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“Se vi mais longe, foi porque estava sobre os ombros de gigantes.”
Sir Isaac Newton



RESUMO

APLICACAO DA IMAGEM TERMICA DIGITAL INFRAVERMELHA NA ANALISE
DA MICROCIRCULAGCAO E DA VIABILIDADE DO TECIDO HEPATICO COM
LESAO TIPO ISQUEMIA/REPERFUSAO INDUZIDA EM RATOS WISTAR

Em condigdes fisiologicas, uma perfusdo hepatica homogénea deve ser observada.
A perfusdo heterogénea é tida como de mau progndéstico para o transplante de
orgaos e tecidos. Os diversos métodos atuais de avaliagdo da microcirculagéo
organica comportam limitagdes quanto: area de abrangéncia, contato fisico com
potencial de lesao, reprodutibilidade, uso de radiacao, dependéncia de laboratério. A
imagem térmica digital infravermelha é inécua, ndo entra em contato fisico, e por
seguir principios fisicos de transferéncia de calor, pode se constituir em método
auxiliar diagnéstico ideal para o estudo da qualidade de 6rgaos e tecidos.
OBJETIVO: Avaliar o padrao de transferéncia de calor em tecido hepatico controle e
isquémico e sua correlagao anatomopatogica (macroscopia € microscopia Optica)
com imagem térmica digital infravermelha. METODOLOGIA: Vinte ratos Wistar foram
anestesiados e divididos em: Grupo | ( figado controle) hepatectomia total; Grupo II-
(Figado Isquémico), isquemia hepatica por clampeamento da triade portal e das
veias supra-hepaticas por 60 minutos, seguido de hepatectomia total . Os figados
(ex vivo) foram perfundidos por soro fisiologico a 4°C e filmados por termovisor de
alta resolucdo a 25 Hz. Apés a perfusado, os figados foram submetidos a estudo
anatomo-patoldgico por macroscopia e microscopia optica padrao. RESULTADOS:
O padrdao de transferéncia de calor das &reas controle (sem isquemia) foi
homogénea; as areas isquémicas, perfundiram de maneira heterogénea em relagao
ao controle. Houve correlagdo das areas heterogéneas com isquemia do tecido
hepatico & macroscopia e microscopia 6ptica. DISCUSSAO: A microcirculagéo
obstruida por edema celular, por alteragdes na microarquitetura hepatocitica, por
degeneracgao dos corddes hepatocelulares, por obstrugcéo de infiltrados inflamatorios
prejudica o fluxo térmico do fluido frio nas areas isquémicas, explicando o padréo de
isotermas heterogéneas interrompidas por hot spots e areas hiperradiantes nao
adequadamente perfundidas.

CONCLUSAO:Houve correlagdo anatomopatolégica (macroscopia e microscopia)
com Imagem Térmica Digital Infravermelha na detecg¢ao de tecido hepatico controle
e isquémico.

Palavras chave: Termografia. Microcirculagdo hepatica. Isquemia hepatica. Imagem
térmica digital infravermelha. Transplante de figado. Ratos Wistar.



ABSTRACT

APPLICATION OF DIGITAL INFRARED THERMAL IMAGING IN THE ANALYSIS
OF MICROCIRCULATION AND HEPATIC TISSUE VIABILITY WITH
ISCHEMIA/REPERFUSION INJURY IN WISTAR RATS

Under physiological conditions, homogeneous liver perfusion is to be expected.
Heterogeneous perfusion is seen as a bad prognosis for organ and tissue
transplantation. The various current techniques used to evaluate organic
microcirculation are limited when it comes to: extent of the area, physical contact of
lesion potential, reproducibility, use of radiation, lab dependence. Digital infrared
thermal imaging is innocuous, precludes physical contact and, for following physical
heat transfer principles, it may be an ideal ancillary diagnostic technique in the study
of organ and tissue quality. OBJECTIVE: Evaluate the heat transfer pattern in hepatic
and ischemic control tissues and its anatomical correlation (optical macroscopy and
microscopy) with digital infrared thermal imaging. METHODOLOGY: Twenty Wistar
rats were anesthetized and divided into two groups: Group | (liver control) total
hepatectomy; Group Il (ischemic liver), hepatic ischemia by portal triad and
suprahepatic veins clamping for 60 minutes, followed by total hepatectomy. The
livers (ex vivo) were perfused with saline at 4°C and imaged with a 25Hz resolution
thermal imager. After the perfusion, the livers underwent anatomical pathology
examination through standard optical macroscopy and microscopy. RESULTS: The
heat transfer pattern in the control areas (without ischemia) was homogeneous; the
ischemic areas perfused heterogeneously versus the control group. There was
correlation of the heterogeneous areas with hepatic tissue ischemia under optical
macroscopy and microscopy. DISCUSSION: Microcirculation obstructed by cellular
edema, by changes in the hepatocytic microarchitecture, by degeneration of the
hepatocellular cords, and by inflammatory infiltrates obstruction impairs the thermal
flow of cold fluid in ischemic areas, which explains the pattern in which
heterogeneous isotherms are interrupted by hot spots and the improperly perfused
hyper radiant areas. CONCLUSION: There was anatomical correlation (macroscopy
and microscopy) with digital infrared thermal imaging in the detection of hepatic and
ischemic control tissue.

Key Words: Thermography. Hepatic Microcirculation. Hepatic Ischemia. Digital
Infrared Thermal Imaging. Liver Transplantation. Wistar Rats.
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1 INTRODUCAO

Existem varias razées humanisticas e de ordem econdmica para o estimulo
de pesquisas para o entendimento da fisiopatologia da lesdo de isquemia e
reperfusdao em orgaos destinados a transplante (SHAFER, 2001).

Destacam-se as implicacbes filoséficas dos problemas relacionados a
demanda maior que a doagédo e ao longo tempo de espera na fila, o que pode
deteriorar as condigdes de saude do receptor; do uso racional dos 6rgaos que
sofreram episddios de isquemia prévia a doagao, denominados marginais, € que em
alguns casos poderiam ser aproveitados; da captacdo de o6rgaos em doadores
imediatamente apds a parada cardiaca.

Para tanto, os médicos que trabalham em equipe de transplante devem estar
habilitados para a tomada de decisées incorporando varios fatores que requerem
nao somente conhecimento da histéria natural da doenga que ensejou a indicagao
cirurgica, mas também do proprio prognostico da viabilidade do enxerto (KIM;
DICKSON, 2001).

Em relagdo a todos os progressos na compreensao da conduta médica nas
complicagcbes pos-operatdrias do transplante hepatico, uma das principais variaveis
na evolugdo pos-operatéria imediata a lesdo de isquemia-reperfusdo (MENGER,;
VOLLMAR, 2000).

A medicina dos transplantes forcou médicos, pacientes e a prépria sociedade
a confrontarem dilemas fundamentais tanto no campo ético como filosoficos. Muitas
vezes esses problemas foram resolvidos em situagdes nao ideais e sob a extrema
pressao do tempo (SHAFER, 2001).

A lesao de reperfusdo pos-isquemia, a reinfecgao viral e a rejeigao do enxerto
ainda sao problemas dominantes no pés-operatério, mesmo apos a otimizagao das
técnicas cirurgicas (POST,1995).

Atualmente, informagdes visuais e tateis como coloragdo e turgor tecidual
estdo sendo usadas nas salas de operagbes como critérios para inferir sobre
isquemia organica.

Em relagédo ao figado, a avaliagao final da qualidade do enxerto para fins de
doagao é realizada pelo cirurgido no intraoperatorio. Nao ha critérios objetivos

definidos para este procedimento, prevalecendo experiéncia profissional com
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inspec¢ao visual da coloragao e da producao de bile durante o procedimento; uso do
sentido do tato para avaliar a consisténcia, forma e textura. (KATO et al., 2001).

A histologia prévia ao implante ndo pode ser costumeiramente adotada por
ser inviavel pelo fator tempo (FURUKAWA, 1991; GAFFEY, 1997).

Lesbes hepaticas por isquemia quente ou fria acarretam em alteragdes na
microcirculacdo (MANNER et. al., 1990; WEISS et al. 1998).

Em condigbes fisiologicas, uma perfusdo hepatica homogénea deve ser
assumida, conforme investigagcbes com os mais diversos métodos, incluindo a
termodifusado (BASS et. al., 1978; GORESKY, 1984).

Mesmo a observagdo intraoperatéria de areas heterogéneas durante a
reperfusdo de 6rgdos marginais em transplante hepatico ou em ressecgéo extensa
de figado tem importancia clinica, pois guarda relagédo direta com a insuficiéncia do
orgao no poés-operatério imediato (MENGER; VOLLMAR, 2000).

O ideal seria a existéncia de um teste que permitisse aos cirurgides
prognosticarem a viabilidade dos 6rgéaos e tecidos para identificagdo dos figados
marginais que devessem ser descartados. Outra abordagem de interesse cientifico
seria 0 acesso ao estado da viabilidade hepatica in vivo antes da perfusdo e do
transporte do 6rgao doado (LEMASTER, 2001).

Os métodos de avaliacdo da microcirculacdo hepatica via termodifuséo
comportam limitagdes quanto: area de abrangéncia do érgéo, contato fisico com
potencial de lesdo, reprodutibilidade, dependéncia de laboratério (WEISS at al. 1998;
GARCIA, 2001) e de terminologia sem padronizagao dos termos homogéneo e
heterogéneo.

A IMAGEM TERMICA DIGITAL INFRAVERMELHA & indcua e n&o entra em
contato fisico com o figado e, por seguir principios fisicos de transferéncia de calor e
da propria termodifusdo, pode se constituir em método diagndstico eficiente para o
estudo da microcirculagao hepatica.

Estudos demonstraram que a imagem infravermelha € uma metodologia util
para identificar disturbios da perfusdo de tumores cerebrais e renais no
intraoperatorio. O imageamento infravermelho tem potencial para uma avaliagao
objetiva e em tempo real para detecgdo tanto qualitativa quanto quantitativa da
viabilidade organica durante episddios de isquemia, conforme Gorbach (2008).

Informagdes sobre o estado da microcirculagdo hepatica por método

complementar diagnéstico por flmagem infravermelha podem vir a ser um promissor
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meétodo auxiliar ao cirurgidao na avaliagdo de o6rgdos a serem captados para
transplante e, também, na documentagcdo dos parametros microcirculatérios apés
reperfusdo no receptor, haja vista os resultados prévios em transplante renal obtidos
por Gorbach e na perfusao coronariana por Brioschi.

Torna-se, portanto, imperativo cientifico a investigagcdo pormenorizada da
natureza dos termogramas obtidos em tecidos hepaticos normais e isquémicos,
seguida da validagdo dos aspectos padronizados pela interface termografia digital

infravermelha com viabilidade histolégica hepatica.

1.1 OBJETIVOS

O presente estudo tem por objetivo:

Avaliar o padréo de transferéncia de calor em tecido hepatico ex vivo controle
e isquémico e correlacionar anatomia (macroscopia e microscopia 6ptica) com a
imagem térmica digital infravermelha, por meio das hipoteses:

I) Testar por meio da imagem térmica digital infravermelha a hip6tese de que
a transferéncia de calor em tecido hepatico ex vivo sem isquemia é em padrédo de
gradiente térmico homogéneo durante reperfusdo com solugéo a 4°C.

Il) Testar a hipétese de que o padrao de transferéncia de calor em gradiente
térmico homogéneo é correlacionado com achados histologicos descritos como sem
alteragcbes a microscopia optica.

[II) Testar por meio da imagem digital térmica infravermelha hipotese de que a
transferéncia de calor em tecido hepatico ex vivo submetido a isquemia quente por
60 minutos é em padrao de gradiente térmico heterogéneo durante a reperfusao
com solugao a 4°C.

IV) Testar a hipétese de que o padréao de transferéncia de calor em gradiente
térmico heterogéneo é correlacionado com achados histolégicos descritos como os

préprios de 6rgaos submetidos a isquemia a microscopia éptica.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 MICROCIRCULACAO HEPATICA

Diversos métodos baseados na interrupcdo do aporte sanguineo ao
figado vém sendo amplamente estudados e desenvolvidos para a cirurgia
hepatica. Todos apresentam, no entanto, em maior ou menor grau o0s
inconvenientes da hipoxia tecidual, refletidos em graus variados de alteragbes
histolégicas e funcionais induzidos pela isquemia, conforme Silva, em 2002,
que estudou os efeitos do clampeamento hilar intermitente na isquemia
hepatica normotérmica.

A qualidade e o progndstico do enxerto hepatico sdo afetados pelo
tempo de isquemia durante a operagédo de doagédo. O 6rgao pode vir a sofrer
sérias lesbes entre o tempo de parada da circulagdo no doador até a
reimplantagao no receptor (MOHAMED EL-WAHSH, 2007).

O estudo da microcirculagdo hepatica € o principal determinante da
lesdo de reperfusdo e da qualidade do enxerto em transplante hepatico (KLAR
et al., 1999).

Foi demonstrado que disturbios da microcirculagcdo hepatica eram
consequéncias da lesdo de reperfusdo, causada por ativacdo de células de
Kupfer e macréfagos (POST, 1995; WAKABAYASHI,1992; KAWANO,1994).

A microcirculacao hepatica € impar por causa de sua circulagdo dupla
por meio da veia hepatica e da artéria hepatica, sendo que a incorporacao da
alta tecnologia tornou possivel seu estudo, e sua compreensao passou a
constituir uma importante area de pesquisa cientifica (GARCIA, 2001;
BLUMGART, 1994).
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22 METODOS DE AVALIACAO DE PERFUSAO HEPATICA
(MICROCIRCULACAO)

Diversos modelos de isquemia-reperfusdo foram investigados
correlacionando os efeitos nas desordens dos fluxos na microcirculacao,
incluindo oclusdo da veia porta e isquemia completa dos vasos do hilo
hepatico (CLEMENS et al., 1985; SHEPHERD et al., 1987; WHEATLEY et al.,
1993).

Os métodos mais comuns de avaliacio de desordens
microcirculatérias incluem: clearance de moléculas radiotivas (CHAVEZ-
CARTAYA et al.,, 1994a), medidas de fluxo por técnica eletromagnética
(ALMOND; WEATLEY, 1992), video microscopia (CLEMENS et al.,1985),
eco-Dopller e termodifuséo.

Microscopia IntraVital: A primeira descricdo detalhada da microscopia
intravital foi realizada por Waller em estudos da diapedese (passagem de
leucdcitos) pelos tecidos da lingua de sapo, na década de 1930.

Knisely, em 1936, foi pioneiro em desenvolver metodologia de
iluminagdo para estruturas vivas para estudo em microscopia. As técnicas
modernas de fisica Optica e de gravacdo em midias revolucionaram este
campo de interesse cientifico.

A microscopia intravital permitiu a visualizagao de tecido vivo ao nivel
microscopico por iluminacao e ampliacdo da area de interesse.

A iluminacao pode ser feita por diversos métodos, entre eles a trans-
iluminagao e a epi-iluminacdo, dependendo da posicdo do microscopio em
relacdo ao tecido.

Em se tratando de microcirculagao hepatica, tem se preferido o uso de
epi-iluminagdo porque permite o estudo de areas centrais do Iébulo ao invés
de zonas periféricas mais suscetiveis a danos celulares (CLEMENS, 1999).

As imagens geradas podem ser capturadas por fotografia analdgica,

fotografia digital,video tapes ou filmagem digital e podem ser processadas por
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meios eletrbnicos computadorizados, conforme (MENGER, 1991;
MENGER,1993)

Foi possivel por meio de avangos tecnolégicos o estudo da
microcirculagdo em parametros como percentagem de sinusdides
perfundidos, diametros sinusoidais, velocidade das células vermelhas,
resisténcia vascular, por meio das leis da fisica; além da perda da integridade
endotelial e varios aspectos da interacdo celular e do transito de leucdcitos
polimorfonucleares (SHERMAN,1986).

O transito e as interacdes celulares de leucdcitos polimorfonucleares
foram estudados a partir do desenvolvimento de corantes especializados,
conforme Zimmerman (1992).

A necrose celular € associada a perda da integridade da membrana
celular e diferenciadas das células viaveis por colorantes vitais.

Uma variante da microscopisa in vivo € a metodologia da imagem por
polarizagao ortogonal (GRONER,1999) aplicada para avaliagdo de lesdes de
isquemia reperfusao em figados de rato, com bons resultados na visualizagédo
de segmentos superficiais por epi-iluminagdo capsular hepatica (MESSMER,
2000; LANGER, 2000).

Muito embora seja promissora esta técnica, ela comporta limitagbes
quanto a necessidade de imobilidade da respiragao e avaliar apenas areas
pontuais e superficiais que ndo necessariamente representam a realidade dos

parametros hemodinamicos pesquisados (MESMER, 2000).

2.2.1 Fluxometria por laser Dopller

A fluxometria por laser Doppler remonta a década de 1980 e permitiu
avaliagdes seriadas de varias regides hepaticas sem o concurso do contato
direto com o 6rgdo nem com estruturas vasculares (ARVIDSSON;
SVENSSON; HAGLUND, 1988; SHEPHERD,1987).

O fundamento da fluxometria por laser Doppler é a tecnologia de

energia a laser combinada com o efeito Doppler do movimento das células
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vermelhas na microcirculagdo, para estimar o fluxo de eritrocitos, tido
matematicamente como o produto da velocidade pela concentracdo em
relacdo a unidade de volume.

Uma fonte de energia constante (definicdo de laser) de 2mW (hélio-
neon) € transmitida ao tecido de interesse. A reflexdo da superficie do 6rgéo
estudado é captada por um transdutor fotodector especifico para este tipo de
frequéncia, que é resultante tanto de caracteristicas constantes do préprio
tecido quanto do movimento de células vermelhas na microcirculagao.

Foi aplicado em monitoracdo nao invasiva da microcirculacido hepatica
em pos-transplante e em estudos que envolviam a pesquisa dos efeitos de
varios agentes na génese de leséo de isquemia-reperfusao (CHEN,1998).

A fluxometria por laser foi amplamente utilizada em transplante hepatico
com finalidade de avaliar as alteragdes microcirculatérias durante o periodo
de revascularizagdo (WHEATLEY, 1993).

Seifalian, em 1988, descreveu o uso da fluxometria a laser como
meétodo complementar diagnostico para avaliacdo da microcirculacdo hepatica
em doadores humanos, encontrando diminuicdo dos parametros
microcirculatérios em figados esteatoticos em relagdo aos tidos como
normais.

Esta metodologia apresentou limitagbes em seu uso para estudo
microcirculacdo hepatica porque ndo permitiu a determinagcdo de valores
absolutos dos parédmetros de perfusdo (exemplo: mL/min/100g de tecido),
sendo que suas mensuracdes foram expressas em unidades arbitrarias de
perfusdo, que dificultou correlacdo com qualquer outro instrumento de
mensuragdo. Os resultados obtidos foram dependentes de valores de
hematdcrito, mesmo a fluxos sanguineos constantes.

Almond, em 1992, correlacionou aumento linear dos valores das
unidades de perfusdo com alteragdes nas medidas do hematdcrito em um
modelo de fluxo de sangue constante.

Dadas essas discrepancias de valores obtidos por laser fluxometria,

ocorridos devido a alteragdes no hematdcrito, este método nao poderia ser
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aplicado em modelos experimentais que envolvessem choque hemorragico
(WEATLEY, 1995).

Outra dificuldade com uso da tecnologia laser-fluxometria esta na
inabilidade de avaliagdo da prépria microcirculacdo hepatica como um todo.
Esta limitacdo €& de particular importancia por causa da natureza nao
homogénea do figado, que limita a real interpretagcdo dos resultados obtidos
pela avaliacdo de apenas uma pequena fragdo da circulagdo hepatica total.
(J1,1984).

Outro dado é que a capsula hepatica é extensamente irrigada por
ramos da artéria hepatica, o que dificultou mais ainda a interpretacdo dos
resultados por laser fluxometria (ARVIDSSON; SVENSSON; HAGLUND, 1988).

2.2.2 Métodos de Clearence

Bradley et al., em 1945, determinaram o fluxo hepatico em humanos,
por método de clearance, fundamentados na injecao de certas substancias na
corrente sanguinea e sua subsequente depuragdo pelo figado, estimando
assim parametros microcirculatorios e metabalicos.

A droga classica desta metodologia é o verde de indometacina, tida
como corante atéxico com alta extragdo hepatica, mais de 96%, conforme
Kobayashi (1998).

A metodologia € apropriada para obtencao de resultados em condi¢des
fisiolégicas, ndo se prestando para uso em figados cirréticos, haja vista que a
captacdo do verde de indometacina esta prejudicada nestas situacgdes.
Resultados nao confiaveis foram obtidos por laparoscopia em um modelo
porcino (TUNON, 1999).

O uso de moléculas radioativas comportou limitagdes em fungdo da
dificuldade técnica de ser realizada, bem como, dependéncia exclusiva do
metabolismo hepatico, que esta alterado por ocasido da reperfusdo em

transplante, ndo traduzindo resultados adequados em relagdo ao estado da
microcirculagéo (JENKINS,1985).
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Fluxos medidos por eco-Doppler ndao sao especificos para a
microcirculacédo e sao limitados para resultados de parametros médios de
toda circulacéo hepatica.

O uso de probes em superficie hepatica, preconizados em estudos de
fluxometria por laser Dopller, nem sempre foi adequado para a avaliagcédo da
microcirculagdo por estarem atuando em zonas pontuais e superficiais do

parénquima hepatico.

2.3 TERMODILUICAO E TERMODIFUSAO

O uso dos principios de troca de calor para determinacdo de fluxo
sanguineo organico envolvendo modelos experimentais animais no cdo e no
carneiro foram desenvolvidos por Fegler na década de 50.

Roberts em 1967 demonstrou o uso da termodifusdo como um método
alternativo de estudo hemodinamico em animais com doenga hepatica
induzida, fundamentando-se em principios similares aos usados nos estudos
de clearance e na lei de FICK.

Segundo o principio de FICK, sendo o fluxo sanguineo inversamente
proporcional as trocas térmicas mensuradas por dois termistores
intravasculares, entdo, o fluxo hepatico poderia ser calculado indiretamente
pela diferenga de fluxos na veia cava inferior (cefalico as veias hepaticas e
caudal ao atrio direito) com a veia cava intra-abdominal inferior (debaixo das
veias hepaticas) (SATO,1987; BRYANT et al., 1981).

A termodiluicdo tinha a vantagem de prover em tempo real o fluxo
hepatico, porém era invasiva e mais facilmente realizavel em modelos de
grandes animais. Diversas fontes de erros deveriam ser consideradas ao se
aplicar este método, dentre elas, durante a mensuragdo do volume e da
temperatura injetados na cava e a calibragem inadequada de qualquer um
dos termistores (GARCIA, 2001).

Um recente avango no uso dos fundamentos do principio da

quantificagdo da energia térmica foi o emprego da termodifuséo.
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O principio da termodifusdo ¢é baseado nas propriedades de
transferéncia de calor tissular. No tecido bem perfundido, a transferéncia de
calor € uma fungdo da convecgcdo e condutividade térmica, as quais
dependem da perfusao microvascular. A perfusao pode ser quantificada por
meio da transferéncia total de calor e das propriedades intrinsecas da
conducao térmica tissular, conforme Klar (1995).

O meétodo de termodifusdo, aplicado em transplante hepatico por Klar
(1999), consistia em um sensor implantado em determinada regido hepatica e
que deveria ser aquecido em uma temperatura fixa 2°C acima da média da
superficie do 6rgao, existindo um segundo termistor localizado na regido de
influéncia deste primeiro.

A poténcia para manter esta temperatura acima de 2°C em relacdo a
superficie hepatica € denominada “condutividade térmica efetiva” que compde
as caracteristicas condutivas tanto do tecido quanto da perfusédo local que
transfere calor (KLAR,1999).

A poténcia (energia por unidade de tempo) requerida para manutengcao
deste diferencial de temperatura é proporcional a dissipacdo de calor pela
perfusao local.

A termodifusdo foi primeiramente testada em um modelo porcino e
validada com metodologias de clearance e microesferas (MARTIN, 2000).

A quantificagdo da perfusado tecidual em 6rgdos parenquimatosos como
figado, rins, cérebro foi recentemente validada experimentalmente e introduzida
na pratica clinica, por meio de diversos trabalhos em que a termodifusao foi utilizada
(HOM et al., 2001; ANGELESCU et al., 1997; VAJKOCZY et al., 2000).

Klar, em 1999, aplicou o principio da termodifusdo na monitoracéo da
microcirculacdo hepatica em 43 pacientes, durante a primeira semana pos-
operatoria. O disturbio da microcirculagao hepatica precedeu o aumento das
transaminases em 36 horas e a subsequente biopsia em 60 horas. Concluiu
que a quantificacdo da microcirculagdo hepatica facilita o diagnostico e a

instituicdo do tratamento para a rejeicdo aguda pds-operatoria.
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Hom (2001) mensurou o fluxo sanguineo cerebral regional pelo método
da termodifusdo por meio invasivo com uso de microprobes
intraparenquimatosos, em 22 pacientes com doenga severa intracraniana,
que foram tratados com xendémio com o intuito de se aumentar o fluxo
sanguineo local.

Klar (2001) estudou a perfusdo do parénquima renal por meio de
eletrodos de difusdo térmica por ocasido do clampeamento adrtico, em
porcos, obtendo como resultado que a perfuséo renal pode ser continuamente
quantificada utilizando-se os probes durante o procedimento cirurgico

experimental de aorta no modelo porcino.

2.4 DO USO MEDICO DA IMAGEM TERMICA DIGITAL INFRAVERMELHA

A era da aplicagdo para fins de uso civil da termografia infravermelha &
descrita por Putley em 1984.

As pesquisas biomédicas se expandiram para a compreensao da
fisiopatologia inaugurando a termologia médica como uma nova disciplina
diagnéstica na década de 80 (ENGEL, 1985).

Especialmente em Ginecologia, Oncologia, Reumatologia, Angiologia e
Dermatologia, a mensuragao das temperaturas da superficie corporal ganhou
importante significado diagnostico (ENGEL,1985).

Por causa da complexidade da regulagao fisioldgica da temperatura
corpérea, a padronizagao das técnicas de exame foi algo essencial para
obtencao da reprodutibilidade dos resultados.

Os melhores tratadistas, dentre eles Ring, em 1983, asseveravam que
a formagdo médica deveria incluir fundamentos da fisiologia da distribuicdo
térmica humana dos fendmenos de transporte de calor, bem como do
reconhecimento dos problemas na fisica da termometria para a interpretacéo
correta dos resultados obtidos pelos métodos termoldgicos.

A intencdo dos autores precursores da nova técnica foi introduzir nos

métodos termoldgicos duas énfases: a difusdo do conhecimento fundamental
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requerido para a aplicagdo da termologia na area médica e os detalhes

técnicos envolvidos na implantagéo termografica na pratica clinica.

2.5 EQUIPAMENTOS E SOFTWARE

O foco é especialmente a obtencado, interpretacdo e avaliacdo de
termogramas nas mais diversas areas da medicina, que também se deve
aplicar nos estudos de termografia em area cirurgica.

Com a assisténcia de tecnologia da informatica, os termogramas
puderam ser processados quantitativamente para analises mais objetivas. Os
microprocessadores poderiam obter e avaliar rapidamente imagens
requeridas por termografia dindmica, o que aumenta a informagédo para
propositos diagndsticos (BOSIGER; SCARONI, 1985).

Os equipamentos atuais, diferentemente dos de cinco anos atras,
permitem uma imagem de alta resolugcdo. E s&do capazes de distinguir
diferengas de temperatura menor que 0,1° C em menos de 0,01 segundo
(TEIXEIRA et al., 2001).

A padronizagao de recursos minimos para confeccéo de softwares para
analise de termogramas foi proposta por (ENGEL,1985) e caracterizada por:
termografia, controle de qualidade, termograma e analise de imagens, funcéo
de listagem, busca no disquete e andlise de imagens, possibilidades de
analises Opticas e prestacao de servico.

Os parametros minimos quantitativos em que os termogramas podem
ser avaliados devem incluir no software:

- diferenca entre média de temperaturas nos lados esquerdo e direito,
na visao frontal;

Hot-Spot: diferenca entre areas das regides mais quentes;

- Selegdo grafica por meio de linhas ou figuras geométricas como
quadrado, circulo, poligonos das areas de interesse;

- Parametros quantitativos em que os termogramas sido avaliados e

baseados pelo critério da semelhanca, entre dimidios.
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Com o propodsito de permitir uma adaptacao facil para as demandas
presentes e futuras para analise termografica, o sistema THERMOTOM,
projeto BMFT 01-050 ZA/NT/MT/294, foi fomentado e desenvolvido pelo
Ministério Federal de Pesquisa e Tecnologia da Inglaterra e designado para o
uso em Reumatologia, mas também em outras areas da Medicina.

O projeto original incluia a possibilidade de habilitagcdo para termografia
dindmica para calculo das mudancas na temperatura relacionadas ao fator
tempo para experimentacdo de transferéncia de calor local (relaxamento
térmico). Haveria varios propositos, dentre eles filtragem de operagdes,
suavizagao e gradiente de cores, adicdo e subtragcdo de imagens e o calculo
de parametros quantitativos requeridos para problemas especiais.

Atualmente, programas sofisticados permitiram avaliagdes funcionais
com subtracdo de imagens, fusdo com imagens de ressonancia magnética e
até mesmo reconstrugéo tridimensional em se tratando de imagem térmica
infravermelha (BRIOSCHI, 2002).

E consenso, entre os tratadistas de melhor nota, em estudos da
distribuicdo térmica cuténea, de que os lados direito e esquerdo, homologos
do corpo (dimidios), sdo considerados como semelhantes, quase que
simétricos, com alguns décimos de graus de diferenga (£ 0,3° C) em ambiente
termoneutro (FELDMAN,1984; UEMATSU,1988; THOMAS, 1990).

A termografia infravermelha é usada para medir a distribuicdo de
temperatura e para localizagdo de alteracdes locais de mudanga de fluxo na
superficie cutédnea (RING, 1985).

A temperatura da pele é influenciada pela atividade microcirculatéria,
controlada pelo sistema neurovegetativo simpatico, e pela producédo de calor
conduzida para a superficie gerada em tecidos mais profundos. Desse modo,
€ um método diagnostico totalmente seguro, indolor, sem radiagao ionizante,
contato ou contraste, que determina, tanto a atividade circulatoria cutanea,
pela sua perfusdo, quanto a do sistema neurovegetativo simpatico
(RING,1985; BRIOSCHI, 2006).
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A aplicagdo da teoria das trés unidades do tecido conjuntivo
estabeleceu um padrdo de estudo da morfologia de isotermas para a
microcirculacdo da pele, em unidades denominadas DERMATOMO,
TERMATOMO, ANGIOSSOMO.

2.6 APLICACAO DO INFRAVERMELHO EM CIRURGIA

A anadlise da superficie hepatica segue os mesmos padrdes da
superficie cutanea por meio da técnica de clearance.

Varios autores descreveram a técnica de clearance (VAN DER STAAK,
1966; PRIEBE 1975; HOLT; MITCHELL 1978; BROWN et. al.,1980).

Em principio uma pequena area da pele é esquentada por uma
resisténcia elétrica. Parte do calor é transmitida pela perfusdo local e é
detectada por um sistema de termocouples arredondados. Quanto maior a
perfusdo, menor sera o aumento de temperatura local a aplicacdo de calor.

O aumento de temperatura medido entre os estados antes e depois da
aplicacao do calor é o indicador da perfusdo cutanea, conforme RING,1985.

A fisiopatologia da transferéncia de calor em o&rgéos internos foi
explicada por Brioschi (2000), que ensina: o contrario do que ocorre com a
superficie corporal e pele, os 6rgaos internos ndo sao envoltos por um
isolante térmico; e prossegue sua fundamentagao pela terceira lei de Newton
em que a temperatura é determinada basicamente pelo fluxo do sangue que
perfunde o érgdo, uma vez expostos ao ambiente.

Quando uma rede arterial em determinado 6rgao é suprida por sangue
aquecido o seu padrdo anatdbmico é claramente observado em imagens
térmicas deste o6rgdo (MOHR,1989;MOHR,1991; FUGIMASA, 2001;
SUMA,2000).

Por essa razédo, a viabilidade do musculo cardiaco pode ser avaliada
pelo registro continuo de imagens térmicas do coracao (BRIOSCHI,2002) e
também dos rins (GORBACH, 2008).
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A rede arterial coronariana existe na superficie cardiaca (epimiocardio).
Quando a pinga hemostatica foi liberada apds a realizacdo da anastomose,
pode-se observar o padrdao do sangue aquecido fluindo pelos ramos das
artérias coronarias (BRIOSCHI, 2002).

Uma vez que a injecéo de solugéo cardioplégica resfriada e a liberagao
das pingas hemostaticas no enxerto venoso ou arterial sdo manobras de
rotina na operacédo de revascularizagdo, a TCA (termocoronario angiografia)
apenas necessitou de uma boa exposicdo do 6rgao e obtencédo de foco pela
camera, nao representando qualquer tipo de interferéncia no ato cirurgico. A
diferenca de temperatura entre o liquido da artéria coronaria e a superficie
epicardica rendeu imagens que propiciaram o delineamento da anatomia
coronariana e do enxerto (BRIOSCHI, 2002).

Em relagdo a especialidades médicas cirurgicas, tem-se utilizado
termografia na avaliagdo da perfusdo coronariana, isquemia renal, isquemia
intestinal (BRIOSCHI,2007) e demarcacéao da area esplénica (RIBEIRO,2009)
para ablagao cirurgica, area de isquemia intestinal, laparoscopias, avaliagao
da microcirculagcdo do pé diabético (BRIOSCHI, 2007), monitorizacdo da
cicatrizagdo de feridas (MALAFAIA,2008) e inclusive em termodifusao
hepatica.

Gorbach, Wang e Elser (2008) utilizaram uma cadmera infravermelha
com objetivo de estudar fluxo sanguineo renal, incluindo areas contendo
nefrons com oscilagbes quanto ao fluxo sanguineo individual. A imagem
infravermelha foi capaz de detectar as mudancas na perfusdo em condi¢cdes
basais e durante a oclusdo da artéria renal e por ocasido do uso de drogas
vasoativas como a papaverina. As gravagdes foram correlacionadas com a
pressao tubular dos nefrons superficiais. Concluiram que a intensidade e a
sincronicidade dos sinais térmicos de éareas de locais diferentes do rim
permitiram, depois de exposi¢ado cirurgica, correlagdo com agrupamentos
funcionais que envolviam fluxo de sangue cortical renal.

Gorbach et al. (2008) hipotetizaram que a detecgdo de sinais

infravermelhos das variagdes na superficie renal estaria correlacionada com a
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isquemia. Para testar a hipétese foram utilizadas as variagdes de frequéncia
por analise de espectroscopia, tomadas por imagem infravermelha, em um
modelo de laparotomia em porcos, para descrever variagbes na
microcirculagdo. Com uso de uma camera infravermelha posicionada entre 30
a 60cm acima dos rins expostos, na frequéncia infravermelha 3-5 um,
imagens foram coletadas a 1Hz durante periodo de isquemia quente renal e
durante reperfusdo. A técnica desenvolvida e fundamentada nas imagens
infravermelhas imediatamente demonstrou areas isquémicas e pbde
precocemente demarcar isquemia critica renal.

Gorbach et al. (2008) utilizaram a termografia infravermelha na
avaliacdo de lesdes de isquemia e reperfusdo renal, em oito receptores e
cinco doadores cadavéricos. Os autores correlacionaram os achados nos
termogramas obtidos por filmagem intraoperatéria durante os primeiros
minutos de reperfusdo com paréametros clinicos, metabdlicos (creatinina) e
tempo de isquemia fria. Concluiram que a tecnologia da imagem
infravermelha permitiu avaliagdo objetiva dos danos isquémicos no enxerto
renal.

Em 2003, Ogan et al. utilizaram os principios de termodifusdo com o
objetivo de monitorar a propagacédo do calor gerado por eletrocautério de
radiofrequéncia em tempo real por meio de sensores térmicos e de
termografia infravermelha no tecido renal durante laparoscopia. Os autores
concluiram de que houve correlagdo entre os achados termogréaficos e a
viabilidade histologica renal, sendo o infravermelho um bom método para
monitorar lesdes de termo-ablagcdo de tumores em um modelo porcino.

Em 1997, Roberts et al. demonstraram um sistema complementar de
diagnostico infravermelho para uso em cirurgias laparoscépicas com o
objetivo de localizar estruturas anatémicas e viabilidade de 6rgaos e tecidos,
permitindo a diferenciagdo entre vasos sanguineos e outras estruturas
anatébmicas. Houve sucesso na identificacdo e localizagcdo entre o ducto

cistico e as outras estruturas vasculares do hilo hepatico. O sistema também
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permitiu o acesso a informacdes da perfusao intestinal durante manobras de
oclusao dos vasos mesentéricos.

Watson et al., em 2002, descreveram o uso da termografia
infravermelha como método ideal para se estudar a vascularizacdo e o fluxo
sanguineo em oOrgaos expostos, incluindo o cérebro. Pela importancia da
oclusao vascular temporaria em neurocirurgias de aneurismas, malformacgdes
vasculares e exérese de tumores, os autores desenvolveram um modelo de
exposicao cerebral por extensa craniotomia em macacos, seguindo-se do
clampeamento temporario das carétidas. Concluiram que a termografia
infravermelha é uma técnica viavel para ser adotada em procedimentos
neurocirurgicos que envolvam avaliagdo de fenbmenos vasculares, tais como:
influxo arterial, drenagem venosa, embolizagédo, fluxo colateral e perfusao
normal e anémala.

Cadeddu, Jackma e Schulam em 2001, obtiveram bons resultados com
0 uso do infravermelho em cirurgia laparoscoépica na identificacdo de varias
estruturas anatdbmicas e na viabilidade tissular em um modelo porcino. Os
autores concluiram que o uso rotineiro do infravermelho em laparoscopias
permitiu a distincdo de estruturas vasculares de nao vasculares, como o
ureter, além de fornecer paréametros fisiolégicos como os da perfusdo
intestinal, n&o disponiveis nos instrumentos convencionais.

Colman, em 2004, ao estudar o resfriamento hepatico durante perfusio
do 6rgao com solucédo de preservacdo com fins para transplante intervivos
notou padrao perfusdao hepatica (resfriamento) em gradientes térmicos
concéntricos sem interrupcéo por areas de diferentes média e desvio padréao,
definido como gradiente térmico homogéneo (apéndice 1, publicagdo no
prelo).

Adotando-se o conceito de renomados autores de que em condigcdes
fisiolégicas, uma perfusdo hepatica homogénea deve ser assumida, conforme
investigagcdes com os mais diversos métodos (BASS et al., 1978; GORESKY,
1984), dentre eles ultrassom, termodifusdo, clearance e considerando-se a

prépria natureza da inspecao termografica sendo método n&o invasivo e que
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se assenta nos principios da termodifusdo, haveria de se esperar que o figado
normal apresentasse padrdo termografico de perfusdo homogénea, com
gradiente térmico ndo interrompido por areas de diferentes média e desvios-
padrao (observagao prévia de COLMAN,2004).

Uma vez que a termografia infravermelha foi usada para medir a
distribuicdo de temperatura e para localizacdo de alteragdes locais de
mudancga de fluxo na superficie cutanea, conforme RING (1985), e também
empregada nos estudos da perfusao renal e cardiaca, intestinal, este principio
fisico de transferéncia de calor poderia ser utilizado para estudo da
microcirculagdo hepatica contribuindo na compreensdao da morfologia da

distribuigdo térmica para cada 6rgao, levando-se em conta sua rede vascular.
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3 MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi realizado no Laboratério de Fendbmenos de Transporte
da Engenharia Mecanica da Universidade Federal do Parana.

Utilizou-se a Némina Anatémica Veterinaria de 1994.

O protocolo foi submetido ao Comité de Etica do Setor de Ciéncias
Biologicas da Universidade Federal do Parana e seguiu os principios do Colégio
Brasileiro de Experimentagdo Animal (COBEA).

Aplicaram-se as Normas para Apresentacdo de Trabalhos da Universidade
Federal do Parana (2007).

Neste estudo foram seguidas as diretrizes adotadas pela Sociedade
Americana de Engenharia Mecanica, para analise de incertezas e representagao

simbdlica das variaveis e equacdes para fins de calibragdo de equipamentos.

3.1 CONDICOES AMBIENTAIS

O experimento foi conduzido em laboratério em periodo do inicio da noite.

A temperatura ambiente foi mantida em 21°C e a umidade relativa do ar em
60% por meio de condicionador de ar, ambas verificadas com termo-higrémetro de
bulbo seco e umido (Incotherm, Br) aferido pelo INMETRO (maio, 2001).

As perdas de calor por convecgao forgada foram minimizadas, evitando-se
movimentag&o ao redor dos animais.

Mantiveram-se portas e janelas fechadas, embora elas tivessem frestas para
minima circulacédo de ar, em face da estabilizacdo da temperatura do ambiente pelo
condicionador de ar. Controlou-se a velocidade do ar para que nao ultrapassasse
0,2 m/s, com um anemoémetro digital de pas rotativas, modelo HHF 300 A (Omega
Engineering, Inc), a uma disténcia de 10 cm do animal, verificando-se a presenca de

corrente de ar nas varias diregdes.
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3.2 AQUISICAO DE DADOS AMBIENTAIS

Apos a inducdo anestésica nas condigdes ambientais supra descritas, os
animais foram alocados em um ambiente de umidade e temperatura controlados,
desenvolvido pela Disciplina de Engenharia Termodinamica da Universidade Federal

do Parana, conforme Figura 1.
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FIGURA 1 — AMBIENTE DE UMIDADE E TEMPERATURA CONTROLADOS

Nota: 1- Condensador, 2- vaporizador de agua, 3- fonte irradiante de calor, 4- area experimental

Esse ambiente era constituido de uma caixa de acrilico retangular
termicamente isolada por revestimento de isopor. Em seu interior estavam
distribuidos sensores térmicos e de umidade para avaliacdo continua tanto das
condicdes extrinsecas quanto das intrinsecas do ambiente térmico controlado.

O aparato experimental dispunha de um condensador e vaporizador de agua
e de fonte irradiante de calor (resisténcia) caso fosse necessario intervir na
estabilizagcdo da temperatura e umidade durante o experimento.

O uso de um computador PC, no qual estava instalado o programa
computacional Elipse®, conectado a uma placa multiplexadora, permitiu a aquisicao
de dados de temperatura ambiental, internamente e externamente a caixa de
acrilico, bem como serviu de parametro para verificacdo e calibracdo dos dados no

termovisor.
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3.3 SENSOR TERMICO

Para o registro da temperatura ambiental interna da caixa utilizou-se um
termistor (sensor semicondutor) de alta precisao do tipo YSI144004, Bead | (Resisténcia
de 2.250 Ohms a 25° C), com erro intrinseco de 0,05° C, faixa de trabalho de —80° C a
120° C (Precision Thermistor, USA).

Esse termistor € constituido por um semicondutor de formato arredondado,
composto de manganés, niquel e 6xido de cobalto, com didmetro maximo de 2,4mm,
acoplado a dois filamentos de cobre de 76mm de comprimento.

O semicondutor € uma resisténcia que altera suas propriedades de condugéao
de acordo com a temperatura, por diferencial de potencial elétrico.

A influéncia fisica da temperatura na resisténcia elétrica de determinados

condutores pode ser medida com ohmimetro (mede resisténcia) (Figura 2).

FIGURA 2 — SENSOR DE TEMPERATURA CONECTADO A UM MULTIMETRO
UTILIZADO NA MONITORACAO AMBIENTAL
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3.4 CALIBRACAO DO SENSOR TERMICO

O termistor utilizado foi calibrado previamente ao experimento com base na
seguinte equagao:

R = Roeﬁ(llellTo) (1)

onde, R - resisténcia elétrica na temperatura da medida em execugao, T
[KI]

R, - resisténcia elétrica na temperatura de referéncia, T, [K]
B - constante do termistor

e - constante de Euler

O erro intrinseco do termistor, B, (Bias limit), foi determinado por calibragdo

a partir de pontos de temperaturas conhecidas (ponto de fusdo da agua pura, 0°C e

ponto de fusdo do n-octadecano, 28° C) e 64 medidas de temperatura foram
realizadas.

Os valores determinados por calibragcao e utilizados como referéncia para o
termistor do experimento foi:

R,= 1839,83 O
T,= 301,15 K (28° C)
B = 3682,687

Dessa maneira, com os valores de R,, To € £ a partir da mensuragéo da
resisténcia R indicada pelo termistor, foi possivel determinar o valor da temperatura
medida por meio da Equacéo (1).

O maior desvio padrao encontrado dessas medidas foi de 0,0006° C e o bias

adotado foi de 0,001° C para o termistor calibrado, pela analise de incertezas.
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3.5 ANIMAL DE EXPERIMENTAGAO

Foram utilizados 20 ratos machos de linhagem Wistar (Rattus norvegicus
albinus, Rodentia, mammalia), com idade entre 120 a 153 dias (média de 135,9
dias), fornecidos pelo Biotério da Universidade Federal do Parana em gaiolas com,
Nno maximo, cinco animais.

Permaneceram por um periodo de sete dias de aclimatizacdo com ciclo
noite/dia de 12 horas, no periodo do outono, em ambiente com controle de ruidos,
temperatura média de 21° C e 60% de umidade, com fornecimento de ragéo
padronizada e agua ad libitum até 12 horas antes da anestesia.

Para evitar aumento da atividade fisica e metabdlica antes de serem
anestesiados, os animais foram manipulados cuidadosamente, um a um pelo dorso,

evitando qualquer manobra intempestiva.

3.6 PROCEDIMENTO ANESTESICO

Os vinte animais foram divididos em dois grupos de dez, de acordo com a
presenca de isquemia quente hepatica:

e Grupo | — Sem isquemia hepatica

e Grupo ll- Isquemia quente por clampeamento temporario da triade portal,

seguido das veias hepaticas, por 60 minutos.

A anestesia foi induzida com Tiopental sédico via intraperitoneal a 50mg.Kg™.

Os reflexos de flexdo em fungdo do estimulo doloroso, a frequéncia
respiratéria e a coloragdo das mucosas foram monitorizados e levados em
consideragao para eventuais ajustes na dosagem do anestésico.

Os animais foram mantidos em plano de profundidade anestésica nivel Il
segundo os critérios elaborados por Guedel, citado por Dripps (1977) e Hecker, Lake e
Difazio (1983). Neste plano, o animal ndo apresenta qualquer movimento da cabeca,
extremidades ou do corpo; a respiracaéo € normal e as extremidades permanecem rosadas.

Se houvesse necessidade, a anestesia seria complementada utilizando-se
vaporizador calibrado para o agente inalatério isoflurano.

O conceito de concentragéo alveolar minima (1 C.A.M), ou seja, a concentragcado

em que 50% dos animais anestesiados permanecem iméveis durante o estimulo
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doloroso, na pele, foi considerado como a dose padrao na manutengao da anestesia.

O anestésico inalatério complementar seria administrado em cone facial com
fluxo de admiss&o de gases frescos (F.G.F) 1L.min™" de oxigénio a 100%.

Apds a perda dos reflexos, os animais foram pesados com uma balanca
eletrénica de precisao de 0,01 g aferida pelo Inmetro.

Cada animal foi imobilizado em decubito dorsal numa prancha de cortica de
10 x 10 cm?, por meio de quatro algas elasticas que prenderam as porgdes distais

dos membros anteriores e posteriores, sem estender os membros.

3.7 LAPAROTOMIA

Os animais de ambos os grupos foram submetidos a laparotomia mediana
ampla.

A seguir, realizou-se outra via de acesso via incisao transversa obliqua
subcostal bilateral com concavidade ligeiramente caudal (incisdo de Kocher bilateral)
com aproximadamente 4cm de extensdo. Apds a abertura da parede abdominal, as

alcas intestinais foram afastadas, conforme figura 3:
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FIGURA 3 - EXPOSICAO DO FiIGADO MEDIANTE LAPAROTOMIA AMPLA

3.8 ISQUEMIA QUENTE

A seguir, o figado foi exposto e os vasos do hilo acessados, sendo a triade
portal isolada e preparada para oclusao temporaria pela tragéo por fio de algodao
reparado por uma pinga Kelly.

O mesmo procedimento se sucedeu quanto a identificagado e isolamento das
veias hepaticas.

No grupo I, foi realizada a oclusédo da triade portal pela constricgdo do reparo
do fio de algodao, seguindo-se ao mesmo procedimento para as veias hepaticas.

O periodo de isquemia hepatica foi padronizado em 60 minutos, para o grupo

Apods o término dos 60 minutos de experimento, foi realizada puncao da veia
porta distalmente ao clampe temporario de reparo com fio de algoddo, com uso de

cateter de teflon 24G, conforme Figura 4:



35

FIGURA 4 - CANULACAO E FIXAGCAO DE CATETER 24 G NA VEIA
PORTA DE FIGADO IN VIVO

Apoés liberagdo do clampe temporario nas veias hepaticas do grupo I,
realizou-se a infusdo de 1ml de soro fisiolégico a 4°C pela veia porta em ambos os
grupos.

A seguir, procedeu-se a hepatectomia total com tragao do fio de algodao que
circundava as veias hepaticas, com descolamento por manobra digital dos
ligamentos hepaticos no sentido cranio-caudal, obtendo-se assim monobloco
contendo figado e seu pediculo, o estbmago e duodeno.

Realizou-se exérese com tesoura de Metzbaum obtendo-se o figado e seu

pediculo para estudos da perfusdo por meio da termografia infravermelha ex vivo.

3.9 INVESTIGAGAO PROPRIAMENTE DITA NO FIGADO EX VIVO

Apdés hepatectomia total, os dérgédos foram submetidos a inspecao
termografica com objetivo de se observar a distribuicdo de temperatura. Foi adotado
como critério de exclusao a presenca de areas assimétricas de temperatura prévias
a perfusdo, ou seja, de gradiente térmico heterogéneo.

A seguir os orgaos foram perfundidos com solugao salina a 4°C, por meio de
uma seringa de 10ml conectada ao cateter fixado a veia porta.

Para fins de estudos termodinamicos, realizou-se filmagem termografica

infravermelha de alta resolucdo a 25Hz até que houvesse a diferenga de 2°C entre a
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média de temperatura inicial e final considerando o parénquima hepatico, critério
adotado nos estudos de Klar (1999) para termodifusdo hepatica, conforme Figura 5
(observar areas molhadas no fundo azul provenientes do extravasamento da

solugéo fisioldgica pelas veias hepaticas) :

P
-—

FIGURA 5 - SERINGA CONECTADA AO CATETER 24 G. ASPECTO FINAL DO FIGADO
EX-VIVO POS PERFUSAO DO GRUPO II.

3.10 ESTUDOS - MACROSCOPIA

Apds documentacdo eletrénica da perfusdo por meio da filmagem digital
infravermelha e em midia de foto-clipes por camera digital, os 6érgaos foram fixados
com solugdo de formaldeido, identificados e encaminhados ao laboratério de
anatomia patolégica do HOSPITAL UNIVERSITARIO EVANGELICO DE CURITIBA,
aos cuidados da Dra. DANIELLE SAKAMOTO.

Apos trés dias, os figados foram fotografados para documentacéo digital da
macroscopia.

A seguir, cada um dos lobos do figado foi separado, identificado e cortado
manualmente em fatias de 2mm por meio de guilhotina especifica para tal finalidade,
conforme fotografias digitais, tudo documentado por camera de zoom éptico 5X e

8Mb pixels de resolugao, conforme figuras 6 e 7.
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FIGURA 6 - FIGADO FIXADO POR FORMALDEIDO, ANTES DA
SEPARACAOQO DOS LOBOS.GUILHOTINA USADA
PARA CORTAR OS LOBOS EM FATIAS DE 2MM

FIGURA 7 - ASPECTO DO LOBO HEPATICO ISOLADO E CORTADO EM FATIAS
DE 2MM PELA GUILHOTINA
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3.11 ESTUDOS - MICROSCOPIA

Cada um dos cortes de 2mm foi preparado e apresentado em laminas padrao
coradas pela técnica de hematoxilina-eosina, conforme fotografia digital abaixo, pelo
laboratério de anatomia patolégica, para fins de estudo em microscopia Optica
padrao, com aumento panoramico de 40 X e de 400X, conforme figura 8:

Em cada lamina foram estudados pelo menos 10 campos.
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FIGURA 8 - CORTES DE UM DOS LOBOS HEPATICOS SENDO
PREPARADOS PARA INCLUSAO EM PARAFINA.

3.12 IMAGEM INFRAVERMELHA

Um termovisor Sat IR Series Camera S160 (China) foi utilizado para captar a
faixa espectral das ondas eletromagnéticas emitidas entre 7,5-14 um, isto é, ondas
infravermelhas, da superficie hepatica exposta de todos os animais.

A irradiacao infravermelha que ¢é emitida naturalmente da superficie
estudada é convertida, por meio de um detector celular fotoelétrico, em informacgao
térmica. Este sinal € processado em uma planilha numérica de 19200 pontos de
temperatura absoluta calibrados, por quadro, representadas instantaneamente em

imagem térmica com resolugédo de 120x160 pixels e sensibilidade térmica maior que
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0,1°C.

A camera foi montada em um suporte vertical, focada diretamente na
superficie a ser estudada de modo a formar um angulo de 60°.

Considerou-se emissividade de 0,98, ou seja, 98% da radiacédo é emitida ao

meio ambiente, ndo sofrendo reflexdo para sua propria superficie.

As planilhas digitais térmicas foram capturadas em computador INTEL
CENTRINO 2 GHz, 2Gb memdéria RAM, acoplado a uma placa USB, conforme
figura 9:

FIGURA 9 - TERMOVISOR E SEU TRIPE (2) ACOPLADO AO
COMPUTADOR (1) NO CENTRO OBSERVA-SE
O AMBIENTE DE UMIDADE E TEMPERATURA
CONTROLADOS (3)

Por meio de um programa especifico, SAT USBCRM, 2005 (China), as
temperaturas irradiadas da superficie estudada foram gravadas a 25 quadros por
segundo durante todo o experimento, e nas mesmas condi¢cbes ambientais ja
descritas.

Todas as planilhas de temperatura foram representadas por imagens

infravermelhas (termogramas) em um monitor de video e gravadas em disco rigido
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para posterior analise estatistica computacional.

As planilhas eletrénicas obtidas durante as filmagens termograficas foram
representadas em imagens digitais térmicas por meio do uso do programa
computacional especifico SAT REPORT STANDARD 2003.

A interface da representacdo das planilhas numéricas digitais para a
conversdao em imagem conhecida por termograma foi preparada pelos programas
computacionais SAT USBCRM, 2005 (China) e SAT REPORT STANDARD 2003,
gerando arquivos de extensdo.IRV e .SAT, sendo a seguir suas respectivas imagens
capturas do monitor do computador e convertidas em videoclipes de extensao .AVI
por meio de programas especificos para tal finalidade, EATCAM WEBCAM
RECORDER 2.0.

O conjunto de fotografias que compdéem um video-clipe (.AVI) pode ser
selecionado e convertido em arquivos digitais fotograficos de extensao .JPG, dentre
eles o ADOBE PHOTOSHOP CS2 versao 9.0.2 CS2 e COREL PHOTO PAINT 12,
2003.

Os termogramas foram preparados e padronizados utilizando-se amplitude
térmica (range), temperatura média (level) e escala colorimétrica (pallete) continua
contendo linhas que ligam pontos de mesma temperatura (isotermas) nas cores
branco, amarelo claro, avermelhado “tijolo”, azul escuro e preto representavam,
respectivamente, uma escala decrescente das areas de temperatura, igualmente
distribuidas na escala, da mais quente para mais fria, conforme figura abaixo. Esta

foi mantida até o final do experimento, conforme figura 10:

18
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181580
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FIGURA 10 - ESCALA COLORIMETRICA DE TEMPERATURAS
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3.13 METODO DE CLASSIFICAGAO E VALIDAGAO DO GRADIENTE TERMICO

O gradiente térmico foi classificados quanto a sua morfologia:
Homogéneo: sem o concurso de areas de diferentes temperaturas (média e
desvio padrao) dentro da mesma isoterma;
Heterogéneo: com o concurso de areas de diferentes temperaturas (média e
desvio padrédo) dentro da mesma isoterma;
No apéndice 2, o presente conceito de classificagdo do gradiente
térmico foi validado por estudos estatisticos.

Para fins de representacado e consequentemente melhor performance visual,
nas isotermas do termograma final apos a perfusdo com solugéo fria, foram
destacadas:

A) Pela cor branca, partindo-se do gradiente de maior para o de menor
temperatura, com objetivo para melhor visibilidade da presenca ou nao de areas e
de pontos que interrompessem a isoterma que se desloca do parénquima hepatico

periférico em relagéo ao hilo (mais frio);

B) Pela cor branca, partindo-se do gradiente de menor para o de maior
temperatura, com objetivo para melhor visibilidade da presenga ou ndo de areas e
de pontos que interrompessem a isoterma que se desloca do hilo (mais frio) em

relagdo ao parénquima hepatico periférico.

3.14 ANALISE ESTATISTICA

Para os dados de peso dos animais, da temperatura e umidade ambiente
foram testados os atributos gaussianos, independéncia e homogeneidade das
variaveis.

Quando os testes anteriores preenchiam os critérios propostos, utilizou-se a
analise univariada ANOVA.

Areas e pontos contendo informacdes numéricas provindas de um
termograma ou fotografia digital foram submetidos a testes de diferencas de média
ou do teste t para variaveis independentes.

Em todos os testes fixou-se o intervalo 0,05 ou 5% (p<0,05) como nivel de

rejeicao da hipotese nula.
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Para tanto foi utilizado o programa especifico STATISTICA 5.1 da
STATSOFT, 1995.
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4 RESULTADOS

Nenhum rato foi excluido antes do experimento e ndo ocorreu oObito na
inducdo anestésica. Nao houve mortalidade nos animais do grupo |. Houve
mortalidade de aproximadamente 60% nos ratos submetidos a isquemia (grupo Il),
atribuidas a insuficiéncia respiratoria que se instalava, em média, 45 minutos apds o

clampeamento.

As condi¢gbes de umidade e temperatura ambientais mantiveram-se durante
todo o experimento, ndo sendo necessario intervir no ambiente termicamente isolado
da caixa de acrilico (p>0.05 ANOVA/MANOVA).

Os animais permaneceram em nivel lll de Guedel durante todo experimento,
nao havendo necessidade de administragdo de anestesia geral inalatéria.

N&o houve diferenga estatisticamente significativa no peso dos ratos entre
os grupos (p>0.05 ANOVA/MANOVA).

Na inspecao termografica prévia a infusdo no figado ex vivo, nédo se
observou em nenhum 6rgao estudado a presenca de areas de assimetria térmica
que atendessem ao requisito para exclusio.

O conceito da classificagdo do gradiente térmico homogéneo foi validado
porque a hipétese nula (pontos e areas que pertencem a mesma sao iguais do ponto
de vista estatistico) ndo pdde ser rejeitada, haja vista p>0,05 (Apéndice 2).

O conceito da classificacdo do gradiente térmico heterogéneo foi validado
porque a hipdtese nula (pontos e areas que pertencem a mesma sao iguais do ponto
de vista estatistico) pdde ser rejeitada, haja vista p<0,000001 (Apéndice).

Em todos os figados ex vivo do grupo | (n=10 orgédos; n>30 lobos) houve
correlagdo anatomo-termografica, com aceitagdo da hipétese de que em tecido
hepatico sem sinais de isquemia macroscépica nem microscépica exibe padrao de
distribuicdo de temperatura em gradiente térmico homogéneo apos reperfusdo com
solucgéo fria (n=10 figados; n>30 lobos hepaticos).

Em todos os figados ex vivo do grupo Il (n=10 orgédos; n>30 lobos) houve
correlagdo anatomo-termografica, com aceitacdo da hipétese de que em tecido
hepatico com sinais de isquemia macroscopica (areas escurecidas) e microscopica
(infiltrado inflamatério, cariorrexis, picndlise, degeneragao de corddes hepatociticos,

vacuolizacado citoplasmatica ) exibe padréao de distribuicido de temperatura em
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gradiente térmico heterogéneo apéds reperfusdo com solugao fria. (n=10 figados;

n>30 lobos hepaticos).

4.1 CORRELACAO ANATOMOPATOLOGICA COM IMAGEM DIGITAL TERMICA
INFRAVERMELHA- GRUPO | (SEM ISQUEMIA)

Macroscopia: Auséncia de sinais macroscopicos de areas escurecidas

por congestao visceral, conforme figura 11.

FIGURA 11 - PADRAO MACROSCOPICO DO FiIGADO DO GRUPO SEM
ISQUEMIA FIXADO COM FORMOL
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Macroscopia cortes: auséncia de areas de congestao visceral demonstraveis

a visao desarmada, conforme figuras 12 e 13.

FIGURA 12 - CORTES DE UM LOBO HEPATICO DO GRUPO | SEM ISQUEMIA

Microscopia: auséncia de sinais classicos de isquemia, arquitetura lobular

preservada, n&o visualizado degeneragao nuclear, nem picndlise, nem cariorrexis.

FIGURA 13 - MICROSCOPIA DO FIGADO DO GRUPO | (SEM ISQUEMIA) COM
ARQUITETURA LOBULAR PRESERVADA
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IMAGEM TERMICA DIGITAL INFRAVERMELHA- GRUPO | (SEM ISQUEMIA)

Apresentada em escala colorimétrica Rainbow em que as temperaturas
acima de 15,36 °C sao representadas pela cor branca. As menores que 4,94 °C sao
representadas pela cor negra. Existe um gradiente de cores em escala decrescente
de temperatura entre branco e azul escuro na seguinte ordem: vermelho, amarelo,
verde, azul claro, azul escuro e magenta.

Entre as isotermas representadas pelas cores vermelho, amarelo, verde,
azul claro, azul escuro e magenta observam-se de que nao sao interrompidas por
areas de diferente média e desvio padrao, conforme figura 14:

As linhas de mesma temperatura (isotermas)-brancas tragcadas a partir da
escala colorimétrica de cores, deslocando-se do gradiente de maior temperatura
para o menor, demonstraram padrao concéntrico homogéneo que partem da
periferia do tecido para o hilo (mais frio), na seguinte ordem: vermelho, amarelo,
verde, azul claro, azul escuro, sem interrup¢do de nenhuma isoterma de nenhuma

cor por areas ou pontos de diferentes temperaturas, conforme figura 15:

15367
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FIGURA 14 - PADRAO EM GRADIENTE TERMICO HOMOGENEO NO
GRUPO CONTROLE POS-PERFUSAO COM SOLUGAO
ISOTONICA FRIA
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FIGURA15 - TERMOGRAMAS COM ISOTERMAS TRACADAS DO MAIOR PARA O
MENOR GRADIENTE DE TEMPERATURA EM FIGADOS DO GRUPO |
(SEM ISQUEMIA). OBSERVAR GRADIENTE TERMICO HOMOGENEO.

As linhas de mesma temperatura (isotermas) tracadas a partir da escala

colorimétrica de cores, deslocando-se do gradiente de menor temperatura para o

maior, demonstraram padrdo concéntrico homogéneo (isotemas brancas) que

partem do hilo (mais frio) para a periferia do tecido hepatico, sem interrupgao de

nenhuma isoterma por areas ou pontos de diferentes temperaturas, na seguinte

ordem: azul escuro, azul claro, verde, amarelo e vermelho, conforme figura 16:
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4.94'C
Ir1 Ir1

FIGURA 16 - TERMOGRAMAS COM ISOTERMAS TRACADAS DO MENOR PARA
O MAIOR GRADIENTE DE TEMPERATURA EM FIGADOS DO GRUPO | (SEM
ISQUEMIA). OBSERVAR GRADIENTE TERMICO HOMOGENEO.
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4.2 CORRELACAO ANATOMOPATOLOGICA COM IMAGEM TERMICA DIGITAL
INFRAVERMELHA- GRUPO Il (COM ISQUEMIA)

MACRO: figado congesto, ligeiramente aumentado, tenso, com bordas

arredondadas, contendo areas escurecidas, conforme figuras 17 e 18.

FIGURA 17 — ASPECTO MACROSCOPICO DO FiIGADO SUBMETIDO A ISQUEMIA QUENTE,
CONTENDO AREAS DE CONGESTAO ESCURECIDAS
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FIGURA 18 — CORTES DE UM LOBO HEPATICO DO GRUPO Il COM ISQUEMIA

CONTENDO AREAS CONGESTAS ESCURECIDAS

MACRO: Na superficie de corte observam-se &areas escurecidas em
predominéncia de 65% (calculado no ADOBE PHOTOSHOP) em relacao as areas
claras. As areas escurecidas correspondem a congestdo passiva por
extravasamento de sangue que decorre da diminuicdo da drenagem venosa,

comprovado também na microscopia.

MICRO: sinais de sofrimento celular por hipoperfusdo e hipdxia do figado,
com predominancia de necrose isquémica dos hepatdcitos na regido centro lobular.
Demarcacéo visivel dos hepatdcitos viaveis e necroticos deslocando-se do espaco
porta para regido centrolobular. A veia central e os sinusdides vasculares das
regides centro-lobulares ficam distendidos com sangue. Presenga de edema celular,

picndlise, cariorexis e corpos apoptoticos, conforme figuras 19, 20, 21 e 22.
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FIGURA 19 - MICROSCOPIA DE CORPO APOPTOTICO AO CENTRO DA LAMINA (vide seta)
DECORRENTE DA ISQUEMIA NO GRUPO I



FIGURA 20 - INTENSA CONGESTAO EM AREA CENTROLOBULAR, NO GRUPO II

FIGURA 21 - DETALHANDO INTENSA CONGESTAO HEPATICA
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FIGURA 22 - DEGENERAGCAO DO CORDAO HEPATOCITICO EM DECORRENCIA DA
ISQUEMIA, GRUPO Il

IMAGEM TERMICA DIGITAL INFRAVERMELHA- GRUPO Il (COM ISQUEMIA)

As linhas de mesma temperatura (isotermas) tracadas a partir da escala
colorimétrica de cores, deslocando-se do gradiente de maior temperatura para o
menor, demonstraram padrao heterogéneo, com interrup¢ao da isoterma por areas e

pontos de diferentes temperaturas, conforme figura 23:

Isotermas do maior para o menor gradiente, observar areas brancas

(isotermas) interrompidas por areas vermelhas.

Observar isotermas amareladas interrompidas por isotermas avermelhadas.
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FIGURA 23 — ISOTERMAS DO MAIOR PARA O MENOR GRADIENTE, OBSERVAR GRADIENTE
TERMICO HETEROGENEO DESTACADO POR SETAS.

Isotermas do menor para o maior gradiente, observar areas brancas

(isotermas) interrompidas por areas vermelhas, conforme figura 24.

Observar isotermas amareladas interrompidas por isotermas avermelhadas.
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FIGURA 24 - ISOTERMAS DO MENOR PARA O MAIOR GRADIENTE, OBSERVAR GRADIENTE
TERMICO HETEROGENEO DESTACADO POR SETAS.
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5 DISCUSSAO

5.1 DO METODO DE EXPERIMENTACAO

Quando se propde estudar o comportamento térmico de um ser vivo, deve-se
ter um conhecimento técnico da terminologia usada atualmente, do preparo
adequado dos animais, do controle dos fenbmenos atmosféricos dentro do
laboratério experimental e da indicagdo do uso de equipamentos de alta precisao
com padronizagao da tecnologia de informatica utilizada.

Em estudos bio-termodinamicos, a diferenga entre falsos positivos ou falsos
negativos é diretamente proporcional ao conhecimento do operador em fisica do
infravermelho, familiaridade com seu equipamento, e conhecimento da anatomia e
fisiologia da area a ser examinada. (BRIOSCHI, 2007).

ENGLISH et al., em 1991, doutrinam que a transferéncia de energia térmica é
determinada por leis fisicas (evaporagdo, condugao, radiagdo e convecgdo) e néo
por diferenca entre as espécies. Fundamenta-se que os resultados obtidos neste
trabalho em tecido hepatico de ratos sdo aplicaveis outras espécies, por seguirem

principios fisicos de transferéncia de calor.

5.2 TERMINOLOGIA ATUAL

Brioschi (2007), ao estudar a distribuicdo sanguinea da pele por meio da
filmagem digital infravermelha, recomenda ndo se utilizar mais os termos
empregados no passado, referentes a temperatura como termografia,
teletermografia, termometria, hipertermia ou hipotermia.

O autor assevera que por serem as alteragdes devido a mudancgas do fluxo e
distribuicdo sanguinea cutanea, muitas vezes ndo implicam um aumento significativo
da temperatura tornando-se impréprio dizer que ha uma hipertermia de membro
superior quando nao discernivel pela sensibilidade humana, por exemplo.

Por isso, neste estudo houve a substituicdo das antigas expressdes por
adequada terminologia atual, com emprego de palavras como: imagem
infravermelha, hiper ou hiporradiagdo, area hiper ou hiporradiogénica, apesar de
ainda consagrado o uso da certas expressdes inglesas, como “hot spot” para indicar

pontos hiperaquecidos.
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De modo 6bvio, também foi abandonado o uso das placas de cristal liquido,
conhecidas como termografia ou termometria de contato, que tém limitagdes que

tornam as interpretacgdes dificeis, imprecisas e duvidosas.

5.3 DO EXPERIMENTO

Do jejum

Becker (1980); Zahorska-Markiewicz (1980) demonstraram que a energia
adquirida dos alimentos € em parte liberada em forma de calor. Apds uma refeicéo, a
temperatura corporal superficial pode aumentar 1 a 2°C, sendo seu maximo atingido
30 minutos apds o término da refeicdo. Neste estudo tomou-se o cuidado de manter

0s animais em jejum por 12 horas antes do experimento.

Do balango hidrico

Ekblom (1970) demonstrou outro fator importante que afeta a temperatura
superficial que é o balango hidrico. Se o conteudo de agua do organismo for
reduzido, sua condutividade térmica também estara diminuida. No estudo os animais

foram mantidos hidratados ad libitum.

Do ciclo circadiano

Considerou-se neste estudo o efeito do ritmo circadiano, que varia mesmo
sob condigbes ambientais constantes no curso de 24 horas. Sendo entdo escolhido
o horario do inicio da noite para realizar os experimentos, pois a temperatura central
e a superficial dos animais permanecem mais estaveis neste periodo assim como a
do meio ambiente, como estudado por KIRSCH (1985) E OTTO et al. (1981).

O uso de ambiente térmico controlado foi desenvolvido por VARGAS (1997) ja
validado em analise da perda térmica em laparotomia e exposicdo de alcas
intestinais; instalagdo de pneumoperitonio e hipertensdo intra-abdominal, efeitos
vasodilatadores da intoxicagdo aguda por anestésicos locais, utilizado em trabalhos
publicados por COLMAN et al. (2002 e 2004) e VARGAS (2005).
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A calibracdo dos equipamentos utilizados no laboratério foi previamente
validada pela analise das incertezas (VARGAS, 1997).

Mesmo com todo rigor conduzido em relagdo ao controle das condigdes
ambientais laboratoriais, ha que se destacar que BRIOSCHI, em 2008, teve bons
resultados em ambiente nao controlado em traumatologia com uso da tecnologia da
imagem infravermelha, tanto em emergéncias clinicas quanto nas tidas como
cirargicas (hipoxia, trauma toracico, choque hipovolémico, lesdo medula espinhal,
acesso venoso periférico).

O autor concluiu que a sensibilidade térmica e a qualidade do equipamento
empregado permitiram a visualizagdo de minimas alteragcdes térmicas, e via de
consequéncia, melhor performance diagnostica, permitindo o uso de infravermelho
em situagdes de triagem emergencial no préprio local do acidente (BRIOSCHI,
2008).

O termovisor SAT empregado no presente estudo possui sensibilidade
térmica de 0,1°C o que o classifica como de alta performance de resolugao térmica,
conforme (RING, 1985).

Os recursos em programas computacionais seguiram os parametros minimos

estabelecidos por Engels et al. (1985).

Do stress

Segundo Guyton (1992), a temperatura do organismo depende de seu fluxo
sanguineo, quando o corpo produz calor excessivo durante exercicios intensos, a
temperatura retal pode aumentar temporariamente para 1,3 a 3°C a mais que a
temperatura central normal.

Astrand (1970) demonstrou que durante a atividade fisica a producgao de calor
pode aumentar em 10 a 20 vezes, aumentando a temperatura muscular mais do que
a temperatura central. Além disso, a liberagdo de horménios, como a adrenalina, sob
estresse podem causar vasoconstriccdo cutidnea e diminuir a temperatura cutanea
como estudado por Kirsch (1985).

Evitou-se, assim, que os animais aumentassem sua atividade fisica e
metabdlica antes do experimento. Eles foram pegos com cuidado pelo dorso

impedindo-os que se afugentassem ou tivessem maior estresse antes de serem
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anestesiados para evitar alteracdo microcirculatéria desencadeada por

vasoconstriccado adrenérgica.

5.4 QUANTO A MANIPULACAO HEPATICA

Mehrabi (2002) relatou que qualquer manipulagao cirurgica durante ressecgao
do figado ou procedimento de transplante potencialmente influencia a
microcirculagao.

O mesmo autor demonstrou por técnica de microdialise que é possivel a
monitoragcdo das alteragdes metabdlicas no parénquima hepatico durante
procedimentos cirurgicos.

O preparo hilar causa alteragbes na glucose intra-hepatica, lactato,
glutamato, correlacionadas com alteragdes microcirculatérias. A restituicdo da
microcirculacdo hepatica (diminuicao estimulo cirargico) foi acompanhada de uma
rapida recuperacado dos parametros fisiolégicos e metabdlicos, conforme o mesmo
autor.

A preparacao do hilo hepatico in situ por instrumental e cautério elétrico
usados na pratica clinica pode induzir prolongado disturbio da microcirculagéo,
medidas por termodifusdo tanto experimentalmente (KLAR, 1995) quanto em
estudos clinicos (KLAR,1996).

As alteracbes microcirculatérias durante a preparagcao hilar potencialmente
podem causar relevante isquemia tissular com marcada deple¢dao do conteudo
energético celular, particularmente nas areas pericentrais dos Iébulos hepaticos,
conforme estudos de (LEMASTERS, 1981; SHEMMER, 1996).

Apds a preparacgao cirurgica, ha um decréscimo de 20% nos parametros
microcirculatérios hepaticos, como documentada nas investigacoes de Klar (1995).

Todos esses viéses metodologicos acima apontados foram controlados, neste
trabalho, por rigorosa metodologia de controle ambiental, uso de equipamentos de
alta tecnologia, padronizagdo da técnica cirurgica e anestesiologica, e comparados
com macroscopia e microscopia de tecido hepatico controle.

Destaque-se que no grupo |, sem isquemia, a preparagao do hilo e das supra-
hepaticas nao foi causa eficaz para que demonstrasse sinais classicos de isquemia
tissular mediante estudos por macroscopia e microscopia padrao corada com

hematoxilina-eosina.
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O contraste térmico soro fisioldgico a 4°C nao causou danos histolégicos nem
reacdes inflamatérias no tecido hepatico, provado por técnica de microscopia Optica

padréo, no grupo |.

5.5 CLASSIFICACAO DO GRADIENTE TERMICO

Neste estudo foi justificada a importancia da classificagdo morfolégica do
gradiente térmico sendo validado por estudos estatisticos.

O resultado da correlagdo dos achados anatomo-patolégicos com os da
imagem térmica digital infravermelha no tecido hepatico levou ao conceito da
classificagado do gradiente térmico em homogéneo e heterogéneo, de acordo com a
presengca ou nao de interrupcdo por areas ou ilhas de temperatura de diferente
meédias e desvio padrao.

A prova para classificar o tecido hepatico com relagcdo a presenca de
isquemia foi a histologia padrdo com hematoxilina eosina.

Na presente investigagdo a grande contribuigdo foi a prova matematica de
que areas com diferentes média e desvio padrao de temperatura foram encontradas
em tecidos hepaticos sem isquemia; portanto, tais areas nao refletem
necessariamente perfusdo organica isquémica, sendo imperativo cientifico a
classificagado da morfologia do gradiente térmico quanto a sua homogeneidade.

Areas de temperatura tomadas em gradientes térmicos homogéneos distintos
sao diferentes do ponto de vista estatistico, o que fundamenta o imperativo da
classificagdo da morfologia do gradiente térmico em estudos de perfusao hepatica;
destacando que areas e pontos de diferente média e desvio padrdo tomados
isoladamente no parénquima hepatico nem sempre correspondem a regides de
alteracdes isquémicas, devendo-se atentar sempre para a morfologia do gradiente
térmico e nao para pontos de média e desvio padrao diferentes, por ocasido da
apresentacao dos resultados neste tipo de estudo.

O classico conceito da semelhanga entre dimidios, usado para diagndstico em
doencgas que alteram o fluxo sanguineo ou reflexos cutaneos, nao é aplicavel neste
estudo de perfus&o orgénica.

Houve, neste estudo, correlagdo entre tecido hepatico normal com gradiente

térmico homogéneo, o que corrobora a anotagdo de Brown (1980) que estudou a
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distribuicao de fluxos térmicos em camadas cutaneas, e obteve isotermas em padrao
hemiesférico.

A inspecdo visual dos resultados publicados por Brown (1980), extrai-se o
achado de que o gradiente térmico era homogéneo, sem o concurso de interrupgéo
por areas de diferente media e desvio padrao.

O classico conceito da semelhanca, adotado em estudos da microcirculagao
cutanea, nao pode ser aplicado em estudos de microcirculagao hepatica, mas tem
de ser associado ao novo conceito da classificacdo morfologica do gradiente
térmico.

Existem outros trabalhos na literatura em que o principio da simetria térmica
pbde ser complementado pela metodologia da classificagdo do gradiente térmico
resultou em melhor conhecimento para interpretagdo de termogramas, em relagéo a
microperfusdo da pele, tida como o maior érgéo do corpo humano.

Brioschi (2007) descreveu pontos gatilhos da sindrome miofascial e
classificou sua morfologia.

Para a referida sindrome, foi descrita imagem hiperradiante de descricéo
discéide regular, com didmetro de 5 a 10 mm, disposto diretamente na area cuténea
de projecado do ponto gatilho sintomatico, em padrdao de miétomo (FISCHER,1883;
FISCHER,1985; BALBINO,2005). Geralmente 0,5 a 1° C mais elevado se
comparado com o lado oposto ou com regido circunvizinha. Isotérmicos,
homogéneos e bem delimitados, podendo se apresentar de formas isoladas,
confluentes ou multifocais.

Da mesma forma, pontos de diferente média e desvio padrdo foram
encontrados em tecido hepatico ndo isquémico e isquémico. O que determinou a
correlagao anatomo-termografica foi a classificacdo do gradiente térmico.

Destaca-se que no presente modelo experimental em ratos foi adotado
ambiente controlado de laboratério, sem o concurso de multiplas variaveis que
pudessem influenciar o resultado, portanto, ndo indicando a realizacdo de testes
estatisticos de regressao linear multipla para correlacionar os achados anatémicos
com os termograficos.

No presente estudo, restou padronizada e demonstrada correlagdo entre
tecido hepatico ndo isquémico com a perfusdo em gradiente térmico homogéneo.
Ficou demonstrado objetivamente que os tecidos isquémicos apresentaram padrao

perfusao com gradiente térmico heterogéneo.
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5.6 PERFUSAO DE ORGAOS

O uso da filmagem térmica digital infravermelha é instantaneo, ficando os
dados gravados para posterior analise, ndo dependendo de laboratério e nem do
fator tempo que pode vir a comprometer os resultados finais da analise (COLMAN,
2002).

Com relagéo ao tecido hepatico, as imagens obtidas no grupo sem isquemia
puderam ser explicadas pela macroscopia € microscopia do tecido, em que o fluxo
térmico de fluido mais frio se distribui de maneira homogénea pela microcirculagéao
nao isquémica, nao obstruida.

A microcirculacdo obstruida por edema celular, por alteragdes na
microarquitetura hepatocitica, por degeneragdo dos corddes hepatocelulares, por
obstrucao de infiltrados inflamatdrios prejudica o fluxo térmico do fluido frio nas areas
isquémicas, explicando o padrao de gradiente térmico heterogéneo interrompido por
hot spots e areas hiperradiantes ndo adequadamente perfundidas.

Durante a perfusdo com solugdo de preservagao fria (COLMAN, 2002), foi
observado o mesmo padrdao de morfologia padronizada e descritas para gradiente
térmico homogéneo no figado de doador para transplante intervivos na superficie de
secgao do parénquima (vide apéndice 1).

O mesmo padrao de gradiente térmico homogéneo foi obtido em um estudo
piloto em que o figado foi exposto por laparotomia em ratos anestesiados e
perfundidos in vivo porta por solugao de Ringer Lactato pela veia porta.

Gradiente térmico heterogéneo foi obtido no mesmo estudo piloto em figados
isquémicos por clampeamento temporario da veia porta por 30 minutos, seguida da
reperfusao por contraste térmico a 4°C por solugao de RINGER Lactato (no prelo).

A classificacdo do gradiente térmico é inédita e ndo esta descrita nos recentes

trabalhos que envolveram perfusdo organica e nem microcirculagéo hepatica.
5.7 DA ELEICAO DOS RECURSOS DE TERMOGRAFIA
A descrigao técnica da interpretacdo dos termogramas por meio de tabelas e

a possibilidade de tracar varios tipos de isotermas sem o concurso de alteracédo das

informacdes térmicas é preconizado por Bdsiger (1985).
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Neste estudo todos esses requisitos preconizados por ocasiao da idealizagao
do sistema THERMOTOM, citado por RING, foram supridos pelos recursos dos
softwares utilizados, sendo o SAT USB 2005 empregado para operagdo da camera
infravermelha e captura das planilhas termograficas, que neste estudo foi gerada em
filmagens a 25 Hz (vinte e cinco quadros por segundo) em arquivos eletrénicos de
extensédo IRV.

O programa computacional SAT REPORT STANDARD permitiu a converséo
das planilhas eletronicas termograficas em termogramas com sua respectiva palete
(escala colorimétrica calibrada) e por seus recursos foi possivel tragar as isotermas
dos gradientes de maior temperatura para o menor e vice-versa. Desde ja destaca-
se que a informagao numeérica na matriz termografica n&o é alterada.

Para captura de imagens, optou-se pelo uso do EAT CAM WEBCAM 2.0, por
estar disponivel na rede internacional de computadores como de instalacdo e uso
publico, sem custos, 0 que gerou arquivos eletrénicos de video clip .AVI.

O conjunto de fotografias que compdem um video-clipe (AVI) pode ser
selecionado e convertido em arquivos digitais fotograficos de extensao .JPG, dentre
eles o ADOBE PHOTOSHOP CS2 verséao 9.0.2 CS2 e COREL PHOTO PAINT 12,
2003.

Tém sido descritas varias armadilhas para captura de imagens provenientes
de monitores de video, em que a distorcdo é impossivel de ser evitada. Além disso,
as cores usadas para melhor performance visual sdo raramente selecionadas para o
uso especifico em midia, conforme RING, 1985.

A natureza das imagens digitais fotograficas resulta do agrupamento de
pontos (pixels) ou de grades contendo descricdes matematicas que determinam a
posicdo, o comprimento e a direcdo em que as linhas sdo desenhadas. Pixel é
definido como a menor unidade de um bitmap. Possui informagdes matematicas
podem ser apresentadas em canais de acordo diferentes “modos de cor” e ajustar o
brilho, a iluminagédo e o escurecimento das cores (MANUAL ELETRONICO COREL
12).

Por suas propriedades digitais matematicas, dos pixels podem ser extraidas
informagbes sobre cor, brilho, numero (densidade),média e desvio padrédo de
distribuicdo de cores dentro de uma matiz colorimétrica ou area de interesse, que

podem ser submetidos a calculos estatisticos e de proporcgao.
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Por sua natureza numeérica, as fotografias digitais da macroscopia dos 6rgaos
foram processadas de acordo com os critérios de ENGEL, haja vista que de seus
pixels puderam ser extraidos resultados apresentados em histograma pelo ADOBE
PHOTOSHOP relacionados com cor, brilho, numero de pixels, média e desvio
padrao de cores de areas de interesse, chegando-se a conclusao de que a area de
necrose era de 65% nos lobos do grupo |Il.

O modo de cor no quais as trés cores de luz (vermelho, verde e azul) sdo
combinadas com diferentes intensidades para produzir todas as cores denomina-se
canal RBG.

Monitores, digitalizadores e o olho humano utilizam RBG para produzir ou
destacar cores (MANUAL COREL), motivo pelo qual, neste estudo, todas as
imagens digitais foram apresentadas, computadas ou representadas no canal RBG.

Optou-se, para fins de analise das fotografias digitais e célculo da area de
necrose obtidas nos cortes fixados na macroscopia, pelo programa computacional
ADOBE PHOTOSHOP por sua facilidade do uso do recurso denominado “varinha
magica” para selegcdo das areas e na apresentacdo dos dados no respectivo
histograma, de acordo com os critérios para analise numérica proposto por Engel
(1979), que também se aplica para fotografias digitais.

Optou-se pelo uso do programa COREL 12 pela facilidade na conversao de
arquivos capturados transferidos em imagens digitais de extens&o.JPG .

A metodologia das isotemas contemplou uma melhor performance visual a
justa medida que o gradativo avango da isoterma branca partindo-se da temperatura
mais quente para a mais fria e vice-versa permitiu uma melhor visibilidade da
presenca ou nao de areas e de pontos que interrompessem uma isoterma, critério
fundamental da classificagcdo adotada e validada no presente estudo.

A maior dificuldade neste estudo foi a auséncia do recuso técnico de fuséo
entre as imagens digitais termograficas com as digitais fotograficas, gerando a
impossibilidade técnica da demarcagédo de areas no termograma com a sua exata e
respectiva imagem digital fotografica.

Foi necessario trabalhar com varias janelas com diversos programas
computacionais abertos para a realizagdo do processo de filmagem por imagem
digital infravermelha, representacdo por termogramas, analise estatistica, captura no

video, transferéncia e gravacgao final em formato JPG.
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Neste processo sdo gerados excessos de arquivos temporarios que
demandam grande capacidade de memoria do sistema, além de elevados custos na

aquisicao de programas computacionais.

5.8 NOVOS HORIZONTES

No futuro, ideal seria o desenvolvimento de técnica de fusdo de imagem com
interface estatistica. Algoritmos para anélise de padréao do gradiente térmico, tudo de
acordo com o padrao vascular do 6rgao e de sua constituicido histologica, inclusive
para fins de calculo de percentagem gordurosa.

A termografia infravermelha poderia contribuir nas pesquisas que visam
correlacionar a viabilidade hepatica com a dependéncia de temperatura, em estudos
de perfusao continua.

Foi recentemente aceita no Poder Judiciario como recurso técnico para
demonstracado objetiva de lesbes por COLMAN (2005) (2006) no ambito do foro

trabalhista.
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6 CONCLUSAO

Foi possivel avaliar o padréo de transferéncia de calor em tecido hepatico ex
vivo controle e isquémico e correlacionar anatomia (macroscopia € microscopia
Optica) com a imagem térmica digital infravermelha:

I) A transferéncia de calor em tecido hepatico ex vivo n&o isquémico de ratos
foi detectado por imagem térmica digital infravermelha com descrigdo de padrdao em
gradiente térmico homogéneo.

Il) Houve correlagao entre padrao de imagem térmica digital infravermelha em
gradiente térmico homogéneo com histologia descrita como normal.

[II) A transferéncia de calor em tecido hepatico ex vivo isquémico de ratos foi
detectado por imagem térmica digital infravermelha com descricdo de padrdo em
gradiente térmico heterogéneo.

IV) Houve correlagéo entre padrao de imagem térmica digital infravermelha
em gradiente térmico heterogéneo com a histologia descrita em érgédos submetidas a
isquemia: picnodlise, cariorrexis, infiltrado inflamatério, edema celular, congestao

visceral, degeneragao cordao hepatocitico.
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APENDICE 1 — ESTUDO TERMOGRAFICO DA PERFUSAO DE SOLUCAO DE
PRESERVACAO EM ENXERTO HEPATICO PARA TRANSPLANTE INTERVIVOS
— ANALISE DO COMPORTAMENTO TERMICO NA SUPERFICIE DE SECCAO DO
PARENQUIMA

Colman, em 2004, ao estudar o resfriamento hepatico durante perfusao do
o6rgao com solucao de preservacao com fins para transplante intervivos notou padrao
perfusdo hepatico (resfriamento) em isotermas concéntricas sem interrupgéo por
areas de diferentes média e desvio padrdo, definidas como gradiente térmico
homogéneo (apéndice 1, publicagdo no prelo), conforme termogramas 1, 2, 3 e 4.

No termograma 1 observa-se imagem térmica digital infravermelha do figado
alocado numa bacia contendo solugdo de preservacdo gelada ou fragmentos de
gelo, representada pela letra “A”, com temperaturas inferiores a 4°C.

A letra “B” destacada pela seta representa a area de seccédo do parénquima
hepatico do enxerto para transplante intervivos, contendo dispostas em faixas
concéntricas homogéneas as cores verde, amarelo e laranja com suas respectivas
temperaturas imediatamente no figado retirado do doador, mergulhado na solugéo
de preservacao e ao inicio dos trabalhos de perfusao.

A letra “C” representa a superficie visceral hepatica contendo hilo por onde foi
instalado o aparato perfusor e instilado solugao fria de preservacéo. Notar areas de
artefato com baixas temperaturas (enegrecidas ou magentas) representadas pelo

liquido gelado que escorre do aparato de perfusao pela superficie hepatica.
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TERMOGRAMA 1 - ASPECTO INICIAL DOS TRABALHOS DE PERFUSAO E
PRESERVAGCAO DO ORGAO PARA TRANSPLANTE INTERVIVOS. A- SOLUCAO
FRIA PRESERVAGAO LIQUIDA OU GELO, B- AREA DE SECGCAO DO
PARENQUIMA DO FIGADO PARA TRANSPLANTE INTERVIVOS, C-FACE
VISCERAL HEPATICA

A medida que o liquido frio de preservacdo é instilado pelo hilo do 6rgao,
observa-se a saida de liquido quente pelas veias hepaticas, representada pela “D”,

conforme termograma 2:
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35.4°C

G,2°C

TERMOGRAMA 2 - DESTAQUE DA SAIDA DE LiQUID~O QUENTE PELAS VEIAS
HEPATICAS (SETA DA LETRA D) DURANTE PERFUSAO HILAR COM SOLUCAO
FRIA

Aspecto progressivo da perfusao hepatica pela solugdo fria infundida via hilo,
apresentando efeito de resfriamento do parénquima em isotermas concéntricas
homogéneas, ou seja, sem a interrupgao por areas de diferentes média e desvio
padrdo. Observar que as areas verdes nao sao interrompidas por pontos de
diferentes temperaturas, idem para as areas amarelas e laranjas, conforme

termograma 3:
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TERMOGRAMA 3 - ASPECTO DO GRADIENTE TEBMICO HOMOGENEO

DURANTE RESFRIAMENTO DA SECCAO DO PARENQUIMA HEPATICO
Aspecto final da perfusdo do figado com resfriamento da secgdo do
parénquima do 6rgdo para transplante. Aspecto de gradiente térmico homogéneo,

conforme termograma 4.

25.4°C
- 35

TERMOGRAMA 4: ASPECTO FINAL DO RESFRIAMENTO DA AREA DEASECQAO
DO PARENQUIMA HEPATICO EM GRADIENTE TERMICO HOMOGENEO.
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APENDICE 2 - VALIDACAO DA CLASSIFICACAO DO GRADIENTE TERMICO
No Grupo | (SEM ISQUEMIA)

Para validacdo do conceito da classificagdo do gradiente térmico
homogéneo foi testada a hipotese nula de que pontos e areas que pertencem a uma
isoterma sao iguais do ponto de vista estatistico.

O conceito da classificagdo do gradiente térmico homogéneo foi validado
porque a hipétese nula (pontos e areas que pertencem a mesma sao iguais do ponto
de vista estatistico) ndo pdde ser rejeitada, haja vista p>0,05 (Apéndice 2).

Isotermas homogéneas em faixas concéntricas; sendo tomadas para estudo,
nas mesmas, areas denominadas interna (azul), média (amarela) e externa

(vermelha) em relagao a distribuicao vascular, conforme imagem térmica 1 :
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IMAGEM TERMICA 1 - ISOTERMAS VERMELHAS, AMARELAS, VERDES E AZUIS EM
GRADIENTE TERMICO HOMOGENEO

As areas da isoterma vermelha n&o apresenta pontos ou areas de
diferente média e desvio padrao em relagdo a mesma (isotermas vermelhas),
sendo mesmo raciocinio para areas e pontos na isoterma amarela e azul.

Porém, se for comparado a temperatura nos pontos e areas da isoterma
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vermelha com as da amarela, existe diferenga estatistica entre os mesmos. O
mesmo raciocinio € aplicavel entre os pontos das isotermas vermelha,

amarela e azul quando comparados entre si.
Mais exemplos:

Area Interna:

5,457
IF 1

IMAGEM TERMICA 2 - SELEGAO DE AREAS DE ESTUDO NA ISOTERMA
HOMOGENEA INTERNA

A linha isotérmica é representada pela area branca (Imagem Térmica 2) na
escala colorimétrica de cores e se relaciona com uma faixa concéntrica de mesma
cor no tecido hepatico, de onde foram extraidas trés areas circulares denominadas
C1 (VAR1), C2 (VAR2) e C3 (VARS3), calculados as médias e desvio padréo e
submetido a teste estatistico, cujo resultado foi sem diferenga significativa (p>0,05

teste T para variaveis independentes):

Com relagdo a isoterma do meio (Imagem Térmica 2) representada
pela escala colorimétrica em azul escuro com sua correspondéncia da mesma cor no
tecido hepatico, e tomadas trés areas denominadas de S1 (VAR4) e S3 (VARG)
(em forma de quadrado) e C2 (VARS) (circular).

Classifica-se esta isoterma como néo interrompida de forma em faixa eliptica

concéntrica.
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Nao houve diferenga de temperatura entre S1, C2 e S3 (p>0.05 Teste T para

variaveis dependentes).

Foi tragado uma terceira isoterma em regido externa no tecido hepatico
representada pela escala colorimétrica em branco (Imagem Térmica 3) com sua
correspondente area e foram tomadas mais duas areas quadrangulares

denominados S1 e S2:

S A5T
IF 1

IMAGEM TERMICA 3 - SELECAO DE AREAS DE ESTUDO NA ISOTERMA
HOMOGENEA EXTERNA

Nao houve diferenca de temperatura estatisticamente significativa entre
S01(VAR) e S02(VAR) (p>0.05 Teste de Médias e Teste T)

Houve diferenga significativa (p<0.05) entre as médias de temperatura das
areas internas com as das areas do meio (p<0.05) e com as areas externas
(p<0,05).

Houve diferenga significativa (p<0,05) entre as médias de temperatura das

areas do meio com as externas.

Areas de temperatura tomadas em gradiente térmico homogéneo distinto sdo
diferentes do ponto de vista estatistico, o que fundamenta o imperativo da
classificagdo da morfologia das isotermas em estudos de perfusdo hepatica;
destacando que areas e pontos de diferente média e desvio padrdao tomados

isoladamente no parénquima hepatico nem sempre correspondem a regides de
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alteragbes isquémicas, devendo-se atentar sempre para a morfologia das isotermas
e nao para pontos de média e desvio padrao diferentes, por ocasidao da

apresentacao dos resultados neste tipo de estudo.

GRUPO Il COM ISQUEMIA

Para validacdo do conceito da classificagdo do gradiente térmico
heterogéneo foi testada a hipotese nula de que pontos e areas que pertencem a
uma isoterma heterogénea s&o iguais do ponto de vista estatistico.

A hipdtese nula pdde ser rejeitada com p<0,000001.

A inspecgao visual do termograma demonstra que as linhas que compde as
isotermas amarelas estdo interrompidas por areas vermelhas, ja caracterizando

perfusdo heterogénea, conforme imagem térmica 4.

25.15°C
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C 16

16 15"
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IMAGEM TERMICA 4: - COM GRADIENTE TERMICO HETEROGENEO

Destacado isoterma vista em cor branca na escala colorimétrica com sua
respectiva representacao no tecido hepatico, com interrupgdo por areas de cor
avermelhada, caracterizando, portanto isoterma heterogénea (morfologia

interrompida), conforme imagem térmica 5:
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IMAGEM TERMICA 5 — GRADIENTE TERMICO HETEROGENEO COM PONTOS DESTACADOS
PARA ESTUDO ESTATISTICO

Foram tomadas dez areas de temperaturas do tecido hepatico,
denominadas de C1, C2, C3, respectivamente até C10, e submetidas a analise

estatistica.

Houve diferenga estatistica entre todas as amostras de areas de

temperatura (p<0.005).
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