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RESUMO

O objetivo do presente estudo foi estabelecer um modelo experimental de
nefrectomia parcial laparoscépica em ratos e analisar as alteragdes morfoldgicas
decorrentes da seccdo do parénquima renal usando-se bisturi elétrico e bisturi
harménico. Foram utilizados 40 ratos Wistar Novergicus albinus, machos, com peso
maior que 350 gramas, distribuidos em dois experimentos com vinte ratos cada:
Experimento | - nefrectomia parcial com bisturi elétrico, analisando-se as alteracdes
morfologicas logo apds o procedimento (Grupo A) e no décimo quarto dia pos-
operatorio (Grupo B), e Experimento Il - com bisturi harménico (Ultracision®),
analisando-se as alteragées morfoldgicas logo apds o procedimento (Grupo C) e no
décimo quarto dia pds-operatério (Grupo D). Utilizou-se injegéo intraperitoneal de
Tiopental na dose de 65 mg/kg, para a obtengdo da anestesia. Instalou-se o
pneumoperitbnio através de agulha de Veress, com pressao variando de 3 a
5 mmHg. Posicionados trés trocartes de 5 mm na cavidade abdominal, foi realizada
a nefrectomia parcial polar inferior do rim esquerdo utilizando-se o bisturi elétrico ou
0 bisturi harménico, com mensuragdo do tempo de seccdo. Para analise
morfolégica, os rins foram fixados em formalina tamponada, e os parametros
morfologicos avaliados foram: necrose, degeneracéo, espessura da cicatriz fibrosa,
exsudato neutrofilico, infiltrado inflamatério monomorfonuclear, calcificacdo distro-
fica, pielite associada e granulomas epitelidides. Observou-se que o tempo de
seccao foi maior nos animais do Experimento Il. Entretanto a profundidade de
necrose e a espessura da cicatriz fibrosa foram significativamente maiores nos
animais do Experimento |. Concluiu-se que o rato pode ser utilizado como modelo
experimental para a realizacdo de nefrectomia parcial laparoscépica e que a secgao
do parénquima renal com bisturi elétrico causa danos teciduais mais intensos no rim
operado quando comparada com os efeitos do bisturi harmdonico.

Palavras-Chave: laparoscopia experimental, nefrectomia parcial, bisturi harménico,
bisturi elétrico, degeneragao e necrose
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ABSTRACT

The objective of the present study is to stablish an experimental model of
laparoscopic partial nephrectomy in rats and, also analyze the morphological
alterations due to the section of the renal parenchyma using the electric and
harmonic scalpels. Forty male rats Wistar Novergicus Albinus, weighting 350 grams
were used and distributed in two experiments containing 20 rats each: experiment
I) partial nephrectomy using the electric scalpel, analyzing the morphological
alterations soon after the procedure (Group A) and, in the 14th day post-op (Group
B). Experiment Il) using the harmonic scalpel (Ultracision®) and analyzing the
morphological alterations soon after the procedure (Group C) and, in the 14th day
post-op (Group D). An intraperitoneal injection of thiopental 65 mg/kg was used in
order to obtain the anesthesia. The pneumoperitoneum was installed by a Veress
needle with pression varying between 3 to 5 mmHg. Three trocars of 5 mm were
positioned in the abdominal cavity. The partial nephrectomy was done with resection
of the inferior pole of the left kidney, using either the electric or the harmonic
scalpels. The section was timed in all procedures. For histological analysis the
kidneys were fixed in buffered formaline and the morphological parameters
evaluated were: necrosis, degeneration, thickness of the fibrous scar, neutrophillic
infiltrate, monomorphonuclear inflammatory infiltrate, dystrophic calcification, pyelitis
and epithelioid granulomas. It was observed that the section time was higher in the
animals of experiment Il. However, the depth of the necrosis and the thickness of the
fibrous scar were significantly higher in the animals of experiment I. It is concluded
that rats can be used as experimental model for laparoscopic partial nephrectomy
and, the section of the renal parenchyma with the electric scalpel causes more tissue
damages in remaining kidney when compared to the effects of harmonic scalpel.

Key-words: experimental laparoscopy, partial nephrectomy, electric scalpel,
harmonic scalpel, necrosis and degeneration

Xii



1 INTRODUGAO

A nefrectomia parcial € um procedimento urolégico usado em pacientes
selecionados, isto €, com doenca localizada e indicacdo de preservagao da fungao
renal. Urolitiase, carcinoma de células renais (CCR), sindrome de Von Hippel-
Lindau, trauma, duplicidade de via excretora e hipertensao arterial secundaria a
segmento isquémico estdo entre as condicbes mais aceitas para a realizagao desta
técnica (WALTHER et al., 1995; STIFELMAN et al., 2001; TASH et al., 2003).
Atualmente ela tem sido mais frequentemente indicada para tratamento dos tumores
renais localizados. Devido ao amplo uso da ultra-sonografia abdominal e da
tomografia computadorizada para avaliagdo das doengas intra-abdominais e
retroperitoneais, verificou-se aumento na detecg¢do incidental de massas renais
assintomaticas (KOZLOWSKI; WINFIELD, 2001). Embora essas lesdes sejam
pequenas e de baixo estadio, a maioria tende a ser maligna (POLASCIK et al.,
1995; JESCHKE et al., 2001; DALL'OGLIO et al., 2002).

A nefrectomia radical — tratamento de escolha para CCR localizado — foi
descrita pela primeira vez por ROBSON et al. em 1963. Essa técnica inclui a
remog¢ao em bloco do rim, da fascia de Gerota, da glandula supra-renal homolateral,
do ureter proximal e dos linfonodos hilares (apud CICCO et al., 2001). Entretanto
estudos sugerem que a nefrectomia parcial apresenta indices de cura semelhantes
aqueles obtidos pela cirurgia radical e é indicada principalmente para pacientes com
rim contralateral comprometido ou para aqueles com tumor localizado, pequeno
(<4 cm) e rim contralateral normal (LEE et al., 2000; MEJEAN et al., 2002; GILL et
al., 2002; HATANO et al., 2002).

A nefrectomia laparoscopica (NL) tem sido amplamente usada desde sua
introducdo por CLAYMAN et al. em 1990 (apud LEE et al., 2000; JANETSCHEK,
2000; SUNG; GILL, 2002). A partir de entdo, mais de 400 nefrectomias
laparoscopicas foram relatadas para tumores renais variando de 2 a 13 cm de

tamanho. Embora geralmente feita por via transperitoneal, pode também ser



realizada por via retroperitoneal (GILL et al., 1994; KUMAR; ALBALA, 2000; GAUR,
2000; PORTIS et al., 2001) e também com o auxilio da mao (STIFELMAN et al.,
2000). Estudos tém confirmado que a NL estd associada a menor uso de
analgésicos, menor permanéncia hospitalar e mais rapida recuperagdo pos-
operatéria (SCHULAM; DEKERNION, 2001; LEE et al., 2002; JACOMIDES et al.,
2003; ROBINSON et al., 2003).

Embora a NL ja esteja bem estabelecida e aceita pela comunidade
urolodgica, a nefrectomia parcial laparoscopica (NPL) ndo tem obtido a mesma
popularidade devido aos problemas associados com a hemostasia do parénquima
renal e com o risco de fistula urinaria (CLAYMAN et al., 1991). A NPL foi inicial-
mente descrita em modelo animal (McDOUGALL et al., 1993) e subsequentemente
realizada no ser humano por via transperitoneal (WINFIELD et al., 1995) e retroperi-
toneal (GILL et al., 1994). Devido aos relatos iniciais de altas taxas de complicagdes
e de conversao para cirurgia aberta, varios pesquisadores tém desenvolvido técni-
cas para facilitar o procedimento, melhorando a hemostasia e diminuindo a morbi-
dade operatéria (LOUGHLIN et al., 1997; ELASHRY et al., 1997; JACKMAN et al.,
1998).

Revisando as varias técnicas laparoscopicas, observa-se que né&o ha
consenso quanto ao melhor método para obter a hemostasia, ao contrario do proce-
dimento por via aberta, em que o clampeamento do hilo renal, a hipotermia in situ, a
ligadura dos vasos e a sutura do sistema coletor fazem parte do protocolo padrao.
Esses principios tém sido evitados nos procedimentos laparoscopicos devido a
dificuldade em realizar laparoscopicamente tais manobras (OGAN; CADEDDU,
2002).

GILL et al. (2002), reproduzindo na NPL os principios da cirurgia aberta em
uma série de 50 pacientes submetidos a cirurgia por tumor renal, reconheceram que
€ essencial a experiéncia do cirurgiao em sutura laparoscépica para obter sucesso

com essa técnica.



Compressao com torniquete para facilitar a NPL e minimizar o sangra-
mento foi realizada pela primeira vez por CLAYMAN et al. em 1993. A desvantagem
desse método esta na necessidade de uma margem de tecido normal entre o tumor
e o hilo renal, o que restringe a técnica a lesbées polares (CADEDDU; CORWIN,
2001). Similar ao torniquete pré-amarrado, GILL et al. (1995) desenvolveram para o
parénquima renal um torniquete com alga dupla para ajudar na hemostasia durante
a nefrectomia aberta e a NPL. Embora promissor, esse dispositivo nido esta
disponivel, ja que necessita fabricagdo e cooperacgao industrial para ser produzido.

BECK et al. (2002) relataram o uso de al¢a de Vicryl 1-0 (Endoloop®) em
NPL em porcos. Nesse método a alga causa a isquemia do polo renal, o qual é
posteriormente excisado com tesoura laparoscopica. A maior dificuldade encontrada
relacionou-se ao posicionamento da algca no parénquima renal.

Ablagao por radiofreqliéncia tem sido usada no manejo minimamente inva-
sivo, in situ, de pequenos tumores renais (POLASCIK et al., 1999; PAVLOVICH et
al., 2002; BAERE et al., 2002; JACOMIDES et al., 2003). A maior limitagdo dessa
técnica é a falta do espécime cirurgico para o diagnéstico anatomopatoldgico.
Assim, além da ablagéo in situ, CORWIN et al. (2001) utilizaram a radiofrequéncia
também para coagular a massa renal e a margem do parénquima renal normal
antes da ressecc¢ao laparoscopica.

Outra técnica minimamente invasiva que utiliza a destruicdo de tecidos é a
crioterapia (DELWORTH et al., 1996; CHOSY et al., 1998; SHINGLETON, 2002),
método que utiliza baixas temperaturas para congelar a area a ser tratada. Estudos
experimentais demonstraram a sua eficacia em lesdes renais (GILL et al., 1998;
NAKADA et al.,, 1998). Desde entdo, varios trabalhos tém sido publicados confir-
mando tais resultados e também a possibilidade de utilizar essa técnica por via
percutanea (SHINGLETON; SEWELL, 2002) e laparoscoépica (BISHOFF et al., 1998;
CHAN et al., 1998; GILL, NOVICKI, MERANEY et al., 2000; JOHNSON; NAKADA,
2001).



O jato de agua (hydro-jef) — técnica inovadora e promissora — utiliza
corrente de agua ultra-aderente que funciona como uma faca afiada, cortando
preferencialmente o parénquima e deixando intactos os vasos intra-renais e o sistema
coletor. Além disso, tem a vantagem de ndo causar dano tecidual no parénquima renal
remanescente. Futuros estudos s&0 necessarios para confirmar esses dados
(SHEKARRIZ et al., 2000).

Mais recentemente, YOSHIMURA et al. (2001) relataram o estudo de uma
pequena série de pacientes submetidos a NPL na qual foi utilizado coagulador de
tecido por microondas. Essa forma de energia, ja usada anteriormente durante
hepatectomia parcial para controlar a hemorragia, tem sido aplicada nas
nefrectomias parciais abertas para o tratamento do CCR (NAITO et al., 1998).

Outro método de ablacido ndo invasiva de tumores renais é o ultra-som de
alta intensidade. Apesar de resultados promissores, trata-se de técnica experimental
com poucos relatos clinicos na literatura (PATERSON et al., 2002; KOHRMANN et
al., 2002; PATERSON et al., 2003).

Ainda com o objetivo de melhorar a hemostasia durante a NPL, diversos
autores descreveram suas experiéncias com a utilizacdo de substancias quimicas,
como cola e adesivos a base de fibrina e polietilenoglicol, todas, porém, ainda sem
confirmacgéo clinica (DETWEILER et al., 1999; NAKAYAMA; MATSUDA, 1999;
CORNUM et al., 2000; MOREY, 2002; PERAHIA et al., 2002; PETRATOS et al.,
2002; RAMAKUMAR et al., 2002).

Estudos em modelos animais tém sido realizados preferencialmente em
animais de médio e grande porte. Entretanto, devido ao baixo custo e facilidade na
sua obtencao e manutencao, o rato parece ser o modelo ideal para pesquisas em
laparoscopia (KAOUK et al., 2000). Apesar dessa vantagem, nao foi encontrado até
a presente data relato de NPL em ratos.

Como foi visto acima, existem diversas técnicas sendo estudadas e

descritas para tentar facilitar a realizacido da NPL, diminuindo os riscos per e pés-



operatdrios. Mas o fato de existirem tantas possibilidades diferentes para um
mesmo procedimento indica que ainda nao existe uma técnica suficientemente
eficiente e segura. Observa-se que a maior preocupagdo dos pesquisadores diz
respeito a hemostasia do parénquima renal durante a NPL, sobre a qual diferentes
instrumentos, técnicas e fontes de energia tém sido investigados. Porém muito
pouco tem sido estudado sobre o efeito de tais procedimentos no parénquima renal
remanescente (BARRET et al., 2001; MATTHEWS et al., 2001).

Com este experimento propde-se estudar a NPL em ratos, usando-se o

bisturi elétrico e o bisturi harménico.

1.1 OBJETIVOS

1. Estabelecer modelo experimental de nefrectomia parcial laparoscépica
em ratos;
2. comparar as alteragdes morfolégicas no tecido renal remanescente apos

NPL com bisturi elétrico e bisturi harménico.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 NEFRECTOMIA PARCIAL ABERTA

Relatos de nefrectomia parcial (NP) para excisao de lesbes renais datam
do ano de 1884, quando WELLS descreveu uma técnica para a remogao de
fibrolipoma perirrenal. Em 1887, CZERNY foi o primeiro a realizar nefrectomia
parcial como tratamento para cancer renal. Entretanto a morbidade pds-operatdria
excessiva limitou sua aplicagéao até os anos de 1950, quando VERMOOTEN sugeriu
que neoplasias encapsuladas periféricas poderiam ser excisadas localmente,
deixando uma margem de parénquima normal ao redor do tumor (UZZO; NOVICK,
2001).

POLASCIK et al. (1995) analisaram os resultados de 67 NPs realizadas
entre 1977 e 1994 devido a CCR (51), oncocitoma (9), angiomiolipoma (3),
carcinoma de células transicionais (3) e outras lesbes ndo neoplasicas (2). O indice
menor de complicagdes apds o ano de 1988 foi atribuido a melhora na técnica
operatdria e ao aumento na deteccdo de tumores incidentais menores. Embora
35,5% dos pacientes tivessem diminuicao da fungéo renal no pré-operatério, houve
minima alteracdo apos a NP e nenhum paciente necessitou de hemodialise.
Penetracado capsular foi identificada em 18,5%, e nesses casos todos os tumores
eram maiores de 2,5 cm. Seis casos de recorréncia local foram observados em 42
pacientes com neoplasia uni ou bilateral, nos quais a menor lesdo primaria media
3 cm de didametro. Os autores concluiram que, com os avangos técnicos, incluindo
hipotermia regional, ultra-som intra-operatério, disseccdo meticulosa e injegado de
azul de metileno no sistema coletor, a NP é segura e efetiva em pacientes adequa-
damente selecionados.

FERGANY et al. (2000) demonstraram os resultados de 10 anos de
acompanhamento de pacientes submetidos a NP. Essa cirurgia foi realizada antes

de 1988 em 107 pacientes com CCR localizado. Os tumores eram sintomaticos em



73 casos (68%) e as indicagdes para operagao foram imperativas em 96 (90%).
Quarenta e dois pacientes (39%) tinham insuficiéncia renal no pré-operatério. Todos
os pacientes foram acompanhados no minimo por 10 anos ou até o 6bito. Ao final
do estudo, 32 pacientes (30%) nao tinham evidéncia de recidiva tumoral, 28 (26%)
morreram de metastases e 46 (42%) foram a oObito por causas nao relatadas. A
sobrevida — de 88,2% aos 5 anos e de 73% aos 10 anos — foi significativamente
afetada pelos sintomas, estadio e tamanho do tumor. A fung¢ao renal permaneceu
estavel em longo prazo em 52 casos (49%). Os autores concluiram que a NP é
efetiva para CCR localizado, proporcionando controle tumoral com preservagao da
funcdo renal.

Estudo de SHVARTIS et al. (2000) teve como objetivo avaliar a perda
sanguinea e a necessidade de transfusdo em nefrectomias realizadas para tratar
CCR. Foram avaliados, retrospectivamente, os prontuarios de 211 pacientes subme-
tidos a nefrectomia parcial (73%) ou radical (27%) entre 1990 e 1999. Os pacientes
foram classificados em grupos: a) 44,5% tratados com nefrectomia radical para
doenca localizada; b) 21,3% com nefrectomia radical para lesbes metastaticas
invadindo veia renal ou veia cava inferior; c) 8% com nefrectomia radical para
doencga metastatica com invasao local e d) 26,5% com NP para lesbes localizadas.
Os resultados demonstraram que a NP e a nefrectomia radical para o tratamento de
CCR localizado causam sangramento peroperatério pequeno e bem tolerado, que
raramente leva a necessidade de transfusdo. Em contraste, a nefrectomia para
doencga avangada pode causar sangramento maior e, consequentemente, a neces-
sidade de multiplas transfusdes.

UZZO e NOVICK (2001) revisaram as indicagdes, as técnicas e os resul-
tados da NP para tumores renais. Para isso, realizaram revisdo de artigos
publicados na literatura (MEDLINE e CANCERLIT) entre 1980 e 2000. Os dados
demonstraram que a NP esta sendo mais frequentemente usada para tratar pacien-

tes com lesbes renais solidas. A taxa de sobrevida livre de doenca € comparavel



aquela pés-nefrectomia radical. A incidéncia de recorréncia local é baixa (0 a 10%).
Para tumores menores de 4 cm esse indice € ainda mais baixo (0 a 3%). A
incidéncia relatada de CCR multifocal é aproximadamente de 15% e depende do
tamanho, histologia e estadio do tumor. As técnicas minimamente invasivas de
resseccao ou destruicdo do tumor devem ser reservadas para pacientes altamente
selecionados. Os autores concluiram que a NP é tratamento efetivo para pacientes

nos quais a preservacao da funcao renal € uma consideracéo clinica relevante.

2.2 NEFRECTOMIA LAPAROSCOPICA

CLAYMAN et al. (1991) descreveram a primeira nefrectomia laparoscépica
(NL) em humanos. O caso relatado foi o de uma mulher, branca, 85 anos, assinto-
matica, com massa solida de 3 cm no rim direito, diagnosticada por meio de
tomografia computadorizada requerida por ter a paciente sofrido queda de nivel. No
periodo pré-operatério foi realizada arteriografia renal e embolizagao da artéria renal
direita. Pneumoperiténio foi obtido apds colocagdo da agulha de Veress. Posicio-
naram-se trés trocartes de 11 mm e dois de 5 mm, realizando-se incisdo da linha de
Toldt com bisturi elétrico, com exposicdo do retroperitdnio e da fascia de Gerota.
Apods disseccao do hilo renal, foi realizada ligadura dos vasos e do ureter com clipe
metalico. O rim foi entdo colocado no interior de um saco estéril e realizado seu
morcelamento. Depois de retirada a peca, realizou-se inspecao da cavidade e
fechamento dos orificios. O tempo operatério total foi de 6 horas e 45 minutos e a
perda sanguinea estimada em 300 cc. O estudo histolégico do espécime, que pesou
190 g, revelou oncocitoma renal. A paciente recebeu alta no sexto dia e retornou as
suas atividades normais no décimo dia pds-operatorio.

DUNN et al. (2000) relataram seu estudo comparativo entre nefrectomia
radical laparoscopica e cirurgia aberta. Realizaram 61 NLs para CCR entre 1990 e
1999 e compararam esses resultados com os dados de 33 pacientes submetidos a

nefrectomia radical aberta. No grupo de NL houve menor perda sanguinea, menor



permanéncia hospitalar, menor necessidade de analgésicos e retorno em menor
tempo as atividades normais. Recidiva tumoral ocorreu em 8% do grupo laparoscé-
pico e em 9% da cirurgia aberta. Os autores concluiram que a NL é alternativa
viavel para o manejo dos tumores renais localizados de até 10 cm de tamanho, com
menor dor no pos-operatorio e recuperacdo mais rapida.

Estudo de CICCO et al. (2001) analisou os resultados da NL por via
retroperitoneal em 50 pacientes com CCR entre 1995 e 1999. O tempo operatorio
médio foi de 139 minutos e a perda sanguinea média de 149 ml. O tamanho do rim
variou de 70 a 150 mm e o do tumor de 20 a 90 mm. A permanéncia média hospi-
talar foi de seis dias (2-13 dias). Trés conversdes foram necessarias. Duas
progressoes de doenga foram relatadas. Os autores concluiram que a NL retroperi-
toneal necessita maior avaliagdo, porém parece ter vantagens sobre a nefrectomia
radical aberta e ser efetiva e segura para tumores menores que 5 cm.

PORTIS et al. (2002) avaliaram os resultados em longo prazo da nefrecto-
mia radical laparoscopica em 64 pacientes submetidos a NL e os compararam com
os dados de 69 pacientes tratados com cirurgia aberta. O tamanho das lesdes foi
maior na nefrectomia aberta (média 6,2 cm) do que na NL (média 4,3 cm). Nao
houve diferenga no peso do espécime cirurgico (425 e 495 g) e na graduacao de
Fuhrman (1,88 e 1,78) entre a NL e a aberta, respectivamente. A média de segui-
mento foi de 54 meses (0 a 94) para NL e de 69 meses (8 a 114) para a nefrectomia
aberta. A taxa de sobrevida livre de doencga apds cinco anos foi de 92% para NL e
91% para cirurgia aberta. Os autores concluiram que a nefrectomia radical laparos-
cépica confere em longo prazo resultado oncolégico equivalente ao da nefrectomia
tradicional.

NELSON e WOLF (2002) compararam a NL pura com NL assistida com a
mao (NLAM) para tratamento de CCR. Avaliaram 22 pacientes submetidos a NLAM
e dezesseis submetidos a NL. Embora na NLAM os tumores fossem maiores, o

tempo cirurgico foi menor do que na NL. Nao houve diferenga entre os grupos no
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que se refere aos indices de complicagao, permanéncia e custo hospitalar, retorno
as atividades normais e avaliacdo de dor. Os autores concluiram que a NLAM
oferece recuperagao, morbidade e custo comparaveis aos da NL pura. Os benefi-
cios da técnica incluem menor tempo operatorio, controle manual do campo opera-
tério e ndo-necessidade de morcelamento do espécime. E particularmente til para
tratar casos de tumores grandes e de pacientes com co-morbidades que necessitam

procedimento rapido.

2.3 NEFRECTOMIA PARCIAL LAPAROSCOPICA

McDOUGALL et al. (1993) foram os primeiros a realizar nefrectomia parcial
laparoscopica (NPL) de maneira experimental. Esta operacgéao foi realizada em nove
porcos usando-se o coagulador de argbnio para a fulguracdo da superficie renal.
Dois animais foram sacrificados logo apdés o procedimento e os demais foram
mantidos por seis semanas. Os resultados demonstraram excelente fungao do rim
remanescente, auséncia de fistula arteriovenosa e de hipertensédo renovascular. O
estudo histolégico demonstrou ndo haver evidéncia de lesdo da artéria renal, e a
area de 1 a 2 mm adjacente a superficie renal coagulada com bisturi de argbnio
apresentou margem de tecido necrético com inflamagdo e restos celulares. O
restante do parénquima estava normal, com tubulos abertos e sem necrose cortical
ou colapso glomerular aparente. Os autores concluiram que a NPL é exequivel em
modelo animal e que o controle do hilo renal e da hemostasia sao fatores fundamen-
tais para a realizacdo desse procedimento.

GILL et al. (1994) relataram o primeiro caso de NPL realizada completa-
mente por via retroperitoneal. Tratava-se de paciente de 24 anos de idade, do sexo
feminino, com calculo complexo sintomatico no rim direito. O espaco retroperitoneal
foi obtido por meio de baldo inserido através de trocarte e distendido com 1 200 ml
de solugao salina. O parénquima do polo renal inferior foi incisado com tesoura

eletrocirurgica e a hemostasia da superficie renal foi realizada com coagulador de
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argbénio. A hemorragia durante a incisdo do parénquima foi minima e rapidamente
controlada. O tempo operatdrio foi de cinco horas e a perda sanguinea de 300 ml.
Ndo houve complicagao intra-operatéria. A paciente recebeu alta hospitalar no
quinto dia pds-operatério e estava assintomatica até o sétimo més de seguimento
clinico.

WINFIELD et al. (1995) realizaram seis NPLs e as compararam, retrospec-
tivamente, com nefrectomia parcial aberta. Embora o tempo operatério na técnica
laparoscopica tenha sido maior, esse procedimento apresentou vantagens como,
por exemplo, menor dor no periodo pds-operatério, menor necessidade de analgési-
cos parenterais e recuperacdo mais rapida. A hemostasia foi realizada com bisturi
elétrico na incisdo da capsula e do parénquima renal e completada com coagulador
de argbnio. A perda sanguinea foi significativamente menor na NPL. A profundidade
de leséo tecidual foi de 1 a 2 mm com o bisturi de argdnio, superior a obtida com
bisturi elétrico. Os autores concluiram que a NPL pode ser considerada uma alterna-
tiva terapéutica, principalmente em doengas renais benignas e em maos de cirur-
gides experientes.

JANETSCHEK et al. (1997) descrevem a realizagdo de heminefroureterec-
tomia em pacientes pediatricos. Realizaram quatorze cirurgias entre os anos de
1993 e 1996. Para a obtencdo da hemostasia usou-se bisturi elétrico bipolar e de
argbénio. Na superficie de corte do parénquima, cola de fibrina e material hemosta-
tico (@ base de celulose). A fascia de Gerota foi suturada sobre essa area,
diminuindo o sangramento. Nado houve complicagéo intra ou pds-operatéria. Con-
cluiram que a heminefroureterectomia laparoscépica em criangas é factivel e asso-
ciada a minima perda sanguinea, baixa morbidade e baixo indice de complicagao.

RASSWEILER et al. (2000) relatam a experiéncia de quatro centros
europeus com 53 pacientes (34 masculinos e 19 femininos) submetidos a NPL.
Quinze tumores estavam localizados no pélo superior, 24 no tergo médio e 24 no

polo inferior do rim. O didmetro médio dos tumores era de 2,3cm. O acesso
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transperitoneal foi usado em 15 casos e o retroperitoneal em 38. O bisturi bipolar foi
usado quase que exclusivamente para disseccdo e hemostasia, simultaneamente.
Ocasionalmente, os autores usaram bisturi elétrico monopolar, bisturi harménico e
YAG laser. Nos casos em que houve sangramento maior foi realizada cauterizagao
com argbnio e utilizada cola de fibrina ou material hemostatico a base de celulose. A
complicagdo poés-operatéria mais frequente foi fistula urinaria (10%). Os autores
concluem que as duas maiores dificuldades para realizar a NPL sdo a hemostasia e
a contaminacao tumoral e que, embora o bisturi elétrico bipolar possa ser vantajoso
sobre outras técnicas para a ressecg¢ao da lesdo, nao previne o sangramento intra-
operatorio.

O objetivo do estudo de STIFELMAN et al. (2001) foi demonstrar o uso da
laparoscopia assistida com a méao para realizar a NPL. Entre 1999 e 2000 realiza-
ram onze cirurgias com essa técnica. As indicagcbes foram lesdes solidas menores
que 4 cm em 9 pacientes e duplicidade pieloureteral (unidade n&o funcionante) em
2 casos. Trés diferentes tipos de aparatos foram utilizados para permitir a introdugao
da mao no campo operatério: Intromit® (Applied Medical, Rancho Santa Margarita,
CA), Hand Port® (Smith Nephew, Andover, MA) e PneumoSleeve® (Atlanta, GA). O
bisturi harmdnico associado ao de argbénio foi usado para a excisdo da lesdo e
hemostasia. Em todos os pacientes foi empregada a compressao manual do rim
para assegurar, temporariamente, a hemostasia; e para a sua obtengdo completa
foram usados diversos agentes hemostaticos, como o Surgicel®, Gelfoam® e spray
de trombina. Nado houve necessidade de transfusdo ou conversao para cirurgia
aberta. Os autores concluiram que a presenga da mao do cirurgiado no campo
operatdrio durante a nefrectomia parcial laparoscopica facilita a dissec¢ao, o contro-
le vascular, a hemostasia e a sutura.

GUILLONNEAU et al. (2003) realizaram NPL em 28 pacientes com tumor
renal. No grupo 1 (12 pacientes) foi usado bisturi harménico e bisturi bipolar sem

clampeamento dos vasos renais, enquanto no grupo 2 (16 pacientes) o pediculo
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renal foi clampeado antes da excisdo do tumor. Concluiram que a NPL pode ser
realizada com ou sem clampeamento vascular; entretanto a possibilidade técnica de
controle dos vasos e da sutura do sistema coletor se traduz em maior seguranga do
procedimento, devido a menor sangramento intra-operatério e a menor possibilidade

de fistula urinaria com manutencao da funcéao renal.
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3 MATERIAL E METODO

O projeto experimental executado foi desenvolvido no Laboratério de
Lesbes Medulares e Trauma Experimental do Hospital Universitario Cajuru, da
Pontificia Universidade Catdlica do Parana (PUC-PR), apés ter sido aprovado pela
Comissdo de Etica (anexo 1), segundo os principios do Colégio Brasileiro de
Experimentacao Animal (COBEA, 1999). Para a descri¢ao anatdmica dos ratos, foram

observadas as orientagdes de Waynforth (WAYNFORTH; FLECKNELL, 1992).

3.1 ANIMAIS UTILIZADOS

Na realizagdo deste projeto de pesquisa foram utilizados 40 ratos Wistar
Norvergicus albinus, obtidos no biotério da Pontificia Universidade Catdlica do
Parana (PUC-PR).

Os animais, apos permanecerem sob condicdes padronizadas de labora-
tério — temperatura entre 20 e 24°C, umidade relativa entre 50 e 60%, luz
controlada (ciclo dia/noite de 12 horas: 8h/20h) —, recebendo ragdo para ratos
(NUVILAB-CR1, Nuvital, Curitiba) e agua ad libitum, foram mantidos em jejum por
oito horas antes do procedimento (GALESSO et al., 2002).

O experimento foi conduzido segundo os principios éticos da experimen-

tacdo animal (PEREIRA et al., 1998).

3.2 CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidos neste estudo ratos machos com 20 semanas de idade,
peso maior que 350 gramas, bom aspecto geral, ativos e sem evidéncia de doenca

a inspecao.
3.3 CRITERIOS DE EXCLUSAO

Excluiram-se do estudo os animais que foram a oébito durante a inducao
anestésica e aqueles nos quais o rim direito apresentou alteragédo histopatoldgica, o

que poderia denotar doenca sistémica.
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3.4 DISTRIBUICAO POR EXPERIMENTO

Esta pesquisa consistiu, basicamente, na realizacdo de nefrectomia parcial
laparoscopica em ratos, usando-se para tal bisturi elétrico ou bisturi harménico em
cada um dos lotes.

Em razao da caracteristica do experimento, os animais foram distribuidos

de forma aleatdria em dois lotes, designados Experimento | e Experimento |l.

3.4.1 Experimento |

Neste lote estavam os animais submetidos a NPL do lado esquerdo usan-
do-se bisturi elétrico, os quais foram distribuidos em dois grupos assim determi-
nados:

Grupo A: constituido de dez ratos, mortos na data do experimento

laparoscopico;

Grupo B: constituido de dez ratos, mortos apds 14 dias da realizacao da

NPL.

3.4.2 Experimento |l

Neste lote estavam os animais submetidos a NPL do lado esquerdo usan-
do-se bisturi harmonico, os quais foram distribuidos em dois grupos assim determi-
nados:

Grupo C: constituido de dez ratos, mortos na data do experimento

laparoscopico;

Grupo D: constituido de dez ratos; mortos apds 14 dias da realizacao da

NPL.
Ao término dos procedimentos em cada grupo, realizou-se nefrectomia

total direita para avaliagéo histologica desses rins.

3.5 EQUIPAMENTO E INSTRUMENTAL

Para o procedimento laparoscopico foi utilizado o seguinte material (figuras

1,2e3):
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FIGURA 1 — INSTRUMENTOS USADOS PARA A LAPAROSCOPIA

1) sistema de video com microcdmara Storz® Dx-cam ntsc (202301 20);

2) insuflador de CO, automatico Storz® (Electronic Endoflator 264305 20);

3) fonte de luz (Xenon Light Source 615);

4) optica Storz® Hopkins Il de 0° para cistoscopia (27005-AA);

5) agulha de Veress;

6) trocartes Endopath com ponta dilatadora 5 mm (75 mm) (Ethicon Endo-
Surgery, Inc.);

7) pinga laparoscopica de preensdo 5 mm,;

8) pinga laparoscépica de dissecgdo 5 mm;

9) tesoura laparoscépica 5 mm,;

10) bisturi elétrico (Electrosurgical Generator SS-200 WEM®);

11) bisturi harmdnico (Harmonic Scalpel - Ultracision® - Ethicon Endo-
Surgery, Inc.);

12) tesoura coaguladora curva (CS-23C) de 23 cm X 5 mm (Ethicon Endo-
Surgery, Inc.).



FIGURA 2 — FONTE GERADORA DO BISTURI ELETRICO

17
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3.6 TECNICA OPERATORIA EMPREGADA

3.6.1 Inducao Anestésica

A inducéo anestésica foi obtida com injecao intraperitoneal de Tiopental,
na dose de 65 mg/kg. O controle da sedacgao foi efetuado avaliando-se o reflexo de
retirada da pata do animal a estimulo doloroso. Quando necessario, administrou-se

uma segunda dose de anestésico (GALESSO et al., 2002).

3.6.2 Determinacio do Peso dos Ratos

Apods inducdo anestésica, os animais foram pesados em balanca eletronica

de alta precisao (marca Ohaus® Precision Standard modelo TS-2KS).

3.6.3 Posicdo do Animal durante o Experimento

Os animais foram posicionados em decubito dorsal numa prancha de
cortica, com os quatro membros fixados a mesa cirurgica. Foi realizada tricotomia
manual ampla da face ventral, seguida de anti-sepsia com gaze embebida em alcool
70% (BERGUER et al.,, 1993; SANDOVAL et al.,, 1996). Apos a realizacédo do
pneumoperitbnio e a colocagédo dos trocartes, a mesa cirurgica foi elevada no lado
esquerdo em 45 graus para permitir a exposi¢cao do flanco esquerdo do animal e
facilitar a dissecc¢ao do rim desse lado.

Na fase do experimento em que foram realizadas as nefrectomias para
coleta dos 6rgaos e seu estudo histolégico, os animais permaneceram em decubito

dorsal durante todo o procedimento.

3.6.4 Descricao do Procedimento

Com o animal anestesiado e fixado a mesa cirurgica, realizou-se o

pneumoperitbnio com agulha de Veress posicionada na linha média do abdémen,
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dois tergos abaixo do processo xiféide, através de incisdo de 5 mm na pele (figura 4)
(BOUVY et al., 1996). Foi necessaria a tragdo manual da parede abdominal anterior
do rato para executar a pungdo com a agulha, de forma que pudesse ser realizada
com seguranga, sem lesdo das estruturas intraperitoneais. Procedeu-se a insuflacéo
da cavidade com CO,, até atingir a pressdao maxima de 5 mmHg (3-5 mmHg)
(GIUFFRIDA et al., 1997; GALESSO et al., 2002). Apos a retirada da agulha, divul-
sionou-se a pele com pinga hemostatica e inseriu-se o trocarte de 5 mm, através do
qual foi introduzida a 6ptica de 0 grau. Sob transiluminagéo, foram realizadas outras
duas incisbes de 5 mm, a primeira no quadrante abdominal inferior esquerdo e a
segunda na linha média do abdébmen (entre o processo xifdide e o trocarte da
Optica), onde foram introduzidos os trocartes (5 mm) para as pingas de preenséo,
disseccgao e bisturi (elétrico e harménico) (figura 5). A passagem desses trocartes

também foi precedida da tracdo manual da parede abdominal anterior do rato.

FIGURA 4 — AGULHA DE VERESS E PNEUMOPERITONIO INSTALADOS

Todos os trocartes foram fixados a pele com fio mononylon 2-0, para
impedir sua introdugcédo exagerada ou sua saida durante o0 manuseio das pingas, evi-
tando-se a perda do pneumoperiténio (SANDOVAL et al., 1996; GIUFFRIDA et al.,
1997).
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FIGURA 5 — POSICIONAMENTO E FIXAGCAO DOS TROCARTES

ApoOs essa etapa, a mesa cirurgica foi elevada em 45 graus no lado
esquerdo, de modo a permitir melhor visualizagédo e exposi¢ao do rim esquerdo para

posterior realizagao da nefrectomia parcial (figuras 6 e 7).

FIGURA 6 — MESA CIRURGICA COM ROTAGAO LATERAL DE 45 GRAUS
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FIGURA 7 — VISUALIZAGAO DA CAVIDADE ABDOMINAL DO RATO EM POSIGAO CIRURGICA

Posicionados os trocartes, realizou-se a inspegao da cavidade abdominal.
O cdlon, que no rato ndo esta fixado a parede posterior, e o intestino delgado foram
tracionados inferior e medialmente. Procedeu-se entdo ao descolamento do rim
esquerdo, liberando-o da gordura retroperitoneal com pinga de preenséao e tesoura.
Apbés completa mobilizagéo do 6érgao, o ureter foi identificado. Com o rim seguro por
meio de pinga de preensao posicionada no seu terco médio, iniciou-se a ressecgao

do pdlo renal inferior (figura 8).

FIGURA 8 — IMAGEM DA CAVIDADE ABDOMINAL MOSTRANDO A SECGAO DO POLO RENAL INFERIOR
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Nos animais do Experimento | foi usado o bisturi elétrico conectado a
tesoura, mantendo-o no nivel 5 (0-10) da escala do painel do aparelho, no corte
misto (blend).

Nos animais do Experimento Il foi usado o bisturi harmdnico, mantendo-o
no nivel 2 (fungdo VAR), com a lamina interna na forma cortante.

Apds o término da nefrectomia parcial, fez-se revisdo da hemostasia e
retirada dos trocartes sob visdo. Foi, entdo, desfeito o pneumoperiténio e realizada
sutura dos portais com fio mononylon 3-0.

Nos animais dos grupos A e C realizou-se laparotomia mediana xifopubica
imediatamente apds o término do procedimento laparoscépico para remogao do rim
remanescente e do rim direito.

Os animais dos grupos B e D tiveram livre acesso a agua e ragao apos o
procedimento laparoscépico, sendo mantidos vivos pelo periodo de quatorze dias,
apo6s o qual foram submetidos a laparotomia para a retirada do rim operado e do rim
direito.

Todos os animais dos grupos A, B, C e D foram mortos (overdose de
Tiopental 100 mg/kg, intraperitonealmente) apds a conclusao dos experimentos.

O tempo despendido para realizagao da nefrectomia parcial propriamente
dita (tempo de seccgéao) foi cronometrado nos dois experimentos (I e Il). Iniciou-se a
marcacao do tempo com o inicio da ressecg¢ao do polo renal inferior e encerrou-se

com o término da hemostasia (JACKMAN et al., 1998).

3.7 ESTUDO HISTOLOGICO

Todas as etapas anatomopatolégicas dos experimentos foram realizadas
de forma sistematica e controlada e sempre interpretadas pelos mesmos observa-
dores. Apds a remocao do rim, este foi seccionado longitudinalmente no seu bordo

anti-hilar, para fixagdo mais adequada. O rim foi acondicionado em frasco individual
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contendo solugéo de formalina 10% tamponada com tampéo fosfato (PBS, pH 6.8),
identificado por etiqueta contendo codigo conhecido somente pelo cirurgido.

Apés a fixagdo, amostras do rim contendo o sitio da NPL foram submetidas
a processamento histoldgico padrdo (BANCROFT; STEVENS, 1982), com desidrata-
¢ao, diafanizagdo e emblocamento em parafina (BEESLEY; DANIEL, 1956). Amostras
assim preparadas permitiram a analise da area de nefrectomia parcial, as alteracbes
do cortex e da medular adjacentes e as alteracbes no sistema pielocalicial. Na
sequéncia, as amostras foram submetidas a microtomia com cortes seriados a
4 micrébmetros e corados em hematoxilina e eosina, coloracdo do PAS com digestao
enzimatica e tricromico de Gomori (BANCROFT; STEVENS, 1982).

Os parametros morfolégicos avaliados nos cortes histolégicos foram:
necrose, degeneragdo, espessura da cicatriz fibrosa, exsudato neutrofilico, infiltrado
inflamatério monomorfonuclear, calcificagdo distrofica, pielite associada e granu-
lomas epitelidides.

Para os parametros necrose, degeneragao e espessura da cicatriz fibrosa,
foi avaliada sua presenca ou auséncia e, se presente, a extensdo em milimetros da
alteracao observada.

A area de necrose foi identificada pela alteragao dos tecidos caracterizada
por sombras amorfas e eosinofilicas das estruturas celulares, que se encontravam
retraidas e com aspecto coagulado (figura 9). Nessas areas as paredes vasculares
coravam-se anfofilicamente, com luzes obliteradas por massas eosinofilicas e
amorfas.

A area de degeneracdo foi definida analisando-se o epitélio de revesti-
mento dos tubulos contornados, cujas células se apresentavam aumentadas de
tamanho, com citoplasmas granulares e palidos, por vezes finamente vacuolados,

nucleos vesiculosos e redugdo das luzes tubulares (figuras 10A e 10B).
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FIGURA 9 — AREA DE NECROSE COAGULATIVA

NOTA: Corte histolégico da coértex renal, visualizando-se faixa de necrose coagulativa
(asteriscos). (H&E, 200X).

FIGURA 10 A — AREA DE DEGENERAGCAO HIDROPICA

NOTA: Fotomicrografia demonstrando area de degeneracéo hidrépica do epitélio
tubular, com reducgéo das luzes dos tubulos (asterisco).
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FIGURA 10 B — AREA DE DEGENERAGAO VACUOLAR

A/

NOTA: Células do epitélio tubular com degeneragéo vacuolar (setas). (H&E, 400X).

A area de fibrose foi identificada pela substituicdo do tecido renal por
tecido conjuntivo fibroso contendo fibroblastos proliferados e deposi¢cdo de matriz

fibrilar e eosinofilica de colageno (figura 11).

FIGURA 11 — AREA DE FIBROSE

NOTA: Fotomicrografia da area de cicatrizacéo fibrosa, onde se nota proliferacéo fibroblastica e deposicdo de matriz
fibrilar colagena. (H&E, 200X).
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Nas variaveis necrose e degeneragao foram feitas cinco mensuragdes de
forma aleatdria, e considerada a sua média para efeito estatistico. Na cicatriz fibro-
sa, devido o formato piramidal, foi mensurada a area de maior espessura. As
mensuracdes foram efetuadas por morfometria computadorizada usando-se o soft-
ware Image ProPlus, v. 4.5.1.23, The Proven Solution, da Media Cybernetics Inc.
(EUA); a captura de imagens foi feita por meio de aparelho Sony CCD iris, Color
Video Camera (Sony Inc., Japan), acoplado em microscépio trinocular Olympus

BX51 (Olympus, Japan) (figura 12).

FIGURA 12 — IMAGEM DO MONITOR DO SISTEMA DE MORFOMETRIA IMAGE PROPLUS
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Os parametros exsudato neutrofilico, infiltrado inflamatério monomorfonu-
clear, calcificagao distrofica, pielite e granulomas epitelidides foram quantificados
em ausente, discreto, moderado e intenso.

Exsudato neutrofilico foi identificado pelo acumulo de neutréfilos no centro
das cicatrizes fibrosas. Foi discreto quando se identificaram neutréfilos isolada-
mente; moderado quando se observaram neutrofilos em agregados isolados; inten-

so quando havia formagé&o de microabscessos (figura 13).

FIGURA 13 — AREA DE EXSUDATO NEUTROFILICO

NOTA: Corte histolégico demonstrando neutréfilos (setas) constituindo agregado na area
cirtrgica. (H&E, 400X).

O infiltrado inflamatério monomorfonuclear foi definido pelo encontro de
linfocitos e plasmdcitos na area de lesdo. Foi ausente quando n&o se evidenciaram
essas células inflamatdrias; discreto quando se evidenciaram células inflamatérias
isoladas; moderado quando se evidenciaram agregados de células inflamatérias;
intenso quando se evidenciou confluéncia dos agregados de células inflamatérias

(figura 14).
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FIGURA 14 — AREA DE INFILTRADO INFLAMATORIO MONOMORFONUCLEAR

NOTA: Fotomicrografia de infiltrado inflamatorio constituido por linfécitos (setas) na periferia da area de nefrectomia.
(H&E, 400X).

Calcificagao distrofica foi definida pelo encontro de material finamente
granular, basofilico e amorfo depositado nos tecidos, principalmente nos tecidos
necrosados. Foi ausente quando nao se identificou a alteracao; discreta quando a
alteracéao foi identificada como pequenos focos finamente granulares de depdsitos;
moderada quando se encontraram depodsitos grosseiros e granulares, isolados;
intensa quando os depdsitos encontrados eram granulares, grosseiros e confluentes
(figura 15).

Pielite foi identificada pelo achado de infiltrado inflamatério linfoplasmo-
citario na lamina prépria da mucosa dos calices e/ou pelve renal. Foi discreta quan-
do células inflamatdrias isoladas estavam presentes; moderada quando as células
inflamatorias formavam pequenos agregados; intensa quando havia confluéncia de

agregados inflamatérios (figura 16).



FIGURA 15 — FOCO DE CALCIFICACAO DISTROFICA

NOTA: Fotomicrografia demonstrando areas granulares de calcificagao distrofica (asteriscos). (H&E, 200X).

FIGURA 16 — AREA DE PIELITE CRONICA

NOTA: Fotomicrografia da pelve renal com infiltrado inflam. monomorfonuclear na Iamina prépria - pielite crénica. (H&E, 100X).
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Granulomas epitelidides foram identificados quando havia agregados de
histiocitos epitelidides e células gigantes do tipo “corpo estranho”, algumas das
quais fagocitando material protéico, amorfo e densamente eosinofilico. Foram quan-
tificados em discretos quando isolados; moderados quando agregados multifocais

foram identificados; intensos quando havia confluéncia de granulomas (figura 17).

FIGURA 17 — FOCO DE GRANULOMA EPITELIOIDE

NOTA: Fotomicrografia de granuloma epitelidide contendo células gigantes do tipo “corpo estranho” (setas), fagocitando restos
celulares eosinofilicos (asteriscos). (H&E, 400X).

3.8 ANALISE ESTATISTICA

Para a analise estatistica foram considerados 40 ratos, distribuidos em
2 lotes (Experimento | — 20 ratos e Experimento Il — 20 ratos).
As variaveis consideradas neste estudo foram: peso dos ratos, tempo de

seccgao, necrose, degeneragao, espessura da cicatriz fibrosa, exsudato neutrofilico,
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infiltrado inflamatério monomorfonuclear, calcificagao distrofica, pielite associada e
granulomas epitelidides.

As variaveis continuas (necrose, degeneragdo e espessura da cicatriz
fibrosa) foram expressas por médias e desvios padrdes e as variaveis categoricas
(exsudato neutrofilico, infiltrado inflamatério monomorfonuclear, calcificagao distrofi-
ca, pielite associada e granulomas epitelidides) por freqiéncias e percentuais. Para
comparar 0s grupos em relagdo as variaveis continuas adotou-se o teste t de
Student para amostras independentes, levando-se em consideragdo a homogenei-
dade ou nao das variancias e verificando-se o pressuposto da normalidade. Para
comparar os grupos em relagao as variaveis categéricas adotou-se o teste Exato de
Fisher (WOOLSON, 1987).

Em todos os testes, um valor de p<0,05 foi considerado estatisticamente

significante.
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4 RESULTADOS

4.1 PESO DOS RATOS

Os animais do Experimento | tiveram peso médio de 397,10£17,13 g e os

do Experimento Il peso médio de 396,80+14,67 g.

4.2 TEMPO DE SECGCAO

Em relacdo ao tempo de seccéo, testou-se a hipotese nula de que o tempo
meédio quando a operacéo é realizada com bisturi elétrico é igual ao tempo médio
quando a operacao € realizada com bisturi harmonico, versus a hipotese alternativa
de tempos médios diferentes. Nos 20 animais do Experimento | (bisturi elétrico) o
tempo operatério médio foi de 50,80+4,72 s e nos 20 animais do Experimento Il
(bisturi harmoénico) foi de 84,95+5,16s. O resultado do teste estatistico indicou
rejeicdo da hipotese nula no nivel de significancia de 5% (p<0,0001). Dessa forma,
pode-se dizer que ha diferenga significativa entre as duas técnicas em relagédo ao
tempo de secgdo, sendo o procedimento com bisturi elétrico realizado em menor

tempo do que com o bisturi harmdnico (grafico 1).

GRAFICO 1 - TEMPO DE SECCAO (s) NOS ANIMAIS DO EXPERIMENTO |
(BISTURI ELETRICO) E DO EXPERIMENTO Il (BISTURI HARMONICO)
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4.3 VARIAVEIS CONTINUAS: NECROSE, DEGENERAGAO
E ESPESSURA DA CICATRIZ FIBROSA

As variaveis necrose e degeneragdo foram tomadas em cinco areas
diferentes de cada rim. Para a analise foram consideradas as médias dessas cinco
medidas.

Para cada uma das variaveis, testou-se a hipétese nula de que a média
dos animais do Experimento | é igual a média dos animais do Experimento Il, versus
a hipdtese alternativa de médias diferentes. Na tabela abaixo sdo apresentados os
resultados de médias, desvios padrbées e os valores de p obtidos dos testes
estatisticos.

TABELA 1 — RESULTADOS DE MEDIAS, DESVIOS PADROES E OS VALORES DE p PARA AS VARIAVEIS:
NECROSE, DEGENERACAO E ESPESSURA DA CICATRIZ FIBROSA

EXPERIMENTO | EXPERIMENTO Il
VARIAVEL (BISTURI ELETRICO) (BISTURI HARMONICO) | VALOR DE p"
MédiatDesvio Padrao Médiat+Desvio Padrao
Necrose (mm) 0,78+0,22 0,40+0,10 0,0002
Degeneragao (mm) 1,16+0,22 1,30+0,16 0,1267
Espessura da cicatriz fibrosa (mm) 1,97+0,38 1,38+0,48 0,0068

FONTE: O autor
(1) Teste t de Student.

Para a variavel necrose, observa-se que houve rejeicao da hipétese nula,
indicando que existe diferenga importante quando comparados os dois tipos de
bisturi. O bisturi elétrico acarreta, em média, profundidade de necrose significativa-
mente maior do que a produzida por bisturi harménico (grafico 2). Da mesma forma,
nos resultados obtidos para a espessura da cicatriz fibrosa verifica-se que a secg¢ao
com bisturi elétrico apresenta, em média, espessura da cicatriz significativamente
maior do que aquela feita com bisturi harmonico (grafico 3). Ja em relacao a variavel
degeneragao, n&o foi encontrada diferenga significativa entre os dois tipos de bisturi

(grafico 4).



GRAFICO 2 — PROFUNDIDADE DE NECROSE (mm) NO GRUPO A E NO GRUPO C
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GRAFICO 3 - ESPESSURA (mm) DA CICATRIZ FIBROSA
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GRAFICO 4 — EXTENSAO (mm) DA DEGENERACAO
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4.4 EXSUDATO NEUTROFILICO, INFILTRADO INFLAMATORIO
MONOMORFONUCLEAR, CALCIFICACAO DISTROFICA, PIELITE
ASSOCIADA E GRANULOMAS EPITELIOIDES

Para cada uma das variaveis observadas no 14.° dia, testou-se a hipotese
nula de que a proporcédo de casos classificados como moderados ou intensos no
Grupo B é igual a proporgao de casos classificados como moderados ou intensos no
Grupo D, versus a hipotese alternativa de proporgdes diferentes. Para a realizagao
do teste estatistico, foram agrupados os casos classificados como ausentes ou
discretos e os casos classificados como moderados ou intensos.

Nas tabelas e graficos a seguir sao apresentadas as frequéncias e os

percentuais obtidos em cada um dos grupos para cada uma das variaveis.



TABELA 2 - INTENSIDADE DO EXSUDATO NEUTROFILICO NOS GRUPOS B E D

GRUPO B GRUPO D
CLASSIFICACAO (bisturi elétrico) (bisturi harménico) VALOR DE p!"
Frequéncia (%) Frequéncia (%)

Ausente/discreto 0 (0%) 8 (80%)

0,0007
Moderado/intenso 10 (100%) 2 (20%)

FONTE: O autor
(1)Teste exato de Fisher.

GRAFICO 5 — INTENSIDADE DE EXSUDATO NEUTROFILICO
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TABELA 3 — INTENSIDADE DO INFILTRADO INFLAMATORIO MONOMORFONUCLEAR

GRUPO B GRUPO D
CLASSIFICACAO (bisturi elétrico) (bisturi harménico) VALOR DE p'"
Frequéncia (%) Frequéncia (%)
Ausente/discreto 10 (100%) 5 (50%) 0,0325
Moderado/intenso 0 (0%) 5 (50%)

FONTE: O autor
(1) Teste exato de Fisher.

GRAFICO 6 — INTENSIDADE DO INFILTRADO INFLAMATORIO MONOMORFONUCLEAR
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TABELA 4 — INTENSIDADE DA CALCIFICAGAO DISTROFICA

GRUPO B GRUPO D
CLASSIFICACAO (bisturi elétrico) (bisturi harménico) VALOR DE p'"
Frequéncia (%) Frequéncia (%)
Ausente/discreto 10 (100%) 10 (100%) 1.0000
Moderado/intenso 0 (0%) 0 (0%) ’
FONTE: O autor
(1) Teste exato de Fisher.
GRAFICO 7 — INTENSIDADE DA CALCIFICACAO DISTROFICA
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TABELA 5 — INTENSIDADE DA PIELITE CRONICA

CLASSIFICAGAO

GRUPO B
(bisturi elétrico)

GRUPO D
(bisturi harménico)

VALOR DE p{"*

Frequéncia (%)

Frequéncia (%)

Ausente/discreto
Moderado/intenso

8 (80%)
2 (20%)

10 (100%)
0 (0%)

0,4737

FONTE: O autor
(*) Teste exato de Fisher.

GRAFICO 8 — INTENSIDADE DA PIELITE CRONICA
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TABELA 6- INTENSIDADE DE GRANULOMAS EPITELIOIDES

40

GRUPO B GRUPO D
CLASSIFICACAO (bisturi elétrico) (bisturi harménico) VALOR DE p'"
Frequéncia (%) Frequéncia (%)
Ausente/discreto 10 (100%) 5 (50%) 0.0325
Moderado/intenso 0 (0%) 5 (50%) ’
FONTE: O autor
(1) Teste exato de Fisher.
GRAFICO 9 - INTENSIDADE DE GRANULOMAS EPITELIOIDES
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Em nenhum dos animais foi encontrado alteragéo histolégica no rim direito.
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5 DISCUSSAO

5.1 NEFRECTOMIA PARCIAL

A nefrectomia parcial, descrita pela primeira vez em 1884, tem sido usada
como meétodo terapéutico em doencgas renais localizadas, incluindo lesées vasculares,
trauma, obstrucdo ou infecgdo segmentar, litiase e, mais recentemente, em casos
selecionados de tumor em rim Unico, insuficiéncia renal ou comprometimento do rim
contralateral (McDOUGALL et al., 1993; RAVIZZINI, 2000; GHAVAMIAN et al., 2002).

As indicagoes para a realizacao de nefrectomia parcial podem ser divididas
em trés categorias: absolutas, relativas e eletivas. As indicagbes absolutas s&o: rim
unico, insuficiéncia renal devido a doenga benigna irreversivel e tumor renal bilate-
ral. As relativas ocorrem quando o rim contralateral é afetado por doenca sistémica
que causa glomerulopatia ou nefrosclerose. As indicagdes eletivas sao lesdes
cisticas indeterminadas com potencial maligno e lesdes sélidas menores de 4 cm
em pacientes com rim contralateral normal (ADKINS et al., 2003; SIMON et al.,
2003).

Por ser imprevisivel a histéria natural do CCR e pela falta de opcdes de
tratamento efetivo, a maioria desses pacientes opta pelo tratamento agressivo
(KOZLOWSKI; WINFIELD, 2001). Apesar de a nefrectomia radical ser a terapia de
escolha, estudos recentes sugerem que a nefrectomia parcial ou a enucleagao
dessas lesbes fornecem indices de cura similares aqueles obtidos pela cirurgia
radical (WINFIELD et al., 1995; CADEDDU, 2002; ADKINS et al., 2003). Em
metanalise realizada por UZZO e NOVICK (2001) em mais de 1 800 pacientes
submetidos a nefrectomia parcial por CCR observou-se sobrevida de 72% a 100%.
FERGANY et al. (2000), estudando 107 pacientes submetidos a nefrectomia parcial,
demonstraram sobrevida de 88,2% e 73% em 5 e 10 anos, respectivamente.

Desde que a nefrectomia laparoscopica foi introduzida por CLAYMAN et al.

em 1991, diversos estudos demonstraram que ela oferece controle do tumor, indi-
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ces de sobrevida similares aqueles obtidos por meio da técnica aberta, e diminuigao
da morbidade e do tempo convalescenca, e se estabelece como padrdo de
tratamento para a abordagem das neoplasias renais (HARMON et al., 2000;
GETTMAN et al., 2002; LEE, 2002; TOBIAS-MACHADO et al., 2002).

Estudos tém sido realizados com o objetivo de combinar os beneficios da
nefrectomia parcial e da laparoscopia para o tratamento dos tumores renais em
humanos e em modelos animais. A NPL, embora factivel, € complicada tecnica-
mente, devido a dificuldade que oferece a hemostasia, havendo entretanto opcgdes
de controle do sangramento com ou sem clampeamento vascular e isquemia quente
(LEE, 2002; GUILLONNEAU et al., 2003). A dificuldade de hemostasia € a principal
causa de sangramento excessivo e da necessidade de conversao desse procedi-
mento para a cirurgia aberta (BECK et al., 2002). Além da hemorragia, outras
complicagbes associadas sao: fistula urinaria (BARRET et al., 2001), lesdo vascular
e intestinal (MERANEY et al., 2002; SHANBERG et al., 2002), recorréncia local do
tumor (SUTHERLAND et al., 2002).

Como se pdde observar, a hemostasia do parénquima renal durante a NPL
tem sido motivo de extensa investigacédo, e para obté-la tém sido desenvolvidos
diversos instrumentos, técnicas e fontes de energia. Nota-se porém que na maioria
dos trabalhos realizados n&o se analisaram os efeitos desses procedimentos sobre
o parénquima renal remanescente (JACKMAN et al., 1998; BARRET et al., 2001;
MATTHEWS et al., 2001; LANDMAN et al., 2003), fato esse que motivou a realiza-

cao deste estudo experimental.

5.2 ESTUDO EXPERIMENTAL

5.2.1 Os Animais da Experimentacao

A videolaparoscopia € técnica cirurgica consagrada, e 0 sucesso desse

procedimento pode ser atribuido a redug¢ao da dor pds-operatoria, a curta permanéncia
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hospitalar e ao rapido retorno as atividades normais. Entretanto o aprendizado desse
método para posterior aplicacdo na pratica clinica requer treinamento intensivo, com
utiizacdo de tecidos inertes, simuladores e animais de cirurgia experimental
(GALESSO et al., 2002). A exequibilidade do acesso laparoscopico € freqientemente
analisada nesses modelos previamente a sua aplicagéo clinica (GIUFFRIDA et al.,
1997).

Animais de médio e grande porte, como caes e porcos, sao utilizados em
muitos modelos de videolaparoscopia experimental, sendo bem aceitos devido nao
sO a semelhanca da sua anatomia com a do ser humano, como também a facilidade
técnica proporcionada por seu tamanho e a possibilidade de se aproveitar em
pacientes o instrumental usado (SANDOVAL et al.,, 1996). Entretanto, além de
serem elevados os custos para sua aquisicao e manutencao, sabe-se pouco sobre a
fisiologia desses animais quando comparados a outros modelos (BOUVY et al.,
1996). A restricdo da legislagdo e a opinido publica também tém dificultado o
emprego de grandes animais como modelo experimental.

Pequenos animais também tém sido utilizados como modelo em cirurgia
videolaparoscopica, na descoberta e aperfeicoamento de diversas técnicas
(fundoplicatura, esplenectomia, nefrectomia total, ressec¢ao hepatica, herniorrafia,
colostomia, colectomia e exploragao retroperitoneal), bem como em estudos sobre
imunidade, oncologia e sobre os efeitos fisiolégicos da laparoscopia (GIUFFRIDA et
al., 1997). Consequentemente, diversos equipamentos endoscopicos e microcirur-
gicos sdo necessarios para tais procedimentos (artroscépios, broncoscopios, trocar-
tes e pincas de 2 e 3 mm), o que restringe sua aplicagdo. Quando acessivel,
entretanto, tal material deve ser usado, pois permite maior espago de trabalho e
treinamento de técnicas como sutura livre em animais de pequeno porte, desenvol-
vendo a motricidade fina, enquanto preserva a familiarizacido e aprendizado dos

principios basicos da laparoscopia (GALESSO et al., 2002).
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Neste estudo foram usados trocartes de 5 mm em todos os portais,
inclusive o do bisturi harménico, e a o6tica utilizada foi a do cistoscopio. Nao foi
encontrada dificuldade técnica durante as puncgdes e durante o manuseio dos
instrumentos, tendo sido de boa qualidade a visualizacdo do campo operatério. E
importante observar que a fixacdo dos trocartes a pele do rato foi fundamental para
a realizacdo do procedimento proposto, pois os manteve estaveis e evitou a perda
do pneumoperitonio.

Também o camundongo tem sido usado em laparoscopia como modelo
para avaliar os efeitos do pneumoperitdnio sobre o estado imunoldgico e a biologia
tumoral, porém sua cavidade abdominal € muito pequena para procedimentos lapa-
roscopicos complexos. O rato parece ser o modelo ideal para pesquisas em
laparoscopia, pois se trata de animal de baixo custo e amplamente estudado
(KAOUK et al., 2000).

FILMAR et al. (1987) relataram o primeiro experimento em que se utilizou
a laparoscopia em ratos. Os autores compararam a ocorréncia de aderéncia apos
lesao uterina ocasionada por via laparoscoépica e por laparotomia, ndo encontrando
diferenga estatisticamente significativa. Apesar de ndo ser motivo de avaliagdo no
presente estudo, foram observadas aderéncias peritoneais mais extensas nos ratos
submetidos a seccdo com bisturi elétrico. Esses achados deverdao ser motivo de
estudos adicionais.

BERGUER et al. (1993), descrevendo um modelo de cirurgia laparosco-
pica em ratos na qual realizaram fundoplicatura gastrica com sucesso, demons-
traram ser possivel fazer procedimentos complexos nesses pequenos animais.

Estudo de GIUFFRIDA et al. (1997) demonstrou que a esplenectomia e a
nefrectomia laparoscopica em ratos sdo tecnicamente factiveis e podem ser
utilizadas em estudos experimentais para avaliar a aplicabilidade da laparoscopia
em tratamento oncolégico. Os autores concluiram que o rato, apesar de suas dife-

rengcas com a anatomia humana, provou ser um valioso animal para treinamento,
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pois dissecgdo, apreensao de 6rgaos intra-abdominais, coagulagao e sutura intra-
corpdrea podem neles ser praticadas.

Devido a facilidade de obtencdo e manuseio do rato, e considerando a
literatura aqui apresentada, optou-se pela utilizacdo desse animal neste estudo, que

confirmou a sua aplicabilidade na realizagdo da NPL experimental.

5.2.2 Peso dos Animais

Durante o projeto piloto observou-se que os animais com peso inferior a
350 gramas ofereciam maior dificuldade para a realizagdo do procedimento. Isso
pdde ser notado durante a colocagdo dos trocartes e também durante a manipula-
cao intra-abdominal, quando foi dificil a manutencdo do pneumoperitbnio e a
realizagcao da operagao proposta. Por isso neste trabalho foram utilizados somente
ratos com peso superior a 350 gramas.

Os animais do Experimento | tiveram peso médio de 397,10£17,13 g e os
do Experimento Il peso médio de 396,80+14,67 g, o que evidencia a homogenei-

dade dos pesos dos animais nos dois experimentos.

5.2.3 Bisturi Elétrico e Bisturi Harmonico

A falta de método consistente para a obtengcdo da hemostasia permanece
como o0 maior obstaculo para que a NPL se torne procedimento de rotina no meio
urologico. Para que isto aconteca, ha necessidade de desenvolver técnica efetiva e
de facil uso, que permita a preservagao do parénquima renal adjacente (BARRET et
al., 2001).

Os avancgos na cirurgia laparoscépica sao frequentemente limitados pelo
instrumental técnico disponivel. Fontes de energia que nao o bisturi elétrico tém-se
tornado populares com a promessa de controle vascular rapido e efetivo. Com isso,
cirurgides comecaram a utiliza-las em outras estruturas que nao vasos sanguineos,

com pouco ou nenhum dado estabelecendo sua eficacia ou seguranga (MATTHEWS
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et al., 2001) e com resultados variados (JACKMAN et al., 1998). Fontes de energia,
como a eletricidade, o laser e o ultra-som, tém sido utilizadas em cirurgias abertas e
endoscopicas para procedimentos de ablagdo e de reconstrucdo. A eletricidade e o
laser selam os vasos sanguineos por meio de tamponamento com coagulo protéico
desnaturado. Ambos os tipos de energia formam o coagulo pelo aquecimento dos
tecidos até a desnaturagéo protéica. A energia elétrica utiliza corrente alternada de
alta frequéncia (no minimo 300 kHz), enquanto o /aser usa energia luminosa.

A energia eletrocirurgica é a mais comumente utilizada em cirurgias desde
que William Bovie introduziu o primeiro instrumento eletrocirurgico usando ondas de
radio de alta freqiéncia (SODERSTROM, 1994; ODELL, 1995). O principio da
eletrocirurgia consiste na geragao e propagacgao de corrente elétrica entre um eletro-
do ativo e um dispersivo para elevar a temperatura tecidual, produzindo trés efeitos
cirurgicos distintos: corte, fulguracao e dessecacéao.

O corte eletrocirurgico consiste no aquecimento rapido do tecido utilizando
ondas (continuas) de alta frequéncia e baixa voltagem, enquanto a fulguracéao utiliza
ondas (ndo continuas) de alta voltagem e baixa frequéncia. A dessecagdao —
tecnicamente a mais simples, porque qualquer forma de onda pode ser utilizada —
exige apenas niveis de poténcia baixos (ODELL, 1995).

Neste trabalho foi utilizado o bisturi elétrico (Electrosurgical Generator SS-
200 WEM®), que trabalha com frequéncia de 480 000 Hz, na fungao blend (corte
misto). A forma de onda de blend consiste em pacotes de sendide e produz corte
com efeito hemostatico moderado (anexos 2, 3 e 4). Aqui se utilizou a escala 5 do
painel, que corresponde (conforme o fabricante) a poténcia de aproximadamente 50
watts (anexo 5) e a temperatura de aproximadamente 150°C na area de contato
com os tecidos.

Com os recentes avancos nas técnicas laparoscopicas, a principal davida
€ se a energia eletrocirdrgica monopolar podera ser usada com seguranga em

laparoscopia. Esse esclarecimento se impde, visto que complicacbes durante a
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cirurgia sdo potencialmente sérias e acontecem em 1 a 2 pacientes para cada 1 000
operacgdes (NDUKA et al., 1994; ODELL, 1995).

Em relacdo a energia ultra-sbnica, existem dois tipos disponiveis para
aplicagao cirurgica: o CUSA® (Cavitron Ultrasonic Surgical Aspirator-Vallleylab,
Boulder, CO) e o bisturi harménico. Esse ultimo utiliza 1amina de titdnio, que vibra
55 500 ciclos por segundo e em contato com o tecido desnatura a proteina forman-
do um coagulo hemostatico. A desnaturagcédo protéica ocorre mecanicamente pela
quebra de pontes de hidrogénio (que fornecem a estrutura das proteinas) durante a
transferéncia da energia mecanica (vibracional) para o tecido. As moléculas
originadas formam um coagulo adesivo que une o tecido ao redor dos vasos
sangrantes, fechando-os. Para gerar esse coagulo é necessario que o cirurgiao
aplique a lamina firmemente sobre o tecido por varios segundos. Na maioria das
vezes, o calor gerado nos tecidos € inferior a 100°C, menor portanto que o gerado
pelo bisturi elétrico e o laser (ELASHRY et al., 1997).

Nos dois tipos de energia os tecidos sofrem lesdo devido ao efeito térmico.
A resposta biologica tecidual varia de acordo com a temperatura gerada: até
aproximadamente 40°C, ndo ha dano celular significativo; acima de 40°C, ocorre
lesao celular reversivel, dependente da duracdo da corrente; acima de 49°C o dano
da célula é irreversivel, pois ocorre desnaturagao protéica, e acima de 70°C, ocorre
coagulagdo secundaria a conversao de colageno para glucose; em temperaturas
acima de 100°C, a agua intracelular e extracelular muda da fase liquida para a
gasosa, e o tecido é rapidamente desidratado; por ultimo, acima de 200°C, ocorre a

carbonizagao dos tecidos (ELASHRY et al., 1997).

5.2.4 Tempo de Secgao

Analise termografica tem demonstrado que o bisturi harménico ndo aquece
o tecido acima de 80°C, entretanto requer maior tempo de contato com o tecido que

o bisturi elétrico. Isto péde ser confirmado neste trabalho, em que se analisou o
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tempo decorrido desde o inicio da ressecc¢ao do pdlo renal até o seu término (tempo
de secgao). Nos animais em que se usou o bisturi elétrico para a realizagdo da NPL
o tempo médio foi de 50,30 segundos (+4,57); ja naqueles em que foi usado o bisturi
harménico o tempo médio foi de 84,80 segundos (£6,29), diferenca essa estatistica-
mente significativa (p<0,0001).

No estudo de ELASHRY et al. (1997), em que foi realizada NPL em
modelo experimental (porco), foram usados dois tipos de dissectores ultra-sénicos
(CUSA® e bisturi harménico) e um tipo de eletrodo eletrocirurgico (ESE, Cook
Urological Inc., Spencer, IN). Os autores demonstraram que o tempo para realizar a
NPL foi significativamente menor (p<0,0001) com o eletrodo eletrocirdrgico (média
0,7 min) do que com os dissectores ultra-sénicos (média 13,5 min).

BARRET et al. (2001) realizaram NPL em porcos empregando trés técni-
cas diferentes de hemostasia do parénquima: bisturi elétrico monopolar, bisturi
elétrico bipolar e bisturi harmbnico. Os autores constataram que com o bisturi
harménico é necessario um periodo mais prolongado de contato com o tecido para

sua secgao e para obter hemostasia.

5.3 ESTUDO MORFOLOGICO

Sao poucos os trabalhos que avaliam os efeitos locais ou sistémicos da NPL
(JACKMAN et al., 1998; BARRET et al., 2001; MATTHEWS et al., 2001; LANDMAN et
al., 2003).

SIETSES et al. (2001) avaliaram a resposta imune de pacientes submeti-
dos a colecistectomia laparoscépica com o emprego de bisturi elétrico ou bisturi
harmonico. A resposta inflamatéria pds-operatoria foi avaliada por meio de
contagem de células brancas e nivel de proteina C-reativa, e a resposta imune pela
medida da expressao do HLA-DR em mondécitos. Nao houve diferenga significativa
entre os dois grupos, concluindo-se que o bisturi harmonico e o bisturi elétrico tém o

mesmo efeito no sistema imune.
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TULIKANGAS et al. (2001) compararam os efeitos macroscépicos e
histologicos causados por lesdes laparoscopicas utilizando-se quatro fontes de
energia diferentes (bisturi elétrico monopolar e bipolar, bisturi harménico e CO;
laser) em ureter, bexiga e reto de porcos. Os resultados demonstraram que as
energias utilizadas lesam os tecidos de maneira diferente e que o bisturi elétrico
causa maior dano tecidual que as demais.

EICHFELD et al. (2000) analisaram o uso do bisturi harmdnico na
resseccao de metastases pulmonares em dezoito pacientes, oito dos quais as
tinham localizadas profundamente, proximo ao hilo. Ndo houve evidéncias de
destruicdo tecidual profunda e ocorréncia de complicagcdes pods-operatorias. Os
autores concluiram que o emprego do bisturi harménico na cirurgia para ressecg¢ao
de metastases pulmonares € um método apropriado, que oferece um minimo risco
de sangramento e fistula aérea.

Estudo realizado por JACKMAN et al. em 1998 teve como objetivo
determinar se a extensdo da resseccdo renal feita com bisturi harmdnico teria
influéncia na obtencdo da hemostasia do parénquima. Realizaram trinta NPLs em
porcos, estabelecendo trés tipos de ressecgao: bidpsia periférica (tipo 1), nefrecto-
mia polar superior ou inferior (tipo 1) e heminefrectomia (tipo Ill). Apds o término de
cada procedimento, fizeram laparotomia para avaliagdo do sangramento. Segundo
os autores, a principal limitagdo desse estudo foi a ndo-preservagao dos animais
vivos para anadlise das alteracdes ocorridas na fase cronica. Concluiram que a
heminefrectomia ndo deve ser realizada com bisturi harménico, devido ao risco de
hemorragia e consequente necessidade de conversao a cirurgia aberta.

No presente estudo foi realizada analise morfolégica dos rins remanes-
centes na fase aguda e na fase cronica. Na fase aguda avaliou-se a profundidade
de necrose e degeneragcdo no grupo A (bisturi elétrico) e no grupo C (bisturi

harménico). Na fase cronica foram avaliadas, tanto no grupo B (bisturi elétrico)
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como no grupo D (bisturi harménico), as seguintes variaveis: espessura da cicatriz
fibrosa, exsudato neutrofilico, infiltrado inflamatério monomorfonuclear, calcificagao
distrofica, pielite associada e granulomas epitelidides.

Em relagdo a variavel necrose, observou-se que os animais do grupo A
apresentaram média de profundidade (0,78 mm) maior que os animais do grupo C
(0,40 mm), diferenca essa estatisticamente significativa (p=0,0002). ADDONIZIO e
CHOUDHURY (1986) realizaram nefrectomia parcial aberta em modelo experimen-
tal, utilizando o CUSA e o bisturi elétrico. Demonstraram que a profundidade da
lesdo no parénquima causada pelo bisturi elétrico foi trés vezes maior do que a
causada pelo CUSA.

No estudo de BARRET et al. (2001) foi realizada NPL em porcos compa-
rando-se trés técnicas de hemostasia (bisturi elétrico bipolar, argénio e harmbnico).
As lesdes teciduais induzidas durante a coagulacdo do parénquima renal foram
superficiais e o tecido adjacente foi sempre preservado. Ndo houve diferenca
estatisticamente significativa em relagdo a necrose, nos trés grupos estudados
(p=0,185). Os autores relatam que, devido a necessidade de um tempo maior de
contato tecidual com o bisturi harménico para obter a hemostasia, foi observado
dano tecidual comparavel ao do bisturi elétrico. Isso ndo foi constatado neste
trabalho, pois apesar de o tempo de secc¢ao ter sido maior nos animais em que se
utilizou o bisturi harménico, a profundidade de necrose nesse grupo foi menor.

Em relac&o a variavel degeneracdo, ndo houve diferenca estatisticamente
significativa (p=0,1267) entre o grupo A (1,16 mm) e o grupo C (1,30 mm). A dege-
neragao hidropica e a degeneragao vacuolar que identificam histologicamente esse
fendmeno reversivel sdo alteragbes que ndo se manifestam na fase precoce da
injuria, e estdo presentes somente em células cuja fungdo metabdlica ja tem um
certo grau de comprometimento. Nessa fase precoce somente alteragdes bioquimi-

cas e ultra-estruturais podem estabelecer com exatidao a extensido da lesdo. Assim
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sendo, apesar de nao estatisticamente significante, € possivel que em termos
bioquimicos e ultra-estruturais alguma diferenga possa existir entre as duas
técnicas, necessitando portanto estudos adicionais (MITCHELL; COTRAN, 2003).

Logo apds o fenbmeno agudo da injuria, que resulta em necrose, inicia-se
o reparo tecidual cujo resultado final € a cicatrizagdo fibrosa. A extensdo do
fendbmeno de reparo esta relacionada a varios fatores, e um dos principais € a
abrangéncia da necrose (SINGER; CLARK, 1999 e MITCHELL; COTRAN, 2003).
Neste estudo, a espessura da cicatriz fibrosa foi maior no grupo dos animais
submetidos a NPL com bisturi elétrico (p=0,0068), e correlaciona-se com a maior
espessura de necrose nesse grupo.

Exsudato neutrofilico foi encontrado em todos os animais. Foi mais intenso
no grupo submetido a NPL com bisturi elétrico (p=0,0007). Essa alteragao é conse-
quente a maior extensdo de necrose, que por sua vez suscita o aparecimento de
macrofagos e neutrofilos devido a liberacdo de fatores quimiotaxicos e pro-
inflamatoérios (MITCHELL; COTRAN, 2003).

A presencga de linfocitos e plasmocitos foi identificada nos dois grupos,
tendo sido discretamente mais intensa nos animais submetidos a NPL com bisturi
harménico (p=0,0325). Essa alteragdo inespecifica, desencadeada por fenbmeno
nao imune, apresenta tendéncia ao desaparecimento a medida que a cicatriz fibrosa
se torna definitiva, o que acontece em torno de 37 dias apos a cirurgia (MITCHELL;
COTRAN, 2003).

A calcificagcado distréfica, que ocorre devido a deposi¢cao de fosfato de
calcio nas areas de necrose e acumulo de membranas fosfolipidicas, é aleatéria e
dependente de fenbmenos locais. Nao ha relacéo entre extensao da lesdo, niveis de
calcio sanguineo e intensidade da calcificagao distrofica, o que justifica a auséncia
de diferenga entre os grupos analisados.

Granulomas epitelidides foram evidenciados em todos os animais

analisados, mas no grupo da NPL com bisturi harménico a quantidade foi maior
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(p=0,0325). Devido ao fato de que os granulomas estavam localizados fora do
parénquima renal remanescente, supde-se que a quantidade de granulomas esta
relacionada aos restos celulares, principalmente membranas e estruturas lipidicas, e
que a alteragdo nao tem efeito no tecido renal. Estudos adicionais devem ser
efetuados, principalmente da influéncia em longo prazo dessa alteracao (MITCHELL;
COTRAN, 2003).

Apesar de a pielite crénica ter sido mais freqliente nos animais submetidos
a NPL com bisturi elétrico, ela foi um achado inespecifico e de intensidade discreta,
e quando agrupada nao houve diferenca estatistica comparando-se esses animais
com aqueles submetidos a NPL com bisturi harmonico.

Embora os efeitos histopatolégicos da secgao pelo bisturi harménico no
tecido renal remanescente tenham sido menores quando comparados com os do
bisturi elétrico, ainda permanecem incompletos estudos dos efeitos ultra-estruturais,
bioquimicos e imunoldgicos, o que poderdo ser elucidados em trabalhos futuros

utilizando-se este modelo experimental.
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6 CONCLUSOES

1. A nefrectomia parcial laparoscépica em ratos € um modelo experi-
mental adequado e factivel;

2. o bisturi elétrico causa maior extensao de necrose e fibrose no tecido
renal remanescente quando comparado ao bisturi harmdnico, nas

secgdes da nefrectomia parcial laparoscépica.
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APENDICE 1 - PESO DOS RATOS

ANIMAL

EXPERIMENTO I (g)

EXPERIMENTO I (g)

Grupo A Grupo C
1 391 382
2 408 397
3 396 414
4 412 403
5 380 389
6 395 406
7 390 393
8 385 400
9 410 387
10 401 399
ANIMAL Grupo B Grupo D
1 386 390
2 392 385
3 435 410
4 425 401
5 390 357
6 395 395
7 385 428
8 410 413
9 401 398
10 355 389

FONTE: O autor

63



APENDICE 2 - TEMPO DE CIRURGIA

ANIMAL

EXPERIMENTO | (s)

EXPERIMENTO Il (s)

Grupo A Grupo C
1 46 84
2 42 92
3 52 90
4 48 81
5 55 75
6 51 88
7 49 94
8 58 80
9 49 86
10 53 78
Grupo B Grupo D
1 49 90
2 57 83
3 59 87
4 53 82
5 48 91
6 46 85
7 57 79
8 44 80
9 49 88
10 51 86

FONTE: O autor

64



APENDICE 3 - MENSURAGOES DA AREA DA NECROSE

65

EXPERIMENTO | (mm)

EXPERIMENTO II (mm)

ANIMAL T 2 | 3 | 4 5 1 2 | 3 | 4 5

1 1008 084 0792 0912 08 048 036 0336 0336 0288
2 048 0912 09 0672 1.2 024 0216 0192 024 0216
3 0648 0744 0792 0528 0528 06 0768 0288 0312 036
4 18 153 06 0768 0648 084 0336 0312 048 069
5 0384 048 0288 0456 036 048 0264 0336 0264 0,288
6 096 0864 0384 084 0912 0288 0264 0264 024 0,336
7 072 1,104 108 09 1464 048 072 036 0288 0312
8 1008 0816 06 0888 0624 036 048 048 036 0408
9 072 0624 0432 036 0384 024 072 0456 06 0,288

10 0672 0912 09 0504 1008 0456 048 0432 072 0,288

FONTE: O autor



APENDICE 4 - MENSURAGOES DA AREA DE DEGENERAGAO

66

EXPERIMENTO | (mm) EXPERIMENTO Il (mm)
ANIMAL
1 2 | 3 | 4 5 1 2 | 3 | 4 | s
1 1302 132 132 084 1,104 06 12 1,104 1,152 1,2
2 1032 12 1248 1,392 09 096 12 144 12 1,248
3 0744 096 0696 0768 0816 0912 1224 132 1128 1,32
4 12 132 1224 1128 1,53 1,392 144 1056 1,752 1,632
5 084 1,344 12 084 096 1248 1206 1,632 144 132
6 084 0936 0672 048 0984 1,008 1152 1368 1,248 1,44
7 132 1,08 1,248 144 1488 168 1206 1.2 1656 1,488
8 1224 156 108 1206 1416 144 0768 1368 1,008 096
9 1488 1032 1.2 1152 1296 1,92 18 204 09 1,008
10 1704 1488 1,32 144 1248 1392 1.2 1224 108 1,656

FONTE: O autor



APENDICE 5 - MENSURAGAO DA ESPESSURA DA CICATRIZ FIBROSA

EXPERIMENTO | (mm)

EXPERIMENTO Il (mm)

ANIMAL
Grupo B Grupo D
1 1,5 0,36
2 1,45 1,02
3 21 1,9
4 2,3 1,3
5 1,7 2,1
6 1,75 1,6
7 2,15 1,5
8 23 1,55
9 2,6 1,2
10 1,9 1,3

FONTE: O autor

67
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APENDICE 6 - INTENSIDADE DO EXSUDATO NEUTROFILICO

ANIMAL EXPERIMENTO | EXPERIMENTO II
Grupo B Grupo D

1 Intenso Ausente
2 Moderado Ausente
3 Moderado Moderado
4 Moderado Discreto
5 Intenso Intenso
6 Moderado Discreto
7 Moderado Discreto
8 Moderado Discreto
9 Intenso Discreto

10 Moderado Discreto

FONTE: O autor



APENDICE 7 - INTENSIDADE DO INFILTRADO INFLAMATORIO MONOMORFONUCLEAR

ANIMAL EXPERIMENTO | EXPERIMENTO II
Grupo B Grupo D
1 Discreto Discreto
2 Discreto Discreto
3 Discreto Discreto
4 Discreto Discreto
S Discreto Discreto
6 Discreto Moderado
7 Discreto Moderado
8 Discreto Moderado
9 Discreto Moderado
10 Discreto Moderado

FONTE: O autor
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APENDICE 8 - INTENSIDADE DA CALCIFICAGAO DISTROFICA

ANIMAL EXPERIMENTO | EXPERIMENTO II
Grupo B Grupo D
1 Discreto Ausente
2 Ausente Ausente
3 Discreto Ausente
4 Ausente Discreto
S Discreto Discreto
6 Ausente Discreto
7 Discreto Discreto
8 Discreto Discreto
9 Discreto Discreto
10 Ausente Ausente

FONTE: O autor
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APENDICE 9 - INTENSIDADE DA PIELITE ASSOCIADA

ANIMAL EXPERIMENTO | EXPERIMENTO II
Grupo B Grupo D
1 Discreto Ausente
2 Discreto Discreto
3 Moderado Discreto
4 Discreto Ausente
S Discreto Ausente
6 Ausente Ausente
7 Discreto Ausente
8 Discreto Ausente
9 Ausente Ausente
10 Moderado Ausente

FONTE: O autor
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APENDICE 10 - INTENSIDADE DE GRANULOMAS EPITELIOIDES

ANIMAL EXPERIMENTO | EXPERIMENTO II
Grupo B Grupo D
1 Discreta Ausente
2 Discreta Discreta
3 Discreta Moderado
4 Discreta Discreta
S Discreta Discreta
6 Discreta Moderado
7 Discreta Moderado
8 Ausente Moderado
9 Discreta Moderado
10 Discreta Discreta

FONTE: O autor
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ANEXOS

TERMO DE APROVAGAO DA COMISSAO DE ETICA
FORMA DE ONDA DE CORTE ......cccoviiiiiiiieee
FORMA DE ONDA DE COAGULAGAOQ ........ccco......

FORMA DE ONDA DE BLEND
CURVA DE CALIBRAGAO DA ESCALA DE BLEND
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ANEXO 1 - TERMO DE APROVAGAO DA COMISSAO DE ETICA

Sociedade Paranaense de Cultura
Hospital Universitario Cajuru

O projeto “Estudo Comparativo dos Efeitos do Cautério Elétrico e Ultra-sdnico na
Nefrectomia Parcial Laparoscopica em Ratos”, do Dr. Fernando Meyer, esta de
acordo com as normas do Cédigo de Etica de Pesquisa em Animais do Colégio

Brasileiro de Experimentagdo Animal, e com as normas deste Comité.

Curitiba, 18 de julho de 2003.

Prof. éf. Luiz éoé&‘(ﬁalle

Presidente do Comisséo de Etica em Pesquisa Animal
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ANEXO 3 - FORMA DE ONDA DE COAGULAGAO

V
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POTENCIA (WATTS)

ANEXO 5 - CURVA DE CALIBRAGAO DA ESCALA DE BLEND

o 1 2 k) 4 5 ] 7

ESCALA DO PAINEL
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