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Resumo

A pesquisa de novos biomateriais € uma area crescente na medicina. A utilizacdo de biomateriais em corre¢des
herniarias é uma busca constante dos cirurgides em todo mundo. O tipo de material utilizado cirurgicamente, sua
estrutura e porosidade, influenciam diretamente na eficiéncia do implante, destaca-se dentre os biomateriais
bioldgicos as peles de Tilapia do Nilo (Oreochromis niloticus) e Ra-Touro (Lithobates catesbeianus), por
apresentarem caracteristicas capazes de estimular naturalmente o crescimento do tecido do préprio paciente. Estes
demonstram-se produtos de descarte pés-abate em producGes comerciais. O presente estudo tem como objetivo
aprimorar a utilizagdo de biomateriais para hernioplastias. Foram utilizados 24 ratos Wistar, divididos quanto ao
material de implante, pele de Tilapia do Nilo e pele de Ra-touro, e subdivididos quanto ao periodo de eutanasia
em 7, 15, 30 e 90 dias de pds-operatério. No periodo pds-operatorio ocorreram avaliagBes clinicas e por
termografia infravermelha, e, ap6s eutanasia, avaliagdo macroscopica. Os resultados demonstraram alteragdes
clinicas brandas, reacdo inflamatdria aguda até o sétimo dia de pos-operatorio, formacgao de neovascularizagao a
partir de 15 dias de pos-operatorio, de acordo com os métodos de analise utilizados. As peles de Tilapia do Nilo e
Ré-touro, demonstraram ser biocompativeis até os 90 dias de pds-operatorio.

Palavras-chave: Biomateriais. Defeitos herniarios. Pele de Tilapia do Nilo. Pele de Ra-touro.

ABSTRACT

The search for new biomaterials is a growing area in medicine. The use of biomaterials in hernia repairs is a
constant search of surgeons around the world. The type of material used surgically, its structure and porosity,
directly influence the efficiency of the implant, the skins of Nile Tilapia (Oreochromis niloticus) and Bullfrog
(Lithobates catesbeianus) stand out among the biological materials, as they present characteristics capable of
naturally stimulating the patient's own tissue growth. These are demonstrated post-slaughter disposal products in
commercial productions. This study aims to improve the use of biomaterials for hernioplasties. Twenty-four Wistar
rats were used, divided according to implant material, Nile Tilapia skin, and bullfrog skin, and subdivided
according to the period of euthanasia at 7, 15, 30, and 90 days after surgery. In the postoperative period, clinical
evaluations and infrared thermography were performed, and, after euthanasia, macroscopic evaluation. The results

© EDITORA UNIFESO 50



Artigo Original

REVISTA DA JOPIC
v. 6, n. 10, 2021, ISSN 2525-7293

showed mild clinical changes, acute inflammatory reaction until the seventh day after surgery, formation of
neovascularization from 15 days after the operation, according to the analysis methods used. The skins of Nile
Tilapia and Bullfrog proved to be biocompatible up to 90 days after surgery.

Keywords: Biomaterials. Hernia defects. Nile Tilapia Skin. Bullfrog skin.

INTRODUCAO

O termo “hérnia” em perspectiva literal
significa ruptura, sendo entdo a protusao
anormal de 6rgdo ou tecido através de defeito
na parede abdominal adjacente, determinando
fragilidade anatdbmica da parede muscular
(SMEAK, 2018). Geralmente as hérnias
abdominais sdo consequentes a traumas,
gueimaduras, desbridamento de infeccGes
necrosantes, tratamento  de  sindrome
compartimental, exérese de tumores, entre
outras causas (RICCIARDI et al, 2012).

As herniorrafias e  hernioplastias
abdominais sdo técnicas cirurgica que
compreendem a tentativa da reconstrugdo do
defeito em parede abdominal, com objetivo de
restaurar a musculatura e pressdo intra-
abdominal (FOSSUM, 2014; SMEAK, 2018).
As corregBes herniarias sdo procedimento
amplamente realizados na rotina cirurgica.
Everling e colaboradores (2020), em analise
quantitativa em serem humanos de 2008 a 2018,
contabilizaram mais de dois milhfes de
cirurgias de corre¢do de hérnias realizadas pelo
Sistema Unico de Satide (SUS), no Brasil.

Os procedimentos de hernioplastias
preconizam a utilizagdo de uma malha cirdrgica
para sintese completa do defeito. Estas malhas
podem apresentar origem sintética, biologica,
reticular, laminar ou composta, também
classificadas como absorviveis, inabsorviveis
ou parcialmente absorviveis (BILSEL; ABCI,
2012; MONTGOMERY, 2013; BELLON,
2014). Apesar da grande variedade de opgdes
para materiais a serem utilizados em
hernioplastias, cada tipo de malha compreende
uma indicacéo clinica e forma de aplicacéo, a
dificuldade dos cirurgies € a determinacdo do
tipo, momento e melhor local para a

implementar a malha em cada caso especifico
(RICCIARDI et al, 2012).

A aplicacdo de malhas cirdrgicas tem
sido exaustivamente testada a fim de conseguir
uma protese ideal, apresentando o0s mais
brandos efeitos cicatriciais, biocompatibilidade,
pouca ou nenhuma formagdo de aderéncias
peritoneais, textura e flexibilidade compativeis
e alta resisténcia. Proporcionando protecdo as
visceras e movimentacdo normal do abdome
(BELLON, 2005; LIU et al, 2011).

A pele de Tilapia do Nilo apresenta alto
percentual de coldgeno em sua composicao, dos
quais cerca de 57% € definido como colageno
tipo I, o qual possibilita a pele atender as
propriedades fisico-quimicas necessarias para
aplicacdo cirdrgica. Sua aplicacdo mimetiza a
matriz extracelular do paciente, organiza as
reformulagdes celulares através da liberagéo de
sinais regulatérios especificos, 0s quais
interagem diretamente com a resposta do
organismo do paciente (HAYASHI et al., 2014;
ALVES et al., 2015).

A pele de R&-touro apresenta
caracteristicas  biolégicas  Unicas, alta
diversidade bioquimica e propriedades de
autodefesa, adquiridas através de sua
adaptabilidade como espécie na cadeia de
evolucdo. Destacam-se estudos das
propriedades antiinflamatérias, antioxidantes,
antimicrobianas, ainda  capacidade de
permeabilidade seletiva, secrecéo de insulina e
propriedades fisicas que as tornam resistentes e
maleéaveis (FALCAO et al., 2002; WILLENS et
al., 2006; QIAN; JUNG; KIM, 2008; XU et al.,
2017; SANTOS et al., 2020).

A utilizag8o da pele de Ra-touro e da pele
de Til4pia do Nilo conservada em glicerina 98%
para correcdo de defeitos herniarios pode vir a
ser um método de baixo custo e eficaz, visto que
une as propriedades vantajosas e comprovadas
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das peles com as propriedades da glicerina 98%

como conservante, a qual diminui a
antigenicidade dos implantes, mantém o
arcabouco colagenoso, reduzindo a

possibilidade de contaminacéo.

O presente estudo teve como principal
objetivo testar as peles de Ra-touro e Tilapia do
Nilo como materiais inovadores,
biocompativeis e de baixo custo para confeccdo
de préteses para correcdo de defeitos
abdominais.

METODOLOGIA

AQUISICAO E PREPARO DAS
PROTESES

As peles de Tilapia do Nilo e Ré-touro
foram obtidas através da FIPERJ, por doacéo,
sendo as Tilapias provenientes de criatorio no
municipio de Cordeiro-RJ, e as de Ra de
criatério  legalizado do  municipio de
Guapimirim-RJ. Também, algumas peles de
Tildpia, foram obtidas, por doacdo, de
disciplinas relacionadas a aquicultura do curso
de Medicina Veterindria do UNIFESO, sendo
pescadas nos tanques do Campus Quinta do
Paraiso (Teresépolis-RJ).

Ressalta-se que estas peles de Tilapia e
Ra-touro foram coletadas apés o abate dos
animais, onde  seriam  residuos  do
processamento destes, 0s processos foram
realizados de maneira idéntica em ambas
espécies, preconizando que a confeccdo dos
implantes fosse equivalente independente do
biomaterial.
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O processamento das peles foi realizado
de acordo com Jorge (2016) (Figura 1), ap6s o
descarne e retirada de fragmentos de carne, as
peles foram imersas em bandejas de aco
estéreis, contendo 1 litro de clorexidina 2%,
onde permaneceram por 30 minutos, apds, em
uma segunda bandeja as peles foram lavadas de
forma abundante com Solugdo Fisiologica
Estéril  (NaCl 0,9%). Em  seguida
acondicionadas de maneira estéril em caixas
térmicas, onde foram transportadas em uma
média de temperatura de 3°C, desde a saida dos
estabelecimentos até a chegada ao laboratdrio
de microbiologia do UNIFESO, localizado no
Campus Quinta do Paraiso em Teresopolis-RJ.
Para as peles coletadas no Campus, o
processamento foi idéntico, apenas ndo foram
conservadas para transporte, sendo processadas
de maneira direta ap6s o descarne.

No laboratorio, ao redor do bico de
Bunsen, preconizando area de seguranga, cada
pele foi cortada de maneira semelhante a um
retangulo, e imersas em potes de
armazenamento vedaveis e autoclavados,
preenchidos com glicerina 98% com quantidade
a garantir a cobrir todos os implantes. Os
recipientes foram armazenados em temperatura
ambiente, com ventilacdo e sem incidéncia de
luz solar, onde permaneceram nestas condigdes
por ao menos 30 dias, e até 1 ano. No momento
de utilizacdo, as peles foram reidratadas com
Solugdo Fisiologica estéril (NaCl 0,9%), por
minimo de 20 minutos, e em seguida foi
implantada.

Figura 1 - Confeccdo dos implantes de pele de Ra-touro. (A) disposicdo dos materiais na
bancada; (B) Fragmentos da pele de Ré-touro j& descarnada imersa em Clorexidina degermante;
(C) Recipiente de vidro hermético, contendo implante de pele de Ra-touro imerso em glicerina
98%
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Fonte: Arquivo pessoal, 2020.

ANIMAIS E
EXPERIMENTACAO
Este projeto de pesquisa foi
submetido ao Comité de Etica e Pesquisa
para 0 Uso de Animais de Experimentais do
Centro Universitario Serra dos Orgaos,
sendo aceito a implementacdo da pele de
Ra-touro e da pele de Tilapia do Nilo em
ratos Wistar, apresentando  registros
respectivos n°495/19 e n° 496/19. Com
renovacao em 2021 apds completar 2 anos
de vigéncia do CEUA.
Este estudo foi conduzido no
Biotério do Campus Quinta do Paraiso,
pertencente ao Centro Universitario Serra

LOCAL DE

dos Orgdos - UNIFESO. Na realizagio
deste trabalho foram utilizados 24 ratos,
variedade Wistar, machos, provenientes do
biotério onde ocorreu 0 experimento. Estes
animais foram divididos aleatoriamente em
8 grupos de 3 animais, como demonstrado
na Tabela 1.

Os animais foram separados em
grupos determinados de acordo com a
espécie de origem do implante (grupos onde
utilizou-se pele de Tilapia do Nilo e grupos
onde utilizou-se pele de R&-touro), e
subdivididos conforme o periodo de
eutanasia, em sétimo, décimo quinto,
trigésimo ou nonagésimo dia de pds-
operatorio.

Tabela 1 — Divisdo dos grupos experimentais em periodos de eutanasia e avaliacdo pds-operatoria.

GRUPOS EUTANASIA EUTANASIA EUTANASIA EUTANASIA
7° DIA AO 15° DIA 30° DIA 90° DIA
Grupos onde utilizou-se Grupo T7d Grupo T15d Grupo T30d Grupo T90d
pele de Tildpia do Nilo n=3 n=3 n=3 n=3
conservada em Glicerina
98%
Grupos onde utilizou-se Grupo R7d Grupo R15d Grupo R30d Grupo R90d
pele de Ra-touro n=3 n=3 n=3 n=3
conservada em Glicerina
98%
Este estudo também avaliou vaporizador calibrado e Oxigénio 100%, com

clinicamente e por termografia infravermelha
0s animais e os implantes durante os periodos
pG6s-operatdrios determinados, e
macroscopicamente apds a eutanasia.

PROTOCOLO ANESTESICO

A técnica anestésica para procedimento
de hernioplastia consistiu na contencdo quimica
dos ratos atraveés de circuito aberto com

CAM variando de 2 a 5, ap6s 0s animais
completamente inconscientes foi realizada a
administracdo por via intraperitoneal com o0s
farmacos Cetamina (Cetamin ® 10%)
(dose:75mg/Kg) associada a Xilazina (Xilazin
® 2%) (dose: 10mg/Kg), a manutencdo do
plano anestésico ocorreu com Isoflurano (CAM
2 a 3) por via inalatdria em sistema semiaberto,
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atraves de mascara facial prépria para espécie e
Estacdo Anestésica para Ratos e Camundongos
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da Biofarma® (Figura 2) (FLECKNELL,
RICHARDSON E POPOVIC, 2007).

Figura 2- Estag8o de anestesia.

=
=
=
=

Fonte: Arquivo pessoal, 2021.

PROTOCOLO CIRURGICO

A técnica cirdrgica seguiu modelo de
Jorge (2016), compreendendo incisdo xifo-
pubiana de pele e na linha média seguindo com
a dissecgdo de tecido subcuténeo e criagdo de
falha em toda a espessura da parede abdominal
direita, incluindo aponeuroses e fascias
musculares, masculos e peritdnio, medindo 1,5

centimetros no eixo transversal e 3,0
centimetros no eixo longitudinal. Implantou-se
a protese respectiva, de acordo com o grupo em
questdo (pele de Tilapia do Nilo ou pele de R&-
touro) com sutura continua simples com fio de
nylon 4.0, interrompidas em cada bordo da
ferida, em seguida a pele foi sutura com mesmo
fio, em pontos padrdo Wolf (“u” horizontal
interrompido) (Figura 3).

Figura 3 — Fotomacrografia de implante de pele de Ra-touro (A) e pele de Tilapia do Nilo (B) fixados em
parede abdominal de ratos
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Fonte: Arquivo pessoal, 2020.
(dose:12,5mg/Kg), por via
(FLECKNELL; THOMAS, 2017).

Os animais permaneceram durante o
periodo pds-operatorio em grupos de dois ou

POS-OPERATORIO

Cerca de 40 segundos apds a interrupcéo
do anestésico o0s ratos apresentaram 0S
primeiros reflexos de recuperacdo, sendo
realocados em suas caixas de biotério
recobertos por maravalha para aquecimento, em
ambiente  com temperatura  controlada.
Também, em pos-operatorio imediato foi
administrado o analgésico opioide Cloridrato de
Tramadol (12,5mg/Kg) via subcutanea, o qual
também foi administrado nos dois dias
seguintes, de 12 horas em 12 horas, por mesma
via (FLECKNELL; RICHARDSON;
POPOVIC, 2007). Nos primeiros 8 dias de pos-
operatdrio foi realizada a administracdo do
antimicrobiano através da agua de beber, com
Enrofloxacina  (Chemitril ®10%) (dose:
100mg/1 Litro de &gua ingerido) (VIANA,
2007). Conforme Burger (2014) ndo foi
administrado nenhum farmaco com principio
anti-inflamatério com intuito de evitar qualquer
alteracdo nos resultados do experimento.

Nos dias seguintes ao experimento foi
realizada a mensuracdo da dor através do
manual de cddigos e expressdes faciais de dor
em ratos de laboratério, através da escala
Grimace para ratos (SOTOCINAL et al., 2011).
A partir dai, realizou-se o resgate analgésico
dos animais por mais dois dias, de 24 em 24
horas, também com o opioide Cloridrato de
Tramadol (Hipolabor Farmacéutica)

subcutanea

trés ratos, em caixas de polipropileno
autoclavaveis. As caixas apresentam dimensoes
de 40 centimetros de comprimento por 32
centimetros de largura e 16 centimetros de
altura, e sdo enriquecidas com rolos de papelao
para entretenimento dos animais.

AVALIACAO CLINICA

A avaliagdo clinica foi realizada
diariamente, com método semelhante ao de
Jorge (2016), avaliando a presenca de edemas,
seromas, infecgdes, hematomas, abscessos,
fistulas e necrose local da ferida cirargica. Para
determinacdo desses parametros estipulou-se
escores de gravidade sendo, leve (+), moderado
(++), grave (+++) e muito grave (++++).

A fim de obter informacdes e controle
sobre 0s pardmetros corpOreos dos animais,
para posterior analise ponderal, realizou-se a
pesagem dos roedores nos dias 0, 3, 7, 15,30 e
90 de pos-operatdrio.

ANALISE MACROOSCOPICA

Esta etapa de avaliacdo ocorreu apds a
eutanasia dos animais, procedimento realizado
nos roedores de acordo com o dia pré-
determinado, o procedimento ocorreu apds a
sedacdo profunda dos animais via inalatoria,
através da caixa de acrilico, com Isoflurano
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(CAM 5) e oxigénio 100%, em seguida, com 0s
animais completamente inconscientes foi
realizada a administracdo da sobredosagem da
associacdo de Cetamina e Xilazina, por via
intraperitoneal (IP). Procedimento de acordo
com o preconizado na Resolugdo Normativa n°
37 do CONCEA, item 9.1.2.3 de 27 de julho de
2017, promulgada pelo Conselho Nacional de
Controle de Experimentacdo Animal, cuja
atribuicéo lhe foi conferida pelo art. 5 da Lei n°
11.794, de 8 de Outubro e 2008.

Seguinte a eutanasia dos animais a
necropsia foi realizada com uma grande inciséo
em formato de “U” ao longo de toda regido
abdominal, nas camadas da pele, tecido
subcutaneo e musculatura abdominal. Com a
realizacéo do reparo em ambas extremidades do
defeito, alcangando a visdo do contetdo
abdominal, da prétese e do tecido

adjacente, sendo realizada entdo, a
avaliagdo macroscopica quanto a presenca de
aderéncias entre o implante, fio de sutura e as
estruturas abdominais, ainda taxa de adeséo e 0s
orgéos envolvidos.

A classificagdo das aderéncias foi
realizada em uma adaptacdo de Diogo-Filho e
colaboradores (2004) e Jorge (2016), sendo
entdo: Grau O ou ausente — sem aderéncias;

REVISTA DA JOPIC
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Grau 1 ou leve (+) — numero reduzido de
aderéncias (< 3), de carater fibrinoso,
facilmente desfeitas pela manipulacdo; Grau 2
ou moderado (++) —aderéncias firmes (>3) e/ou
resistentes a manipulacdo, entre alcas
intestinais, sem envolver parede abdominal;
Grau 3 ou grave (+++) — aderéncias firmes,
resistentes a manipulacdo, entre parede
abdominal e 6rgdo ou estrutura; Grau 4 ou
muito grave (++++) — aderéncias firmes,
resistentes a manipulagéo, entre alcas intestinais
e parede abdominal, com fistula entérica.
TERMOGRAFIA INFRAVERMELHA

A termografia infravermelha faz a
mensuragdo da variacdo de temperatura
cutaneas nas regides correspondentes aos
implantes e regiGes controle, através de um
termdgrafo da marca Flir®, modelo T420,
Danderyd Suécia, resolugcdo 320x240, com
sensibilidade  terminal de 0.045°C e
emissividade 0,99 a temperatura e umidade
ambiental. As imagens eram capturadas com o
termdégrafo ha 1 metro do rato, em sala
climatizada de 19°C a 22°C, ap06s a tricotomia
completa do abdémen do rato, nos periodos
pos-operatdrios 0, 3, 7, 15, 30, 50 e 90 de pos-
operatorio.

Figura 4 - Imagem termografica de roedor com implante de pele de R&-touro, em 30 dias de p6s-

operatério (seta indicativa do implante em regido abdominal)

Fonte: Arquivo pessoal, 2021.
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O processamento  matematico das
imagens termogréaficas obtidas foi realizado
atraves do aplicativo FLIR Tools®. O método
consistiu em avaliar a temperatura média
cutanea de duas regides do abddémen do animal,
a porcdo esquerda é utilizada para controle
térmico, ja que ndo havia presenca de prétese, e
a porcao direita é onde localizou-se o implante
da pele em questdo. O intuito destas avaliacGes
foi observar as variagdes térmicas causadas pelo
implante, que foram interpretadas sendo
indicativas de reacdo inflamatoria e presenca de
vascularizacao, nos periodos de 0, 3, 7, 15, 30 e
90 dias de pos-operatorio.

A temperatura cutdnea média das
regides citadas acimas foram mensuradas
através da criagdo de duas elipses, uma em cada
lado abdominal, de aproximadamente 0,001mz2,
criada pelo proprio aplicativo FLIR Tools®. A
primeira elipse representou a regido do implante
do biomaterial sendo denominada EI1 (lado
direito), e a segunda elipse se denomina EI2 e
representa a regido controle (lado esquerdo),
estabelecida como regido controle. Com a
obtencdo da média aritmética dos valores de EI1
e El2 de cada integrante em seu determinado
grupo alcanga-se o valor médio para cada grupo
em cada determinado periodo avaliado,
denominado de Mellx e Mel2x. Estes dois
valores sdo utilizados para se alcancar o
percentual da variacdo média de temperatura do
grupo em questdo em um determinado periodo
pos-operatério, com a equacgdo: Variagdo
Média de Temperatura no momento X =
(Mellx / Mel2x) — 1. Também, foi realizada o
calculo da diferenca média das temperaturas
dos lados abdominais, através da formula:
Diferenca média de temperatura no
momento X = Mellx — Mel2x.
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ANALISES ESTATISTICAS

O teste estatistico ndo paramétrico de
Mann-Whitney (p< 0,05) foi aplicado na
avaliacgdo e calculos da andlise ponderal do peso
dos roedores e na mensuragdo termogréfica das
préteses e regido controle, ainda, entre o0s dois
tipos de biomateriais ao longo do periodo pés-
operatorio determinado.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Foi realizada a aplicagdo de implantes de
Tilapia do Nilo conservada em glicerina 98%,
em doze animais, divididos em quatro grupos
com data de eutanasia em 7, 15, 30 e 90 dias de
po6s-operatdrio. Assim como foi implantada a
pele de R&-touro conservada em glicerina em
doze animais, subdivididos em quatro grupos,
com data de eutanasia em 7, 15, 30 e 90 dias de
pos-operatério. Todos o0s animais foram
avaliados nos dias 0, 3, 7, 15, 30 e 90 de forma
clinica e termogréafica. E, ap6s eutanasia,
avaliou-se macroscopicamente a protese e as
aderéncias formadas entre as estruturas
abdominais e os implantes bioldgicos.

A anélise ponderal se encaixa como a
primeira analise clinica a ser descrita. Os
animais que receberam o implante de pele de
Tildpia do Nilo demonstraram, em média, a
maior perda de peso ao terceiro dia de pds-
operatorio, a partir o peso foi sendo recuperado,
aos trinta dias de pds-operatério o peso ja
praticamente se equivalia com o do dia do
procedimento (0,14%), e ao nonagésimo dia 0s
animais apresentavam-se cerca de 9,52% mais
pesados do que no dia zero (Figura 1).
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Fgura 5 - Grafico com pesos médios dos animais com implante de pele de Tilapia do Nilo, por
grupo, nos diferentes periodos pos-operatorios
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Os animais que receberam o implante de
Ra-touro apresentaram o apice da perda de peso
diferente entre 0s grupos, 0S Qrupos
eutanasiados ao sétimo e trigésimo dia
apresentaram a maior perda de peso ao terceiro
dia de pds-operatorio, e 0s grupos eutanasiados
ao décimo quinto e nonagésimo dia

DIA 15 DIA 30 DIA 90
T30d T90d

apresentaram a perda apice de peso ao sétimo
dia pés-cirurgico. A partir desta perda apice os
animais seguiram recuperando peso, estando ao
nonagésimo dia de pds-operatério cerca de
8,9% mais pesados do que no dia do
procedimento cirdrgico.

Figura 6 - Gréafico com pesos médios dos animais com implante de pele de Ra-touro, por grupo,

nos diferentes periodos pés-operatorios
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Em ambos os grupos a perda de peso
ocorreu somente até o sétimo dia de pds-

DIA 7 DIA 15 DIA 30 DIA 90

R15d R30d R90d

operatorio iniciando a partir dai um ganho
ponderal até os 90 dias de pds-operatério. Essa
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perda de peso foi atribuida a disturbios
metabdlicos associados ao procedimento
anestésico e trauma cirdrgico assim como
descreve Sartori e Mello (2018).

A pele de Tilapia do Nilo apresentou
caracteristicas de maleabilidade e resisténcia
apos a conservacdo em glicerina 98%, ap6s o
periodo minimo de 30 dias sob conservacéo,
permanecendo por mais tempo. Seu papel como
implante demonstrou movimentag&o normal do
animal, conforme os métodos de analise,
também auséncia de recidivas e evisceragoes.
Conforme demonstra a Tabela 2, as alteragdes
clinicas observadas em pos-operatério 0s

REVISTA DA JOPIC
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edemas aparecerem em 33% dos animais, onde
em maioria 0os quadros eram leves (+) e em
apenas um dos gquadros era moderado (++). O
seroma subcutdneo apareceu em 25% dos
animais, sendo os trés animais ao décimo quinto
dia de p6s-operatdrio, onde foram drenados e 0s
fluidos apresentavam aspecto caracteristico,
sem indicios visuais e olfativos de infeccdo, o
primeiro quadro apareceu como moderado (++),
um segundo em grau grave (1 ml) (+++) e um
terceiro em grau muito grave (2,5 ml) (++++).
O abscesso foi identificado em 8,33% dos ratos
submetidos a cirurgia, demonstrado em um
animal, em grau grave (+++).

Tabela 2- Resultado da anélise clinica, com classificacdo realizada conforme Jorge (2016), em
cada rato, de acordo com os dias pés-operatorios, com implantes de Pele de Tilapia do Nilo.

ANIMAI D1 D3 D4 D6 D Di5 D22 D30 D9
S 7 0
R1-T7q - - - - -
R2-T7q - - - -
R3-T7d - - - - -
R1-Tisq - - - - - Serom -
a(++)
R2-T1sq - - - - Serom -
a
(+++4)
R3-T1sd - - - - - Serom -
a
(++++)
R1-T3od - Edem Edem Edem - - Abscess  Abscess
a(++) a(++) a(+) 0 (+++) o (+++)
R2-T30q - - - - - - - -
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R3-Tsos  Serom - - Edem - - - -
a(+) a(+)

R1-Tood - - - - - - - -

R2-Tood - - - - - - - -

R3-Taod - - - - - - - -

Os animais que receberam a pele de Ra-
touro ndo apresentaram infecgdo, hematoma,
abscesso, fistula ou necrose, conforme mostra a
Tabela 3. Percentualmente 66,67% dos animais
ndo apresentaram alteracdes clinicas. O edema
foi observado em 33,3% dos animais,
correspondente a 3 dos 4, em até 7 dias de pos-
operatorio, o que pode ser relacionado com o
periodo apice do trauma cirdrgico. O seroma foi
observado em dois animais que receberam este
implante, 16,6% dos animais, todos em quadro
leve, involuindo répido e sozinhos, sem

complicagBes. A0 nonagésimo dia de pos-
operatdrio o Rato 2, do grupo R90d, apresentou
hérnia em regido caudal do abdbmen, este
roedor foi submetido a necropsia onde
constatou-se ruptura em porcdo ventral do
implante e protusdo de ligamento testicular
esquerdo.

Tabela 3- Resultado da analise clinica,
com classificagdo realizada conforme Jorge
(2016), em cada rato, de acordo com os dias
po6s-operatdrios, com implantes de Pele de Ré-
touro.

ANIMAIS D1 D2

D3 D7 D12 D15 D30 D90

R1-R7q - -

R2-R7q - -

R3-R7q - -

R1-Risq - -

R2-Risq - Edema (++)

R3-Risg - -

R1-Rsnq - -

R2-Rsnq - -

R3-R30q Seroma -

(+)

Edema - - -

*)

R1-Rgoq Edema -

(+)

R2-Rgod - -

Edema Seroma - - Recidiva

*) (+)

herniéria.

R3-Roog - -
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O edema aparece em mais estudos com
implantes biolégicos em roedores, Burguer
(2014) e Jorge (2016) apresentam 0 mesmo,
com baixa incidéncia, como alteracdo clinica
pos-operatéria de curto prazo. O seroma €
presente em estudos com malhas bioldgicas em
humanos, como destaca Bellows e
colaboradores (2013), em uma revisao literaria
onde estd complicacdo incide em 15,2% dos
estudos de procedimentos para corre¢les de
hernias incisionais em humanos. Ainda, Aiolfi
(2019) também destaca 0 seroma como
complicagdo pOs-operatérias comum em
procedimentos de hernioplastias, independente
da técnica de realizagdo, em procedimentos
abertos, laparoscpicos ou robdticos. A
presenca de seroma ainda é atribuido a presenga
de espaco morto subcutaneo pés cirurgica, fato
consequente  principalmente ao tamanho
anatdbmico dos ratos, onde ndo é possivel
realizar sutura de subcutaneo.

REVISTA DA JOPIC
v. 6, n. 10, 2021, ISSN 2525-7293

A andlise macroscopica demonstrou
presenca de aderéncias em todos os animais,
independente do grupo ou material componente
do implante, como expde a Tabela 4. O
implante de Tilapia do Nilo demonstrou as
aderéncias em maioria restritas a0 omento,
ligamento testicular ou ambos. A presencga de
aderéncia do omento ocorreu em 52,1% dos
roedores, e em ligamento testicular em 43,7%
dos roedores, ressaltando que alguns animais
apresentaram ambas as aderéncias. Em maioria
as aderéncias se apresentaram manipulaveis e
facilmente desfeitas (Grau 1), em apenas um
animal com aderéncia em omento por toda
prétese esta e apresentava com grau moderado
de dificuldade para desfazé-la. Um animal que
recebeu o implante apresentou aderéncia
localizada no intestino delgado (4,3%),
especificadamente no jejuno, apresentava
dificil manipulagdo, entretanto ndo havia
fistulas intestinais presentes.

Tabela 4- Anéalise macroscdpica dos animais que receberam os implantes de pele de Tilapia do

Nilo, quanto a presenca, local e grau das aderéncias

Ratos N° total Orgéo aderido Local da Dificuldade Grau
de aderéncia de desfazer
aderéncias
Rato 1 T7g 2 Ligamento testicular Sutura Facil 1
direito
Omento Sutura Facil 1
Rato 2 T7g 1 Omento Protese Facil 1
Rato 3 T7g 2 Ligamento testicular Protese Facil 1
direito
Omento Protese Facil 1
Rato 1 Tisg 2 Omento Protese Facil 1
Omento Protese Facil 1
Rato 2 Tisq 2 Ligamento testicular Sutura Facil 1
direito
Omento Sutura Facil 1
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Rato 3 Tisq 2 Ligamento testicular Sutura Facil 1
direito
Omento Sutura Facil 1
Rato 1 Ts3oq 2 Ligamento testicular Sutura Facil 1
direito
Omento Protese Facil 1
Rato 2 T3od 4 Ligamento testicular Sutura e Facil 1
direito e esquerdo Protese
Omento Sutura Facil 1
Intestino Delgado Protese Dificil
(Jejuno) (Sem fistula) 3
Rato 3 Ts3od 2 Ligamento testicular Sutura Facil 1
direito
Omento Sutura Facil 1
Rato 1 Tood 1 Omento Protese Médio 2
Rato 2 Tgod 2 Ligamento testicular Protese e Facil 1
Direito Sutura
Omento Sutura Facil 1
Rato 3 Tood 1 Ligamento testicular Sutura e Facil 1
direito Protese

Omento: 52,17%

N° total de Ligamento Sutura:60,8%  Facil: 91,3%  Grau 1: 91,3%
aderéncias 23 Testicular: 43,47 Médio:4,3% Grau 2:4,3%
Protese:47,87%  Dificil: 4,3% Grau 3: 4,3%
Intestino: 4,3%
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Os animais que receberam a pele de Ra-
touro demonstraram formacao de aderéncias em
ligamento testicular, omento ou ambos,
conforme demonstra a Tabela 5. A presenca de
aderéncia do omento ocorreu em 47,8% dos
roedores, e em ligamento testicular em 52,17%
dos roedores, ressaltando que em maioria 0s
animais apresentaram ambas as aderéncias. Em

REVISTA DA JOPIC
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manipulaveis e facilmente desfeitas (Grau 1).
Ao nonagésimo dia de pos-operatorio foi
observada a recidiva herniaria em um animal do
grupo R90d, ao decorrer do procedimento de
necropsia constatou-se que a hernia média 2,3
cm x 1,3 cm, a mesma foi ocasionada pela
ruptura em porc¢do caudal da protese de pele de
Ra-touro, constatando fixacdo das bordas da

maioria as aderéncias se apresentaram prétese a parede muscular.

Tabela 5- Anélise macroscdpica dos animais que receberam os implantes de pele de R&-touro,
quanto a presenga, local e grau das aderéncias

Ratos N° total Orgéo aderido Local da Dificuldade Grau
de aderéncia de desfazer
aderéncias
Rato 1 Rézq 1 Ligamento testicular sutura/protese Facil 1
direito
Rato 2 Réq 2 Ligamento testicular prétese Facil 1
direito
Omento prétese Facil 1
Rato 3 Rérq 2 Ligamento testicular sutura Facil 1
direito
Omento sutura/protese Facil 1
Rato 1 Risq 2 Omento sutura/protese Facil 1
Omento sutura/protese Facil 1
Rato 2 Risqd 2 Ligamento testicular prétese Facil 1
direito
Omento protese Facil 1
Rato 3 Risqd 2 Ligamento testicular sutura Facil 1
direito
Omento sutura/protese Facil 1
Rato 1 Razod 2 Ligamento testicular sutura Facil 1
direito
Omento prétese Facil 1
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Rato 2 Raod 2 Ligamento testicular sutura e protese Fécil 1
esquerdo
Omento sutura Facil 1
Rato 3 Rsoq 2 Ligamento testicular sutura Fécil 1
esquerdo
Omento sutura Facil 1
Rato 1 Rood 2 Ligamento testicular sutura Facil 1
direito
Omento sutura Facil 1
Rato 2 Rood 2 Ligamento testicular sutura Facil 1
esquerdo
Ligamento testicular sutura e protese Facil 1
direito
Rato 3 Rood 2 Ligamento testicular sutura e protese Facil 1
direito
Omento sutura Facil 1
Omento: 47,8% Sutura:43,5%
N° total de 23 Ligamento Testicular: Protese:21,7% Facil: Grau 1: 100%
aderéncias 52,17% 100%

Sutura e Protese:
34,8%

A presenca de aderéncias em omento é
muito ocorrente em casos de estudos com
malhas bioldgicas (Vidor et al., 2013; Leal et
al., 2014; Jorge, 2016), também em estudos
com a utilizagdo destas malhas em
procedimentos de hernioplastias (Leal et al.,
2014). Entretanto, as aderéncias em omento
demonstram ndo causar prejuizos ao paciente,
Burguer (2014) descreve 0 omento com
importancia no carreamento de anticorpos,

promovendo a absor¢ao e destruicdo de células
estranhas, combatendo e infeccdes.

As aderéncias em ligamento testicular
podem ser atribuidas ao mecanismo termo
regulatério dos roedores, onde conforme
descreve Jorge (2016) os testiculos sao
translocados para cavidade abdominal,
entrando em contato com a porcéo caudal e fio
de sutura de fixacdo dos implantes.
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A herniacdo que foi observada com
implante de R&-touro aos 90 dias de pos-
operatorio pode ser atribuida ao processo de
cicatrizacdo do organismo do roedor frente ao
implante. Lake e Deeken (2017) descrevem a
recorréncia herniaria geralmente na interface
implante-tecido, o que difere deste experimento
onde a hérnia foi presente por ruptura do
implante, ja que a sutura permanecia intacta. Os
autores ainda citam a sobreposicdo do defeito,
falha em sintese miofascial, contratura da
ferida, pouco crescimento de tecido ou resposta
inflamat6ria como os fatores contribuintes a
reincidéncia herniaria

A andlise termografica detectou a
variagdo de temperatura corpOrea da area
lesionada ou alterada por conta da assimetria em
relagéo ao lado controle, avaliou-se o quadrante
direito do abdome onde estava implementada os
implantes de pele, e 0 quadrante esquerdo como
lado controle, onde somente foi realizado
tricotomia em regido abdominal completa. Vale
ressaltar que os valores das temperaturas
médias de ambos os lados e diferenca delas ndo
foi relevante estatisticamente conforme o teste
estatistico ndo paramétrico de Mann-Witman
(p> 0.5)

Os animais com pele de Tilapia do Nilo
apresentavam no dia do procedimento cirtrgico

REVISTA DA JOPIC
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(DO0) a temperatura abdominal baixa, variando
de 28,5°C a 33,5°C, a mais evidente causa deste
fendmeno € o procedimento anestésico. Ao dia
3 de pds-operatério a regido abdominal do
implante (direita) apresentava-se mais fria que
a regido controle (esquerda). Ao sétimo dia pds-
operatorio a média da temperatura cutanea
abdominal direita (com implante) estava mais
proxima da temperatura do lado esquerdo
(controle), do que ao terceiro dia, entretanto
ainda se apresentava cerca de 0.4°C mais quente
do que a regido com o implante. As avaliacGes
do décimo quinto e trigésimo dia pés-operatorio
demonstram um  possivel processo de
angiogénese celular, por conta da proximidade
das temperaturas nesta data, e posterior
aumento da temperatura da regido com o
implante de pele de Tilapia. Ao trigésimo dia as
temperaturas do lado controle se apresentaram
de 0,47% a 1,1% menores do que o lado com o
implante. As temperaturas serem maiores do
lado abdominal do implante quando comparado
ao lado controle podem demonstrar provavel
presenca de neovascularizagdo no implante.
Aos 90 dias de pos-operatério é possivel
observar a proximidade das temperaturas dos
lados abominais, como demonstra a Figura 3.

Figura 7- Gréfico das médias de temperaturas (°C) dos lados abdominais com o implante de Tilapia do
Nilo (direito) e lado controle (esquerdo), ao longo dos periodos pos-operatdrios
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No grupo de animais que receberam
implante de pele de Ra-touro, conforme ¢é
possivel observar na Figura 4, no dia 0, apds o
procedimento cirlrgico, a temperatura cutanea
abdominal dos roedores apresentou-se, em
média, 32,3°C no lado controle (esquerdo) e
32,3°C no lado com a protese (direito). Ao
terceiro dia de pos-operatério 0s ratos
apresentavam a temperatura média de 36,07°C
no lado esquerdo controle, e 35,7°C no lado
direito, com o implante de Ra-touro. As analises
das imagens termograficas ao sétimo dia de pés-
operatdrio, demonstraram temperatura média
de 36,3°C no lado esquerdo controle abdominal,
e de 36,2°C no lado direito com o implante de
pele de R& tendo o lado controle com a
temperatura 0,25% mais quente do que o lado
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As baixas médias de temperatura ao dia
do procedimento cirurgico podem  ser
correlacionados com o efeito hipotensor dos
farmacos anestésicos, ja que segundo Lin e
Riddell (2003) a Xilazina possui efeito
hipotensor e hipotérmico devido a sua
seletividade por receptores adrenérgicos oo.
Ainda, Rincén, Sessler e Valero (2004), Clark-
Price (2015) e Sartori e Mello (2018), onde
hipotermia aparece de forma caracteristica ao
procedimento anestésico em roedores, variando
de acordo com o emprego da técnica e
associagdo dos farmacos.
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com o implante de pele de R&. Aos trinta dias
pos-operatorio as temperaturas de todos os
animais apresentavam pouca varia¢do, sendo
em média 37°C no lado controle (esquerdo) e
37,2 °C no lado com o implante de pele de R4,
demonstrando este lado 0,58% mais quente do
qgue o controle. Aos noventa dias de pds-
operatério, 0s animais apresentavam pouca
variagdo da temperatura entre as porcoes
abdominais, a regido controle demonstrou em
média 36°C e a regido com o implante 36,1°C,
apresentando-se 0,4% mais quente.

Figura 8 - Gréafico das médias de
temperaturas (°C) dos lados abdominais com o
implante de Ra-touro (direito) e lado controle
(esquerdo), ao longo dos periodos pos-
operatorios

N
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IMPLANTE DE RA-TOURO
Contudo, todos 0S animais
apresentaram logo apds o procedimento

cirlrgico e até aproximadamente o decimo
quinto dia a temperatura menor no lado onde
localizava-se o implante (direito), estima-se que
devido a formacdo da neovascularizacéo,
concretizada com o passar do tempo, conforme
descreve Jorge (2016), onde constatou-se maior
indice inflamatério no sétimo dia pos-
operatdrio por termografia infravermelha e por
analise histolégica, tantos nos implantes de Ra-
touro quanto nos implantes sintéticos,
demonstrando a temperatura do lado controle
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elevada. Ainda, as aderéncias sdo encontradas a
partir do sétimo dia de po6s-operatdrio, como
também descreve Jorge (2016), o que pode ser
relacionado com o omento promovendo e
fornecendo vascularizagdo ao implante.

CONSIDERACOES FINAIS

A conservagdo de implante bioldgicos
de pele de ra-touro e pele de Tilapia do Nilo em
glicerina 98% em até 1 ano demonstrou ser uma
alternativa econdmica e acessivel, ja que os
implantes permaneceram com caracteristicas
fisicas de maleabilidade, resisténcia e
elasticidade ideais e iguais desde antes a
implantacdo até o momento do uso.

A pele de Ré-touro e Tilapia do Nilo,
conservadas em glicerina, se apresentaram
biomateriais promissores, ndo causando reagoes
locais ou sistémicas adversas aos ratos em que
foram implantadas, de acordo com os métodos
de anéalise empregados neste estudo.

As analises clinicas e termogréaficas
demonstraram que os implantes de Ra-touro e
Tilépia do Nilo glicerinados se enquadram de
forma positiva quando implantados em regido
abdominal, ndo infringindo na mobilidade do
animal e causando brandas respostas do
organismo.

Sob aspectos clinicos, termograficos e
macroscopicos, a pele de Ra-touro e de Tilapia
do Nilo, conservada em glicerina, podem ser
consideradas um implante biocompativel e
eficaz para correcdo de hérnias abdominais, em
ratos Wistar, em até 90 dias de pds-operatorio.

Apesar de ainda ser necessario
aprofundamento através de novos estudos, a
pele de R&-touro e de Tilapia do Nilo
glicerinadas se mostram, a principio, um
biomaterial extremamente promissor, tendo
potencial para ser inserido na realidade da
medicina veterinaria para reparacdo de defeitos
musculares, por seu baixo custo, acessibilidade
e baixa reacdo corporal.

Novos estudos s30 necessarios para
fornecer subsidios para obtencdo de mais

REVISTA DA JOPIC
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profundas informacGes da aplicacdo dos
implantes de pele de R&-touro conservados em
glicerina 98%, e possibilitar a sua utilizacdo
cirirgica em animais domésticos e em seres
humanos.
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