tecido
cutaneo. Outros autores observaram que substancias de pre-
servacao enriquecidas com nutrientes apresentaram melhor
preservacao de alguns tecidos, como figado, pancreas e in-
testino delgado em relacéo a solucao de Belzer ?'.

A &gua de coco foi tao eficaz quanto as demais
solucdes na preservacdo dos implantes cutaneos. Alguma
alteracdo da composicao quimica da dgua de coco com seu
amadurecimento, alteracbes de aclcares ou outros
microelementos, reducdo da atividade enzimatica, podem
explicar a melhor preservacdo dos implantes nessa solucao??.

Neste estudo observou-se que as solucdes a base
de 4gua de coco foram tao eficientes como as demais so-
lucbes na preservacdo do baco, pele e ovario de ratos,
durante seis horas. Ha a necessidade de reforcar os acha-
dos deste trabalho com estudos de outros tecidos e érgados,
bem como de maior variabilidade de espécies animais. Ha
ainda a necessidade de estabelecer o periodo maximo de
conservacao tecidual em &gua de coco resfriada. As solu-
¢bes de dgua de coco preservaram a vitalidade tecidual de
baco, ovario e pele de rato durante seis horas, mantendo
sua funcdo. De acordo com a evolucao dos trabalhos para
busca de uma solucdo de preservacao, este trabalho pode-
rad gerar uma nova patente Util para o Brasil.

Objective: To verify the effectiveness of coconut water in preserving tissues for transplant. Methods: Fifty male Wistar rats were
randomly distributed in five groups, according to the following preservation solutions for tissue grafts: Group 1: Lactated Ringer;
Group 2: Belzer solution; Group 3: mature coconut water; Group 4: green coconut water;, Group 5: modified coconut water. In
Group 5, the green coconut water has been modified like the Belzer solution. From each animal we harvested the spleen, ovaries
and skin of the back segment. These tissues were preserved for six hours in one of the solutions. Then, the grafts were reimplanted.
The recovery of the function of the implanted tissues was assessed 90 days after surgery, by splenic scintigraphy and blood exame.
The implanted tissues were collected for histopathological examination. Results: The serum levels did not differ among groups,
except for the animals in Group 5, which showed higher levels of IgG than Group 1, and differences in relation to FSH between
groups 1 and 2 (p <0.001 ), 4 and 2 (p = 0.03) and 5 and 2 (p = 0.01). The splenic scintigraphy was not different between groups.
The ovarian tissue was better preserved in mature coconut water (p <0.007). Conclusion: the coconut water-based solutions
preserves spleen, ovary, and rat skin for six hours, maintaining their normal function.

Key words: Coconut, Organ preservation solutions, Autogenous transplantation, Ovary, Spleen, Skin.
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Uso da membrana amnidtica como cobertura da cavidade
abdominal na reconstru¢dao da parede com tela de polipropileno

em ratos

Use of the amniotic membrane to cover the peritoneal cavity in the
reconstruction of the abdominal wall with polypropylene mesh in rats
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RESUMDPO

Objetivo: avaliar a eficacia da membrana amniotica usada com tela de polipropileno contra a formacdo de aderéncias e sua
influéncia na cicatrizacdo. Métodos: vinte e cinco ratas Wistar foram anestesiadas para criacdo de um defeito parietal na parede
abdominal anterior. Sua correcao foi feita com tela de polipropileno isolada e associada a membrana amniética. No grupo Controle
(n=11), a tela foi inserida isoladamente intra-abdominal. No grupo A (n=7), interpds-se a membrana amniética entre a tela e a
parede abdominal. No grupo B, a membrana amniética foi colocada sobre a tela, recobrindo-a. Apds sete dias, os animais foram
eutanasiados para avaliacdo macroscépica e microscopica da cicatrizacdo. Resultados: aderéncias foram observadas em todos os
animais, exceto em um do grupo Controle. Inflamacao acentuada foi observada em todos os animais dos grupos A e B e em trés do
grupo Controle, com diferenca significativa entre eles (A e B com p=0,01). Acentuada atividade angiogénica foi notada em um
animal do grupo Controle, seis do grupo A e quatro do grupo B, com diferenca significativa entre o grupo Controle e os grupos A
(p=0,002) e B (p=0,05). O colageno cicatricial foi predominantemente maduro, exceto em cinco animais do grupo Controle, com
diferenca significativa entre o grupo Controle e os grupos A (p=0,05) e B (p=0,05). Conclusdo: a presenca da membrana amniotica
nao alterou a formacdo de aderéncias na primeira semana de pds-operatério. Associou-se a inflamacdo acentuada, elevada
atividade angiogénica e predominio de fibras coldgenas maduras, independente do plano anatéomico em que foi inserida.

Descritores: Aderéncias Teciduais. Membrana Amniotica. Parede Abdominal. Ratos. Colageno.

INTRODUCAO

hérnia incisional é uma afeccdo comum. Lima’, des-

creveu que Kozoll e McVay registraram incidéncia de
hérnia incisional em 5,7 % das laparotomias realizadas em
hospitais privados e 11,1% em hospitais publicos.

Atualmente o tratamento das hérnias incisionais,
bem como, a correcdo dos defeitos da parede abdominal
com perda de tecido aponeurético, tém sido feita com o
uso de tela de polipropileno. A prétese de polipropileno
pode ser inserida tanto na posicdo supra-aponeurdtica,
guanto infra-aponeurdtica, sendo que, nessa Ultima opcao,
pode ser alocada na regido pré-peritoneal ou intra-abdo-
minal.

Trabalhos tém demonstrado que a melhor posi-
cdo para a colocacdo da protese de polipropileno é na
posicdo subaponeurdtica pré-peritonial. Porém, em muitas
situacdes, como nas hérnias incisionais gigantes ou naque-
las multirredicidivadas, nas grandes resseccoes de parede,

como no caso dos tumores, ou nas perdas de grande quan-
tidade de tecido da parede, como nos traumas, ndo é pos-
sivel realizar a cobertura da prétese com o peritdénio. Nes-
tes casos, a tela de polipropileno é colocada em contato
direto com os 6rgaos e tecidos intra-abdominais, propici-
ando o aparecimento de aderéncias e consequentemente
obstrucdo intestinal, ou mesmo de fistulas. Muitos artifici-
os técnicos, além de materiais biolégicos e sintéticos, como
cobertura da cavidade abdominal com omento, pericardio
bovino, protese com componente organico e inorganico,
entre outros, tém sido utilizados para minimizar essas alte-
racoes, porém sem um resultado ideal.

Ultimamente alguns autores tém sugerido o uso
da membrana amniética no reparo de defeitos teciduais.
Desde a primeira metade do século passado, alguns pes-
quisadores vém estudando a utilizacao da membrana
amnidtica na reconstituicao de lesdes de tecidos, principal-
mente da pele, conforme preconizado por Fontenla?, Davis,
em 1910, comunicou a intencdo de injetar fragmentos do
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saco amnidtico com a finalidade de favorecer a granulacao
de ferida aberta, e, posteriormente, em tecidos do olho3.
Ainda em Fontenla et aF e del Campo et aF, é descrito
gue, em 1995, Kim e Tseng reintroduziram o uso de mem-
brana amnidtica no tratamento de lesdes oculares, sendo
a oftalmologia, a especialidade onde mais se pesquisa a
utilizacdo da membrana amnidtica na atualidade. Existem
outros trabalhos sobre sua aplicacdo em queimaduras®®,
Ulceras varicosas®’, reconstrucdo de neovaginas>é, de be-
xiga urinaria>®, lesdes nervosas>'?, feridas bucais>'", con-
trole de aderéncias e cicatrizacdo precoce em lesdes
peritoniais>'?, entre outras.

O estudo da aplicabilidade clinica da membrana
amnidtica tem importancia crescente por sua baixa
antigenicidade, acao antimicrobicida, capacidade de dimi-
nuir o exsudado e aderéncias, acelerar a epitelizacao, re-
duzir a dor local, agir como substrato para o crescimento
de tecidos, entre varias outras acoes”.

Baseado nos dados da literatura é possivel ima-
ginar que, por apresentar propriedades que favorecem a
reestruturacao das porcoes danificadas dos tecidos, a mem-
brana amniética poderia ser utilizada como cobertura bio-
l6gica da cavidade abdominal nas reconstrucoes da pare-
de abdominal com uso de prétese de polipropileno, repre-
sentando uma opcao alternativa nos casos onde ndo ha
peritonio vidvel. Sua acao em fases distintas do processo
cicatricial (inflamacao, proliferacdo e maturacdo) poderia
trazer efeitos benéficos, como a diminuicdo de aderéncias
e reconstituicdo do periténio’s.

Este estudo, objetivou avaliar a eficacia do uso
da membrana amnidtica associada a tela de polipropileno,
e sua influéncia na formacao de aderéncias e no processo
de cicatrizacdo.

METODOS

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade José do Rosario Vellano
(UNIFENAS) sob o numero 25A/2008 e desenvolvido de
acordo com as normas do Colégio Brasileiro de Experimen-
tacdo Animal.

Utilizou-se 25 ratos Wistar, fémeas, com peso
médio de 4009 e cerca de seis meses de idade. Os animais
foram oriundos do Biotério Central da Universidade Fede-
ral de Minas Gerais e foram mantidos no Biotério da Uni-
versidade José do Rosario Vellano, Campus Boaventura,
Belo Horizonte. Durante todo o estudo os animais foram
submetidos a condicbes naturais em gaiolas proprias com,
no maximo, cinco por gaiola e receberam racdo padrao e
agua a vontade.

Os animais foram distribuidos aleatoriamente
em trés grupos: Grupo Controle (n=11): animais com de-
feito na parede abdominal, corrigidos com tela de
polipropileno na posicao intra-abdominal. Grupo A (n=7):
animais com defeito na parede abdominal, corrigidos com

tela de polipropileno na posicdo intra-abdominal e mem-
brana amnidtica interposta entre a prétese e a parede
abdominal. Grupo B (n=7): animais com defeito na pare-
de abdominal, corrigidos com tela de polipropileno na
posicao intra-abdominal e membrana amnidtica sobre ela,
recobrindo-a.

O preparo da membrana amnidtica® ocorreu no
Laboratério de Pesquisa Experimental da Faculdade de
Medicina da Universidade Federal de Minas Gerais (FM/
UFMG). Foi obtida de uma coelha, adulta, proveniente da
Escola de Veterinaria da UFMG. A coelha foi submetida a
interrupcao da prenhez cirurgicamente e, de cada cria, foi
coletada a placenta juntamente com as membranas fetais.
As membranas amnidticas foram isoladas das demais mem-
branas fetais e colocadas em bandeja metélica estéril con-
tendo solucdo salina a 0,9% em quantidade suficiente para
encobri-las, com o objetivo de lavar o tecido, removendo
0s coagulos. Essa solucao foi trocada por seis vezes, até
gue a membrana se apresentasse limpa. Apods a lavagem
as membranas amnioticas foram imersas em frasco de
Becker contendo 500ml de solucdo salina tamponada (SST),
pH 7,2, contendo cloreto de sodio 0,15M/mL e fosfato de
potassio 6,5mM/mL (Tampao PBS® - Laborclin Ltda., Pi-
nhais, Brasil) por 40 minutos. Depois disso, cada membra-
na foi cuidadosamente estendida sobre papel de
nitrocelulose esterilizado (Hybond - ECL®, Amersham
Pharmacia Biotech, Buckhinghamshire, Inglaterra) com poros
de 0,2 microns de espessura e dimensdes de 20cm x 20cm.
A face estromal da membrana foi colocada em contato
com o papel de nitrocelulose e, em seguida, o excesso de
papel foi recortado, formando faixas de 10cm x 8cm, que
foram estocadas em recipientes plasticos estéreis. Esse
material foi completamente imerso em solucéo de glicerol
a 98% e mantido sob refrigeracdo a 8°C até a data de sua
utilizacdo, o que ocorreu duas semanas apds o seu prepa-
ro e Conservacao.

A criacdo dos defeitos na parede abdominal foi
realizada com técnica limpa, porém nao asséptica. Os ani-
mais foram anestesiados com injecdo intraperitoneal de
solucdo de cloridrato de quetamina (50mg/Kg) e cloridrato
de xilazina (8mg/Kg). Apds a anestesia realizou-se a diérese
da pele e tecido celular subcutaneo e criou-se um defeito
na parede abdominal na regido do mesogastrio, através
da resseccdo de fragmento de 1,0cm de diametro da ca-
mada musculoaponeurdtica e do peritdnio parietal's.

O defeito abdominal foi corrigido utilizando-se
protese de polipropileno de aproximadamente 2,7cm X
4,0cm (Tela de Marlex, CR BARD, Salt Lake City, UT). No
grupo Controle a prétese foi inserida na posicao intra-ab-
dominal, abrangendo todo o defeito parietal, com seu maior
eixo no sentido longitudinal, sendo suturada a parede ab-
dominal com pontos simples com fio de poliglactina 5-0
nos quatro vértices da prétese. As alcas intestinais foram
protegidas com uma cobertura de omento, na tentativa de
minimizar o contato com a protese. Posteriormente reali-
zou-se a sintese da pele e tecido celular subcutaneo com
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sutura continua e fio de categute cromado 2-0 e, por fim,
antissepsia da ferida operatéria com solucdo aquosa de
polivinilpirrolidona-iodo (PVPI) a 10%. Nos demais grupos,
a técnica operatdria para o tratamento do defeito foi se-
melhante, sendo que, no grupo A, interpds-se uma cama-
da de membrana amnidtica entre a protese e a parede
abdominal e no grupo B, a camada de membrana amniética
foi afixada recobrindo a protese, criando uma cobertura na
superficie abdominal da mesma (Figura 1).

Nas primeiras 12 horas de pés-operatoério os ani-
mais foram alimentados com solucao glicosada oral a 20%
e, a partir dai, &gua e racao padrao para roedores a vonta-
de. Para analgesia, todos os animais receberam injecao de
cloridrato de nalbufina 3mg/kg/dia (12/12 horas) nas pri-
meiras 48 horas de pds-operatério. A primeira dose foi fei-
ta no per-operatério devido ao efeito anestésico sinérgico.

A avaliacdo macroscépica ocorreu apos sete dias
da correcao do defeito da parede abdominal. Os animais
foram novamente anestesiados e submetidos a laparotomia
em forma de “U", ao redor dos limites laterais e inferior da
protese. Em seguida realizou-se o inventario da cavidade
peritoneal com o intuito de se observar a presenca de
fistulas, abscessos e aderéncias entre a protese e o conteu-
do abdominal. As aderéncias, quando presentes, foram
classificadas de acordo com a forca aplicada para se des-
prender das estruturas aderidas nos seguintes graus: Grau |
(frouxas) — desprendendo facilmente a manipulacao; Grau
Il (firmes) — desprendendo facilmente a tracdo das estrutu-
ras; e Grau lll (muito firmes) — ndo desprendendo facilmen-
te a tracdo das estruturas. Os resultados observados foram
anotados em protocolo préprio para posterior avaliacdo
estatistica.

Foram coletados fragmentos de biépsia abran-
gendo toda a espessura da parede abdominal e da protese
de polipropileno que estava em contato direto (grupo Con-

trole), além de tecido amniético, no caso dos animais em
gue se implantou a membrana (grupos A e B). Ao término
das bidpsias, os animais, ainda sob o efeito anestésico,
foram eutanasiados por exsanguinacdo por meio da seccao
da aorta abdominal, no sétimo dia™.

As pecas cirdrgicas conservadas em formol a 10%
foram incluidas em parafina, submetidos a cortes histoldgicos
de 4,0im de espessura, montados em laminas de vidro e
corados pela técnica da hematoxilina-eosina. Os cortes de
tecido foram incluidos na lamina de modo a se observar
todas as camadas da parede abdominal, além da tela de
polipropileno e da membrana amnidtica (no caso dos gru-
pos A e B). As laminas foram analisadas em aumento de
40x, por um Unico patologista, que desconhecia os grupos
de estudo, para se avaliar os seguintes parametros: - Rea-
cdo inflamatdria — analisada a presenca ou auséncia de
atividade inflamatéria e, na vigéncia de inflamacao, esta
foi classificada em leve, moderada ou acentuada; - Tipo
de infiltrado inflamatério predominante — os campos fo-
ram avaliados no intuito de classificar o infiltrado inflama-
tério em agudo ou crénico de acordo com o tipo celular
predominante: polimorfonucleares, mononucleares ou mis-
tos; - Alteracdes de granulacao — foram pesquisadas a pre-
senca de células inflamatérias gigantes comuns nos pro-
cessos inflamatdrios exacerbados estimulados por substan-
cias ou agentes alérgenos (reacao tipo corpo estranho); -
Angiogénese — foi analisada a presenca de
neovascularizacdo e, quando presente, classificada em leve,
moderada ou acentuada, de acordo com a atividade e
guantidade de angioblastos e demais células associadas a
angiogénese; - Proporcdo macréfagos/fibroblastos — foi
analisado o predominio de macréfagos ou fibroblastos no
tecido cicatricial, através da contagem dessas células; -
Proporcao fibras coldgenas — foi analisado o tipo de fibra
colagena (imatura ou madura) predominantemente depo-
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Parede abdominal
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_
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Figura 1 -

Desenho esquemadtico demonstrando a posicdo de fixacdo da protese de polipropileno, bem como, aposicao de insercao da

membrana amnidtica nos grupos estudados, em relacdo a parede e a cavidade abdominal
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sitada na matriz cicatricial. Todos os resultados foram ano-
tados em protocolos proprios para posterior avaliacdo esta-
tistica.

Ao término da coleta de material de biopsia da
parede abdominal, os animais, ainda sob o efeito anestési-
co, foram mortos por exsanguinacao através da seccao da
aorta abdominal, no sétimo dia'.

Os dados coletados foram analisados, sendo con-
sideradas significativas as diferencas para p<0,05. As vari-
aveis quantitativas foram comparadas pelo teste de Kruskal-
Wallis e as variaveis qualitativas pelo teste de Fischer.

RESULTADOS

Nenhum animal teve abscesso intra-abdominal.
A maioria dos animais apresentou aderéncias entre a protese
de polipropileno e 0 omento e, mais raramente, com alcas
intestinais, com excecao de um animal do grupo Controle.
N&o houve diferenca significativa quando os grupos foram
comparados. Da mesma forma, também nao houve dife-
renca entre os grupos quando comparados os graus das
aderéncias formadas (Tabela 1).

Observou-se inflamacao em todos os animais,
exceto em um animal do grupo Controle. A intensidade do
processo inflamatorio foi acentuada em todos os animais
dos grupos A e B, apresentando diferenca quando compa-
rados ao grupo Controle, ambos com p=0,01(Figura 2).

Houve predominio de infiltrado mononuclear
sobre o infiltrado polimorfonuclear ou misto, porém sem
diferenca quando cada tipo de infiltrado celular foi compa-
rado entre os grupos. A angiogénese esteve presente em
todos os animais, sendo classificada como acentuada pre-
dominantemente nos grupos A e B, com diferenca signifi-
cativa quando comparados com o grupo Controle, com
p=0,002 e p=0,05, respectivamente (Figura 2).

Observou-se um predominio de fibroblastos so-
bre os macréfagos em todos dos grupos, sendo mais inten-
S0 Nos grupos A e B; porém sem diferenca estatistica quan-
do comparado a quantidade de fibroblastos de cada grupo
entre si. O coldgeno depositado na érea de cicatrizacdo foi

Tabela 1 -

| |
formado predominantemente por fibras maduras, com ex-
cecdo de cinco animais do grupo Controle, onde prevale-
ceram as fibras colagenas imaturas. Houve diferenca esta-
tistica no predominio de fibras coldgenas imaturas no gru-
po Controle em relacdo aos grupos A (p=0,05) e B (p=0,05),
respectivamente (Tabela 2, Figura 3).

DISCUSSAO

O uso da tela de polipropileno nos mais variados
defeitos da parede abdominal ¢é frequente’. Em nosso pafs,
com grandes dificuldades financeiras para sustentabilidade
da saude publica, a busca por novas alternativas terapéuti-
cas coadjuvantes ou isoladas é muito importante. A mem-
brana amniotica obtida a partir da placenta’® é um tecido
rico em células pluripotentes. Ela pode ser utilizada na for-
ma fresca, logo apos seu processamento, ou na forma con-
servada, e preservada em solucdo de estoque. Na forma

Animais
12 4
9
n O Angiogénese
Leve
6
L] H Angiogénese
Moderada
3 | |
O Angiogénese
o Acentuada
0 T L) L]
CONTROLE GRUPOA GRUPO B
Figura 2 - Ratos Wistar com atividade de angiogénese de inten-

sidade leve, moderada ou acentuada na regido
cicatricial de defeitos de paredes abdominais corrigi-
dos com uso de tela de polipropileno (Controle) asso-
ciada @ membrana amnidtica na regido superficial (A)
ou profunda (B) da protese.

p=0002 ®p=005

Avaliacdo dos parametros macroscépicos da cavidade abdominal de ratos apés tratamento de defeito herniario com

uso de prétese de polipropileno, com ou sem a utilizacdo de membrana amniética.

Parametro estudado Grupo Valor de p
Controle (n=11) Estudo A (n=07) Estudo B (n=07)
N % N % N %
Aderéncias 10 91 07 100 07 100 ns
Aderéncias Grau | 03 27,3 03 43,0 05 71,5 ns
Aderéncias Grau I 06 54,6 02 28,5 02 28,5 ns
Aderéncias Grau lll 01 9,1 02 28,5 0 0 ns
Abscessos 0 0 0 0 0 0 ns
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fresca, as células pluripotentes se multiplicam rapidamen-
te formando tecido semelhante aqueles ao seu redor, po-
rém ha o inconveniente do curto tempo para sua utiliza-
¢do, ja que se deteriora rapidamente.

A conservacao da membrana amnidtica em so-
lucao estoque aumenta seu tempo de utilizacdo, porém,
alguns estudos relatam a perda de parte do tecido celular
vivo'>1®, ficando presente no material conservado células e
fatores de crescimentos suficientes para possivelmente es-
timular a cicatrizacdo e acelerar o processo de reparacao
tecidual’>e

Em geral, as aderéncias decorrem de algum dano
tecidual, ainda na primeira semana apoés a lesao' . O
tempo de cicatrizacao ou término desta proliferacao celu-
lar é dependente da extensdo da lesdo e este processo
cicatricial leva a migracao de fibroblastos, macréfagos e
células gigantes. Os fibroblastos promovem o depésito ini-
cial de fibrina e coldgeno™. Quanto maior a agressao
tecidual, maior o depdsito de colageno e fibrina, dificul-
tando a fibrindlise peritonial e aumentando a capacidade
adesiva da linha de cicatrizacdo, evoluindo para a forma-
cado de aderéncias'’ 8.

Neste estudo utilizou-se a membrana amniética
preservada e o tempo de observacdo foi uma semana apés
alesao tecidual inicial. A presenca da membrana amniética
nao modificou a formacdo de aderéncias entre a tela de

Tabela 2 -

polipropileno e o contetido peritoneal. Isso pode ter ocorri-
do devido ao curto espaco de tempo de observacdo. Ape-
sar do estimulo a cicatrizacdo e formacdo de tecido de
cobertura da tela de polipropileno inserida, provavelmente
ndo houve tempo suficiente para esse tecido se organizar,

Animais
12
94
n OFibras
6 colagenas
] ° Imaturas
DOFibras
31 colagenas
Maduras
0 T T 1
CONTROLE GRUPOA GRUPO B
Figura 3 - Ratos Wistar com predominio de fibras coldgenas ima-

turas ou maduras em regido cicatricial de defeitos de
paredes abdominais corrigidos com uso de tela de
polipropileno (Controle) associada @ membrana
amnidtica na regido superficial (A) ou profunda (B) da
protese. M p = 0,05 @p = 0,05.

Avaliacdo dos parametros microscopicos da parede abdominal de ratos submetidos a tratamento de defeito abdomi-

nal com uso de tela de polipropileno associado ou nao a membrana amnidtica.

Parametro estudado Grupo Valor de p
Controle (n=11) Estudo A (n=07) Estudo B (n=07)
N % N % N %
Grau de inflamacao* Leve 0 0 0 0 0 0
Moderada 07 63,6 0 0 0 0 a=0,01
Acentuada 0320 27,3 07° 100 07 100 b=0,01
Tipo de infiltrado inflamatério PMN 0 0 0 0 0 0
Mono 09 81,8 07 100 06 85,7 ns
Misto 02 18,2 0 0 01 14,3
Atividade de angiogénese Leve 05 45,4 0 0 0 0
Moderada 05 45,4 01 14,3 03 42,9 ¢c=0,002
Acentuada 01ef 9,2 06°¢ 85,7 044 57,1 d=0,05
Proporcao fibro/macro** Fibroblasto 07 63,6 07 100 07 100
Macrofago 04 46,4 0 0 0 0 ns
Fibras colagenas Imaturas 05¢f 54,6 0¢ 0 of 0 e=0,05
Maduras 06 45,4 07 100 07 100 f=0,05

* Em um animaldo grupo Controle, a intensidade de inflamacdo nao foi classificada.

** Fibro/Macro — relacao Fibroblastos/Macrofagos.
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permitindo, assim, a adesao da protese aos tecidos intra-
abdominais.

A angiogénese ocorreu de forma significativa nos
animais onde a membrana amnidtica foi inserida, demons-
trando a provavel presenca de substancias pré-inflamatori-
as na membrana conservada. Além disso, a membrana
amnidtica alterou o tipo de fibra colagena encontrado no
processo de reparacao.

Foi observado o predominio de fibras
coldgenas maduras em todos os animais em que a
membrana foi implantada, o que ndo ocorreu nos ou-
tros animais. Isso demonstra que a presenca da mem-

ABSTRACT

brana acelera o processo de cicatrizacdo com forma-
cao de tecido de reparacdo maduro, ja na fase precoce
de reparacao tecidual.

A agregacdo da membrana amnidtica a tela de
polipropileno no tratamento de defeitos da parede abdo-
minal de ratos Wistar ndo alterou a formacéo de aderénci-
as apds a primeira semana de operagdo. No entanto, a
membrana amnidtica associou-se a uma inflamacao acen-
tuada e aumentou a atividade de angiogénese e o predo-
minio de fibras coldgenas maduras, independentemente
do plano anatémico em que ela foi inserida, acelerando a
cicatrizacdo.

Objective: To evaluate the efficacy of the amniotic membrane used with polypropylene mesh against the formation of adhesions
and its influence on healing. Methods: 25 female Wistar rats were anesthetized for creating a parietal defect in the anterior
abdominal wall. Its correction was made with polypropylene mesh alone and associated with amniotic membrane. In the control
group (n=11), the screen was inserted alone. In group A (n=7) we interposed the amniotic membrane between the screen and the
abdominal wall. In group B, the amniotic membrane was placed on the mesh, covering it. After seven days, the animals were
euthanized for macroscopic and microscopic evaluation of healing. Results: Adhesions were observed in all animals except one in
the control group. Severe inflammation was observed in all animals in groups A and B and in three of the control group, with
significant difference between them (A and B with p = 0.01). Pronounced angiogenic activity was noted in one animal in the control
group, six in group A and four in group B, with a significant difference between the control group and group A (p = 0.002) and group
B (p = 0.05). The scar collagen was predominantly mature, except in five animals of the control group, with significant difference
between the control group and group A (p = 0.05) and group B (p = 0.05). Conclusion: The amniotic membrane did not alter the
formation of adhesions in the first postoperative week. There were also pronounced inflammation, high angiogenic activity and
predominance of mature collagen fibers, regardless of the anatomical plane that it was inserted in.

Key words: Tissue Adhesions. Amnion. Abdominal Wall. Rats. Collagen.
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Closure of large wounds using rubber bands in rabbits
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RESUMDPO

Objetivos: verificar a eficacia da fita elastica de borracha no tratamento de grandes feridas de parede corpérea de coelhos por
meio da tracdo de suas bordas. Métodos: foram estudados 30 coelhos da raca Nova Zelandia, distribuidos em trés grupos (n=10):
Grupo 1. Cicatrizacdo por segunda intencdo. Grupo 2. Retirada e reposicionamento eutépico da pele como enxerto de pele total.
Grupo 3. Aproximacdo das bordas da ferida com fita eldstica de borracha. Em todos os animais, foi retirado segmento de pele e
tecido subcutaneo até a fascia musculoaponeurética do dorso, de acordo com um molde de acrilico, com 12cm de comprimento por
8cm de largura. Todos os animais foram acompanhados durante 21 dias. Resultados: dois animais dos grupos 1 e 2 apresentaram
abscesso na ferida. No Grupo 2, houve perda parcial ou total do enxerto em 90% dos animais. O fechamento completo das feridas
foi observado em quatro animais do Grupo 1, seis do Grupo 2 e oito do Grupo 3. Nao houve diferenca entre os valores de resisténcia
cicatricial dos grupos 2 e 3, que foram maiores do que os do Grupo 1. As cicatrizes dos trés grupos caracterizaram-se pela presenca
de tecido conjuntivo maduro entremeado por vasos sanguineos e infiltrado inflamatério, predominantemente polimorfonuclear.
Conclusao: a tracdo das bordas da ferida com fita elastica de borracha constitui método tao eficaz quanto o enxerto de pele para
tratar grandes feridas de parede corpoérea de coelhos.

Descritores: Técnicas de Fechamento de Ferimentos Abdominais. Deiscéncia da Ferida Operatoria. Cicatrizagao de Feridas.

Elastébmeros. Enxertia de Pele. Tecido Conjuntivo.

INTRODUCAO

G randes feridas da parede corpérea constituem desafio
cirdrgico, especialmente ao complicarem e provoca-
rem limitacdes fisicas. Essas feridas caracterizam-se pela
dificuldade em aproximar suas bordas e seu tamanho varia
nas diferentes regides do corpo. Elas sdo decorrentes de
traumas extensos, queimaduras de grandes areas,
neoplasias, Ulceras de pressdo, infeccoes, vasculopatias,
fraturas expostas, laparostomias, etc. Apesar de a maioria
das feridas cicatrizarem sem infeccéo, deiscéncia ou outra
anormalidade, elas podem contribuir para aumento da
morbimortalidade e dos custos de tratamento, além de
acarretar em danos estéticos e funcionais'~.

Para a escolha do tratamento das feridas exten-
sas, as opcoes cirurgicas sdo o fechamento primério, en-
xerto de pele, retalho local e retalho a distancia, em or-
dem de complexidade?3. O tratamento baseia-se na previ-
sdo do resultado final para manter a forma e a funcdo da
area a ser reconstruida, com menor risco de complicacoes’.

Quando ha perda tecidual, a cicatrizacdo se da por segun-
da intencao, mediante contracdo da ferida. Essa cicatriza-
cao ocorre em feridas abertas ou em caso de deiscéncia,
apoés fechamento priméario?3. As principais desvantagens
da cicatrizacdo por segunda intencdo sao o longo tempo
de tratamento, a necessidade de trocas frequentes de cu-
rativos, perda hidroeletrolitica e proteica através da area
cruenta, aumento do risco de infeccoes, cicatrizes inestéticas
e imobilizacao regional prolongada®.

Enxertos de pele sao utilizados para abreviar o
tempo de cicatrizacdo, evitando infeccbes e danos estéti-
cos, quando a aproximacao das bordas da ferida nao é
factivel. Entretanto, esse método depende da disponibili-
dade de area doadora, o que nem sempre é possivel, e
predispbe a outras complicacdes, como infeccao da area
doadora e comprometimento estético?>.

O objetivo deste trabalho ¢ verificar a eficacia
da fita elastica de borracha no tratamento de grandes feri-
das de parede corporea de coelhos por meio da tracdo de
suas bordas.

1. Faculdade de Medicina da Universidade Alfenas, Belo Horizonte, MG; 2. Departamento de Cirurgia da Faculdade de Medicina, UFMG;
3. Servico de Cirurgia Plastica, Santa Casa de Belo Horizonte (MG); 4. Departamento de Anatomia Patoldgica da Faculdade de Medicina da
UFMG; 5. Departamento de Propedéutica Complementar da Faculdade de Medicina da UFMG; 6. & Servico de Radiologia Hospital Universitario

da Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, Brasil.
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METODOS

Foram estudados 30 coelhos machos (Oryctogalus
cuniculus) da raca Nova Zelandia Branca, provenientes da
Fazenda Experimental da Escola de Veterinaria da Univer-
sidade Federal de Minas Gerais (UFMG). No inicio da pes-
quisa, todos os coelhos estavam com quatro meses de ida-
de e peso médio de 2840+254 gramas. Esses coelhos fo-
ram distribuidos aleatoriamente em trés grupos e submeti-
dos a feridas na parte dorsal do seu corpo (n=10): Grupo 1-
Cicatrizacao espontanea, por segunda intencao; Grupo 2-
Enxerto autdgeno de pele total; Grupo 3- Aproximacao de
suas bordas por meio de tracdo com fita elastica de borra-
cha.

Este trabalho seguiu as normas técnicas de pes-
quisa e experimentacao animal>5, de acordo com a Lei
11.794, de 08 outubro de 2008, tendo sido aprovado pelo
Comité de Etica em Experimentacao Animal da Universi-
dade Federal de Minas Gerais — CETEA/UFMG, sob nime-
ro 145/2009.

A anestesia foi induzida com injecao
intramuscular, na regido glutea, de cloridrato de xilazina a
2% (Calmiun®, Agener Unido, Sao Paulo), na dose de
10mg/kg, associado a cloridrato de quetamina a 10%,
(Dopalen®, Vetbrands, Sao Paulo) na dose de 60mg/kg.
Apds ampla tricotomia do dorso dos animais, realizou-se
antissepsia com solucao de polivinilpirrolidona (PVPI®)
degermante sequida por solucao alcodlicade iodoa 2 % e
colocacdo de campos operatorios.

Em todos os animais, a ferida realizada consistiu
na retirada de segmento da pele com tecido subcutaneo
subjacente até a fascia musculoaponeurética do dorso. A
ferida seguiu um molde feito em acrilico, com dimensdes
de 12cm de comprimento por 8cm de largura.

Nos animais do Grupo 1, ap6s a retirada da pele,
foram feitos quatro pontos de sustentacao, distantes 3,0cm
um do outro, utilizando fio mononailon 3-0. A finalidade
desses pontos foi ancorar as bordas da ferida no sentido
laterolateral, evitando seu alargamento por retracdo
cutanea (Figura 1A).

Nos animais do Grupo 2, da pele removida foi
retirado todo o tecido subcutaneo, com auxilio de bisturi e

tesoura de Metzembaun. A pele constituida por todas as
suas camadas até a hipoderme foi recolocada sobre a area
cruenta, como enxerto de pele total (Figura 1B). Ao final
do procedimento, foi confeccionado um curativo de Brown
com uma gaze fixada sobre o enxerto por seis pontos
equidistantes passados nas bordas da ferida, com fio
mononailon 2-0. Esse curativo manteve imével o enxerto
por cinco dias.

Nos animais do Grupo 3, a aproximacdo das
bordas da ferida foi obtida por meio de fita elastica de
borracha (gominha), previamente esterilizada em autoclave.
A sutura desses elasticos as bordas era iniciada com um
ponto simples, em um dos vértices da ferida. Em seguida,
0 elastico era cruzado sobre si, formando um “X" e fixado
a pele a cerca de um centimetro da borda da ferida, com
pontos simples separados, utilizando fio de mononéilon 3-
0. Durante a passagem dos pontos, o elastico era mantido
sob tracdo moderada pelo auxiliar. Essa tira de borracha
foi cruzada varias vezes, formando “XX" consecutivos, até
o vértice oposto da ferida (Figura 1C).

Apo6s o ato cirurgico, foi realizada
antibioticoprofilaxia mediante injecao subcutanea de
amoxicilina (Bactrosina®, Bayer, SP), na dose de 20mg/
kg, a cada 24 horas, durante dez dias. A analgesia foi
realizada por meio de administracdo oral de dipirona sodica
(Novalgina®, Sanofi Aventis Farmacéutica, Sao Paulo), na
dose de 25mg/kg, a cada 12 horas, durante os dez primei-
ros dias pds-operatorios.

Diariamente, as feridas de todos os coelhos fo-
ram lavadas com solucdo salina a 0,9%. Nos animais do
Grupo 1, ap6s a limpeza, compressas de gaze embebidas
em vaselina liquida (Vaselina liquida Farmax®, Farmax,
Divindpolis) foram colocadas sobre a ferida. No Grupo 2,
as compressas do curativo de Brown foram embebidas em
vaselina liquida diariamente, até o quinto dia pés-operaté-
rio. Apos esse periodo, o curativo foi removido e novas
compressas de gaze embebidas em vaselina foram aplica-
das diariamente, ap6s limpeza das feridas com solucao
salina a 0,9%. Nos coelhos do Grupo 3, as feridas foram
cobertas com gaze seca, para que nao houvesse compro-
metimento da fita elastica de borracha. O tronco de todos
0s animais dos trés grupos foi enfaixado com ataduras de

Figura 1 -

Aspecto da ferida nos animais dos Grupos 1, 2 e 3, ap0s realizacdo dos respectivos procedimentos. A) Aspecto final da ferida em
coelho do Grupo 1, ap6s colocacdo dos pontos de sustentacdo. B) Aspecto final do enxerto em um coelho do Grupo 2. C)
Aproximagdo completa das bordas da ferida com fita eldstica de borracha.
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crepom, para evitar contaminacdo das feridas e retirada
dos curativos pelo coelho.

Para evitar que os coelhos mordessem a area
operada, foi colocado um colar de isolamento craniocervical
de plastico em todos os animais. Esse colar foi adaptado a
partir de um capacete cirdrgico para caes. Para isso, foi
feito um amplo corte no plastico, em forma de meia lua,
coincidindo com a boca dos animais. Sua fixacao foi no
pescoco dos coelhos, utilizando uma atadura de crepom
transpassada entre os membros toracicos e a regiao cervical,
de forma a permitir a movimentacao livre e a ingestdo de
agua e alimentos’.

Ao final do periodo de acompanhamento, os
coelhos foram submetidos a reoperacdo sob anestesia com
guetamina (100mg/kg). Dois fragmentos de pele transver-
sais a cicatriz foram retirados — um para andlise histolégica
e outro para o teste de resisténcia ténsil da cicatriz. Esses
segmentos de pele mediam 4cm de comprimento por 1cm
de largura e continham, em sua parte média, a cicatriz da
ferida. O local escolhido para coleta dos fragmentos de
pele foi o mesmo em todos os animais, independentemen-
te do aspecto da cicatriz na fase final, e foi realizado a
10cm da insercdo das orelhas dos coelhos.

Os cortes teciduais preparados para histologia
foram corados com hematoxilina e eosina (HE) e com
tricdmico de Masson. Na avaliacdo histoldgica, foram con-
siderados: tecido de granulagao, tecido cicatricial jovem,
tecido cicatricial maduro (fibrose), infiltrado inflamatério,
inflamagao granulomatosa e presenca de abscessos.

Para mensuracao da forca de resisténcia
cicatricial, o fragmento de pele retirado foi pincado em
suas extremidades por dois porta-agulhas de Mayo Hegar
de 14cm e 30g de massa cada. Um dos porta-agulhas foi
preso a um suporte metdlico, enquanto o outro foi amarra-
do a alca de um balde de plastico com capacidade para
cinco litros. Um filete de agua a um fluxo constante de
650ml/min foi enchendo o balde, até a ruptura do seg-
mento cutaneo. Mediu-se o volume do liquido, transfor-

mado em gramas, que foi somado a massa do balde, do
barbante e do porta-agulha amarrado a ele (520g). Calcu-
lou-se a forca para romper a cicatriz através da formula:
Forca (Newton) = Massa total (gramas) X Aceleracdo da
gravidade (9,8 m/s?).

A aceleracdo utilizada foi a da dgua caindo no
balde, que corresponde a aceleracdo da gravidade, de 9,8
m/s?. Encontrada a forca necessaria a ruptura da cicatriz,
obteve-se a tensdo de ruptura cicatricial, a partir da féormu-
la: tensdo da cicatriz (megapascal) = forca (Newton) / area
(400mm?).

Os dados foram apresentados como média + erro
padrdo da média. Para comparar as variaveis continuas
nos diferentes grupos verificou-se a normalidade dos da-
dos pelo teste de Kolmogorov-Smirnov, seguidos pela ana-
lise de variancia (ANOVA) e teste de comparacdo multipla
de Tukey ou pelo teste de Kruskal-Wallis para os dados
ndo paramétricos. As varidveis categoricas foram compa-
radas utilizando o teste exato de Fisher. Todos os resulta-
dos foram considerados significativos para uma probabili-
dade de significancia superior ou igual a 95% (pd”0,05).

RESULTADOS

Todos 0s animais conseguiram ingerir agua e
racao sem dificuldade durante todo o experimento.

N&o houve diferenca entre 0s grupos no peso
dos animais antes das operacdes (p=0,1910), bem como
no ultimo dia de acompanhamento (p=0,0791), houve di-
minuicdo de peso entre o pré-operatoério e o décimo DPO
no Grupo 1, p=0,0305, Grupo 2, p=0,0004 e Grupo 3,
p=0,0027 (Tabela 1).

Na avaliacdo macroscépica, observou-se gue dois
animais do Grupo 1 e do Grupo 2 apresentaram abscesso
na ferida, mas nenhum do Grupo 3 apresentou essa com-
plicacdo. No Grupo 1, todos os coelhos apresentaram
sangramento na ferida durante os trés primeiros dias pés-

Tabela 1 - Valores (média + erro padrao da média) do peso dos animais dos Grupos 1, 2 e 3, obtidos no pré-operatério, no
décimo e no 21° DPO.
Grupo Peso (em gramas)
Pré-Operatoério 10° DPO 21° DPO
1 2740 + 2297° 2419 + 2764 2600 = 300°F
2 2783 + 172°F° 2478 + 187° 2713 = 181F
3 2995 + 291¢ 2756 = 267°¢ 2911 + 237°F

Grupo 1 — Cicatrizagdo por segunda intencao

Grupo 2 — Enxerto

Grupo 3 — Tracdo das bordas da ferida por fita elastica de borracha
DPO - dia pés-operatdrio

A-p=0,0305

B—p = 0,0004

C-p=00027

D-p=0,1910

E-p=0,0791
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operatorios. No Grupo 2 e no Grupo 3, nenhum coelho
evidenciou perda sanguinea. No Grupo 1, houve formacao
de crostas e exsudato fibrinoso nas feridas de todos os ani-
mais. No Grupo 2, foi verificado exsudato fibrinoso em dois
animais. Houve necrose total do enxerto em trés animais e
necrose parcial do tecido transplantado em seis coelhos.
Em sete animais do Grupo 3, observou-se deiscéncia da
sutura entre o oitavo e 0 12° DPO, com ruptura da pele no
local de fixacdo dos pontos. Em cinco animais, houve rea-
cdo inflamatéria local e exsudato fibrinoso, que reverteu
com a limpeza das feridas.

Nao houve diferenca entre os grupos em rela-
cao ao numero de feridas cicatrizadas aos 21 dias
(p=0,1989). Houve fechamento completo da ferida em
guatro animais do Grupo 1, seis do Grupo 2 e oito do Gru-
po 3.

Comparando a forca e tensdo de ruptura
cicatricial, constatou-se que os valores do Grupo 3 nao fo-
ram diferentes dos encontrados no Grupo 2, mas ambos
foram maiores que os do Grupo 1 (p=0,0177) (Tabela 2).

Os achados histolégicos nao diferiram entre os
trés grupos e caracterizaram-se pela presenca de extensa
area de fibrose constituida por tecido conjuntivo maduro
entremeado por vasos sanguineos, anexos da derme e
infiltrado inflamatario, predominantemente constituido por
polimorfonucleares.

DISCUSSAO

Apesar do amplo nimero de técnicas e produtos
disponiveis para o tratamento das feridas extensas, 0s
insucessos ainda sao frequentes. Dentre os obstaculos ao
seu tratamento, a dificuldade no fechamento da pele é de
grande importancia, por acarretar em risco de infeccoes e
outras comorbidades, prolongar o periodo de internamento
e onerar o tratamento. As técnicas mais utilizadas na esca-
da reconstrutiva séo complexas e podem contribuir para o
aumento da morbidade?.

O uso da fita elastica de borracha para fecha-
mento de grandes feridas foi descrito pela primeira vez em

1986, por Cohn et al.° no tratamento de fasciotomias. Es-
ses cirurgides utilizaram fitas elasticas transpassadas pela
ferida e presas a pele por grampos. O problema maior des-
sa técnica era a necessidade de retornos diarios ao centro
cirtrgico, o que dificultava o tratamento. Desde entdo, a
fita elastica vem sendo utilizada na intervencao de varios
tipos de feridas, incluindo a da sindrome
compartimental®!, feridas extensas de fasciotomias'*'>,
fraturas expostas’®, lesées por queimaduras'’ e em gran-
des feridas da parede corporea’ '8,

Neste estudo, observou-se perda parcial ou total
do enxerto em 90% dos animais do Grupo 2, indicando o
risco de insucessos desses procedimentos em animais. Os
coelhos, assim como outros animais, movimentam-se mui-
to, prejudicando a vascularizagdo do enxerto a partir do
leito da ferida durante a fase de inosculacao'. Apesar de
amplamente utilizado em humanos, os enxertos sdo pou-
co indicados no tratamento de feridas extensas em ani-
mais, devido a possibilidade de complicacoes e perda do
tecido enxertado?®2".

O uso de elasticos para tracao das bordas de
feridas é um recurso eficaz no tratamento de grandes feri-
das da parede corpdrea®’®. Esse fechamento ocorre medi-
ante estiramento cutaneo utilizando as propriedades
viscoelasticas da pele'>'31618 As propriedades biomecanicas
da pele, resultantes da interacdo entre os componentes da
matriz extracelular, permitem que ela seja distendida. Essa
propriedade é usada em outras técnicas para fechamento
de grandes falhas cutaneas, principalmente em perdas
teciduais por traumas e tumores da pele'?2.

Na técnica descrita neste trabalho, é pertinente
supor que todas as fases de estiramento da pele estao pre-
sentes: extensibilidade intrinseca, alinhamento das fibras
colagenas e hiperplasia celular. A elasticidade e rigidez da
pele sdo resultantes principalmente da espessura de sua
derme e do tecido subcutaneo?. As caracteristicas
viscoelasticas englobam, entre outros fatores, a capacida-
de de distensdo imediata da pele e a capacidade de recu-
peracdo do tamanho normal apds sua distensdo. A expan-
sdo imediata da pele, mediante tracao de suas bordas, é
garantida por sua extensibilidade intrinseca. Essa proprie-

Tabela 2 - Valores (média + erro padrao da média) de forca (Newton) e tensao (Megapascal) de ruptura cicatricial nos coelhos
dos grupos 1, 2 e 3.

Grupo Forca Tensao

1A8¢ 10.696,0 = 2313,2 26,7 £ 5,8

248D 18.050,4 = 4809,5 45,1 = 12,0

3ACD 15.624,9 = 6046,5 39,0 £ 15,1

Grupo 1 — Cicatrizagcdo por segunda intencao

Grupo 2 — Enxerto

Grupo 3 — Tragdo das bordas da ferida por fita eldstica de borracha
A-p=0,0265

B-p<0,05

C-p<005

D-p>005
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dade determina o quanto a pele pode ser incisada para
gue se obtenha um fechamento primario com seguran-
ca®.

A distensdo gradual da pele é estimulada pelo
arrasto mecanico. Quando uma carga constante é aplica-
da sobre a pele, o tecido aumenta em comprimento ao
longo do tempo e, consequentemente, a forca necessaria
para manter essa distensdo diminui gradativamente?*, de-
vido ao arranjo das fibras coldgenas®. Quando em repou-
so, essas fibras coldgenas sdo onduladas e, com o
estiramento, as ondulacdes desfazem-se, alongando as fi-
bras no mesmo sentido da tracdo. A medida que a tracdo
aumenta, um maior numero de fibras alinha-se, até for-
mar uma estrutura de fibras colagenas paralelas, resisten-
tes ao estiramento?>26,

A hiperplasia também exerce papel importante
na expansao tecidual e é resultante do estiramento conti-
nuo da pele, que responde com multiplicacdo celular e
expansao tecidual?’?%. Por outro lado, o estiramento rapido
sob tracdo intensa provoca ruptura das fibras colagenas,
culminando com formacao de estrias?®?®. O estiramento
excessivo também pode causar distensdo e colabamento
dos pequenos vasos da pele, culminando com necrose
isquémica das bordas da ferida e deiscéncia'™?’.

O uso da tracdo elastica, tal como proposto na
técnica desta pesquisa, permite estiramento dinamico e
tem a vantagem de manter uma tracdo moderada e conti-
nua das bordas da ferida, gracas a elasticidade da borra-
cha, o que favorece a justaposicdo das bordas até comple-
to fechamento da ferida®®. A pele tracionada possui as
mesmas caracteristicas em relacdo a cor, sensibilidade,
foliculos pilosos e outros anexos previamente existentes na
area cruenta®®?°, o que pode ser comprovado pelos acha-
dos clinicos e histopatolégicos deste estudo, que nédo fo-
ram diferentes da cicatrizacdo por enxertia. Desse modo,
o resultado estético final é melhor do que o obtido com
enxertia.

ABSTRACT

Nesta pesquisa, a cicatriz final, apos fechamen-
to com elastico, apresentou adequada maturacao
morfoldgica e boa resisténcia cicatricial para a fase em
gue se encontrava.

O fechamento de feridas por aproximacdo de
suas bordas com fita elastica de borracha nao depende de
experiéncia especial por parte do cirurgiao nem de recur-
sos sofisticados. Maior cuidado deve ser tomado no senti-
do de manter a tracdo moderada da gominha, a fim de
nao rompé-la e permitir uma tracdo continua da pele sem
risco de os pontos corta-la ou isquemia-la. O controle da
tensdo depende do cuidado do cirurgido, uma vez que nao
ha recurso para prevenir o excesso de estiramento do elas-
tico. Além disso, a técnica aqui proposta pode ser executa-
da sob anestesia local e em condicao cirdrgica ambulatorial.

Essa técnica ja foi utilizada com éxito em gran-
des feridas crénicas de humanos decorrentes de
laparostomias, retirada de tumores, queimaduras,
fasciotomias e traumas antigos'™ 8. No entanto, este é o
primeiro trabalho experimental que evidenciou a eficacia
da tracao das bordas de grandes feridas agudas por fita
elastica de borracha em animais.

O fechamento de grandes feridas da parede
corpérea de coelhos por meio da tracdo de suas bordas
com fita elastica de borracha constitui método eficaz, sim-
ples, de facil execucao, factivel e de baixo custo, que deve
ser considerado na terapéutica cirtrgica de humanos e
animais. Essa técnica foi mais eficaz do que a cicatrizacao
por segunda intencdo e tao eficaz quanto o fechamento
por enxertia.
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Objectives: To verify the effectiveness of the rubber elastic band in the treatment of large wounds of the body wall of rabbits by
means of traction of its edges. Methods: We studied 30 New Zealand rabbits, divided into three groups (n = 10): Group 1 - healing
by secondary intention; Group 2 - removal and eutopic repositioning of skin as full thickness skin graft; Group 3 - Approximation of
wound edges with elastic rubber band. In all animals, we removed a segment of the back skin and subcutaneous tissue down to the
fascia, in accordance with an acrylic mold of 8 cm long by 12 cm wide. All animals were observed for 21 days. Results: two animals
of groups 1 and 2 had wound abscess. In Group 2, there was partial or total graft loss in 90% of animals. The complete closure of
the wounds was observed in four animals of Group 1, six of Group 2 and eight of Group 3. There was no difference between the

scar resistance values

of groups 2 and 3, which were higher than those in Group 1. The scars of the three groups were

characterized by the presence of mature connective tissue mixed with blood vessels and inflammatory infiltration, predominantly
polymorphonuclear. Conclusion: The tensile strength of the wound edges with rubber elastic band is as efficient as the skin graft

to treat rabbits’ large body wounds.

Key words: Abdominal Wound Closure Techniques. Surgical Wound Dehiscence. Wound Healing. Elastomers. Skin Transplantation.

Connective Tissue.
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Importancia da avaliacdo 6ssea e da prevencao da fratura
osteoporética em pacientes com cancer de proistata em uso de
anailogos do horménio gonadotréfico

Importance of bone assessment and prevention of osteoporotic fracture in
patients with prostate cancer in the gonadotropic hormone analogues use

Bruno Lopes Cancapo'; Luiz Cartos MiranDA?; MiGUEL MADEIRAS; Maria Lucia FLEuss FARiAS

RESUMDPO

A terapia antiandrogénica (TAD) para cancer de prostata representa um fator de risco adicional para o desenvolvimento de
osteoporose e fraturas de fragilidade. Mesmo assim, a salde 6ssea dos pacientes sob TAD frequentemente ndo é avaliada. Apos
pesquisa na literatura, observamos que medidas preventivas simples podem prevenir a perda de massa 6ssea nestes pacientes,
resultando em solucdes mais custo-efetivas para o Sistema Publico de Saude e familiares quando comparadas ao tratamento das

fraturas.

Descritores: Neoplasia da Préstata. Hormonios. Osteoporose. Hormonio Liberador de Gonadotropina/analagos & derivados.

Testosterona/antagonistas & inibidores.

INTRODUCAO

O cancer de prostata (CaP) tem sua maior incidéncia
entre os homens de 50 a 70 anos de idade'. Os
pacientes com CaP tém disponiveis diversos métodos para
tratamento, como vigilancia ativa, resseccdo, radioterapia
e bloqueio androgénico. Os analogos do horménio liberador
de Gonadotrofinas (aGnRH) podem ser indicados como tra-
tamento adjuvante na terapia primaria, no tratamento de
metastases ou como a terapia de escolha na recorréncia
bioquimica da doenca primaria2.

A partir dos 40 anos de idade, ha uma deteriora-
cdo na salde 6ssea. A histéria familiar materna de
osteoporose, tabagismo, diabetes mellitus, alcoolismo e uso
de medicamentos elevam o risco do desenvolvimento da
osteoporose®®. Embora o risco a salde dssea seja reconhe-
cido, usualmente os pacientes em uso de aGnRH néo séo
avaliados para osteoporose. Frequentemente a avaliacéo
da densidade mineral 6ssea (DMO) antes do inicio da tera-
pia antiandrogénica (TAD) nao é realizada e, em muitos
casos, a andlise da salde Ossea é realizada somente apés
algum desfecho adverso maior (fratura) ja ter ocorrido®.

As fraturas provocam um importante aumento
na morbimortalidade dos pacientes durante o primeiro ano
apos a sua ocorréncia. Seu custo para o sistema de saude
publica é muito superior ao de uma investigacao apropria-

da associada ao tratamento para osteoporose nos pacien-
tes com TAD. O custo psicossocial também é elevado para
a familia do paciente, pois os pacientes com fraturas de-
mandam um cuidado mais intensivo, com visitas frequen-
tes ao médico, fisioterapia e auxilio domiciliar para realizar
suas atividades diarias'>'3.

A relevancia desta revisdo esta em despertar a
atencao para a investigacao e acompanhamento da saude
0ssea nos pacientes com CaP submetidos ao regime de
TAD contribuindo para a melhora em seu tratamento e
acompanhamento.

Salide 6ssea e hormdnios sexuais

Até a puberdade nao hé diferenca entre os se-
X0s quanto ao crescimento esquelético. A partir de entao,
ainfluencia dos horménios torna-se maior e promovera no
homem uma maior aposicao periosteal, caracterizada por
0ss0s mais longos, com maior perimetro externo e interno
e maior volume de osso cortical quando comparada as
mulheres. Por isto, na vida adulta, os homens possuem
maior massa 6ssea (maior tamanho dos 0ss0s), assim, a
densidade mineral 6ssea é maior, embora a densidade
volumétrica nao difira entre os sexos'.

O padrao distinto da modelacao estrutural e do
ganho de tecido 6sseo entre homens e mulheres esta rela-
cionado as diferentes concentracbes hormonais encontra-

1. Programa de Poés-graduacao em Endocrinologia da Universidade Federal do Rio de Janeiro; 2. Servico de Urologia do Hospital Universitario
Clementino Fraga Filho, Universidade Federal do Rio de Janeiro; 3. Departamento de Endocrinologia Faculdade de Medicina da Universidade

Federal do Rio de Janeiro.
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horménio gonadotrofico

das: basicamente maiores niveis de testosterona no sexo
masculino. A testosterona é normalmente metabolizada a
estrogénio (17p-estradiol) mediante a enzima
aromatase,encontrada no tecido adiposo e no 0sso.

As células 6sseas expressam trés tipos de recep-
tores esteroides: um androgénico (AR) e dois estrogénicos
(ERo e ERB). Diversos estudos sugerem que a maior parte
dos efeitos da testosterona nas células ésseas é mediado
pela aromatizacdo, o que permite sua ligacdo aos recepto-
res estrogénicos e consequente sintese de RNAmM e produ-
¢do de proteinas necessdrias para a formacao ou reabsorcao
da matriz 6ssea 3'37. Acredita-se que os hormdnios produ-
zidos no testiculo possa influenciar o metabolismo ésseo
por outros mecanismos. Um estudo recente sugere que ha
uma intensa comunicacdo entre o testiculo e o 0sso,
intermediada por diversas vias, tais como; fator de cresci-
mento semelhante a insulina tipo-3 (IGF-3), sintese de vita-
mina D enddgena e a producado de calcitonina pela células
osseas. Entretanto, mais informacao é necessaria para con-
firmarmos estas hipoteses'.

Além de o acimulo de massa 6ssea no homem
ser maior do que na mulher, a taxa de perda dssea tam-
bém é mais lenta ao longo do envelhecimento. Isto se deve
ao fato do decréscimo nas taxas dos hormonios sexuais no
homem ser mais gradual do que nas mulheres®'*". A par-
tir dos 40 anos de idade, ocorre substituicdo gradual do
tecido muscular esquelético por gordura. No 0sso ha uma
diminuicao na densidade éssea na taxa entre 0,5-1% ao
ano>'*1719 Estudo feito em homens entre 50 e 100 anos
de idade comprovou o papel do declinio da testosterona
livre e biodisponivel na perda de massa 6ssea ao longo do
envelhecimento™.

E estimado que, na populacdo masculina dos
Estados Unidos acima dos 65 anos de idade, aproximada-
mente 1,5 milhdo irdo desenvolver osteoporose. Em mui-
tos casos isto ocorrerd em associacdo com uma ou mais
condicoes de risco, isto ¢, alcoolismo, diabetes, deficiéncia
vitaminica, uso cronico de corticosteroides, analogos do
GnRH, etc?®*2?2. No Brasil, dois estudos abordam a prevaléncia
de fraturas por fragilidade na populacdo em geral. Ambos
avaliaram individuos com idade superior a 40 anos e seus
resultados vdo ao encontro dos resultados internacionais.
O primeiro', avaliou 325 homens residentes na cidade de
Sao Paulo e observou osteoporose em 15,4%, diagndstico
por densitometria 6ssea/fratura. O segundo estudo teve
abrangéncia nacional e foi publicado em duas partes?*?4.
Nele foram avaliados 725 homens com a média de idade
geral de 58,4 12,8 anos. e a prevaléncia encontrada de
fraturas foi 12,8%.

Os padrdes para o diagnostico de osteoporose/
osteopenia utilizados na maioria dos estudos tém como
base os valores femininos para o diagnéstico de
osteoporose®’:1021.2328 | Al|guns autores questionam se o uso
desses parametros aferidos na populacao feminina nao
poderiam estar subestimando a incidéncia de doenca 6s-
sea nos homens>'4. Para eles, caso os critérios diagnoésticos

fossem ajustados por sexo, a incidéncia de doenca éssea
no homem poderia ter um aumento de 13%?°.

Cancer de Préstata

O cancer de proéstata (Cap) é a segunda causa
de morte por neoplasias e o cancer mais comum em ho-
mens nos Estados Unidos e no Brasil'5%82°. Em 2010, sua
incidéncia foi superior a 196.000 novos casos?. Estima-se
gue 8500 pacientes apresentem a doenca em seu estado
localmente avancado ou avancado no momento do diag-
noéstico, o que os torna elegiveis para a terapia
antiandrogénica®.

No Brasil, em 2010, o Instituto Nacional do Can-
cer (INCa) estimou a média de idade do diagnéstico de
CaP em 65 anos'. A incidéncia estimada de novos casos
foi 52.350 e, no mesmo ano, 26.600 mortes tiveram como
sua principal etiologia o CaP'. Na estimativa publicada para
0 ano de 2014, a incidéncia global elevou-se para 68.800
Nnovos €asos 2.

Mesmo apos o tratamento inicial bem sucedido
por radioterapia externa, braquiterapia ou resseccdo, qua-
se 40% dos pacientes com CaP localmente avancado irdo
apresentar recorréncia bioquimica em algum momento, isto
é, aumento do PSA total (PSAt)*°.

O papel dos hormdnios na promocao e desen-
volvimento do cancer foi descoberto em 1941, por Huggins
e Hodges. Seus estudos identificaram a afinidade das célu-
las prostaticas pela testosterona e, por isto, Huggins foi
contemplado como prémio Nobel de Medicina e Fisiolo-
gia, em 1966. Desde entao, drogas que antagonizam a
acao da testosterona tém sido usadas no tratamento do
CaP31,32.

Terapias baseadas no uso de estrogénios foram,
no passado, o tratamento de escolha para o cancer
prostatico, mas seus efeitos colaterais em outros sistemas,
acarretando aumento de eventos cardiovasculares e
tromboembalicos, motivaram a procura por novas dro-
gas?®2'. Na atualidade, as drogas antiandrogénicas mais
prescritas para o CaP sao os aGnRH33-3,

Farmacologia

O horménio gonadotroéfico (GnRH) é um peptideo
sintetizado no hipotadlamo no nucleo pré-dptico. Apods sua
sintese, o GnRH é transportado via vesiculas através dos
axdnios até a glandula pituitaria anterior. Na glandula
pituitdria, o GnRH estimula a producao e liberacdo dos
hormonios luteinizante (LH) e foliculo-estimulante (FSH).

Os aGnRH atuam ligando-se aos receptores da
glandula pituitaria de forma reversivel. Inicialmente os
aGnRH estimulam a secrecdo dos hormonios
gonadotroficos, levando ao aumento paradoxal transitério
deste hormonio na circulagdo sanguinea, o que eleva a
concentracdo da testosterona (flare effect)®. Devido a esta
caracteristica, o uso de aGnRH ¢é feito conjuntamente a
inibidores androgénicos periféricos no inicio do tratamen-
to, evitando o avanco da neoplasia®®**’. Contudo, apos trés
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semanas a saturacao dos receptores pituitarios, a secrecao
da testosterona atinge niveis observados em pacientes cas-
trados cirurgicamente®”.

Efeitos Clinicos

A TAD muda o padrao masculino hormonal do
eugonadismo para o hipogonadismo em curto periodo de
tempo (usualmente entre 30 e 90 dias). Esta abrupta mu-
danca nas concentracdes de androgénios leva os pacien-
tes a queixarem-se de sintomas relacionados a deficiéncia
hormonal aguda, como fogachos, labilidade emocional,
cefaleia, retencdo de fluidos e nauseas. Em longo prazo,
0s pacientes podem desenvolver ginecomastia, ganho de

peso, diminuicdo da libido, perda 6ssea e fratu-
I’aS7'8'10'13'25'31'3537'38.

Terapia Antiandrogénica, a perda 6ssea
e fraturas

A faixa etéria dos pacientes com cancer prostatico
ja é por si sé um fator de risco para doenca éssea’®10.20-23,
No Brasil, a média de idade estimada para o diagnéstico
de CaP é de 65 anos'?.

Apds o inicio da terapia antiandrogénica (TAD),
perda 6ssea ocorre de forma mais intensa nos primeiros 24
meses, podendo alcancar o ritmo maximo de 4 a 6% ao
ano. Apds este periodo inicial, o ritmo da perda 6ssea di-
minui, mantendo-se constante a 2% ao ano’%1>202138  Ajn-
da assim, a perda de 2% de massa 6ssea anual é mais ele-
vada do que a perda fisiolégica pelo envelhecimento natu-
ral, que varia de 0,5 a 1% ao ano'®?2?’,

A literatura mostra que, aproximadamente, 5%
a 10% dos pacientes no regime de TAD apresentarao fra-
turas apoés dois anos de tratamento. O risco aumenta de
acordo com o tempo da terapia?'>3#4°, Qutros estudos con-
firmam a presenca de doenca 6ssea apés longo periodo de
TAD com prevaléncias de 31% e 51% para osteoporose e
osteopenia, respectivamente, em pacientes com um peri-
odo de tratamento igual ou superior a dez anos®.

O uso intermitente de aGnRH também nao mos-
tra qualquer efeito protetor em relacdo a perda da
densidade 6ssea quando comparada a TAD continua®?7-8,
Em um estudo onde os pacientes apresentavam niveis de
PSAt indetectaveis e haviam recebido complementacdo
dietética de célcio e vitamina D recomendadas internacio-
nalmente, a recuperacdo completa da densidade mineral
6ssea (DMO) aos niveis pré TAD nao foi alcancada, mes-
mo apds um ano da suspensao do medicamento®. O uso

do aGnRH eleva ainda mais o risco de fraturas?©:210.12.13,15,20-
22,25,31,33,38,39.

COMENTARIOS

Apesar dos diversos dados na literatura, a avali-
acao da saude 6ssea é ainda habitualmente negligenciada
nos pacientes em terapia antiandrogéncia. Os estudos

horménio gonadotréfico

mostram gue a maioria dos médicos que trabalham direta-
mente no tratamento do cancer de prostata (urologistas e/
ou oncologistas), ndo questionam a seus pacientes sobre
sintomas 6sseos®.

Em 2013, a National Osteoporosis Foundation
(NOF) atualizou seu protocolo para pacientes com risco
de desenvolver osteoporose??. A NOF recomenda que to-
dos os pacientes acima de 50 anos de idade, antes de
comecar o tratamento com medicacoes que podem cau-
sar perda 6ssea, sejam submetidos a avaliacdo de sua
densidade mineral 6ssea (DMO) através de densitometria
Ossea (DXA) 47810222627

Nao ha consenso em como tratar as perdas 6s-
seas induzidas pelo uso de aGnRH e outras medicacbes. A
literatura parece concordar que exercicios (aerdbicos e
anaerdbicos com carga), exposicdo solar adequada e
suplementacao dietética com calcio e vitamina D possam
reduzi-las, mas nao preveni-lasé’:81027,

A deficiéncia de vitamina D é muito comum em
idosos, especialmente na populacdo osteopordtica. Estu-
dos em paises onde a exposicdo solar é mais constante
durante o ano (América do Sul e Central, Africa e Oriente
Médio), tém-se demonstrado que os niveis de vitamina D
ndo costumam variar tanto de acordo com as estacées como
nos paises em latitudes mais extremas (América do Norte,
Europa, Asia sententrional)®'4.

Embora o Brasil seja um pais tropical, estudos
nacionais mostram que nossa populacao pode apresentar
insuficiéncia de vitamina D. Na cidade de Sao Paulo foi
realizado um estudo onde os pesquisadores encontraram
gue ao final do inverno as taxas de vitamina D apresenta-
vam-se diminuidas quando comparadas ao final do verao
nos individuos estudados*'.

Os aGnRH nao sao os Unicos medicamentos que
induzem a osteoporose®*'4, drogas, como glicocorticoides,
inibidores da aromatase, inibidores da bomba de prétons,
diuréticos tiazidicos, anticoncepcionais de depdsito,
heparina nado fracionada, entre outras, também tem acdo
deletéria reconhecida na manutencdo da saude ossea*.
A Sociedade Brasileira de Reumatologia sugere que os
pontos de corte para o tratamento e prevencao de
osteoporose nos pacientes masculinos em regime de
corticoterapia superior a trés meses sejam, respectivamen-
te, de -1,8DP e -1DP*2. Outro estudo sugere que pacien-
tes em uso de inibidores da aromatase também tenham
seus pontos de corte para inicio do tratamento diminui-
dos para -1,5DP316,

Embora a literatura revisada ndo forneca dados
suficientes para esta comparacdo, os pacientes em uso de
aGnRH também apresentam uma grande perda de massa
0ssea, marcadamente nos primeiros 24 meses?'33840 As-
sim, talvez estudos comparativos devessem ser realizados
para verificar se nos pacientes em uso de aGnRH os niveis
de corte para inicio do tratamento da doenca éssea deve-
riam ser diminuidos, como sugerido nos pacientes em uso
de inibidores da aromatase e em corticoterapia.
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RECOMENDAGOES

Pacientes em uso medicacdes associadas a per-
da dssea devem realizar densitometria ¢ssea antes do ini-
cio do tratamento. Naqueles com densidade mineral éssea
(DMO) normal e baixo risco de desenvolver osteoporose,
apenas a suplementacao nutricional, com objetivo de atin-
gir 1200mg/dia de calcio elementar e de 800 a 1000Ul/dia
de vitamina D, acompanhada de atividade fisica. O acom-
panhamento da DMO com densitometria ¢ssea deve ser
anual quando na vigéncia desses medicamentos*®
810,22,27.4243  Nos pacientes de risco moderado a alto
(osteopenia/osteoporose pré-TAD), além das medidas
implementadas para os pacientes com baixo risco, devem
ser submetidos a um tratamento mais agressivo com uso
de bisfosfonatos*¢810.22.27.3242 Qs bifosfonatos injetaveis
parecem mais eficazes na conservacao da massa 6ssea
guando comparados com os orais?® 10343637 Qs melhores
resultados foram alcancados com o uso injetavel de acido
zolendrénico, mesmo quando realizado em uma Unica dose
anual de 5mg®%*. O denosumab (Dmab), potente droga
antirreabsortiva, foi recentemente aprovado para tratamento
de homens com cancer ndo metastatico da prostata em
TAD. Pacientes que receberam Dmab 60mg subcutaneos
vs. placebo, a cada seis meses, obtiveram, apos 36 meses,
reducdo na incidéncia de fraturas vertebrais em aumento
de DMO de 62% .

ABSTRACT

O custo da profilaxia da fratura é significativamen-
te menor do que os custos hospitalares de um episddio de
fratura*'33¢. Em 2001, estimava-se que uma fratura de qua-
dril custava cerca de 12.000 libras esterlinas ao Sistema de
Saude do Reino Unido, enquanto um ano de terapia com
bisfosfonatos, que reduz o risco de fratura em 50%, custava
335 libras esterlinas/ano®. No Brasil, foi estimado que o cus-
to hospitalar de uma fratura osteoporética de fémur no Sis-
tema Suplementar de Saude atinge R$.24.000,00%.

CONSIDERACOES FINAIS

A perda 6ssea associada a terapia antiandrogéncia
em pacientes com cancer de prostata é subestimada pelos
médicos em todo o mundo. Os custos econdmicos e sociais
para o tratamento das fraturas de origem osteopordticas sao
altos. Apds a alta hospitalar, os pacientes frequentemente
necessitam de fisioterapia para ajuda-los a retornar a suas
atividades normais. Em alguns casos, a recuperacdo com-
pleta nunca é atingida e os individuos afetados irdo necessi-
tar de auxilio para que possam realizar suas atividades dia-
rias pelo resto de suas vidas. A adocdo de medidas que
possam evitar o surgimento de fraturas deve ser estimulada,
pelo beneficio aos individuos afetados e a seus familiares, e
pelos custos elevados que uma fratura por fragilidade impoe
para o Sistema de Saude em geral.

The antiandrogenic therapy (ADT) for prostate cancer represents an additional risk factor for the development of osteoporosis and
fragility fractures. Still, bone health of patients on ADT is often not evaluated. After literature research we found that simple
preventive measures can prevent bone loss in these patients, resulting in more cost-effective solutions to the public health system

and family when compared to the treatment of fractures.

Key words: Prostatic Neoplasms. Osteoporosis. Hormones. Gonadotropin Releasing Hormone/analogues & derivatives. Testosterone/

antagonists & inhibitors.
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Tratamento de tumor gastrointestinal estromal (GIST) durante

cirurgia bariatrica

Treatment of gastrointestinal stromal tumor (GIST) during bariatric surgery
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RESUMDPO

O tumor estromal gastrointestinal (GIST) é um tumor mesenquimal raro. Deve-se ter atencdao especial quando o GIST apresenta-se
em pacientes obesos durante o ato operatério. As resseccdes laparoscopicas com técnicas padronizadas, como o bypass gastrico,
tém sido descritos com bons resultados. Porém, a resseccao de GIST associada a gastrectomia vertical para o tratamento para a
obesidade é rara, mas pode ser feito com seguranca, dependendo da localizacdo do tumor.

Descritores: Obesidade. Obesidade Moérbida. Cirurgia Bariatrica. Gastrectomia. Complicacdes Pds-Operatérias. Tumores do Estroma

Gastrointestinal.

INTRODUCAO

tumor do estroma gastrointestinal (GIST -
Gastrointestinal Stromal Tumor) é um tumor
mesenquimal raro, porém o mais comum do aparelho di-
gestivo'. A apresentacao clinica deste tipo de tumor de-
pende da sua localizacdo, que pode ser do es6fago ao
anus, sendo mais comum no estomago (60%). O trata-
mento cirurgico é o padrao ouro e deve ser indicado assim
gue é feito o diagnostico?.

Os GIST podem ser assintomaticos, diagnostica-
dos acidentalmente com exames de rotina ou, ainda, re-
conhecidos durante a laparoscopia. As resseccoes
laparoscopicas com técnicas ja padronizadas, como o bypass
gastrico, ja foram descritas, apresentando bons resultados?.
Porém a resseccdo de um GIST géastrico durante a
gastroplastia vertical é raro®.

TECNICA

Relatamos aqui uma tatica operatdria alternati-
va para tratar pacientes com GIST que precisam ser sub-
metidos ao tratamento cirlrgico da obesidade. A técnica
utilizada foi a gastroplastia vertical em um paciente de 54
anos de idade, sexo masculino, obeso mérbido (peso:
109kg, altura: 1,59m, IMC: 43), diabético tipo Il, hipertenso
e com acentuada esteatose hepatica. Durante a endoscopia
digestiva pré-operatéria encontramos uma tumoracao
submucosa, hipervascularizada, localizada na parede pos-
terior do fundo gastrico, medindo aproximadamente qua-
tro centimetros de diametro. Os resultados de quatro bidpsias

foram inconclusivos. A tomografia computadorizada do
abdémen nao evidenciou outras anormalidades.

No inventario laparoscopico ndo encontramos o
tumor. Optamos, entdo, por uma endoscopia digestiva
peroperatéria para marcacao da lesdo com injecao
perilesional de azul de metileno. Iniciamos pela liberacdo
da grande curvatura do estdbmago com a selagem dos va-
sos gastroepiploicos esquerdos para maior mobilizagdo do
estdbmago e visualizacdo da lesao posterior. Seguimos com
a liberacdo gastrica até identificarmos com seguranca a
marcacao na parede posterior ao redor da lesao (Figura 1).
Ressaltamos que fazemos de rotina o grampeamento do
sleeve primeiro, e s6 depois de dividir completamente o
estdbmago, liberamos a sua vascularizagao, de acordo com
a padronizacao da técnica ja descrita. No entanto, no caso
descrito optamos pela variacao da tatica operatéria para
melhor visualizacdo do tumor. Introduzimos a sonda gastri-
ca tipo Fouchet nimero 32 para calibragem do sleeve (Fi-
gura 2). Realizamos os primeiros dois disparos com carga,
de 45cm, para tecido espesso mantendo a distancia de
trés centimetros do piloro. Esta distancia é importante para
evitar o estreitamento da incisura angularis e,
consequentemente, a fistula gastrica. Prosseguimos a
gastroplastia com carga de 60cm para tecido normal. Os
ultimos dois disparos foram realizados com cargas de 45cm
para tecido fino, englobando totalmente a lesdo sob visdo
direta (Figura 1). Testada a integridade do sleeve com a
introducado azul de metileno pela sonda de Fouchet. A peca
foi retirada e colocado dreno de silicone 19FR na cavidade
abdominal.

No dia seguinte, por via oral, o paciente iniciou
a dieta com ingestdo de liquidos claros e obteve alta hospi-

1. Servico de Assisténcia ao Tratamento da Obesidade Moérbida do Hospital Federal do Andarai, RJ; 2. Hospital Universitario Gaffrée Guinle, RJ.
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talar no segundo dia de pés-operatério. O histopatolégico
confirmou GIST sem atividade mitética (index 0x50 no cam-
po de grande aumento). O exame imunoistoquimico evi-
denciou células positivas para CD117 e CD34. Seis meses
apods a operacao o peso corporal do paciente diminuiu 23kg.
Foram suspensas as medicagdes (insulina, captopril e
hidroclotiazida), usadas previamente a resseccao gastrica.

DISCUSSAO

Aincidéncia de doencas ndo diagnosticadas pre-
viamente e encontradas durante a operacao para tratar a
obesidade é estimada em cerca de 2% e GIST gastricos
em 0,8% dos pacientes®. No caso de GIST, por se tratar de
uma lesdo na submucosa e/ou muscular do trato digestério,
o exame endoscépico pode ser falso negativo. Quando se
encontra um GIST em paciente obeso temos que dar espe-
cial atencao ao estudo gastrico, pois, durante derivacao
gastrica, existe a possibilidade de permanecer doenca nao
diagnosticada no estdbmago excluso, que ficard sem aces-
S0 aos exames de rotina?. Durante a realizacdo do sleeve,
apesar de haver resseccao e continuidade do transito nor-
mal, devemos ter atencdo para a localizacdo exata da le-
sdo para que possamos ver a possibilidade e viabilidade de
empregar tal técnica com seguranca sem causar estenoses
ou tortuosidades na linha de grampeamento (Figura 2). A
estenose da incisura angularis, possibilita a existéncia da
fistula no angulo de His que pode ser gravissima acarretan-
do, inclusive, a morte do paciente®.

De acordo com os critérios estabelecidos pelo
National Institutes of Health, o nosso caso de GIST pode

ABSTRACT

Figura 1 -  Gastroplastia com resseccdo da lesdo.

Figura 2 -

Aspecto final do sleeve.

ser considerado um tumor benigno. Portanto, a resseccao
foi considerada curativa com margens de seguranca e, por
isso, o tratamento com imatinibe ndo foi considerado.

The gastrointestinal stromal tumor (GIST) is a rare mesenchymal tumor. One should pay special attention when the GIST comes in
obese patients during surgery. The laparoscopic resections with standard techniques, such as gastric bypass, have been described
with good results. However, GIST resection associated sleeve gastrectomy for the treatment of obesity is rare, but can be done

safely, depending on the location of the tumor.

Key words: Obesity. Obesity, Morbid. Bariatric Surgery. Gastrectomy. Postoperative Complications. Gastrointestinal Stromal

Tumors.
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