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1. INTRODU~AO
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A evoluc;ao da medlclna, assoclada aos progressos da anestesla, fez

com que os clrurgloes passasem a Intervlr de modo mals constante nas patologlas

abdomlnals para corngl-Ias Asslm, a Incldemcla de compllca<;oes aumentaram

gradatlvamente, sendo uma das mars frequentes a formac;ao de bridas Intestinals

Conscientes do problema que se apresentava, procuraram alternatlvas

que pudessem ser eflcazes nesta nova patologla clrUrglca Desde os recursos

terapeutlcos da farmacologla, como 0 aperfel<;oamento na tecnica operat6ria, ate a

Introduc;ao de substanclas na cavldade pentoneal assocladas a altematlvas tecnlcas

onundas dos mals diversos progressos no arsenal clrurglco, tals como utlhzac;ao de

flos de pequena reac;ao tecldual, matenal clrurglco apropnado e espedfico a cada

procedlmento clrUrglco, que promovessem 0 menor trauma posslvel sobre as

visceras, com manobras clrurglcas dehcadas (ELLIS, 1982)

Entretanto, na tentatlva de cornglr as compllca<;oes menclonadas

durante 0 ate operat6no, pode ocorrer danG no segmento Intestinal que possa estar

comprometldo Este trauma poderc~ se manifestar desde um simples esgar<;amento,

lacerac;ao das camadas do Intestlno, ate casos graves, quando a lesao das al<;as

Intestlnals necesslta para sua correc;ao ser suturada ou ate ressecada com postenor

anastomose

Nos casos de abdome agudo traumatlco ou ocluslvo por bndas,quando

faz necessano Intervir prontamente na cavldade peritoneal, a POSSlbllldade de

ocorrer 0 danG no Intestlno e mals frequente

TILLET, SHERRY e CHRISTENSEN (1948) observaram raplda hse de

flbnna quando concentrados estreptoc6cclcos eram adiclonados a amostras de

exsudato Inflamat6no

ELLIS (1971) afirmou que a estreptoqulnase sena a mals eficlente

droga na prevenc;ao das aderenclas, por atuar na Iise do coagulo de fibnna
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Considerando-se que a estreptoquinase e um polipepHdeo derivado do

Streptoeoeeo beta-hemo/ftieo, que age no /oeo proatlvador, liberando 0 ativador que

Ira agir sabre a camplexo plasminogemo-plasmina, agoia no loco plasrninogemio,

IIberando a plasmlna, que esta atua no processo Inlclal da Irse da deposll;ao de

fibnna (ELLIS, 1978), e que todo trauma que ocorre no Intestino, desde a

pentonlzac;ao suave e delicada das camadas do Intestlno, ou eventualmente nas

anastomoses, apresente como ponto Inlclal a formac;ao de coagulos, e de supor que

a admlnlstrac;ao da estreptoqulnase pela via Intrapentoneal e endovenosa: possa

Influenclar 0 processo de reparac;ao

Em estudo realizado antenormente, venficou-se que a adminlstrac;ao

de estreptoqulnase por via Intra-pentoneal assoclada a via endovenosa levou a
menor formac;ao de aderenclas peritoneais, contudo ficou uma preocupac;ao. esta

droga que dlminul a formac;ao de aderenclas pentoneais podena Interferir no

processo de clcatnzac;ao de anastomoses Intestinals e na formac;ao de aderenclas

pen-anastom6tlcas que podenam levar a malor indlce de delscenclas?



2. OBJETIVO
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o obJetlvo desse expenmento e conhecer 0 efelto da estreptoqulnase,

uma substancla de ac;ao fibnnolftlca, sobre 0 processo de clcatnzac;ao de

anastomoses do c6lon



,
3. METODO
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3 1 ANIMAL DE EXPERIMENTAf;AO

3 1.1 Caractenza~o da amostra

Utillzaram-se no expenmento 60 ratos machos ( Rattus norveglGus

albmus, RodentIa mammalta ), WIST AR, com idade vanando de 160 a 200 dlas, com

media de 180 dlas 0 peso esteve entre 264 e 424 gramas, com media Igual a 344

gramas, oriundos do Bloterio da Pontlf[cla Umversldade Cat6hca do Parana

31 2 Amblente de expenmenta~o

Os ratos foram mantldos aloJados em grupos de 5, em galolas de

pohproplleno, de dlmensoes padronlzadas, no laborat6no de Expenmenta~o Clfnlca

e Cm.Jrglcada Faculdade Evangehca de Medlclna do Parana 0 cicio claro-escuro,

temperatura e umldade eram os mesmos do amblente geral, sem regulagem

artificial Os animals receblam ra~o comerclal e tlnham livre acesso a agua durante

todo 0 expenmento
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3.2 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL - DISTRI8UICAo DOS GRUPOS

Conforme 0 tratamento recebldo, dlstribulram-se os 60 animals em dois

grupos A e 8 com 30 ratos em cada grupo, subdlvldldos em grupos de 10 animais

conforme 0 tempo de avahac;ao, constitulndo-se os subgrupos A3, A7, A14, 83, 87 e

814

3.3 ETAPAS EXPERIMENTAIS

3 3 1 Anestesla

Os ratos recebiam Induc;ao anestesica Inalat6ria com eter sulfunco, em

campanula fechada, ate a perda do reflexo corneano. Depois dlSSO, eram mantidos,

com 0 mesmo anesteslco, em sistema aberto

3 3 2 Preparo da pele e posiclonamento na mesa

Procedia-se a depllac;ao da parede abdominal ventral par arrancamento

dos pelos e flxac;ao em prancheta cirurglca na pOSIc;aOdecLibito dorsal, fazendo-se,

em seguida, a antlssepsla da pele com tlntura de pohvilplrrolidona-iodo
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3 3 3 Laparotomla

Atraves de Incisao medlana, de aproxlmadamente 4 cm, Interessando

todos as planas da parede abdominal ventral, expunha-se a cavldade abdominal,

pesquisava-se a segmento do colon que era comum a todos as animalS, a uma

dlstfmcla de 2 cm, aproxlmadamente, da reflexao pentoneal. Reallzava-se uma

secc;ao transversa do colon e, a segulr, a anastomose com um unlco plano de

sutura, empregando-se flo monofilamentar de nylon 6-0 com pontos sub-totals

separados, fechados com 4 semi nos, num total de 8 pontos Na flgura 1 observa-se

a aspecto final da anastomose

Figura 1 - Aspecto final da anastomose colo-cohca
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Protegia-se a anastomose com gaze umida para provocar menor

trauma no Intestlno grosso A segulr devolvla-se 0 c6lon a sua pOSI~O normal e

pracedla-se a limpeza com gaze embeblda em solu~o salIna Isotonica

3 3 4 Procedlmentos partlculares de cada grupo

Distribufram-se os animalS, aleatonamente, em 6 subgrupos de 10

ratos as que pertenceram ao grupo A, e que serviram de contrale para 0

experlmento, tlnham a parede abdominal aberta, confeccionava-se a anastomose e

delxava-se 2 ml de solu~o salina Isotonlca Intraperitoneal, previamente ao

fechamento da parede abdominal. Ao grupo B pertenceram os animalS que

receberam estreptoqUinase Tratados como os do grupo A, nos do grupo B, delxava-

se na cavldade abdominal, antes de seu fechamento, estreptoqulnase na dose de

30 000 U/kg de peso do animal dllufdos em 2 ml de solu~o salIna Isotonlca, e a

segulr InJetava-semals 30 000 unidades por kg/peso do animal pela via endovenosa,

dlluldos em 1 ml de solu~o salina Isotonlca, na vela dorsal do peniS, perfazendo

desta forma 0 total de 60 000 U/kg de peso do animal Na figura 2 pode-se ver a

punc;ao da vela dorsal do penis

No grupo A InJetava-se 1 ml de soluc;ao salina sem estreptoqulnase
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Figuia 2 - lmagem da pungao da vela dorsal do penis para a admmistra980

endovenosa da estreptoqulnase no grupo B au de solu<;ao salina

Isotonlca no grupo A

335 Laparorrafla

Na laparorrafla reallzada com dais planas de sutLJia em chulelo

continuo, a pnmelro, pentonlo-musculo-aponeur6tlco e a segundo, a da pele,

utllizou-se flo monofilamentar de nylon 5-0
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3 3 6 P6s-operat6no

Ap6s a recuperac;ao aneSteSlca, os ratos foram colocados em suas

galolas Receblam agua e rac;ao a vontade e permaneclam sob esse regime ate a

data para a afenc;ao do expenmento

337 Eutanasla

Reahzaram-se as afen90es no 3Q
, 7Q e 14Q dlas de p6s-operat6no,

quando se sacnficavam dez animalS de cada grupo com dose letal de eter sulfurico

3 3 8 Afen980

Abna-se a cavldade abdominal atraves de Incisao transversa

suprapublca que contlnuava lateral mente, a esquerda e a dlrelta, da pnmelra Incisao,

ate alcangar a reborda costal, rebatla-se a parede abdominal ventral supenormente

Era, aSSlm, posslvel anahsar a cavldade pentoneal Venficava-se a presenga de

aderemclas, 0 numero delas e sua extensao conforme comprometessem 1, 2, 3 ou 4

quadrantes da clrcunferemcla da anastomose, a eXlstemcla de Ifquldo peritoneal, de

abscessos, de fistulas ou delscemclas e quais as vfsceras envolvldas

Ressecavam-se aproxlmadamente 4 cm do c610n contendo

central mente 0 local da anastomose Removla-se 0 conteudo fecal quando presente,

com solu980 sahna ISOtOnica e a segulr submetla-se a teste manometnco para se

conhecer a capacldade de suportar pressao Empregou-se 0 metodo descnto por

CRONIN, JACKSON E DUNPHY, em 1968 Para ISSO,oclula-se a borda distal da

anastomose com plnga hemostatlca tlpO Halsted, de modo a nao permltlr a salda de

ar ou Ifquldo A boca proximal da pega acoplava-se uma sonda de pohproplleno
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numero 6, fixada com flo de algodao torcldo 000 e esta a um Intermediimo

conectado a um aparelho de insuflac;ao de ar atmosfemco e a um manometro de

mercuno, que media a pressao de ar insuflado Preparada, Imergla-se a pe98 em

cuba contendo agua e Insuflava-se ar a uma velocldade de 2 I/mln ate que se

percebesse 0 borbulhar de ar na agua, eVldenclando a ruptura da pec;a. Anotava-se

a pressao necessana para produzir essa ruptura e 0 local onde ocorrera se na hnha

de anastomose ou fora dela

Ap6s a aferic;ao da pressao de ruptura, abnam-se as pe98s clrurgicas

em sentido longitudinal na borda antimesentenca, quando se venficava 0 aspecto da

mucosa quanta a existEmcla de ulceras (asslm chamadas as areas de epltehzac;ao

Incompleta). Analrsava-se 0 tamanho da ulcera de acordo com a extensao ocupada

na clrcunferemcla da anastomose dlvldida em 4 quadrantes A presen98 de ulcera

fOI Investlgada em ate 2 e mais de 2 quadrantes e, a segUir procedia-se a
documentac;ao fotografica Encaminhavam-se as pe98s, fixadas em formalina a 10%,

para 0 preparo hlstopatol6gico. Os blocos sofnam cortes de 5 mlcrometros corados

pelas tecnicas hematoxilrna-eoslna, tricromico de Mallory e picro-sirius

Atraves da colorac;ao de hematoxllina-eoslna Identlficava-se a presen98

ou nao de celulas Inflamat6nas monomorfonuceares e polrmorfonucleares

Quantlficava-se a presenc;a de celulas em mfnlma, moderada ou intensa Reahzava-

se a contagem dessas celulas com auxfllo de mlcrosc6plo 6ptlco da marca Zeiss ao

qual se acoplava a ocular um retlculo de 100 pontos, marca Ollmpus Fazla-se a

leltura na submucosa ao nfvel da anastomose, sendo que cada retlculo correspondla

a um campo da lente da obJetlva. Anallsaram-se 10 campos em cada lamina, em

hnha reta, preservando-se a area contada prevlamente Desse modo obtlnha-se 0

numero total de celulas nos 10 campos Pela tecmca de colorac;ao de hematoxllrna-

eoslna analisou-se da mesma forma, 0 aspecto Inflamat6no tlpO agudo, agudo-

cronlco e cromco, presen98 ou nao de neovasculanzac;ao, abscesso mural, necrose

tecldual e tecldo de granulac;ao, aspecto da clcatnz desorganlzada, em organlzac;ao

e organizada, e a formac;ao de epitelrzac;ao completa ou Incompleta

Pela tecmca do tncromlco de Mallory venficava-se a eXlstemcla ou nao

de colageno e sua organlzac;ao
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Anallsaram-se os cortes hlstol6gicos, corados pelo pICro-SlfluS, atraves

de mlcrosc6plo 6ptico da marca Zeiss em aumento de 40X, utlllzando-se filtro

po!anzador. ,1:1,5 lmagens captadas por uma camara Sony TrinitiOn colOiida forarn

congeladas e transformadas em IInguagem blnaria pelo aplicatlvo Optlmas 4-0 para

Windows da Bloscan Incorporated Institute em um computador tlpO PC 486 Dx2 com

placa dlgltallzadora de Imagem Oculus TCX (Coreco) As Imagens dos campos

microsc6plcOS foram capturadas em branco e preto em dlferentes tons de clnza

Baseado na densldade 6ptlca dos "pixels" que formam a Imagem, seleclonava-se um

valor limite (Threshold) que Inclul "pixels" dentro da area de Interesse. Nos cortes

histol6gicos analisados determinou-se 0 campo mlcrosc6plo sobre a linha de

anastomose Calculou-se a percentagem da area ocupada pelas fibras que

contlnham colageno em relac;ao a area total examlnada.

3.3 9 Analise estastltlca

Fez-se a analise descntlva dos dados atraves de tabelas e de quadros

Apllcou-se a analise estatlstlca na compara~o entre os grupos A e B,

no 3Q, 7Q e 14Q dlas Foram utihzados os testes parametnco "t de Student" e os nao-

parametricos "Mann-Whitney" (atraves do software "Pnmer of Blostatistrcs"), "QUI-

Quadrado com correc;ao de Yates" e "Exato de Fisher" (ambos atraves do software

"Epl-Info"), para amostras Independentes

Adotou-se 0 nlvel de slgnlficimcla (ou probabllrdade de slgmficimcla)

mlnlmo de 5,0%, asslnalando-se com astensco (*) os resultados slgmficantes



4. RESULTADOS
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Reglstrou-se a morte de 1 rata do grupo A do 14Q dla, par eVlsceragao,

tendo-se excluldo esse animal da analise

4.1 ASPECTOS MACROSCOPICOS

Uquldo livre na cavidade, fistulas e delscenclas nao ocorreram em

nenhum dos grupos Abscesso bloqueado esteve presente no animal numero 2 do

subgrupo A, no 14Q dia

4 1 1 PRESENCA DE ADERENCIAS

Encontraram-se aderemclas em tadas as grupos, exceto em 1 rata do

grupo A do 7Q dla Observou-se que a elemento formador de aderemcla, em todos

animalS, era a funlculo espermatlco e/ou a vesicula seminal Na figura 3 ve-se uma

anastomose e aderencla
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Figura 3 - Segmentos de c610n contendo a anastomose colo-c6lica dos grupos controle e
experimento, nos 3 tempos de observaC;80. Veem-se aderencias em todos os
segmentos de c610n mostrados (~).
3 a - segmento de colon do grupo contra Ie ao 32 dJade afenyao

3 b - segmento de colon do grupo expenmento ao 32 dla de afenyao

3 c - segmento de colon do grupo controle ao rdla de afenyao

3 d - segmento de colon do grupo expenmento ao rdla de afenyao

3 e - segmento de colon do grupo controle ao 142 dla de afenyao

3 f- segmento de colon do grupo expenmento ao 142dla de afenyao
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4 12 QUANTIFICACAo DAS ADERENCIAS

Quantificou-se a presenc;a das aderemclas em numeras, ate 2 ou mals

de 2 quadrantes. Houve um predominlo de mals de 2 quadrantes no grupo contrale,

sendo slgnificante a analise estatistlca, quando se compararam os grupos A e 8, no

3Q e 7Q dlas Apenas 1 rata do grupo A no 7Q dia nao apresentou aderEmcla Os

resultados podem ser VIStOSna tabela 1

TABELA 1 - QUANTIFICA<;AO DAS ADERENCIAS AO REDOR DAS ANASTOMOSES

NOS SUBGRUPOS DE RATOS NO 3Q
, 7Q e 14Q DIAS

SU8GRUPOS ATE 2 MAIS DE 2 TOTAL
A3 00 10 10
83 04 06 10
A7 02 07 09
87 08 02 10
A14 02 07 09
814 03 07 10

Teste de Fisher

A3 x 83 = 0,0433-

A7 x 87 = 0,0185-

A14 x 814 = 0,5488

4 13 ULCERAS NA MUCOSA

Observaram-se les6es ulceradas na mucosa do colon em todos os

ratos no 3Q dia Houve um predominlo no 7Q dla e decresclmo no 14Q dia Os

resultados podem ser VIStOSna tabela 2
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TABELA 2 - ULCERAS NA L1NHA MUCOSA DA ANASTOMOSE NOS 2 GRUPOS

DE RATOS NO 3Q
, 7Q e 14Q DIAS

SUBGRUPOS PRESENCA AUSENCIA TOTAL

A3 10 00 10

B3 10 00 10

A7 06 04 10

B7 09 01 10

A14 04 05 09

B14 03 07 10

Teste de Fisher

A3 x 83 = calculo desnecessano

A7 x 87 = 0, 1517

A14 x 814 = 0,2549

Na flgura 4 vlslblllza-se 0 aspecto macrosc6plco dessas ulceras
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Figura 4 - Segmentos de colon aberto na borda antl-mesenterial, visto pela superficie
mucosa, dos grupos controle e experimento, nos 3 tempos de observa98o
4 a, b - grupo controle e expenmento ao 3Q dla Pode-se ver superiicle anastom6tlca coberta

porfibnna

4 c, d - grupo contrale e expenmento ao r dla Observa-se apenas 1 ponto de fibnna no

grupo expenmento

4 e, f - grupo controle e expenmento ao 14Q dla Nota-se a superiicle anastom6tlca

totalmente epltehzada
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4.1 4 TAMANHO DAS ULCERAS

Houve predominlo de ulceras que ocuparam mais de 2 quadrantes da

anastomose no grupo A no 3Q dla. Resultados Iguais no grupo B no 3Q dla e malor

eVldencla ate 2 quadrantes nos demals Algumas anastomoses nao foram avaliadas

por haver total epltehza980 da mucosa Sendo observadas 5 no 7Q dla (4 no grupo

A7 e 1 no grupo 87) e 11 no 14Q dla (4 no grupo A14 e 7 no grupo 814) Os

resultados obtldos estao na tabela 3

TA8ELA 3 - TAMANHO DAS ULCERAS NOS SUBGRUPOS DE RATOS NO 3Q
, 7Q e

14Q DIAS

SU8GRUPOS

A3

83

A7

87

A14

814

Teste de FIsher

A3 x 83 = 0,1749

A7 x 87 = 0,6000

A14 x 814 = calculo desnecessano

ATE 2/4

02
05

06
08
05

03

MAtS DE 2/4

08
05

00

01

00
00

TOTAL

10

10

06

09
05
03

4 1 5 PRESsAo DE RUPTURA

A capacldade de suportar a pressao do segmento do colon onde se

procedeu a anastomose apresentou vanac;6es mals acentuadas no grupo A no
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3Q dla, contudo nos demals subgrupos nao foi tao Intensa Houve, aumento gradativo

da pressao de ruptura na malona dos colons de acordo com 0 tempo de afenc;ao
~non~c 1 r~tf"'l n5f"'1 ff"'ll ~\I~I,~rlf"'l nf"'lr tor_co rl~nlfi,..~rlf"'l ~ ~n~ctf"'lmf"'lcC:> nn'_"'''''' ,'-"....., , I ,"""IL.'" 1 ....... ............. ,'-" .....'" ,.,_. "_I , "I'~""_ ""'"........__ ..._. " .. _

momenta da retlrada do matenal A analise dos resultados esta na tabela 4

TABELA 4 - PRESsAo DE RUPTURA DOS COLONS NOS SUBGRUPOS DE

RATOS NO 3Q
, 7Q e 14Q DIAS (mmHg)

ANIMAL A3 B3 A7 B7 A14 B14
1 120 120 200 250 300 300
2 130 90 210 220 300 300
3 40 100 210 180 300 280
4 110 110 230 250 280 260
5 55 110 300 220 290 300
6 * 90 260 230 300 280
7 40 70 240 170 290 210
8 80 90 270 200 230 260
9 70 120 250 240 000 200

10 90 80 240 260 290 270

NUMERO 09 10 10 10 09 10
MEDIA 81,667 98,000 241,000 222,000 286,666 266,00

0
DESVIO 33,541 16,865 30,714 30,478 21 ,108 35,653
MINIMO 40,00 70,00 200,00 170,00 230,00 200,00
MAXIMO 130,00 120,00 300,00 260,00 300,00 300,00

MEDIANA 80,00 95,00 240,00 225,00 290,00 275,00
%0 41,1 17,2 12,7 13,7 7,4 13,4

Teste de Mann-Whitney

A3 x B3 = 0,284

Teste de t de Student

A7 x B7 = 0,182

A14 x B14 = 0,126

Obs.: Quando 0 desvio padrao excede 30% da media, usa-se a mediana.

* pressao illio afenda por lesao na renrada da ~
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416 LOCAL DE RUPTURA

o local de ruptura apresentou algumas vanac;oes Observou-se 0 predomfnlo

do dano no local da anastomose em todos os anlmais no grupo A e B no 3Q dla.

Apenas 1 rato do grupo B do 7Q dla apresentou a ruptura na anastomose Em todos

os demals ratos do 7Q e 14Q dias a ruptura aconteceu fora do local da anastomose

Os resultados podem ser VIStOSna tabela 5

TABELA 5 - LOCAL DE RUPTURA NOS COLONS SUBMETIDOS A TESTE

MANOMETRICO, NOS SUBGRUPOS DE RATOS NO 3Q, 7Q e 14Q

DIAS

SUBGRUPOS NA ANASTOMOSE

A3 06

B3 10

A7 00

B7 01

A14 00

B14 00

Teste de FIsher

A3 x B3 = 0,0867

A7 x B7 = 0,5000

A 14 x B14 = calculo desnecessano

FORA DA

ANASTOMOSE

03
00
10

09
09
10

TOTAL

09
10

10

10

09
10
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4.2 ASPECTOS MICROSc6PICOS

42 1 ABSCESSO MURAL

Conforme 0 tempo de evoluc;ao observa-se uma dlmlnulc;ao da

presenc;a de abscesso mural Esteve presente nas anastomoses nos animalS do

grupo A e B no 3Q dla (sendo 4 em anastomoses de ratos do grupo A e 4 do grupo

B) Alnda, houve um caso no grupo A do 7Q dla Os resultados veem-se na tabela 6

TABELA 6 - ABSCESSO MURAL NOS COLONS DOS SUBGRUPOS DE RATOS

DO 3Q 7Q e 14Q DIASI

SUBGRUPOS

A3

B3

A7

B7

A14

B14

Teste de Fisher

A3 x B3 = 0,6750

A7 x B7 = 0,5000

A 14 x B14 = calculo desnecessano

PRESENCA

04

04

01

00

00

00

AUSENCIA

06
06
09
10

09
10

TOTAL

10

10

10

10

09
10

4 2 2 NECROSE

No local da anastomose eVldenclou-se necrose acentuada nos ratos

dos grupos A e B no 3Q dla e em apenas 1 caso no grupo A no 7Q dla, estando
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ausente em todos ammais do grupo A e 8 no 14Q dla A analise dos resultados pode

ser vista na tabela 7

TA8ELA 7 - NECROSE NA ANASTOMOSE NOS SU8GRUPOS DE RATOS DO 3Q
,

7Q e 14Q DIAS

SU8GRUPOS

A3

83

A7

87

A14

814

Teste de Fisher

A3 x B3 = 0,2368

A7 x B7 = 0,5000

A 14 x B14 = calculo desnecessano

PRESENCA

10

08
01

00
00
00

AUSENCIA

00
02

09
10

09
10

TOTAL

10

10

10

10

09
10

423 NEOVASCULARIZACAO

o processo de neovasculanzac;ao foi malor nas anastomoses dos

colons dos ratos dos grupos A e 8 no 3Q e 7Q dlas, estando ausente em apenas 2

ratos do grupo A no 3Q dia Ja, no 14Q dla houve semelhanya entre a presenya e

ausencla de neovasculanzac;ao A tabela 8 mostra esses resultados
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TABELA 8 - NEOVASCULARIZACAo NAS ANASTOMOSES DOS SUBGRUPOS

DE RATOS DO 3Q
I 7Q e 14Q DIAS

SUBGRUPOS

A3

B3

A7
B7

A14

B14

Teste de FIsher

A3 x B3 = 0, 2368

A7 x B7 = calculo desnecessano

A14 x B14 = 0,6050

PRESENCA

08
10

10

10

05
06

AUSENCIA

02

00

00
00
04

04

TOTAL

10

10

10

10

09
10

424 ORGANIZACAO DA CICATRIZ

No estudo da organlza<;ao da clcatnz, no local da anastomose do

colon, observou-se que nas do grupo A, no 3Q dla, nenhuma apresentou tecldo em

orgamza<;ao; contudo no grupo B surglram eVldemclas de tecldo em organlza<;ao de

forma slgmficante Nos demals subgrupos do 7Q e 14Q dlas predomlnaram 0 tecido

em organlzagao e organlzado, este mals eVldente no 14Q dla Os resultados dessa

analise encontram-se na tabela 9
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TA8ELA 9 - ORGANIZA<;Ao DA CICATRIZ NOS SU8GRUPOS DE RATOS DO

3Q 7Q e 14Q DIAS,

SUB GRUPOS DESORGANIZADA EM ORGANIZADA TOTAL

ORGANIZAc;Ao

A3 10 00 00 10

83 06 04 00 10

A7 00 10 00 10

87 00 09 01 10

A14 00 07 02 09

814 00 07 03 10

Teste de FIsher

A3 x 83 = 0,0433'

A7 x 87 = 0,5000

A14 x 814 = 0,5488

425 EPITELlZA<;Ao

A epltelizagao esteve Incompleta em todas as anastomoses dos grupos

A e 8 no 3Q dla, exceto em 1 do grupo 8 que se apresentou com epltehza<.;ao

completa Predomlnou a forma Incompleta a completa nas anastomoses do 7Q dla e,

havla semelhanc;a de resultados na epltehza<.;ao do 14Q dla Os dados podem ser

VlstOS na tabela 10
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TA8ELA 10 - EPITELlZA<;Ao NOS SU8GRUPOS DE RATOS DO 3Q
, 7Q e 14Q DIAS

SU8GRUPOS COMPLET A INCOMPLET A TOTAL

A3 00 10 10

83 01 09 10

A7 01 09 10

87 05 05 10

A14 03 06 09

814 07 03 10

Teste de FIsher

A3 x B3 = 0,5000

A7 x B7 = 0,0704

A14xB14=0,1276

4 2 6 ALTERA<;OES INFLAMA TORIAS

A rea~o Inflamat6ria esteve presente nos 2 grupos e, em todos os

tempos, sendo mals frequente a rea~o Intensa nos grupos A e 8 no 3Q dla No 7Q

dla a rea~o fOI mals Intensa no grupo B (p = 0,0349) e no 14Q dla, embora se tenha

observado tendEmcla a malar rea~o no grupo A, a dlferen9C3 nao fOI slgmficante A

analise dos resultados encontra-se na tabela 11
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TABELA 11 - INTENSIDADE DA REAC;AO INFLAMATORIA NAS ANASTOMOSES

NOS SUBGRUPOS DE RATOS DO 3Q, 7Q e 14Q DIAS

SUB PRESENC;A AUSENCIA TOTAL

GRUPOS

MINIMA I MODERADA I INTENSA

A3 0 3 7 0 10

B3 0 3 7 0 10

A7 0 8 2 0 10

B7 0 3 7 0 10

A14 0 3 6 0 09

B14 0 7 3 0 10

Teste de Fisher

A3 x 63 = calculo desnecessano

A7 x 67 = 0,0349"

A14 x 614 = 0,1276

427 TIPO DE CELULA INFLAMATORIA

No estudo microsc6plCO do local da anastomose, eVldenciou-se no

3Q dla nos grupos A e B rea<;ao Intensa do processo Inflamat6no tlpO agudo

caractenzado pelas celulas pollmorfonucleares, exceto em uma anastomose de um

rate do grupo B Nos demals grupos A e B do 7Q e 14Q dlas houve substltUl<;ao

gradatlva destas celulas para monomorfonucleares (rea<;ao t1plca agudo-cronlca),

sendo mals Intensa no 14Q dla sem slgnificimcia estatlstlca Os resultados desta

analise estao na tabela 12.
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TABELA 12 - TIPO DE CELULA INFLAMA TORIA NAS ANASTOMOSES NOS

SUBGRUPOS DE RATOS NO 3Q
, 7Q e 14Q DIAS

SUB MONOMORFONUCLEAR POLIMORFONUCLEAR TOTAL

GRUPOS

A3 00 10 10

B3 01 09 10

A7 04 06 10

B7 06 04 10

A14 05 04 09

B14 07 03 10

Teste de Fisher

A3 x B3 = 0,5000

A14 x B14 = 02549

Teste de Qw-Quadrado

A7 h B7 = 0,6547

428 CONTAGEM DE POLIMORFONUCLEARES

Na contagem de celulas houve predomfnlo de pollmorfonucleares nos

grupos A e B do 3Q dla com decresclmo gradatlvo nos demals grupos Apesar das

aparentes dlmlnul<;oes, s6 apresentou valor slgnrficante quando se comparou 0

grupo A com 0 B do 14Q dla Os resultados encontram-se anahsados no tabela 13
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TABELA 13 - CONTAGEM DE POLIMORFONUCLEARES NAS ANASTOMOSES

DOS SUBGRUPOS DE RATOS DO 3Q, 7Q e 14Q DIAS

ANIMAL A3 B3 A7 87 A14 B14
1 109 71 102 74 224 44
2 63 73 97 88 45 31
3 122 99 59 106 54 45
4 113 144 68 147 70 44
5 136 130 149 173 170 42
6 124 45 45 153 84 51
7 101 73 80 127 62 66
8 129 129 60 67 83 72
9 235 226 138 45 00 51
10 88 148 47 163 29 63

NUMERO 10 10 10 10 09 10
MEDIA 122,000 114,100 84,500 114,300 91,222 50,9

00
DESVIO 45,149 53,195 36,506 44,684 60,398 12,5

83
MINIMO 63,00 45,00 45,00 45,00 29,00 31,0

0
MAXIMO 235,00 226,00 149,00 173,00 224,00 72,0

0
MEDIANA 117,50 114,00 74,00 116,50 73,50 48,0

0
%0 37,0 46,6 43,2 39,1 66,2 22,7

Teste de Mann-Wbitne}

A3 x B3 = 0,880

4.7 x B7 = 0,130

4.14" B14 = 0.041*

Obs.: Quando 0 desvio padrao excede 30% da media usa-se a mediana.
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42.9 CONTAGEM DE MONOMORFONUCLEARES

Os resultados da tabela 14 eVldenclam processo agudo-cronlco

slgnificante nos grupos A e 8 do 7Q e 14Q dlas

TA8ELA 14 - CONTAGEM DE MONOMORFONUCLEARES NOS GRUPOS DE

RATOS DO 3Q, 7Q e 14Q DIAS

ANIMAL A3 83 A7 87 A14 814
1 125 47 53 211 53 28
2 90 39 71 132 58 21
3 144 58 35 116 80 30
4 107 67 66 128 59 25
5 63 66 80 152 62 27
6 64 29 77 111 84 43
7 56 55 60 176 66 41
8 52 97 62 111 168 44
9 83 60 45 164 00 43
10 53 71 28 72 101 38

NUMERO 10 10 10 10 09 10
MEDIA 83,500 58,900 57,700 137,300 81,222 34,00

DESVIO 32,004 18,747 17,385 39,545 34,850 8,679
MINIMO 52,00 29,00 28,00 72,00 53,00 21,00
MAXIMO 142,00 97,00 80,00 211 ,00 168,00 44,00
MEDIANA 73,50 59,00 61,00 130,00 72,00 34,00
%0 38,3 31,8 30,1 28,8 42.9 25,5

Teste de Mann-Whrtney

A3 x B3 = 0,140

A14xB14<0,OOO1"

Teste de t de Student

A7 x B7 < 0,0001"

Obs.: Quando 0 desvio padrao excede 30% da media usa-se a mediana.
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4210 - CONTAGEM DIFERENCIAL DE POLIMORFONUCLEADOS E

MOMONORFONUCLEADOS

A contagem diferenclal de pohmorfonucleados e monomorfonucleados

demonstrou-se semelhante no 3Q e no 14Q dlas No 7Q dla a contagem fOI malor no

grupo B em rela<;ao ao grupo A, demonstrando uma rea<;ao de malor intensldade e

de tendenclas a cronlcldade (p = 0,0120) No 14Q dla a rea980 Inflamat6na mostrou-

se mals Intensa no grupo A (p = 0,041) Estes resultados podem ser VIStOSnas

tabelas 13 e quadro 1
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QUADRO 1 - CONTAGEM DIFERENCIAL DE POLIMORFONUCLEARES E

MONOMORFONUCLEARES NO 3Q
, 7Q e 14Q DIAS

SUBGRUPO PMN MMN TOTAL

A3 122 83,5 205,5

B3 114 58,9 172,9

A7 84,5 57,7 142,2

87 114,3 137,3 251,6

A14 91,2 81,2 172,4

B14 50,9 34,0 84,9

SUBGRUPO

A3

B3

A7

B7

A14

B14

PMN X MMN

0,398

0975

0,394

-0,036

-0, 188

0,447

VALOR TABELADO

P= 0,691

P= 0,330

P= 0,694

P= 0,971

P= 0,851

P = 0,655

o valor tabelado fOI obtldo at raves do teste "compara<;flo entre duas propon;6es"

GRUPO A X GRUPO B

1,51

6,31

0,89

VALOR TA8ELADO

P= 0,2192

P= 0,0120*

P = 0,3459

o valor tabelado fOI obtldo atraves do teste do QUI-Quadrado

Nas flguras 5 , 6 e 7 vlslblllzam-se detalhes dos aspectos da rea<;flo

Inflamat6r1a e da organlzac;ao da ClcatriZ atraves da colorac;ao de hematoxillna-

eoslna Nas figuras 8, 9 e 10 atraves da colorac;ao de Mallory tem-se no<;flo de

quantldade da colageno
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5.bl

Figura 5 - Fotomlcrografias de cortes hlstol6glcos de c6lons, no 3Q dla de afen<;ao,
dos grupos controle e expenmento (Hematoxilina-Eoslna, 100x).
5 a e b - Observa-se reac;ao mflamat6na mtensa (-+), ausencla de epltellzac;ao

35
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6.b

Figura 6 - Fotomlcrografias de anastomoses dos grupos controle e expenmento,

em cortes hlstol6glcos de c610ns no 70. dla (Hematoxihna-Eosina,

1 OOx)
6 a - Observa-se reac;ao Inflamat6na Intensa com Infjltrado monomorfonuclear (~)

6 b - Ve-se reac;ao Inflamat6na moderada (~)
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Figura 7 - Fotomicrografias obtldas de cortes hiStol6glcos de c610ns no 14Q dia,
nos grupos controle e experimento (Hematoxllina-Eosina, 100x).
7 a - Rea<;ao Inflamat6na moderada (-", eplteliza<;ao e Infclo de forma<;ao

glandular (*)

7 b - Observa-se eplteliza<;ao e forma<;ao glandular
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Figura 8 - Fotomicragrafias de anastomoses dos grupos contrale e

experimento, observadas em cortes histol6gicos de c610ns no 3Q

dta (Mallory, 100x)
8 a e b - VISlblllza-se esporao Interno (-t) com escasso colageno
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Figura 9 - Fotomicrografias no r dla, observadas anastomoses em cortes
hlstol6glcos de c610ns dos grupos contrale e experrmento (Mallory,
100x)
9 a e b - Llnha de anastomose com moderada quantldade de colageno (~)
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Figura 10 - Fotomlcragrafias de cortes hlstol6gicos de c610ns no 14Q dia dos

grupos contrale e expenmento (Mallory, 100x)

10 a e b - Clcatnz em organlza9ao Mucosa reconstruida Muscular alinhada

porem nao completamente regenerada Observa-se abundante quantldade de

colageno (-+)

40
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42 11 PERCENTAGEM DA AREA OCUPADA POR COLAGENO NA

CICATRIZ

Na tabela 15 ve-se aumento gradatlvo na concentragao de colageno

em ambos os grupos e em todos os tempos Comparando-se os grupos A e B,

eVldenclou-se predomfnlo na concentragao de colageno no grupo B, sendo

slgnlficante a analise dos 2 grupos no 7Q e 14Q dlas Nas flguras 11, 12 e 13

observam-se os colagenos I e III corados pelo pICro-SlriUS

TABELA 15 - PERCENTAGEM DA AREA OCUPADA POR COLAGENO NA

CICATRIZ NOS SUBGRUPOS DE RATOS DO 3Q
, 7Q e 14Q DIAS

ANIMAL A3 B3 A7 B7 A14 B14
1 18,3570 16,8268 23,9891 24,1085 16,7368 29,3570
2 7,6505 10,7681 29,5398 19,4179 16,6731 48,8309
3 1,9462 21,7983 8,1317 26,0642 30,3494 46,1109
4 2,3016 16,8882 15,5227 38,2359 12,8541 34,3325
5 43,6806 19,2486 14,9797 35,6410 22,3435 41,4181
6 18,8459 21,7601 18,3103 28,6398 34,7419 47,6072
7 20,4291 16,7066 21,6349 37,2457 20,9248 39,3122
8 12,2598 14,3079 8,6633 34,2053 24,0919 34,0746
9 17,9473 13,4385 1,2853 28,7488 0,0000 29,0705
10 17,8853 19,1194 4,8392 33,1416 30,0861 37,6713

NUMERO 10 10 10 10 09 10
MEDIA 16,1303 17,0863 14,6896 30,5451 23,2001 38,7785

DESVIO 11,9048 3,5598 8,9763 6,1675 7,3155 7,1968
MINIMO 1,9462 10,7681 1,2853 19,4179 12,8541 29,0705
MAXIMO 44,6806 21 ,7983 29,5398 38,2359 34,7419 48,8309

MEDIANA 17,92 16,86 15,25 30,95 23,22 38,49
%0 73,8 20,8 61,1 20,2 31,5 18,6

Teste de Mann-Whitney
A3 x 83 = 0,623
A7 x 87 = 0,001'
A14 x 814 = 0,003'

Obs.: Quando 0 desvio padrao excede 30% da media usa-se a mediana.



Figura 11 - Fotomlcrograflas de cortes hlstol6gicos de c610n, onde se veem os
colagenos tlpO I (amarelo a vermelho) e colageno tlpO III (verde)
(Picro-Slrlus,40x)
11 a - grupo contra Ie

11 b-grupoexpenmento
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Figura 12 - Fotomicrografias onde se observam os colagenos tlpO I (amarelo a
vermelho) e tlpO III (verde), em cortes histol6gicos de c610ns do 7Q

dla de afen980 (Plcra-Sirius, 40x)
12 a- grupo controle

12 b - grupo expenmento
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FIgura 13 - Fotomlcragraflas de cortes hlstol6glcos de c610ns no 14Q dla onde sac
vistas as flbras colagenas t1poIe III (Plcra-SlrlUS, 40x).
13 a - grupo controle

13 b - grupo experlmento
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S. DISCussAo
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5 1 Sobre 0 Metodo

5 1 1 Escolha do animal de expenmentac;ao

A escolha do rata como animal para expenmentac;ao e explicada com

base no fate de ser ele um animal de pequeno porte, de grande reslstencla ao melo

amblente, d6cil em seu manuseio, produzldo em laborat6no com Iinhagens bem

deflnldas, podendo-se obter amostras homogeneas, em sua Idade e peso de

valores, dando maior seguran<;a quanta a droga a ser admlnlstrada E animal de

custo relatlvamente baixo, que nao requer tratamento dlferenclado, tem transporte

faclhtado, podendo-se estudar um grande numero de animalS Nao requer rac;ao

especffica, aloJamento Individual e dessa forma e posslvel obter-se um numero de

dados que val determlnar acurckla do expenmento, num perlodo de tempo pequeno

Os pesquisadores tem utlhzado com mUlta frequencia 0 rato para

estudos de anastomoses Revistos 100 trabalhos expenmentals pubhcados sobre 0

c610n, pode-se venficar que 0 rata fOI utlhzado em 56, 0 cao em 29, 0 coelho em 12 e

o porco em 3 deles

o pequeno tamanho do c610n nestes roedores pode representar um

slgnificante obstaculo, especlficamente quando a tecnlca e anahsada No entanto, 0

tamanho delxa de ser dlflculdade, quando se utlliza matenal clrurglco adequado 0

rata podena ser cntlcado - como animal de expenmentac;ao - nao pelo seu tamanho

mas pelas suas caracterlstlcas metab61icas e nutnclonals, que sac mUlto dlferentes

das do homem, mUlto mals do que as do cao ( LAMBERT,1965)
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PULASKI, NOYES, EVANS e BRAME ( 1954 ) consideraram que 0 rato

POSSUIgrande reslstencia a pentorllte end6gena Desse modo, a cicatrlzagao no

c610ndo rato sena estudada sem 0 problema Introduzldo pela presen<;a de Infecgao

Asslm, se 0 obJetivo e conhecer a InterferEmcia da estreptoqulnase no

processo de clcatnzagao das anastomose colomcas, sem a vanavel Infecgao,

acredlta-se que 0 rato seJa0 animal Ideal

5 1 2 Escolha do segmento do c610ne anastomose

Utlhzou-se 0 c610ndistal por ser mals facil a locallzagao da anastomose

no mesmo local gra<;asa eXlstemciada reflexao pentoneal que serve como ponto de

referEmcla Desta forma todas as anastomoses flcaram locallzadas na mesma altura

e a 2 cm da reflexao pentoneal

A sutura do c6lon, em todos os animalS, fOI reahzada com auxfllo de

lupa em pontos separados de flo monofilamentar de nylon 6-0, seromuscular sem

atlnglr a mucosa a fim de eVltar contaminagao, num total de 8 pontos A escolha do

flo de nylon ocorreu por ser de menor reagao Inflamat6na, Inerte, e por superffcle de

contato e capllanedade menor e duragao tensll permanente.

HALSTED (1887) dlzla que a Inversao causada pela sutura em dOls

pianos determlnava a formagao de um grande esporao interno com dlmlnulgao da

luz Intestinal Alertou para a Importancla da Inclusao da submucosa no plano de

sutura e afirmou nao haver necessldade de mals do que um plano de sutura MUltos

trabalhos se segUiram na literatura, estudando a melhor manelra de se confecclonar

uma anastomose Dentre os que estudaram as anastomoses colonlcas

expenmentalmente em caes, coelhos e ratos, encontra-se, com relagao as

anastomoses em 1 ou 2 pianos, a cltagao de que elas se equlvalem (IRVIN e

EDWARDS, 1973, SCHILLACI, CAVALLARO e STIPA,1979) Contudo, 0 concelto

mals frequente e 0 de que as anastomoses construfdas com um unlco plano de

sutura sao supenores, produzlndo menor estenose, clcatnzagao mals raplda as

custas de malor atlvldade da hldroxlprohna, malor reslstencla a ruptura, menor
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processo Inflamat6no, menor Intensldade de aderemclas e frequemCla de

compllcac;oes (McADAMS, MEIKLE e TAYLOR, 1970, FARIA, 1972, ROSENBERG,

NASSER, REGEN e BEHMER, 1973 e 1975, GUIMARAES, FERREIRA, APRILLI e

CARRIL, 1974, MANTOVANI, LEONARDI, ALCANTARA, MEDEIROS, FAGUNDES

e HADLER, 1976, GRAFFNER, ANDERSSON, LOWENHIELM e WALTHER, 1984,

YESILKAYA, SOYHAN, BENGISU, SEN e ARITAS, 1985, BONOLDI, CABANO,

BONACINA, 01 GIACOMO e ZONT A, 1989, ROTT A, 1996).

E posslvel constrUir a anastomose com sutura continua ou

Interromplda Ha autores que dlzem que elas se equlvalem ( BOURY, DALOUBEIX,

GALLARD, FABRE, LEHN, MANSOURI, BRUNAUD e LARRIEUX, 1979,

HOUDART, LAVERGNE, GALlAN, HAUTEFEUILLE, 1983, VILARINO, 1992).

DELAITRE, CHAMPAUL T, CHAPUITZ, PATEL, LOUVEL E LEGER (1976)

observaram 3% de complicac;oes em anastomoses colonlcas de coelhos, todos com

suturas Interrompldas Outros dizem que as suturas Interrompidas produzem melhor

clcatnzac;ao com menor degradac;ao de colageno, cUJo deCrE3SCImOfica confinado a
regiao anastom6ttca (JIBORN, AHONEN e ZEDERFELDT, 1978 e 1980b,

REGADAS, CASTRO FILHO, NICODEMO, SILVA, MORANO, SAMPAIO, 1990,

ATHAR, CHAUDHRY, SHAKOOR e KHAN, 1996) AZEVEDO, GOLDENBERG,

SIMOES e STAVALE (1990) demonstraram, em coelhos, que as anastomoses com

plano umco de sutura, extramucoso, Interromplda produzlam uma clcatnzac;ao mals

regular

Um fator Importante e de grande Interferemcla no processo de

clcatnzac;ao e 0 matenal utlllzado na confecc;ao da anastomose 0 flo de sutura

Apesar do progresso alnda nao se conhecem todos os fenomenos blOl6glcos e

qUlmlcos que envolvem a clcatnzac;ao A apllcac;ao de fios de sutura Interfere nesses

fenomenos, dal a busca Incessante de matenal que produza a menor reatlvldade

blol6glca Todavla, nao se chegou ao matenal Ideal EXlstem eVld€mclas de que os

flos monofllamentares Inabsorvlvels provocam menor reac;ao tecldual e pequeno

grau de contamlnac;ao (FARIA, PASQUALUCCI, MEDEIROS, MANTOVANI e

VIEIRA, 1969, CHAIB, LING e VASCONCELOS, 1972, EVERETT, 1975,

HASTINGS, WINKLE, BARKER, HINES e NICHOLS, 1975, LORD, BROUGHTON e
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WILLIAMS, 1978; DURDEY e BUCKNALL, 1984, PATERSON-BROWN, CHESL YN-
("'linT'S 01'" ..... n". r-At" ... " ~IIF""'\.I r-" "'9~7',-,un I I , DI\.:JLII'\I, U I C, C/"\.;)IVIVI e UUULL T, I t5 )

A utlhzayao do fio monofilamentar de nylon 6-0, neste trabalho, e

JUstlflcada por se deseJar minima reayao tecldual, pOlS esta poderia Interfenr no

processo de clcatnzayao, Introduzindo uma vanavel confusional na analise dos

resultados

Embora GOLIGHER, GRAHAM e DeDOMBAL (1970) tenham afirmado

que uma boa vaculdade c6llca favorecla a clcatnzayao e dlmlnula a taxa de

delscenclas HARES e ALEXANDER-WILLIAMS (1982) tenham declarado que a

presen98 de fezes no segmento proximal de anastomose recente podena expo-Ia a
amea98 de delscencla, BIONDO-SIMOES (1994) demonstrou que em ratos com

c610n Ilmpo eXlste melhor cicatnzayao, porem a presen98 de fezes no c610n nestes

animalS nao aumenta a frequencla de deiscenclas ou fistulas.

5 1 3 Uso da estreptoqUinase

SMANIOTTO, em 1996, estudando a Interferencia da estreptoqulnase

na formayao de aderenclas peritoneals, conclulu que esta substfmcla diminul 0

numero de aderenclas No tratamento cmJrglco de paclentes que apresentam quadro

de abdome agudo por aderenclas, na tentatlva da liberayao das al98S Intestlnals

podera haver danG Intestinal que pode eXlglr desde uma simples sutura ate uma

ressecyao com anastomose Fica a pergunta deve-se ou nao usar essa droga? Sera

que val ocorrer Interferencla sobre a clcatnzayao da anastomose? Sabe-se que

aderenclas ao redor da anastomose podem proteger, refor98r e mesmo reparar

pequenas falhas sendo portanto beneficas

A formayao de fibnna e 0 ponto Inlclal da fase Inflamat6na, reparo

tecldual e hemostasla Esta reayao e temporana e seus efeitos sac dlmlnuldos ou

revertldos para restaurar a estrutura e a funyao tissular, quando 0 estfmulo Inlclal e

removldo 0 pnnclpal efetor da remoyao do coagulo e 0 sistema fibnnolftlco, 0 qual

controla a degradayao enZlmatlca da fibnna
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No plasma e no soro encontra-se uma subst~mcia chamada

p!asm!nogen!o, que e atlvada a plasmina, enZima que Iisa 0 coagulo A fibnn6ilse e

Inlciada por atlvadores do plasmlnogenlo, enzlmas que convertem 0 zimogenio na

enzlma atlva que atua, sob condl96es fiSlOl6glcas, nos sftios de deposll:;ao da fibnna

CHRISTENSEN (1945) conclulu que a fibnn611se estreptoc6cclca sobre 0

flbrrnogenlo humane preclpltado e uma reac;:aoproteolftlca As enzlmas encontradas

em certas bactenas, como os estreptococos B-hemolftlcos produtores de

estreptoqulnase, tambem sac eflcazes como atlvadores do plasmonogenlo A

estreptoquinase e um pollpeptfdeo de cadela simples, com peso molecular de

47.408 Daltons, que e capaz de formar complexos equlmolares com 0

plasmlnogemo, convertendo-o em moleculas de plasmlna, que poderao IIsar 0

coagulo

A reparac;:ao tecldual e, na verdade, uma reac;:ao inflamat6na, a qual

cursa com alterac;:ao de permeabilidade vascular e, consequentemente,

extravasamento de substanclas e celulas para 0 melo Intersticial levando a

deposlc;:aode fibnna (RYAN e MAJNO, 1977). A utlllzac;:aoda estreptoqUlnase pela

via Intrapentoneal determlnana a hse do coagulo de fibnna pelo contacto dlreto com

a area traumatlzada. Pela via endovenosa a droga atuana sistemicamente atinglndo

o local do dano tecldual slmultaneamente a deposlc;:aoda fibnna Associando-se as

duas vias, Intrapentoneal e endovenosa, ocorrena somat6na do efelto t6plco com 0

slstemlco

Conslderando-se que a estreptoqUlnase !lsa a fibrrna, dlmlnUI a

formac;:aode aderenclas peritoneals, poder-se-Ia afirmar ser ela prejudicial tambem a

anastomose, uma vez que Impede a formac;:aodas aderemclas perr-anastom6tlcas

Tendo por base os mecamsmos expostos, utllizou-se neste trabalho

experrmental, a estreptoqulnase na dose de 60000 unldades por qUllo de peso do

ammal pelas vias mtrapentoneal e Intrapentoneal assoclada a via endovenosa com

fmalldade de se observar sua ac;:aono processo de clcatrrzac;:aode anastomose do

c610n
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5 1 4 Tempo de afen980

Os Intervalos de tempo utlltzados para acompanhar a clcatnzac;ao das

anastomoses sac vanavels, na Itteratura. Os tempos escolhldos para afenc;ao neste

trabalho basearam-se nos conceltos de HERRMANN, WOODWARD e PULASKI

(1964), GETZEN, ROE e HOLLAWAY (1966) e ORGILL e DEMLING (1988) Estes

autores, embora conceltuem a clcatnzac;ao como um processo continuo e UnlCO,

dlvldem-no em 3 perfodos para facllttar a sua compreensao 1Q
) perfodo inflamat6no,

que val do momenta da lesao ate 0 4Q dia, 2Q) perfodo de proltferac;ao celular

envolvendo anglogemese, proliferac;ao fibroblastica e eplteltza980, do 3Q ao 14Q dia e

3Q
) perfodo de matura980 que alcan98 0 8~ dla A grande maloria dos autores utlltza

o 3Q dla para conhecer a fase inflamat6na, 0 7Q OU 8Q para fase de proliferac;ao

celular e 0 14Q dla para a deposic;ao de colageno (CRONIN, JACKSON e DUNPHY,

1968, HAWLEY, FAULK, HUNT e DUNPHY, 1970; IRVIN e EDWARDS,1973,

JIBORN, AHONEN e ZEDERFELDT, 1980a; AGUILLAR NASCIMENTO, 1988,

BIONDO-SIMOES, 1994).

5 1 5 Exame da cavldade abdominal

A Inspec;aoda cavldade abdominal permltiu observar 0 relaclonamento

do c610n anastomosado com as vfsceras vlzlnhas, a eXlstemcla de aderemclas,

abscessos, fistulas e ou delscEmclas

5 1 6 Integndade da anastomose - pressao de ruptura

A pressao de ruptura e a reslstEmcla da anastomose a pressao Intra-

luminal Nesta tecnlca 0 mtestlno e dlstendldo por Insuflac;ao de IfqUldo ou gas, ate
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que haja deiscencla ou ruptura de alguma parte da parede A pressao na qual ocorre

a ruptura e chamada pressao de ruptura Este metodo tem sldo empregado por

mUltos pesquisadores (JIBORN, AHONEN, ZEDERFELDT, 1978; HESP,

HENDRICKS, LUBBERS, DeBOER,1984, POLONIO, 1992, BIONDO-SIMOES,1994,

GRECA, BIONDO-SIMOES, SOUZA FILHO, SILVA, NASSIF e COSTA, 1998)

5 1 7 Avaha<;aomlcrosc6plca

Os cortes hiStol6glcos corados pelo metodo da hematoxlhna-eoslna

permltlram atraves da hlstometna conhecer 0 tlpO e a Intensldade da rea<;ao

Inflamat6na Os corados pelo tncr6mio de Mallory, a eXlstencla e a ordena<;ao de

colageno e os corados pelo plcro-sinus, 0 tipo de colageno e percentual de colageno

no tecldo estudado

o colageno, proteina animal para 0 processo cicatricial, corresponde a

cerca de 1/3 das proteinas dos vertebrados, e a mais abundante e a mals comum

das proteinas antmalS, sendo desprovida de clstlna e tnptofano, contem mals de

30% de ghclna e amlnoacldos Incomuns como a hidroxlprohna e a hldroxlhslna

(UDENFRIEND, 1966)

o colageno apresenta 35% de ghclna, 11% de alanlna, 21% de prohna

e hldroxlprohna 0 colageno I constitui 90% do total de colageno dos mamiferos

(JUNQUEIRA e CARNEIRO, 1990) 0 conteudo de colageno pode ser conhecldo

Indlretamente atraves de dosagem de hldroxlprohna 0 conteudo de colageno

fornece a base bloquimlca para as mudanc;as da forc;a tensll e pressao de ruptura

(WISE, McALISTER, STEIN, SCHUCK, 1975, HESP, HENDRIKS, LUBBERS e

DeBOER, 1984) Deve-se conslderar que 0 conteudo de colageno e, na reahdade, a

resultante da hse e da sintese do colageno no momenta de afen<;ao

IRVIN e HUNT (1974) e JIBORN, AHONEN e ZEDERFELDT (1978)

aflrmaram nao eXlstlr correla<;ao da pressao de ruptura e a concentra<;ao do

colageno na parede
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Da proteina total da parede do c610n, 12,32% e colageno (HENDRIKS,
I-I~~D 1('1rH\l1Dp.J1l\\(,~DS I IIDDCOc- _ l""\_nA ....n ..r.nr\ ......~...... " ~~C' .. ......"'. , •,'-'-',,'" 'V"" '\"'"'\ ,L.UUUL-n.v t: Ut:DVC~, 1:100) UeSle {u a CjU 1'0 pertence ao

tipo I e de 20 a 30% ao tlpO III (FACKLER, KLEIN, e HILTNER, 1981) Como principal

constltulnte do tecldo conjuntlvo, 0 colageno e essencial para a sustentac;ao e

proteyao mecimica de 6rgaos e tecldos (DAWSON e HILNE, 1978)

o colageno III e depositado cedo no tecldo de granulayao e caractenza

um colageno Imaturo Mals tarde surge 0 colageno tlpO I, de caracterfstlcas maduras

(CRONIN e col , 1968, BRASKEN 1991)

CRONIN e col (1968) mostraram dlmlnUlc;ao de 40% do colageno total

durante os pnmelros 3 dlas de clcatnzac;ao de anastomoses feltas em c610ns de rata

IRVIN e HUNT (1974) tambem estudando anastomoses de c610n

refenram uma dlmlnUlc;ao de 26% no 32 dla, que se elevou no 72 dla e manteve-se

em nivels semelhantes no 112 dla

JIBORN e col (1978) afirmaram que a deposlc;ao de colageno atlnge

nivels normals em anastomoses de colon de ratos em tome do 102 dla

BIONDO - SIMOES (1994), na analise da hldroxlprollna dos grupos de

ratos nao ocluidos, encontrou menor nivel no 32 dla com aumento slgnlflcatlvo no 72

dla

Alguns pesquisadores como PEACOCK (1962) e KLEIN e RUDOLPH

(1972) argumentam que a tecnlca de mensurac;ao do colageno pode nao ser um

bom parametro, uma vez que 0 edema traumatlco, levando a um aumento do

conteudo de agua, ocaslona uma dlmlnUlc;ao da concentrayao de colageno.

CONSTANTINE e MOWRY (1968), comparando metodos de

colorayao, para analise do colageno, concluiram ser 0 corante SiriUS Red F3BA mals

seletlvo, simples de executar e de facllinterpretayao

o Sinus Red F3BA e um corante az61co espedflco para 0 estudo do

colageno tecldual A quantldade de corante aden do e proporclonal a quantldade de

colageno presente Esta preferencia do SiriUS Red ao colageno posslbilita 0 seu uso

para quantlficac;ao dele (SWEAT, PUCHTLER, ROSENTHAL, 1964, JUNQUEIRA,

COSSERWELL, BRENTANI, 1978, JUNQUEIRA, BIGNOLAS, BRENTANI, 1979,

JUNQUEIRA, MONTES, SANCHEZ, 1982, JUNQUEIRA, MONTES, MARTINS,

JOAZEIRO, 1983, KUTTAN e DI FERRANTE, 1980, LOPES DE LEON e ROJKIND,
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1985) Nas prepara96es coradas pelo Sinus Red, ao mlcrosc6plo de luz polanzada,

colorayao em tons de amarelo a vermelho e representam 0 colageno I As fibras

mals finas e dispersas, fracamente blrefnngentes, apresentam colora<;oa esverdeada

e representam 0 colageno III Estas caracterfstlcas conferem excelente metodo para

dlferenclayao e Interpretayao hlstol6gica

A analise computadonzada de vIdeo e Imagem torna-se

progressivamente uma realldade e aperfel<;oa-se rapldamente com a elaborayao

"softwares" especfficos JALlL, DOERING, JANICKI, PICK, SHROFF, WEBER

(1989) usaram este metoda para avallar 0 mlocardlos de ratos, SMIALOSKI (1991) e

MESSIAS DA SILVA (1998) empregaram 0 mesmo metodo para estudar a

deposlyao de colageno em pele de ratos GRECA (1998) para conhecer 0

comportamento da deposl<;ao de colageno em paredes abdomlnals, quando utillza

telas como reparo

PICKENING e BOUGHNER (1990) demonstraram excelente correlayao

desta tecnlca com a analise bloqulmlca da hldroxlprollna

5 2 Sobre os resultados

5 2 1 Aspectos Macrosc6plcos

52 1 1 Pentonlte ,delscemclas e fIstulas

Nao se encontrou IlqUido livre na cavldade pentoneal que configurasse

hemorragla ou peritonite Da mesma forma nao se observaram delscemclas ou

fIstulas Uma unlca vez eVldenClou-se um abscesso bloqueado e no grupo A, animal

que nao recebeu estreptoqulnase Dessa forma. nao parece que esta substancla

aumente esses nscos
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5 2 1 2 Presenya de aderenclas e quantJficac;ao

A frequencla com que aderenclas ocorrem ao redor de anastomoses do

colon esquerdo, acima da reflexao pentoneal, nem sempre e relatada nos trabalhos

expenmentals FERREIRA, FIGUEIREDO, SILVA, CAVALCANTE JR e ANDRADE

(1975) encontraram-nas em todos os caes estudados DELAITRE, CHAMPAUL T,

CHAPUITZ, PATEL, LOUVER e LEGER (1976) venficaram-nas em 32% das

anastomoses feitas com pontos separados, em coelhos REGADAS, CASTRO

FILHO, NICODEMO, SILVA, MORANO e SAMPAIO (1990) obtlveram os mesmos

resultados em ratos VILLARINO (1992) venficou-as em 96,8% das anastomoses

Interrompldas em ratos BIONDO-SIMOES (1994) descreveu-as em 92,5% das

anastomoses do 3Q dla, 84,2% nas do 7Q dia, 82,5% nas do 14Q dla e 84,2% nas do

21 Q dla

No presente trabalho, embora se tenha observado presenya de

aderenclas em todos os grupos e em todos os ammals, excec;ao feita ao rato 2 do

subgrupo A 14, venficou-se que foram menos Intensas, envolvendo men or area de

anastomose nos subgrupos B3 (p = 0,0433) e B7 (p = 0,0183), subgrupos que

receberam estreptoqulnase

5 2.1 3 Ulceras mucosas e tamanho, na Ilnha de anastomose

Les6es ulceradas, asslm denomlnadas as areas da IInha de

anastomose nao eplteltzadas, foram observadas em quase todos os c6lons dos ratos

no 3Q dia Houve um predomfmo no 7Q dla, mals acentuado no subgrupo B7 Ja, no

14Q dla os dOls grupos apresentaram um decresclmo na presenya de ulceras, sendo

mars Intenso no subgrupo B14, porem, sem nenhum valor slgniflcante (A7 x B7 P

= 0,1517 e A 14 x B14 P = 0,2549) Na analise da extensao de epltellzac;ao da

mucosa notou-se, no grupo A do 3Q dla, que em 80% dos ratos as les6es ocupavam

mals de 2 quadrantes da anastomose No subgrupo B3 manteve-se 0 equlllbno ate 2
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ou mais de 2 quadrantes. EVldenclou-se que a extensao da lesao nos subgrupos do

7Q e 14Q dldS nos dOiS tempos estudados fo: :nfer:or a 2 quadrantes

subgrupo 87 a ulcera<;aofora superior a 2 quadrantes

Entretanto, embora aparentemente os resultados obtldos em todos os

grupos pare<;am ser dlferentes, a analise estatlstlca nao mostrou diferen<;a

significante (A3 x 83 P = 0,1749, A7 x 87 P = 0,6000, A14 x 814 Igual frequencla,

dlspensando calculo)

5 2 1 4 Pressao de ruptura

As anastomoses mostraram-se macroscoplcamente fntegras A analise

da capacldade de suportar a pressao de ruptura no segmento do c610n onde se

procedeu a anastomose apresentou vanac;6es acentuadas em todos os grupos e

nos dOls tempos estudados, foram, mals Intensas no grupo A e 8 do 3Q dla, com

valores que vanaram de 40 a 130 mmHg no subgrupo A3 (controle) No subgrupo

83, que recebeu a estreptoquinase, apesar de ser ela uma droga de a<;ao

flbnnolftlca, nao houve dlferen<;as slgmficantes, mantendo-se os valores pr6ximos ao

do grupo controle Nos demals grupos nos dOls tempos estudados houve um

aumento gradatlvo da pressao de ruptura conforme 0 tempo de afen <;a0, contudo,

sem diferen<;a entre os grupos (A3 x 83 P = 0,284, A7 x 87 P = 0,182 e A 14 x 814

P = 0,126)

SMITH, CONNOL Y e GILMORE (1983) deflnlram que anastomoses

que se rompem com press6es infenores a 60 mmHg apresentam algum tlpO de

falha, ainda que microsc6plcas Conslderando isso como verdade, pode-se ver que

neste estudo, no grupo experimental, ie, aquele que recebeu estreptoqUinase,

nunca fOI encontrada pressao Inferior a 60 mmHg, vista apenas 3 vezes no grupo

controle

A ruptura ocorreu em todos os c610ns do grupo A e 8 do 3Q dla ao nfvel

da anastomose Ja, nos demals grupos e nos dOls tempos a ruptura se deu fora da

anastomose Apenas em 1 rata do 7Q dla do grupo 8 houve ruptura na anastomose
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Embora, tenha havldo dlferengas na compara~o dos grupos A e B nos dOls tempos,

5 3 Afen~o Aspectos microsc6plcOS

5.3 1 Abscesso mural e necrose

FERREIRA, FIGUEIREDO, SILVA, CAVALCANTE JR e ANDRADE

(1975) refenram necrose e exsuda~o fibnnoleucocitana Intensa nas anastomoses

feltas no c610n ate 0 4Q dla

A presenga de reagao inflamat6na de grande Intensldade representada

por alta celulandade de pohmorfonucleares e monomorfonucleares caracteriza a
mlcroscopla, os chamados abscessos murals que estlveram presentes em 4 ratos do

grupo A e B do 3Q dla, e, em um caso do grupo A do 7Q dla A comparagao entre os

grupos nao fOI slgnrficante

5.3.2 Neovasculanzagao

o estudo da neovasculanza~o, que caractenza a anglogemese e,

portanto, a fase de prohferagao celular, conforme ORGILL e DEMLING (1988), neste

estudo, mostrou-se Intensa nos 2 grupos, no 3Q e 7Q dla Ja, no 14Q dla, como era de

se esperar, na medlda em que aumentava a deposl~o de colageno, observou-se

dlmlnulgao do numero de vasos Esse comportamento fOI semelhante nos 2 grupos,

demonstrando que estreptoqulnase nao Interfenu neste nivel
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5 3 3 Organlzagao da clcatnz

Atraves da mlcroscopla 6ptlca fOI posslvel conhecer a dlstribuigao e

ordenagao das tunlcas da parede Intestinal na area de anastomose

HERRMANN, WOODWARD e PULASKI (1964) descreveram que a

fase de reorganlzagao e remodelac;:ao de uma clcatrrz pode ser vista a partir do

1(11 dla

BIONDO - SIMOES (1994) relatou que no 7Q dla as anastomoses

mostravam tunlcas com esboc;o de organtzagao e no 14Q dla predomlnavam

clcatnzes em organlzac;:ao

Neste experrmento pode-se observar que no grupo B, no 3Q dia, as

anastomoses mostravam clcatrrzes em organizac;:ao, 0 que nao se via no grupo A

(p = 0,0433). No 7Q e no 14Q dia as clcatrrzes anastom6tlcas mostravam-se em

organlzagao na malona dos cortes hiStol6glcos estudados

5 3 4 Epltehzagao

ORGILL e DEMLING (1988) descreveram que a prrmelra camada de

celulas a se formar para recobnr a anastomose e felta de celulas cUblcaS, estando

completa ate 0 final 3~ semana.

AGUILAR - NASCIMENTO, CAPAROSSI, FIGUEIREDO, ALVES,

KOBATA e CHACON (1990) declararam que no 8Q dla a epltellzagao era completa

em pratlcamente todas as anastomoses do c610n

BIONDO - SIMOES (1994) descreveu que no 14Q dla 80% das

anastomoses apresentam-se epltellzadas, Independente do tratamento oferecldo

aos antmals

Neste trabalho, no 3Q dla a epltellzagao estava Incompleta em 100%

das anastomoses do grupo A e em 90% do grupo B No 7Q dla 50% das

anastomoses do grupo B estavam epltellzadas e no 14Q dla 33% das anastomoses
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do grupo A estavam completamente epitelizadas e 70% das de B Embora se tenha

observado tendenCia de ieepiteliza~o maiS iC3pida no giupO 8, esta nao foi

significante (p = 0,1276)* Mals uma vez parece que a estreptoquinase nao Interfenu

no processo

* - Pode-se ver que nao existe uma unlformiza<;fio de oplni6es quanta ao tempo de

epltehza<;fio Os tempos fornecldos pelos autores para que se complete vanam entre

8 e 21 dlas, podendo ser alnda malor

5 3 5 Altera<;6es Inflamat6nas

HERRMANN e col (1964), estudando a clcatnza<;fio das anastomoses

feltas no c610n de ratos, observaram nos 4 primelros dlas rea<;fio Inflamat6ria

Intensa, dlmlnuindo entre 0 6Q e 0 1~ dia

FERREIRA e col (1975), MANTOVANI e col (1976), GIOFFRE,

SPINELLI, FRANCHI e DIGIUSTINO (1977), AGUILAR - NASCIMENTO (1988),

AGUILAR - NASCIMENTO e col (1990), VILARINO (1992) e BIONDO - SIMOES

(1994) descreveram processo Inflamat6no presente e Intenso entre 0 3Q e 0 4Q dla

Neste estudo, observou-se processo Intenso no 3Q dla e moderado no

7Q e 14Q dias, concordando com os autores cltados Dessa forma a estreptoqUinase

nao modlficou a fase Inflamat6na.

No 3Q dla, venficou-se predomfnlo absoluto de pollmorfonucleares nos

2 grupos, 0 que caractenza uma reac;ao Inflamat6na aguda, no 7Q e 14Q dlas pode-se

ver dlstnbUlc;:ao semelhante de monomorfonucleares e pohmorfonucleares 0 que

caractenza reac;:ao Inflamat6na agudo-cronlca conforme 0 descnto por autores

antenores 0 que mais uma vez demonstra que a estreptoquinase nao mterfenu

nesta fase do processo de clcatnzac;:ao, mesmo porque no 14Q dla, embora ainda se

observasse reac;:aoagudo-cronlca esta era de menor Intensldade no grupo B, como

pode ser venficada na tabela 13 (p = 0,041) 0 mesmo se encontrou com rela<;fio

aos monomorfonucleares que tambem eram em numero Infenor no grupo B

(p < 0,0001) com pode ser VIStOna tabela 14
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5 3 6 Percentagem da area ocupada por colageno

No presente estudo observamos menor concentra~o no colageno total

no 3Q dla em ambos os grupos (p = 0,623) No 7Q dla houve um aumento slgnlficante

da quantldade de colageno do grupo B (p = 0,001), e no 14Q dla (p = 0,003) Asslm,

pode-se venficar que 0 uso da estreptoquinase nao preJudlcou a deposl~o de

colageno, pelo contrano, os grupos tratados com a subst~mcla mostraram malor

concentra9flo dessa protefna Estes dados demonstram nao ter havldo rela~o entre

a quantldade de colageno e a capacldade de suportar pressao, concordando com

IRVIN e HUNT (1974) e JIBORN e co!. (1978)

5 3.7 Conslderac;6es gerais

Observou-se neste expenmento que a utlllza~o de estreptoqulnase,

na dose de 60 000 unldades por kg/peso, quando admlnlstrada pela via

Intrapentoneal associada a via endovenosa, nao apresentou alterac;6es Importantes.

Nao se observou a forma9flo de peritonlte, abscessos, delscemclas ou ffstulas

Quanto a presenc;a de aderencla relaclonada a sua quantlfica~o e extensao no

local da anastomose, pode-se observar uma dlmlnul~o slgnrficante no 3Q e 7Q dla,

sem contudo este fato ter aumentado a frequencla de delscenclas A pressao de

ruptura mostrou-se com valores semelhantes nos 2 grupos

Tambem nao houve dlferenc;a quando se comparou 0 grupo A eo B em

rela~o a abscesso mural, necrose e neovasculanza~o. A estreptoqulnase

favoreceu a organlza9flo do processo clcatnclal e a epltellza~o das anastomoses do

c610n, porem sem slgnrficimcla, exceto no 3Q dla, quanta a organlza~o da clcatriz

anastom6tlca

Quanto ao estudo da fase Inflamat6na (monomorfonucleares e

polimorfonucleares) a estreptoqulnase nao Interfenu no processo neste tempo Na

percentagem da area ocupada por colageno venficou-se que 0 uso da
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estreptoqulnase nao prejudlcou a deposl<;ao de colageno. Pelo contrario, os grupos

tratados com esta subst~mcia mostraram maior concentra9f!o desta protefna Este

aumento da deposlc;ao de colageno, como tator isolado, nao permite dlzer que a

estreptoqUinase melhora 0 processo de clcatnzac;ao Contudo a analise de todos os

parametros pode levar a ousar dlzer que, no minimo, nao preJudlca a evoluc;ao da

reparac;ao Alnda e cedo para se poder pensar na utillzac;ao desta droga Acredlta-se

que estudos mals mlnUCIOSOSe em outros animalS se ta<;am necessanos para que

se possa tlrar melhores conclus6es



6. CONCLusAo
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Dlante dos resultados obtidos julga-se poder concluir que

A estreptoqulnase na dose de 60000 umdades por kg/peso do ammal,

admlmstrada pela via Intraperitoneal assoclada a via endovenosa, nao Interfenu no

processo final da clcatnza~o de anastomoses do colon, em ratos
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Com 0 obJetlvo de conhecer 0 efelto da estreptoqUinase, uma
substancia de ac;ao fibrinolftlca, sobre 0 processo de cicatnzac;ao de anastomoses
do c610n, um estudo expenmental fOI reahzado Empregaram-se 60 ratos Wistar, 30
para 0 grupo A, que serviu para 0 controle do estudo e 30 para 0 grupo B Sob
anestesla geral Inalat6na, realizava-se colotomia transversa e anastomose temlno-
terminal no c610n esquerdo a 2 cm da reflexao pentoneal Nos anlmais do grupo A
deixava-se na cavldade ao final da operac;ao 2 ml de soluc;ao salina e Injetava-se 1
ml desta solu980 por via Intravenosa Nos do grupo B, utillzavam-se os mesmos
volumes e as mesmas vias Pela via Intrapentoneal adminlstrava-se estreptoqulnase
na dose de 30.000 U/Kg de peso do animal e pela via intravenosa outras 30000
U/Kg de peso, perfazendo 60000 U/kg de peso do animal Realizaram-se afen<;6es
nos 3Q, 7Q e 14Q dias de p6s-operat6no quando se submetlam a eutanasla 10 ratos
de cada grupo Reabna-se a cavldade abdominal e pesqUisava-se a eXlstemcla de
Ifquldo livre em pentonio, abscessos, fistulas, delscemcias e aderemclas Ressecava-
se um segmento de c610n de 4 cm contendo a anastomose e submetla-se a teste
manometnco, conhecendo-se a pressao de ruptura Abria-se 0 segmento de c610n
pela borda antlmesentenal e avaliavam-se as condll;6es da mucosa ao nivel da
anastomose Procedia-se a documentac;ao fotografica e fixava-se a pe9Clobtlda em
formallna a 10% para postenor analise hlstopatol6glca Coraram-se os cortes
hlstol6gicos pela hematoxilina e eOSlna, tncromlo de mallory e plcro-sirius
Investlgou-se a epltellzac;ao, a qualidade da reac;ao Inflamat6na, a
neovasculanzac;ao, a organlzac;ao da clcatnz e a percentagem da area ocupada por
fibras de c6lageno em relac;ao a area total da clcatnz examlnada Como resultados,
aderemclas foram mals Intensas no grupo A no 3Q e no 7Q dla (p3 = 0,0433,
p7 = 0,0185) As altera96es Inflamt6nas eram mals Intensas no grupo B ao 7Q dla
(p = 0,0349) e a concentrac;ao de PMN e MMN era malor neste grupo, neste dla
(p = 0,0120) A concentra980 da area ocupada por colageno, na clcatnz, era malor
no grupo B no 7Q e 14Q dla (p7 = 0,0010 e p14 = 0,0030). A capacldade de suportar
pressao foi crescente nos 2 grupos a medlda que avan~va 0 tempo de evoluc;ao,
sem diferen~ entre eles ConclUlu-se que, embora se tenham encontrado diferen~s
entre os dOls grupos, a admlnlstrac;ao de estreptoqulnase nao preJudlcou 0 processo
final da clcatnzac;ao de anastomose de c610n,em ratos
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An expenmental study was conducted In order to determine the effect of
streptokinase, a fibnnolytlc substance, on the process of colon anastomosIs Sixty
Wistar rats were divided Into two groups of 30 animals each group A (control) and
group B (expenmental) Under general anesthesia, transverse colotomy and end-to-
end anastomosIs were performed In the left colon 2 cm from the pentoneal flexure In
group A animals, 2 ml saline were left In the cavity and 1 ml saline was Injected
Intravenously In group B, uSing the same volumes and routes, streptokinase
(30 000 U/kg body weight) was administered Intrapentoneally and an additional
amount of 30 000 U/kg weight was administered intravenously, for a total of
60000 U/kg animal body weight Ten rats per group were sacnficed on the 3rd

, ih

and 14th postoperative days The abdominal cavity was reopened end examined for
the presence of free flUid in the pentoneum, abscesses, fistulae, dehlscences and
adhesions A 4 cm segment of the colon containing the anastomosIs was resected
and submitted to the manometry test to determine rupture pressure The colon
segment was opened along the antlmesentenc border and the condition of the
mucosa at the level of the anastomosIs was evaluated Photografic documentation
was obtained and the piece was fixed In 10% formalin for later hlstophatological
analysIs Histological sections were stained with hematoxylin and eOSin, Mallory
tnchrome and picroslnus Epithelialization, quality of the Inflammatory reaction,
neovasculanzatlon, scar organization and percent area occupied by collagen fibers In
relation to the total scar area were Investigated AdheSions were more Intense In
group A on the 3rd and ih days (p3 = 0,0433, p7 = 0,0185) The Inflammatory
alterations were more Intense In group B on the 7th day (p = 0,0349) when PMN and
MMN concentrations were also higher (p = 0,0120) The concentration of the area
occupied by collagen In the scar was higher In group B on the 7th and 14th days
(p7 = 0,0010 and p14 = 0,0030) The ability to Withstand pressure Increased With
time In both groups, With no difference between them We conclude that, althought
differences were detected between groups, the administration of streptokinase did
not Impair the final healing process of colon anastomosIs In rats


