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RESUMO
A hérnia de disco intervertebral lombar é a principal causa da lombociatalgia no ser
humano. A ocorréncia da ciatalgia parece ser tdo antiga quanto a propria existéncia
da humanidade. Na medicina veterinaria a discopatia intervertebral € a doenca que
acomete a coluna vertebral dos cdes com maior frequéncia e é a principal causadora
das sindromes neuroldgicas na espécie canina. A cirurgia descompressiva de
medula espinhal tem como marco o trabalho de Mixter e Barr de 1934. A fibrose pos
laminectomia tem sido responsabilizada por um grande percentual de falhas nestas
cirurgias. Com isso varios materiais de interposicéo entre a musculatura posterior da
coluna e a duramater foram estudados. Dentre estes estdo os enxertos de gordura,
flmes de gelatina, tela de celulose, cera Ossea, agentes hemostaticos,
metilmetacrilato e o uso sistémico ou local de corticosteroides. Desta forma, o
capitulo 1 objetiva-se relatar os fatos marcantes da histéria da medicina que
propiciaram a evolucdo da cirurgia de descompressao medular. Enquanto que o
capitulo 2 tem por objetivo demonstrar qual técnica e/ ou gordura autdgena,
membrana de celulose ou auséncia de enxerto apresenta um menor indice de
fibrose no local da laminectomia. Para tanto, quinze coelhos da raca Oryctolagus
cuniculus foram submetidos a laminectomia dorsal entre as vértebras L2 e L3. Trés
meses apos a laminectomia os animais sofreram eutanasia. A avaliacdo
macroscopica revelou achatamento da medula espinhal em todos os animais (p <
0,0007), com maior significancia no grupo de enxerto de gordura (p < 0,0003). Na
avaliacdo histopatologica ndo se notou invasdo do canal medular pela fiborose em
nenhum dos grupos, ficando esta restrita a porcédo posterior da musculatura epaxial.
Mostra também maior inflamacéo e fibrose no grupo enxerto de gordura, apesar de

nao haver diferenca estatistica entre os grupos.

Palavras-chave: laminectomia; discopatia; fibrose; sindrome pés laminectomia.



ABSTRACT
A herniated lumbar intervertebral disc is the main cause of sciatic pain in humans.
The occurrence of sciatic pain seems to be as old as the very existence of humanity.
In veterinary medicine intervertebral disk disease is a disease that affects the spine
of dogs with greater frequency and is the main cause of neurological syndromes in
dogs. The work published in 1934 by Mixter and Barr is considered the first and
major reference for spinal cord surgery. However, in the past, a lot of other
contributions were made and it would be unfair not to mention the whole groundwork
for this speciality. Fibrosis post-laminectomy has been responsible for a large
percentage of failures in these surgeries. Thus various materials interposed between
the posterior muscles of the spine and the dura mater were studied. Among these
are the grafts of fat, gelatin films absorbed screen pulp, bone wax, hemostatic
agents, methyl and local or systemic use of corticosteroids. Thus, chapter 1
discusses the principal facts of the medicine that permitted the decompressive
medullar surgery evolution. While chapter 2 demonstrate which technical and / or
graft: fat, cellulose membrane or control has a lower rate of fibrosis at the site of
laminectomy. For this we used 15 rabbits were subjected to dorsal laminectomy
between vertebrae L2 and L3. Three months after the laminectomy the animals were
euthanized. Macroscopic evaluation revealed flattening of the spinal cord in all
animals (p <0.0007), with greater significance in the group of fat graft (p <0.0003). In
histopathological evaluation did not notice it spinal canal fibrosis in both groups, this
being restricted to posterior portion of the epaxial musculature. He also suggested
increased inflammation and fibrosis in the fat graft group, since there was no

statistical difference between the groups.

Key words: laminectomy, spinal cord disease, fibrosis, failed back surgery

syndrome.
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1. INTRODUCAO

A sindrome p6s laminectomia é o termo usado para descrever um conjunto de
sinais e sintomas que podem ocorrer ap0s o tratamento cirargico da coluna
(RODRIGUES et al., 2006). Dentre eles estdo herniacdo discal recorrente,
alteracdoes degenerativas, aracnoidite e fibrose extradural (BARROS FILHO et al.,
2003). Algumas nomenclaturas como membrana de laminectomia, fibrose epidural e
cicatriz pés laminectomia vém sendo usadas para descrever as consequéncias que
podem ocorrer apds o procedimento descompressivo da medula espinhal em cées.
Contudo a fibrose epidural € a causa p6s-operatéria mais importante de compressao
da medula espinhal em caes (COSTA et al., 2004).

A fibrose poOs laminectomia tem sido responsabilizada por um grande
percentual de falhas nessas cirurgias. Com isso varios materiais de interposicao
entre a musculatura posterior da coluna e a duramater foram estudados. Dentre
estes estdo os enxertos de gordura, filmes de gelatina absorviveis, tela de celulose,
cera 0ssea, agentes hemostéaticos, metilmetacrilato e o uso sistémico ou local de
corticosterdides (BARROS FILHO et al., 2003).

Apesar de ainda existirem duvidas quanto a fisiopatologia do problema, a
fibrose peridural envolve uma substituicdo da gordura peridural por tecido fibroso.
Este tecido fibroso restringe a mobilidade da duramater devido as aderéncias as
estruturas adjacentes, aumentando consequentemente a compressao local
(BARROS FILHO et al., 2003).

Os ultimos experimentos mostram que a fibrose ocorre tanto anteriormente
guanto posteriormente a musculatura epaxial, e esta correlacionada com a area de
disseccao cirargica, contrastando estudos que diziam que a fibrose era causada
somente por uma invaséao de fibroblastos oriundos dos musculos eretores da coluna
(BARROS FILHO et al., 2003). Sdo poucas as pesquisas que relacionam a
recorréncia de sinais neurolégicos e dor a fibrose epidural. Em experimento de
Browm et al., (1977), achava-se que 10,2% da recorréncia de sinais neurolégicos
eram responsabilizados por membrana de laminectomia. No momento ha muitos
cdes com recorréncia de sinais de dor e ataxia poOs-operatéria sem nenhum

diagndstico padréo estabelecido as possiveis causas.



Implantes biolégicos e ndo bioldgicos permanentes ou biodegradaveis tem
sido colocados em diferentes orientacdes e configuragbes com o intuito de fornecer
uma barreira perfeita contra a invasao de tecido fibroso no espaco epidural dorsal
(TUDURY et al., 2001). Na sindrome pdés-laminectomia estudos experimentais se
contradizem sobre o melhor implante a se utilizar. Diante dessas constatacoes, 0
presente experimento objetiva-se esclarecer o melhor implante a ser utilizado na

laminectomia dorsal para evitar o surgimento da sindrome pés laminectomia.

2. REVISAO DE LITERATURA

2.1 TECIDO OSSEO

Antes mesmo do conhecimento da etiologia da fibrose epidural e provaveis
métodos ja estudados para evita-la, € de fundamental importancia uma revisao
sobre ossificacao.

O tecido 0sseo é um tipo especializado de tecido conjuntivo formado por
células e material extracelular calcificado a matriz 6ssea (JUNQUEIRA e
CARNEIRO, 2004). As células encontradas no 0sso séo de trés tipos: osteoblastos,
ostedcitos e osteoclastos. Os osteoblastos sdo responsaveis pela sintese e
secrecdo do composto organico da matriz extracelular e iniciam o processo de
mineralizacdo. Os ostedcitos tém o papel no controle dos niveis plasmaticos de
célcio e fosforo. J& os osteoclastos estdo relacionados com a reabsorcao do tecido
0sseo e participam do processo de remodelacdo dos 0Ssos.

O tecido 6sseo é formado por um processo chamado de ossificacdo
intramembranosa, que ocorre no interior de uma membrana conjuntiva, ou pelo
processo de ossificacdo endocondral. Neste ultimo, um modelo cartilaginoso é
substituido por o0sso. No caso de técnicas cirdrgicas descompressivas da coluna,
estudos como o de Ribeiro, Amstalden e Izatto, 1996 sugerem ossificacédo
intramembranosa, uma vez que as corticais laterais estdo preservadas, 0 que néo
ocorre em uma fratura completa. A ossificacéo intramembranosa surge no interior de

membranas de tecido conjuntivo, ndo havendo necessidade de um molde



10

cartilaginoso preexistente. O processo ocorre em cavidades penetradas por vasos
sanguineos e células mesenquimatosas diferenciadas, e inicia pela diferenciacéo
dessas células em osteoblastos, e consequentemente na formacdo de ostedcitos.
Um bom exemplo de ossificacdo intramembranosa é a ossificacdo das fontanelas de
recém nascidos (JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2004).

Os achados histopatologicos cronolégicos vistos na regeneracdo 0ssea sao
em um primeiro momento um preenchimento do local por sangue,
subsequentemente sendo ocupado por um tecido de granulagdo constituido de
células mesenquimais, fibroblastos, vasos capilares, e na periferia, proliferacéo
O0ssea imatura e incipiente. Em um segundo momento j& é possivel notar
proliferacdo 6ssea primaria mais evidente, principalmente na periferia, enquanto que
no centro o coagulo aparece como uma rede de fibrina frouxa. Com o passar dos
dias ha uma maior organizacdo tecidual, seguindo para uma cicatriz fibrosa
colagena. Neste estagio ja € observado rima de osteoblastos e osteoclastos ativos.
O proximo e ultimo passo € o surgimento de tecido 6sseo maduro e laminar
(RIBEIRO et al., 1996). Em todos os casos o primeiro tecido 6ésseo formado é do tipo
primario. Este é pouco a pouco substituido por tecido secundario ou lamelar.
Portanto durante a remodelacdo 6ssea podem-se ver, lado a lado, areas de tecido
primario, areas de reabsorcdo e areas de tecido secundario (JUNQUEIRA e
CARNEIRO, 2004).

Diferentes conceitos tém governado as discussfes sobre regeneracdo 0ssea.
O que se sabe hoje é que sao trés diferentes processos de cicatrizacdo que se
completam. A osteogénese, que é responsavel pela formacédo e desenvolvimento
0sseo, a osteoinducdo, que € o processo de estimulacdo da osteogénese, e por
tltimo a osteoconducéo, a qual através do fornecimento de uma matriz fisica conduz
a deposicao de novo 0sso (GARG, 1999 apud SAUERESSIG, 2005).

2.2 MEMBRANAS BIOLOGICAS

As membranas biologicas sdo classificadas em absorviveis e ndo absorviveis.
A membrana de celulose encaixa-se no grupo das membranas absorviveis
(HARDWICK; HAYES e FLYNN, 1995 apud SAUERESSIG, 2005), e pode ser obtida
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pela sintese de bactérias, algas e fungos. Contudo os estudos concentram-se nas
membranas de celulose produzidas por bactérias, como a Acetobacter xylinum e a
Zoogloe sp., sendo esta Ultima descoberta recentemente no nordeste do Brasil, na
estacéo de cana-de-acUlcar de Carpina-UFRPE (FALCAO et al., 2008).

A membrana de celulose mais estudada é obtida por biossintese de bactérias
do género Acetobacter xylinum, e € constituida por rede de microfibrilas de celulose
cristalina prensadas, que dao a rigidez a membrana (WOUK et al., 1998). O material
foi descoberto em 1984 e desenvolvido no LQBB - Laboratorio de
qguimio/biotecnologia de biomassa da Universidade Federal do Parand UFPR.
Através de pesquisas com celulose bacteriana chegou-se a um produto final
semelhante a pele humana. Ap6s a descoberta, o produto passou por ensaios
clinicos e comprovaram-se as vantagens clinicas do uso da pelicula. A invencéo é
do microbiologista Luis Fernando Xavier Farah, premiado em 1996 com a medalha
de ouro da Organizacdo Mundial de Propriedade Industrial (OMPI). O primeiro uso
desenvolvido foi para a substituicdo temporaria da pele, nas queimaduras de Il e llI
graus, termo-abrasdes, Ulceras de pele, cobertura de incisbes cirurgicas, lesdes
traumaticas e escoriagdes (IAMAGUTI e BRANDAO, 2007). A membrana de
celulose passou entdo a ser usada em seres humanos a partir de 1987 (WOUK et
al., 1998). J4 na medicina veterinaria o primeiro relato do uso da membrana de
celulose foi de WOUK e MICHELOTO em 1989.

O uso da membrana de celulose tem sido sugerido em varias areas da
medicina como: substituto de vasos sanguineos e linfaticos, uretra, traqueia, sistema
digestorio, duramater, parede abdominal, pele, tecido subcutaneo, articulacao
cartilagem, es6fago. Além da suspensdo de bexiga urinaria e reparo de hérnias
(FALCAO et al., 2008).

No ser humano a membrana de celulose jA é realidade em lesbes
tegumentares (queimaduras, grandes danos e perdas teciduais), peeling facial,
piodermatites, abrasdes de tatuagens, Ulceras crénicas, hanseniases. No entanto, o
uso desta membrana em condicbes severas como reconstrucdo de nervos,
duroplastia, lesdo epitelial de cornea, substituicdo de vasos e reconstrucdo do
retroperiténio estdo em estudos experimentais (FALCAO et al., 2008).

Implantes biol6gicos e ndo biolégicos permanentes ou biodegradaveis tem
sido colocados em diferentes orientagdes e configuragdes com o intuito de fornecer

uma barreira perfeita contra a invasao de tecido fibroso no espaco epidural dorsal.
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O uso clinico de membranas bioldgicas na medicina veterinaria ndo € comum,
entretanto, muitos experimentos ja tornam o uso destes materiais confiavel. Estes
experimentos, em sua maioria, ocorrem na odontologia e no auxilio cicatricial a
diversos danos a pele (WOUK et al., 1998). Dentre eles pode-se citar 0 uso
experimental para cicatrizacdo de feridas em equinos, de tecido mamario em
bovinos, cornea em cées, reconstrucdo de parede abdominal em ratos, correcdo da
meningomielocele em fetos de ovelha e para isolamento na reconstrugdo de nervos
periféricos (FALCAO et al., 2008 e OLIVEIRA et al., 2007) . Tratando-se de
procedimentos cirargicos envolvendo a coluna, o uso de materiais e/ou enxerto no
local da descompresséo, com a finalidade de evitar fibrose e por consequéncia uma
recidiva do quadro, ja foi estudado em 1979 por Gill et al. (HERCULANO et al.,
2006). Neste estudo Gill et al. (1979), observaram 107 cées submetidos a
laminectomia e concluiram que o enxerto de gordura livre reduz de certo modo a
sindrome pos laminectomia, devido a inibir um pouco a fibrose local. Quando
comparado com outros implantes, notou-se melhor prevencao de cicatrizes epidurais
no grupo do enxerto de gordura. Constatou também, melhores resultados se o
enxerto de gordura fosse pendiculado, o que mantém a irrigacdo sanguinea, e
consequentemente maior tempo de cobertura do enxerto. Anos mais tarde,
Kanamori et al. (2001) demonstraram que esta cobertura de enxerto de gordura
reduz a 57% apos 42 dias, questionando sua real protecdo ao canal medular.

Confrontando a tudo isso, um estudo recente realizado por Costa et al.
(2004), onde foi comparado a gordura ao enxerto de membrana de celulose, a
fibrose mostrou-se mais intensa no grupo que foi usado gordura. A surpresa
apontada nesta pesquisa esta nos melhores resultados apresentados no grupo
controle em relacéo ao grupo de enxerto de gordura.

A membrana biolégica tem como principio o isolamento de um local,
associado a uma permeabilidade seletiva. Esta selecdo deve-se a principio isolar
células indesejaveis e favorecer a entrada de células que propiciem a cicatrizacao
desejada. Com estes fundamentos a membrana biologica evitara a entrada de
fibroblastos, impedindo uma cicatrizacdo fibrosa (MUNDELL et al. 1993 apud
SAUERESSIG, 2005). No caso de técnicas cirargicas de descompressao medular, a
cicatrizacdo desejada seria sem a formacéao de fibrose e sem a herniacao de tecido

mole para o interior do canal medular.
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Com o surgimento das membranas biolégicas, apareceram termos e
nomenclaturas novas. Uma delas, que se enquadra a cirurgias de coluna, é a
regeneracao tecidual guiada (RTG). A RTG tem como principio a colocacdo de uma
barreira fisica sobre o defeito 6sseo, com o intuito de evitar a entrada de tecido mole
para dentro da janela 6ssea (IAMAGUTI e BRANDAO, 2007). A membrana ideal
para a RTG deve ser biocompativel, inerte, atoxica, ter estruturas e resisténcia
adequadas, facil uso, permitir a oclusdo celular, integracédo tecidual e manutencao
do espaco protegido (NOVAES JUNIOR et al., 1993 apud IAMAGUTI e BRANDAO).
Outros fatores relevantes a se considerar citados por lamaguti e Brand&o (2007), na
escolha de uma membrana, é sua porosidade, e potencial para prevenir o

crescimento de tecido conjuntivo externo e o deslocamento da membrana.

2.3 CONCLUSAO

A discopatia € uma afeccdo comumente vista na clinica de pequenos animais.
No entanto, na maioria dos casos, ainda € uma afeccdo com prognaostico reservado.
Muitos estudos indicam a sindrome poés laminectomia como responsavel pelo pobre
prognostico pés-operatério. Diante dessas estatisticas a grande discussdo esta em
gual é a melhor opcao a ser tomada para evitar uma nova compressao medular.

Ainda assim, todos esses estudos, apesar de algumas controversias,
promoveram um avango no controle da remodelacao e cicatrizacdo tecidual. Porém
devido as incongruéncias, € um ramo que estd aberto a novos experimentos e

estudos.
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3. HISTORICO DA CIRURGIA DESCOMPRESSIVA DA MEDULA ESPINHAL
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Resumo

A cirurgia descompressiva de medula espinhal tem como marco o trabalho de Mixter
e Barr de 1934. No entanto, muito se fez antes disso, e seria injusto ndo destacar
fatos importantes da histéria da medicina que serviram de base para esta
especialidade. Desta forma, o presente trabalho tem por objetivo relatar os fatos
marcantes da histéria da medicina que propiciaram a evolucdo da cirurgia de
descompressao medular.
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3.1 HISTORY OF DECOMPRESSIVE SURGERY SPINAL CORD

Abstract

The work published in 1934 by Mixter and Barr is considered the first and major
reference for spinal cord surgery. However, in the past, a lot of other contributions
were made and it would be unfair not to mention the whole groundwork for this
specialty. This work discusses the principal facts of the medicine that permitted the
decompressive medullar surgery evolution.

Key words: laminectomy, spinal cord disease, intervertebral disc protrusion

syndrome.

3.2. INTRODUCAO

A hérnia de disco intervertebral lombar € a principal causa da lombociatalgia
no ser humano. Trata-se de uma afeccao relativamente frequente, cuja incidéncia
anual estimada na populacdo do mundo ocidental varia de 0,1 - 0,5%. A ocorréncia
da ciatalgia parece ser tdo antiga quanto a propria existéncia da humanidade.
Apesar de ser descrita ha mais de trés milénios, somente nos anos trinta do século
passado, Mixter e Barr (1934), neurocirurgido e ortopedista respectivamente,
relacionaram definitivamente a associacédo da ciatalgia a hérnia de disco lombar; e

também que os sintomas séo aliviados por uma descompressao medular.

Na medicina veterinaria a discopatia intervertebral € a doenca que acomete a
coluna vertebral dos caes com maior frequéncia (WHEELER e SHARP, 1999) e é a
principal causadora das sindromes neurologicas na espécie canina (TOOMBS e
BAUER, 1995). Trata-se de uma afeccdo debilitante e dolorosa que atualmente
responde por 3 a 5% da casuistica, progredindo em relacdo a década de setenta,
guando representava 2,3% dos casos diagnosticados (BRAY e BURBIDGE, 1998).
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Esta evolucdo pode ser atribuida ao prolongamento do tempo de vida da populagéo
canina pelo aprimoramento nos cuidados com a saude animal.

ApOs os estudos sobre a hérnia de disco por MIXTER e BARR (1934), houve
grande avan¢o no tratamento desta afeccdo, iniciando com a laminectomia
exploratéria e evoluindo para a microcirurgia percutanea atual. Apesar disso, vale
ressaltar, que antes de 1934, milhbes de pessoas com protrusdo de disco
recuperaram-se sem ajuda da cirurgia, levando a concluséo de que os esfor¢os do
corpo humano associado a medicina conservadora, na medida do possivel,
proporcionaram alivio (EDMONSON e CRENSHAW, 1981) e seguem

proporcionando bons resultados.

3.3. HISTORIA DA CIRURGIA

A historia da cirurgia € tdo antiga quanto a historia da humanidade, pois as
enfermidades acompanham os homens desde entdo. A evolucédo verificada nos
ultimos 100 anos foi extremamente significativa, mas nao pode-se omitir descobertas
gue constituem a base da ciéncia cirdrgica. Diante disso, nomes como Paré,
Vesalius, Hunter, Lister e Halsted sempre devem ser lembrados no estudo da
historia da cirurgia (SIMMONS, 2004).

Foi no antigo Egito que arquedlogos e historiadores encontraram um papiro
datado de 1600 anos a.C. com 48 relatos de casos, 0s quais se referiam a medicina,
cirurgia, obstetricia, ginecologia e problemas veterinarios. Possivelmente este papiro
seja uma cépia de uma versdo mais antiga (SABISTON, 1974).

Deve-se salientar que a medicina e suas ramificacbes ndo possuem uma
historia completa e verdadeira, uma vez que o mundo passou por diversas guerras,
divergéncias e perdas enormes de literatura. Um exemplo disso sdo os médicos e
cirurgides da india que por muito tempo foram ignorados pelos escritores ocidentais.
Estes cirurgides eram conhecidos por suas grandes habilidades em cirurgia plastica,
especialmente do nariz e da orelha. Nao pode-se esquecer também de Susruta, que

descreveu mais de 100 instrumentos cirargicos (SABISTON, 1974).
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Na antiga Grécia as referéncias cirurgicas quase sempre eram a Hipdcrates,
mas nem todos escritos eram dele. Um exemplo disso € um livro que leva como
nome “Sobre cirurgia” escrito por volta de 400 anos a.C (THORWALD, 2005).

De acordo com Sabiston (1974) Bishop foi o responsavel por descrever a
cirurgia do inicio da ldade Média. Essas descricdes relatavam operagcfes para
remocao de céalculo, catarata e tratamento de hérnias. Muitas dessas intervencdes
apresentavam complicacdes, fazendo com que a cirurgia ndo merecesse grande
respeito, sendo entdo somente submetida em ultimo caso. Entre os séculos Xlll e
XIV, quando a medicina era cursada juntamente com teologia e leis, tamanho
desmerecimento levou a uma desigualdade social, pois o0s cirurgides eram
individuos de classe muito baixa, ndo sabiam ler e escrever, e eram vistos com
objeto de desprezo.

Com a invencdo da polvora e o acontecimento de guerras no século XIV,
houve a necessidade de maior estudo e compreensdo da anatomia, resultando
assim no ressurgimento da cirurgia. Este reconhecimento ocorre também nas
grandes cidades e universidades que requerem cirurgibes. Nessa época 0s
cirurgides eram divididos e classificados em cirurgides e barbeiros. Os barbeiros
eram sujeitos mais simples e menos cultos, devido a isso eram mais solicitados
pelos médicos, pois havia maior chance de obedecer as ordens dos doutores
letrados que dos cirurgides. Em 1540, na Inglaterra, houve a unificacdo dos
barbeiros e cirurgibes em uma sé classe. Nesta data estabeleceram direitos e
deveres, limitando os barbeiros a afeccdes dentarias. Esta unido durou 200 anos
(SABISTON, 1974).

Um fato historico interessante é a separacdo da medicina e da cirurgia por
cerca de 1500 anos. Acredita-se que esta separacdo ocorreu no século Il, na era de
Galeno. Muitos historiadores, erroneamente, descreveram por anos que esta
separacao foi culpa da Igreja. Tal erro deve-se a ma interpretacédo da frase Ecclesia
abhorret a sanguine (A Igreja detesta o sangue). O responsavel pelo erro foi o
historiador francés Quesnay do século XVIII. A ideia de reunir a medicina com a
cirurgia ressurgiu com meédicos renascentistas (XIII a XVII) (SABISTON, 1974).
Médicos como Ambroise Paré (1510), um renomado cirurgido francés. Foi Paré que
salientou a importancia da anatomia para a cirurgia, pois até entdo ndo havia
grandes estudos e entendimentos em relagdo a anatomia humana (SIMMONS,
2004).
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3.4. HISTORIA DA NEUROCIRURGIA

A neurocirurgia s6 conseguiu evoluir como especialidade no inicio do século
XX, tendo como principal personagem o americano Harvey Cushing. De origem
aristocratica Cushing nasceu em 8 de abril de 1869, formou-se em medicina em
Harvard em 1895, e teve a sorte de ingressar na cirurgia em uma época de grandes
avangos, como 0s raios-X, que melhoraram em grande escala o diagndstico clinico.
Além disso, fez residéncia sob orientacdo do renomado cirurgido Willian Halsted.
Apés perder um paciente por overdose de éter, e se culpar excessivamente,
Cushing elaborou, com um amigo, graficos para registrar temperatura e respiracao
durante a cirurgia. Esta foi sua primeira contribuicdo para medicina. Apos a
elaboracdo dos gréaficos Cushing realizou diversas operacoes inéditas, a retirada de
um baco de um ser humano foi uma delas. Ja no inicio do século XX se tornou o
primeiro neurocirurgido em tempo integral dos Estados Unidos. Dentre varios
avancos, vale ressaltar a elaboracdo de um grampo de prata em 1910 com intuito
hemostatico, o uso de uma corrente elétrica, sem destrui¢édo tecidual, com o mesmo
objetivo. Harvey Cushing desenvolveu muita das técnicas e procedimentos basicos
usados na cirurgia do cérebro e da medula espinhal, além do progresso da técnica
cirargica geral. No entanto sua maior realizacdo foi o estudo da glandula pituitaria e
neoplasias cerebrais, relatando em 1930 a doenca de Cushing. Harvey Cushing se
aposentou como cirurgido em 1931, mas continuou lecionando. Ele morreu em 7 de
outubro de 1939 e curiosamente em sua autopsia foi descoberto um pequeno tumor
cerebral (SIMMONS, 2004)

3.5. OUTRAS DESCOBERTAS IMPORTANTES

Muitos avancos foram imprescindiveis para a realidade de hoje da cirurgia de
descompressdo medular. Dentre estes avangcos estdo a anestesia, a assepsia

cirargica, o diagndstico por imagem, a analgesia, a antibioticoterapia.
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A anestesia ndo é uma invencdo de um so6 individuo ou de uma equipe. A
demonstracdo do éter em 1846 pode ser vista, segundo Ulrich Tréhler, como um
marco herdico na histéria da moderna cirurgia. Sendo assim o dentista Willian
Thomas G. Morton é o nome da anestesia (SIMMONS, 2004).

Lister, apds andlise de trabalhos de Pasteur, foi o primeiro a compreender a
importancia da assepsia em procedimentos cirargicos (SIMMONS, 2004 e
SABISTON, 1974).

O sucesso de uma operacdo de descompressdo medular é totalmente
dependente de um bom diagndstico, sendo imprescindivel a localizacdo exata da
lesdo. Entdo, a evolucdo do diagnéstico por imagem esta diretamente relacionada
com a evolugdo da cirurgia descompressiva e com o melhor progndstico dos
pacientes submetidos a operacdes da coluna. Dentre estes avancgos estao os raios
X, descoberto por Wilhelm Conrad Rontgen em janeiro de 1896 (SIMMONS, 2004),
e introduzido na medicina como técnica de diagnostico por imagem, pelo casal
francés Pierre e Marie Curie no inicio do século XX. A mielografia foi realizada
inicialmente no ser humano em 1920, utilizando como meio de contraste ar e
oxigénio. Em 1931 foi introduzido o uso do methiodal sddico, passando para
compostos mais oleosos apds 10 anos, e iodados anos mais tarde. O primeiro uso
da mielografia em caes foi registrado em 1950 (LEITE, et al. 2002). Em 1970
Godfrey Hounsfield, inventor e engenheiro, desenvolveu a tomografia
computadorizada, trazendo mais avanco a descompressdo medular (SIMMONS,
2004).

3.6. HISTORIA DA DOENCA DO DISCO INTERVERTEBRAL

As primeiras descricdes de degeneracdo discal em seres humanos foram
relatadas em 1824 (BELL, 1931), pelo fisico britanico Charles Bell. A elevacédo do
material discal e a compressao medular foram classificadas primariamente como
manifestacdes neoplasicas, condromas. Muitos cientistas sugeriram uma relacao
entre a ruptura do disco intervertebral e a dor ou radiagcdo ciatica, mas eram pouco
claras ou passavam erroneamente a idéia de que estas pequenas protrusdes de

disco eram tumores, chamados na época de condromas (JONATHAN e HILARY,
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1998). Somente em 1934, MIXTER e BARR resolveram este equivoco, identificando
e relatando a natureza da protusao discal, designando assim, como “chondromata”
(SABISTON, 1974).

Dr. William Jason Mixter foi chefe do Servico de Neurocirurgia de 1939 a
1940, e também durante a Il Guerra Mundial, 1941-1946. Dr. Mixter cresceu em
Boston — EUA, foi graduado pelo Instituto de Tecnologia de Massachusetts e
interado a Escola Médica de Harvard em 1902 (BARKER , 1993).

Embora até 1920 Dr. Mixter praticasse cirurgia geral, seu real interesse era
continuar os passos de Horsley e Cushing na neurocirurgia. Dentre seus principais
interesses estavam o controle da dor, o sistema nervoso simpético e a coluna
espinhal. Foi com esse Ultimo sistema que obteve juntamente com Dr. Joseph Batrr,
do servico de ortopedia, seu trabalho mais conhecido, sobre a ciatalgia, dor lombar
por radiacdo do ciatico. Em 1934, Mixter e Barr escreveram o primeiro e classico
artigo definindo a sindrome da protuséao do disco intervertebral e seu tratamento, a

descompressao medular cirargica (BARKER , 1993).

3.7. HISTORIA DA DOENCA DO DISCO INTERVERTEBRAL NA MEDICINA
VETERINARIA

Na medicina veterinaria, foram descritos por JANSON et al em 1881 os
primeiros relatos de hérnia do disco intervertebral nos segmentos vertebrais entre L4
e L5, em um filhote da raca Dachshund (JONATHAN e HILARY, 1998). Dexter, em
1896, descreveu mielite por compressao cronica da medula espinhal devido a
doenca do disco intervertebral (DDIV) no cao. Numerosos trabalhos no comeco do
século XX descreveram a manifestacdo da DDIV. Ja na década de 50 varias
publicacbes mostravam a predisposicdo da DDIV em caes condrodistréficos. Com
isso surgiram as primeiras descricdes de técnicas cirdrgicas, que tem como intuito
descomprimir a medula espinhal. Em 1951, Olsson descreveu a técnica de
fenestracdo ventral para protrusbes de disco cervical. A hemilaminectomia foi
descrita por Redding e a laminectomia dorsal foi descrita por Green. No ano de
1952, Hoerlein publicou o sucesso do uso da técnica de hemilaminectomia para o

tratamento da protruséo toracolombar. Ainda neste ano, Hansen classificou a
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doenca do disco intervertebral em dois tipos de herniacdo de disco. A Hansen Tipo |
ocorre total ruptura do anulo fibroso do disco, projetando o nucleo pulposo a
comprimir a medula espinhal, ocorrendo mais em animais condrodistroficos.
Enquanto que a Hansen Tipo Il ndo ha ruptura total do anulo fibroso, ha menor
reacao inflamatoria, e € mais comumente em racas ndo condrodistroféides, sob uma
degeneracdo fibréide (NEWTON e NUNAMAKER, 1985).

Hoerlen, Olsson, Hansen, Funquist, Vaughan e muitos outros contribuiram
intensamente entre os anos 50 e 60 para a base dos estudos das afec¢Oes espinais
do cdo. A operacao da coluna vertebral tornou-se entdo, rotineira nos ultimos 50
anos. Apesar disso, ainda hoje, existem grandes controvérsia sobre qual é o melhor
tratamento a ser tomado em caso de doenca do disco intervertebral. Segundo
Olsson, 1951 “é bem sabido que intervengdes no canal espinhal (desde a medicina
na espécie humana) podem causar complicagées nervosas”. Vaughan, em 1958, ja
alertava sobre o0 uso verso eventuais problemas da laminectomia em céaes Isto é
observado em experimentos com animais, 0s quais tém mostrado 0S mesmos
problemas, apesar de manipulacdes cuidadosas a medula (WHELLER e SHARP,
1999).

3.8. DESCOMPRESAO MEDULAR: HISTORIA X ATUALIDADE

Apés 1934, o tratamento cirargico da hérnia de disco intervertebral lombar
para o tratamento da lombociatalgia, tem sofrido variacbes e evolucdes:
laminectomia exploradora (ELSBERG, 1916), laminectomia limitada (MIXTER e
BARR, 1934), acesso anterior (LANE e MOORE, 1958), acesso anterior
retroperitonial (HULT, 1951) e microcirdrgica (CASPAR, 1977, YASARGIL, 1977 e
WILLIAMS, 1978). Concomitante ao grande avanco tecnolégico que houve no
campo da imagenologia e de novos instrumentais, de instrumentos Opticos e de
equipamentos, cada vez mais as doencas mais complexas estdo sendo tratadas por
meio de procedimentos menos agressivos em todos os ramos da medicina, e em

especial na neurocirurgia da coluna vertebral (CHOI, 2008).
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Esse conjunto de procedimentos menos agressivos sao denominados
procedimentos ou cirurgias minimamente invasivos, que consistem em realizar
cirurgias com minimas incisdes, técnicas estas, que requerem a utilizacdo de
microscépios ou artroscopios. No entanto, o grande beneficio dos procedimentos
minimamente invasivos estd na rapida recuperacdo dos pacientes devido a sua
maior precisdo, e obviamente a ndo agressdo as estruturas adjacentes nao

envolvidas na patologia de base (CHOI, 2008).

Muitas dessas novas técnicas ainda carecem de respaldo cientifico na
literatura, outras ja substituem as cirurgias convencionais e algumas sdo aceitas

pelo menos como alternativa ao tratamento convencional.

7

A maioria dessas técnicas é altamente sofisticada e requer um alto
investimento na aquisicdo de equipamentos, no treinamento e na necessidade de
centros cirurgicos equipados adequadamente com sistemas de video cirurgia, laser,
equipamentos de radiofrequéncia, radioscopia de boa qualidade e até mesmo de
navegadores cirargicos assistidos por raios infravermelhos ou a laser, sendo um
empecilho para uma utilizacdo mais ampla na medicina e nulo na medicina
veterinaria (CHOI, 2008).

3.9. CONCLUSAO

O conhecimento da histdria da cirurgia da coluna vertebral, assim como da
medicina em geral, é necessario ndo somente para premiar descobertas e
descobridores, mas também para compreender melhor os conhecimentos atuais.
Deve-se salientar que a medicina, a exemplo das demais ciéncias, estd em
constante mudanca e avanco, sendo que ndo é incomum retomarmos a medidas
empregadas no passado e que foram abandonadas sem uma justificativa

convincente.
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4. MEMBRANA DE CELULOSE E GORDURA AUTOGENA NA PREVENCAO DA
FIBROSE POS LAMINECTOMIA EM COELHOS.

OBLADEN, A. B.1; WOUK, A.F.P.F.%2 SOUSA, R. S.?

Resumo

O objetivo do presente experimento foi demonstrar qual técnica e/ ou enxerto:
gordura, membrana de celulose ou controle apresenta um menor indice de fibrose
no local da laminectomia. Para isso foram utilizados 15 coelhos da raca Oryctolagus
cuniculus pesando em média 3 kg cada um, submetidos a laminectomia dorsal entre
as vértebras L2 e L3. ApOs o procedimento, os animais foram divididos
aleatoriamente em trés grupos: gordura, membrana de celulose e auséncia de
enxerto (controle). Todos os coelhos foram avaliados neurologicamente nas
primeiras semanas, havendo s0 um caso de perda proprioceptiva com total
remissdo. Trés meses apOs a laminectomia os animais sofreram eutanasia. A
avaliacdo macroscopica revelou achatamento da medula espinhal em todos os
animais (p < 0,0007), com maior significancia no grupo da gordura (p < 0,0003). Na
avaliacdo histopatologica ndo se notou invasdo do canal medular pela fiborose em
nenhum dos grupos, ficando esta restrita a por¢cao posterior da musculatura epaxial.
Sugerindo também maior inflamacéo e fibrose no grupo enxerto de gordura, uma vez
gue nao houve diferenca estatistica entre os grupos. Diante destes resultados
sugere-se nao incorporar enxertos de gordura e celulose na fenda de laminectomia
dorsal.

Palavras-chave: laminectomia, fibrose, sindrome pos laminectomia.

Mestrando — UFPR Campus Curitiba
Professor Titular do Departamento de Medicina Veterinaria — UFPR
Endereco para correspondéncia: Rua Schiller, 1290 — casal0 Alto da XV. CEP 80040-160.

Curitiba-PR. Email= obladen@garra.vet.br; fone= (41) 9909-8775
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4.1 CELLULOSE MEMBRANE AND FREE FAT GRAFT TO PREVENTING POST
LAMINECTOMY FIBROSIS IN RABBITS

Abstract

The purpose of this research was to demonstrate which technical and / or graft: fat,
cellulose membrane or control has a lower rate of fibrosis at the site of laminectomy.
Fifteen rabbits weighing an average of 3 kg were used, underwent dorsal
laminectomy on L2-L3. After, the animals were randomly divided into three groups of
five rabbits: fat graft, cellulose membrane and control. All animals were evaluated
neurologically in the first weeks, with only one case of proprioceptive loss with total
remission. Three months after the laminectomy was performed the animals were
euthanized. Macroscopic evaluation revealed flattening of the spinal cord in all
animals (p<0.0007), with greater significance in the fat group (p<0.0003).
Histopathologic evaluation did not notice spinal canal fibrosis in both groups, this
being restricted tothe later portion of the epaxial musculature. Also suggesting
greater inflammation and fibrosis in the fat graft group since no statistical difference
between the groups.

Key words: laminectomy, fibrosis, failed back surgery syndrome.
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4.2. INTRODUCAO

A discopatia € uma afeccdo que muito acomete os animais de companhia.
Assim como na medicina, na maioria dos casos 0s pacientes sdo encaminhados a
cirurgia, a qual tem como objetivo bésico a descompressdo medular. Entretanto esta
descompressao medular, devido a fibrose local, pode levar a recompressao medular,
também chamado de sindrome po6s laminectomia, retornando com isso a
sintomatologia anterior, ou em muitos casos ocorrer a piora do quadro neuroldgico e
consequentemente o seu prognostico. E o caso de pacientes que evoluem para
paraplegia ou tetraplegia, incontinéncia urinaria e fecal e perda da nociocepcéo.
Infelizmente, uma consideravel porcentagem destes animais com grau de discopatia
elevado (grau V) é submetida a eutanasia a pedido dos proprietarios. Atualmente,
tem se usado a colocacdo de tecido adiposo livre ou pendulado no local da
descompressao medular. Alguns experimentos, no entanto, demonstram melhores
resultados em pacientes onde se opta por ndo colocar nenhum material no local da
descompressao. Ja outros, mais recentes, mostram bons resultados no uso de
membrana de celulose para a prevencéo da fibrose pos laminectomia. Diante a isso
este experimento tem por objetivo diminuir as recidivas dos casos de discopatia que
foram submetidos ao tratamento cirdrgico, e consequentemente, levar a uma melhor
gualidade de vida aos animais e proprietarios. Para isso comparou-se uma
abordagem cirargica de trés grupos: com o uso de uma membrana de celulose no
local da descompresséo com o intuito de evitar a fibrose local e herniacéo de tecidos
moles adjacentes para o interior do canal raquidiano.

A sindrome pos laminectomia € o termo usado para descrever um conjunto de
sinais e sintomas que podem ocorrer ap0s o tratamento cirdrgico da coluna
(RODRIGUES et al., 2006).

Apesar de ainda existirem duvidas quanto a fisiopatologia do problema, a
fibrose peridural envolve uma substituicdo da gordura peridural por tecido fibroso.
Este tecido fibroso restringe a mobilidade da duraméater devido as aderéncias as
estruturas adjacentes, aumentando consequentemente a compressdo local
(BARROS FILHO et al., 2003). Os ultimos experimentos mostram que a fibrose
ocorre tanto anteriormente quanto posteriormente a musculatura epaxial, e esta

correlacionada com a area de dissecgao cirurgica, contrastando estudos que diziam
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gue a fibrose era causada somente por uma invasédo de fibroblastos oriundos dos
musculos eretores da coluna (BARROS FILHO et al.,, 2003). Sdo poucas as
pesquisas que relacionam a recorréncia de sinais neurolégicos e dor a fibrose
epidural. Em experimento de Browm et al.,, (1977), achava-se que 10,2% da
recorréncia de sinais neuroldgicos eram responsabilizados por membrana de
laminectomia. No momento ha muitos cdes com recorréncia de sinais de dor e ataxia
poés-operatdria sem nenhum diagnostico padrdo estabelecido as possiveis causas.

Antes mesmo do conhecimento da etiologia da fibrose epidural e provaveis
métodos ja estudados para evitad-la, é de fundamental importancia uma revisdo
sobre ossificacdo e membranas bioldgicas.

O tecido 6sseo € formado por um processo chamado de ossificacdo
intramembranosa, que ocorre no interior de uma membrana conjuntiva, ou pelo
processo de ossificagdo endocondral. Neste dltimo, um modelo cartilaginoso é
substituido por osso. No caso de técnicas cirurgicas descompressivas da coluna,
estudos como o de Ribeiro, Amstalden e Izatto, 1996 sugerem ossificacao
intramembranosa, uma vez que as corticais laterais estdo preservadas, 0 que nao
ocorre em uma fratura completa. A ossificacédo intramembranosa surge no interior de
membranas de tecido conjuntivo, ndo havendo necessidade de um molde
cartilaginoso preexistente. O processo ocorre em cavidades penetradas por vasos
sanguineos e células mesenquimatosas diferenciadas, e inicia pela diferenciacéo
dessas células em osteoblastos, e consequentemente na formacédo de ostedcitos.
Um bom exemplo de ossificacao intramembranosa € a ossificacdo das fontanelas de
recém nascidos (JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2004).

As membranas biologicas sdo classificadas em absorviveis e ndo absorviveis.
A membrana de celulose encaixa-se no grupo das membranas absorviveis
(HARDWICK; HAYES e FLYNN, 1995 apud SAUERESSIG, 2005), e pode ser obtida
pela sintese de bactérias, algas e fungos. Contudo os estudos concentram-se nas
membranas de celulose produzidas por bactérias, como a Acetobacter xylinum e a
Zoogloe sp., sendo esta Ultima descoberta recentemente no nordeste do Brasil, na
estacdo de cana-de-acticar de Carpina-UFRPE (FALCAO et al., 2008).

A membrana de celulose mais estudada € obtida por biossintese de bactérias
do género Acetobacter xylinum, e € constituida por rede de microfibrilas de celulose
cristalina prensadas, que ddo a rigidez a membrana (WOUK et al., 1998). A

membrana de celulose passou entdo a ser usada em seres humanos a partir de
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1987 (WOUK et al., 1998). Ja na medicina veterinaria o primeiro relato do uso da
membrana de celulose foi de WOUK e MICHELOTO em 1989.

A membrana biol6gica tem como principio o isolamento de um local,
associado a uma permeabilidade seletiva. Esta sele¢do deve-se a principio isolar
células indesejaveis e favorecer a entrada de células que propiciem a cicatrizacdo
desejada. Com estes fundamentos a membrana biolégica evitara a entrada de
fibroblastos, impedindo uma cicatrizacdo fibrosa (MUNDELL et al. 1993 apud
SAUERESSIG, 2005). No caso de técnicas cirargicas de descompressédo medular, a
cicatrizacdo desejada seria sem a formacao de fibrose e sem a herniacao de tecido

mole para o interior do canal medular.

4.3 MATERIAIS E METODOS

Neste estudo foram utilizados 15 coelhos (Oryctolagus cuniculus)
provenientes do Biotério da PUC-PR com idade aproximada de 3 meses, pesando
em meédia 3 kg cada um. O trabalho foi aprovado pelo comité de ética da Pontificia
Universidade Catolica do Parana, sob numero 340. Apds completa avaliacéo clinica
e neurolégica os animais foram separados aleatoriamente em trés grupos: controle,
enxerto de gordura livre e membrana de celulose. Os animais foram mantidos em
gaiolas separadas e alimentados com racéo especifica para coelhos durante todo o
experimento. Também foram submetidos a um regime anestésico composto de
midazolan (2mg/kg), cetamina (20mg/kg) e xilazina (3mg/kg) por via intramuscular
(IM) para inducdo. Apés a inducdo anestésica os animais foram mantidos sob
fluidoterapia constante (NaCl 0,9% na dose de 5mi/kg/h) e manutencdo anestésica
intravenosa sob 1/3 da dose de inducdo. Com finalidade de aumentar o poder
analgésico, utilizou-se cloridrato de tramadol (2mg/kg) IM no trans-operatério.

A técnica realizada pelo mesmo cirurgido foi a laminectomia dorsal, com total
remocao da lamina dorsal e processos articulares craniais e caudais de L2 e L3,
sendo mantida a duramater. No grupo de enxerto de gordura o defeito ésseo foi
recoberto por gordura livre, proveniente de tecido subcutdneo da regido cervical

dorsal, com espessura de 5mm. No outro grupo o defeito 6ésseo foi recoberto por
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membrana de celulose, um filme de espessura 50um. E por fim, no grupo controle o
defeito 6sseo ficou exposto ao tecido mole adjacente. A sutura foi realizada com fio
de nylon tanto em fascia toracolombar quanto em pele. Neste momento foi tomado o
maximo de cuidado para evitar uma compressao medular por tecido mole adjacente
as vertebras.

O pos-operatoério foi composto por analgesia (Tramadol 2mg/kg TID 5dias),
antibioticoterapia (enrofloxacina 10mg/kg SID 10dias) e um minucioso exame
neuroldgico imediato e didrio. N&o foi realizado o uso de antiinflamatoérios para ndo
ocorrer interferéncia no processo fibrocicatricial e/ ou na formacéao de fibrose local
pos-operatoria.

Todos os animais foram avaliados no pés-operatério quanto a sinais de ataxia
e paresia (COSTA et al., 2004). Estes sinais foram graduados em seis niveis, onde:

GrauV - Normal.

Grau IV - Ataxia e paresia leve.

Grau lll > Moderada paresia e ataxia, andar cambaleante.

Grau Il - Anda somente com assisténcia.

Grau | - N&o anda nem com assisténcia, mas mantém leves movimentos.

Grau 0 > Nao apresenta nenhuma resposta nocioceptiva.

Os animais foram submetidos a eutanasia com noventa dias de pos-
operatorio sob o protocolo de xilazina (5mg/kg IM) e cetamina (60mg/kg IM) e
subsequente aplicacdo de 10 ml de cloreto de potassio a 19,7% IV.

Apés a eutanasia foi coletado o material da regido lombar, respeitando uma
margem de dois discos adjacentes ao local operado, além da regido de 3cm
lateralmente.

Cortes transversais da coluna vertebral operada foram avaliados
macroscopicamente mediante a medicdo dos diametros verticais e horizontais da
medula em por¢cdo operada e ndo operada através de um paquimetro. Avaliacdo
esta, com o propdsito de mensurar possivel invasao e compressao do canal medular
por tecido fibroso. Apos fixacdo em formol a 10%, o material foi submetido a
processo de descalcificacdo em solucdo de acido formico e citrato de sodio por 2
dias. O material descalcificado foi processado rotineiramente para avaliacao
histopatoldgica, cortado em micrétomo rotativo (5 um de espessura) e corado pela
técnica de hematoxilina-eosina (HE), que tem como objetivo a identificacdo de

vasos, hemacias, infiltrados inflamatorios e reconstrugéo do tecido 6sseo.



33

Apéds todo o processo, as laminas foram avaliadas e graduadas de 0 a 3
(ausente, discreto, moderado e acentuado) perante a:

e Fibrose - presenca de tecido conjuntivo denso.

e Resposta inflamatoria - infiltrado inflamatério de polimorfunucleares ou
mononucleares, com presenca ou nao de reacdo inflamatéria granulomatosa
do tipo corpo estranho.

Realizou-se andlise estatistica descritiva de todas as variaveis obtidas no

experimento.

Para analise estatistica inferencial das variaveis continuas numéricas das
mensuragdes dos diametros da medula empregou-se o teste ANOVA (Statview; SAS
Institute, Cary, NC). As variaveis categoéricas ordinais foram analisadas pelo Teste
Exato de Fisher (SISA, The Netherlands, http://www.quantitativeskills.com/sisa/) e

representadas na forma de grafico, utilizando o programa GrafPad Prism 5.

4.4. RESULTADOS

No pés-operatdrio imediato somente um animal do grupo controle apresentou
perda proprioceptiva, regredindo totalmente os sinais neurolégicos em trés dias.
ApoOs eutanasia, cortes transversais da coluna vertebral operada demonstraram
achatamento da medula vertebral em todos os animais (p < 0,0007), com maior

significancia no grupo da gordura (p < 0,0003). Figuras 01 e 02

FIGURA 01 - Corte transversal da medula espinhal (L1-L2) de um coelho trés meses apos
laminectomia dorsal com gordura autdgena. Figura 1b local operado. Figura la representa corte
adjacente ao local operado (L1-L2) com presenca de lamina dorsal. Compare os didametros e espagos
livres da medula operada e ndo operada. FONTE: Obladen (2010)


http://www.quantitativeskills.com/sisa/
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FIGURA 02 - Corte transversal da medula espinhal (L1-L2) de um coelho trés meses apés
laminectomia dorsal com gordura autégena. Notar o achatamento medular acompanhado de tecido
cicatricial a falha 6ssea. FONTE: Obladen (2010)

Na avaliacdo histopatolégica ndo se notou invasdo do canal medular pela
fibrose em nenhum dos grupos. Assim como nenhum caso apresentou aderéncia da
duramater ao tecido cicatricial, elevacdo da duramater pela aderéncia fibrotica e
ossificacao cicatricial da membrana da laminectomia.

O exame histopatologico revelou em todos os grupos, com diferentes
graduac0es, inflamacdo granulomatosa, presenca de fibrose e condrécitos na regiao
posterior da coluna vertebral (FIGURA 3, 4 e 5). No grupo controle dois animais
apresentaram vacuolizacdo medular (FIGURA 06), ndo associado a déficit
neurolégico. Um fato interessante encontrado deve-se a musculatura epaxial estar
presente em todos 0s casos no local da laminectomia, servindo como uma ponte

protetora e isolante da medula. (FIGURA 06).



FIGURA 03 - Seccéo histolégica de corpo vertebral de um coelho do grupo gordura autégena trés
meses apos laminectomia dorsal. Lamina 6ssea substituida por tecido adiposo acompanhado por
acentuado infiltrado inflamatorio granulomatoso (HE, 4x). FONTE: Sousa (2010)

FIGURA 04 - Seccéo histolégica do grupo gordura autdgena. Notar tecido adiposo substituindo
lamina éssea. Acentuado infiltrado inflamatério granulomatoso, com grande quantidade de células
gigantes multinucleadas (HE, 40x). FONTE: Sousa (2010)

35
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FIGURA 5 - Seccéo histoldgica de lamina 6ssea, de um coelho do grupo membrana de celulose,
substituida por membrana de celulose. Material fracamente eosinofilico amorfo (membrana de
celulose) circundado por infiltrado inflamatdrio granulomatoso moderado. Figura a. (HE, 10x), Figura
b. (HE, 100x) e Figura c. (HE, 40x). FONTE: Sousa (2010)

FIGURA 06 - Seccéo histologica de corpo vertebral e medula espinhal de um coelho do grupo
controle. Mdltiplos vacuolos na substancia branca (funiculo dorsal) da medula espinhal. Lamina 6ssea
ausente e preenchida por musculatura esquelética estriada. Figura 6a. (HE, 10x), Figura 6b. (HE,
40x). FONTE: Sousa (2010)
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As analises histopatdgicas quanto a fibrose e inflamagdo encontram-se no
Gréfico 01. A anadlise estatistica quanto a fibrose e inflamag¢do ndo apresentou
diferenca significativa entre os grupos.

Fibrose Inflamacéao
31 3-
2 m— P 2
o o
S 8
[} 0
w Ll
14 14 R
0 T T T 0 T T T
> @ & & 2 @
60‘ &06 <\(\0\ &bo \O\oe ()\éo
& & o3 & o oy
Grupos Grupos

GRAFICO 01 — Representacéo das variaveis categoricas ordinais. Gréafico a. demonstra a distribuicio
de todos os animais do experimento quanto a andlise histopatolégica a fibrose, analise esta,
graduada de 0 a 3 (ausente, discreto, moderado e acentuado). Grafico b. demonstra a distribuicéo de
todos os animais do experimento quanto a analise histopatolégica a inflamacéo, analise esta,
graduada de 0 a 3 (ausente, discreto, moderado e acentuado).

4.5. DISCUSSAO

Tratando-se de procedimentos cirargicos envolvendo a coluna, o uso de
materiais e/ ou enxerto no local da descompresséo com a finalidade de evitar fibrose
e por consequéncia uma recidiva do quadro, ja foi estudado em 1979 por Gill et al.
(HERCULANO et al., 2006). Nesta pesquisa Gill et al. (1979), estudaram 107 caes
submetidos a laminectomia e concluiram que o enxerto de gordura livre reduz de
certo modo a sindrome pos laminectomia, devido inibir um pouco a fibrose local.
Quando comparado com outros implantes, notou-se neste estudo melhor prevencéo
de cicatrizes epidurais no grupo do enxerto de gordura. Constataram-se também
melhores resultados se o enxerto de gordura fosse pendulado, o0 que mantém a
irrigacdo sanguinea, e consequentemente maior tempo de cobertura do enxerto.
Anos mais tarde, Kanamori et al. (2001) demonstraram que esta cobertura de

enxerto de gordura reduz a 57% apés 42 dias.
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Confrontando a tudo isso, um estudo recente realizado por Costa et al.
(2004), onde foi comparada a gordura ao enxerto de membrana de celulose, a
fibrose mostrou-se mais intensa no grupo que foi usado gordura. A surpresa
apontada neste estudo estd nos melhores resultados apresentados no grupo
controle em relacdo ao grupo de enxerto de gordura. Estes resultados embasam os
achados encontrados neste experimento, onde os piores resultados também foram
encontrados no grupo de enxerto de gordura. Ja quando comparados 0S grupos
controle e de enxerto de membrana de celulose, ndo houve diferenca estatistica
significativa no atual experimento.

O achatamento medular encontrado em todos os animais do atual estudo
coincide com o estudo de Tudury, et al. (2001) e reforca o cuidado que deve ser
tomado no fechamento da fascia epaxial para evitar uma herniacdo do enxerto e/ou
musculatura para o interior do canal medular.

Os achados histopatologicos sugerem uma maior reacdo inflamatoria e
fibrotica nos grupos de membrana de celulose e enxerto de gordura. A possivel
igualdade do grupo membrana de celulose com o grupo controle pode ser devido a
reabsorcdo da membrana de celulose em dois animais, diminuindo com isso o
processo inflamatério de corpo estranho. Nao houve diferenca estatistica
significativa entre os grupos, possivelmente pela amostra reduzida.

O achado histopatologico de vacuolizacdo medular em dois animais do grupo
controle possivelmente esta relacionado a apuracdo da técnica cirargica, uma vez
gue estes animais foram os primeiros a serem operados no experimento. Deve-se
salientar que ndo houve déficit neurolégico no pds-operatorio destes animais.

Assim como estudo recente de Beckmann (2009), a musculatura epaxial
comportou-se como isolante do canal medular, uma vez que evitou a invasao do
canal medular por tecido fibroso e limitou a inflamacéo e a fibrose a porcao posterior
da coluna vertebral.

O uso de coelhos no experimento atendeu a uma tendéncia dos comités de
ética, mas demonstrou possivel falha na avaliacdo neurolégica pés-cirdrgica, uma
vez que apenas um animal apresentou déficit neurolégico, em contraste a

experimentos similares realizados em caes.
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4.6. CONCLUSAO

Com o presente estudo conclui-se que independente do enxerto utilizado
nesta pesquisa, todos causam compressdo medular, reforcando o cuidado no
fechamento da musculatura epaxial. Os piores resultados sdo com o enxerto de
gordura no local da laminectomia. E necessario continuar as pesquisas nesta area e
sugere-se particularmente o estudo da relagdo da musculatura epaxial com a coluna

vertebral na prevencédo da sindrome pés laminectomia.
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ANEXOS

PONTIFICIA UNIVERSIDADE CATOLICA DO PARANA

_ NUCLEO DE BIOETICA
COMITE DE ETICA NO USO DE ANIMAIS

PARECER DE PROTOCOLO DE PESQUISA

Registro do projeto no CEUA: 340

Data do parecer: 26/05/2008

Titulo do Projeto:

Estudo comparativo de membrana de celulose e enxerto de gordura em
coelhos para a prevengao da fibrose pos laminectomia.

Pesquisador responsavel:
André de Britto Obladen.

Equipe da pesquisa:
Anténio Felipe F. Wouk, Fabiano M. Ferreira, Ivan R. de Barros Filho

Instituicao:
PUCPR

Categoria do Experimento - Categoria D

Espécie de Animal Sexo Idade ou peso Quantidadcﬂ
Oryctolagus cuniculus Fémea | 4 meses aprox. 3 15
Kg

O colegiado do CEUA em reunido no dia 15/05/2008 avaliou o projeto e
emite o seguinte parecer: APROVADO COM RECOMENDACAO.

- Adequar nimero de animais.

Eventuais modificagdes ou emendas ao protocolo devem ser
apresentadas ao CEURA-PUCPR de forma clara e sucinta, identificando a parte
do protocolo a ser modificado e as suas justificativas.

Se a pesquisa, ou parte dela for realizada em outras instituicdes, cabe
ao pesquisador ndo inicid-la antes de receber a autorizagdo formal para a sua



realizag&o. O documento que autoriza o inicio da pesquisa deve ser carimbado
e assinado pelo responsavel da instituicdo e deve ser mantido em poder do
pesquisador responsavel, podendo ser requerido por este CEUA em qualquer
tempo.

Lembramos ao senhor pesquisador que é obrigatério encaminhar o
relatério anual parcial e relatério final da pesquisa a este CEUA.

Curitiba, 26 de Maio de 2008.

Atenciosamente

Profa. j Maria D'Almeida e Oliveira
Coordenadora do CEUA
PUC PR
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