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UTILIZACAO DE FLAP DE OMENTO PARA INDUCAO DA CICATRIZACAO DE
ENXERTOS CUTANEOS EM SUINOS.

RESUMO - O objetivo deste estudo foi verificar a inducédo da cicatrizacdo de
enxertos cutaneos em malha apos a utilizacéo de flap de omento transposto através
de tunel no subcutaneo até o leito receptor em suinos, e observar as alteracdes no
pés-operatorio, em relacdo a cicatrizacdo dos enxertos entre 0s grupos (grupo
omento e grupo controle). Além disso, foi realizada a avaliacdo macroscopica (dias
3, 7, 10 e 14) e microscopica (14° dia) do enxertos dos grupos estudados. Foram
utilizados 19 suinos e em cada animal foram realizadas duas feridas cirdrgicas de
4,0 x 4,0 cm, na regido ventral do térax, entre as mamas toracicas (M1 e M2). No
lado direito (LD) foi colocada a porcéo de pele (enxerto) removida do lado esquerdo
(LE), sem a presenca do flap de omento entre o enxerto e o leito receptor. No LE, foi
fixado um flap de omento entre o enxerto cutaneo removido do LD e o leito receptor.
As avaliagdes macroscoépicas dos enxertos foram realizadas considerando algumas
caracteristicas, como exsudacdo, coloracdo, edema, deiscéncia, tecido
desvitalizado, secrecdo e integracdo do enxerto. Ja nas microscopicas, foram
avaliadas a proliferacdo vascular/angiogénese, células mononucleares, células
polimorfonucleares, proliferacdo fibroblastica, colagenizacdo, reepitelizacao,
queratinizacdo, hemorragia e edema. Em relacdo as avaliacdes macroscopicas foi
verificado que o edema diminuiu gradativamente, sendo menor no dia 14, quando
comparado ao dia 3 (p=0,006), em ambos os grupos. A deiscéncia foi maior no dia
10 em comparacdo aos demais dias (p=0,012), em ambos os grupos. O grupo
controle apresentou maior incidéncia de tecido desvitalizado (p=0,004) que o grupo
omento, porém sem diferenca (p=0,213) entre os diferentes dias de avaliacdo. Foi
verificada a presenca de tecido desvitalizado em 32% dos enxertos com omento e
53% no grupo controle. Nas demais avaliacbes macroscopicas ndo foram
observadas diferencas estatisticas. Na avaliagdo microscopica, foi observada que o
grupo omento apresentou maior colagenizacao (p=0,017), reepitelizacdo (p=0,024),
queratinizacdo (p=0,04) e menor edema (p=0,013), quando comparado ao grupo
controle. Concluiu-se com esse estudo que enxertos cutaneos em malha evoluiram
satisfatoriamente em suinos, mesmo em leito receptor recém-criado e sem presenca
de tecido de granulacdo, desde que vascularizado e que o flap de omento propiciou
melhores resultados macro e microscopicos relativos a integracdo do enxerto, com
maior qualidade e seguranca.

Palavras-chave: angiogénese, reconstrutiva, retalho, vascularizagéo.
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USE OF OMENTUM FLAP FOR CICATRIZATION INDUCTION OF FREE SKIN
GRAFTS IN SWINE.

ABSTRACT- The objective of this study was to verify the induction of
cicatrization of free skin grafts after the use of omental flap transposed through the
subcutaneous tunnel to the recipient bed in pigs, and to verify the changes observed
in the postoperative period, regarding the healing between the groups (omentum
group and control group). In addition, macroscopic evaluation (days 3, 7, 10 and 14)
and microscopic evaluation (day 14) of the grafts between the groups were
performed. Nineteen pigs were used, each animal received two surgical wounds of
4.0 x 4.0 cm, in the ventral region of the chest, between the thoracic mammary gland
(M1 and M2). The graft removed from the left side (LS) was placed on the right side
(RS) without the presence of the omental flap between the graft and the recipient
bed. On the LS, an omental flap was fixed between the cutaneous graft removed
from the RS and the recipient bed. Graft evaluations were performed considering
some characteristics, such as exudation, skin color, edema, dehiscence, devitalized
tissue, secretion and graft integration. Microscopic evaluations considered vascular
proliferation/angiogenesis, mononuclear cells, polymorphonuclear cells, fibroblast
proliferation, collagenization, re-epithelization, keratinization, hemorrhage and
edema. Regarding the macroscopic evaluations, it was verified that the edema
gradually decreased, being lower on day 14, when compared to day 3 (p=0.006), in
both groups. The dehiscence was higher on day 10, compared to the other days
(p=0.012), in both groups. The control group had a higher incidence of devitalized
tissue (p=0.004) than the omentum group, but without difference (p=0.213) between
the different evaluation days. The presence of devitalized tissue was verified in 32%
of the grafts with omentum, and 53% in the control group. In the other macroscopic
evaluations, no statistical differences were observed. In the microscopic evaluation, it
was observed that the omentum group presented higher collagenization (p=0.017),
re-epithelialization (p=0.024), keratinization (p=0.04) and lower edema (p=0.013),
when compared to the control group. It was concluded in this study that mesh skin
grafts evolved satisfactorily in pigs, even in newly created recipient bed and without
granulation tissue, provided that vascularized and that the flap of omentum provided
better macro and microscopic results regarding the integration of the graft, with
higher quality and safety.

Keywords: angiogenesis, reconstructive, flap, vascularization
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1 INTRODUCAO

Na Medicina Veterinaria, a cirurgia reconstrutiva é utilizada com o intuito de
reparar defeitos secundarios a traumatismos e ressecc¢des de neoplasias, além de
corrigir anormalidades congénitas e adquiridas (PAVLETIC, 2007; MACPHAIL,
2014).

Os enxertos cutaneos tém sido bastante utilizados na Medicina, porém seu
uso é limitado na Veterinaria, pois antes de ser submetida ao procedimento de
enxertia, a ferida deve receber tratamento adequado, para que proporcione a
formacdo de tecido de granulacdo viavel e livre de infeccdo no leito receptor
(FOWLER, 2006).

O omento maior vem sendo utilizado, desde o século XIX, em diversos
procedimentos cirargicos (PLATELL et al., 2000). Vérios estudos tém sido realizados
sobre a utilizacdo de flap ou enxerto de omento como indutor de angiogénese,
drenagem linfatica, protecdo e combate a infeccdo, além de reconstituicdo de
tecidos. Flaps de omento tém sido utilizados com frequéncia em cirurgias
gastrintestinais, vasculares e reconstrutivas, tanto em humanos guanto em animais.
Em razdo da sua capacidade de bloquear os processos inflamatorios intra-
abdominais (devido a riqueza de suas células mesoteliais), sua mobilidade e sua
propriedade absortiva, o omento ficou conhecido como “guardido abdominal”
(RUFFINI, 1992).

Devido a necessidade da presenca de tecido de granulacdo, e as
caracteristicas do omento, pretendeu-se com este estudo, verificar a possibilidade
de aplicar o enxerto no leito receptor, em um primeiro momento cirdrgico. Dessa
forma, se evitaria a necessidade de novo procedimento para a enxertia, ap0s a
formacéo do tecido de granulacao.

Sendo assim, o objetivo deste estudo foi verificar a indugéo da cicatrizagao de
enxertos cutaneos apos a utilizacao de flap de omento transposto através de tunel

no subcutaneo até o leito receptor em suinos.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 SISTEMA TEGUMENTAR

2.1.1 Anatomia tegumentar

O sistema tegumentar € o maior 6rgdo do corpo e atua como a primeira linha
de defesa contra microrganismos, dessecac¢éao e hidratacédo, correspondendo a 24%
do peso corporal de um filhote e 12% de um adulto (PAVLETIC, 2010a).

A pele é um receptor sensitivo para tato, pressao, vibracao, dor, calor e frio.
Também é responséavel pela producdo de vitamina D, armazenamento de agua,
gordura, eletrolitos, carboidratos e proteinas. Atua como barreira contra produtos
quimicos e radiagao; e, junto da gordura subcutanea, no isolamento contra o frio e 0
calor (termo regulacdo). Além disso, é protecdo contra fatores mecanicos
(PAVLETIC, 2010a), quimicos, fisicos e bioldgicos presentes no ambiente e defesa
imunolégica (REESE et al., 2016).

A pele é composta pela epiderme e derme (coério). A camada mais externa, a
epiderme, é composta por epitélio escamoso estratificado queratinizado em sua
superficie. E fina e avascular, possui funcéo protetora, sendo principalmente delgada
em areas com abundante pelagem e mais espessa em locais em que a pelagem é
mais escassa (PAVLETIC, 2010a; REESE et al., 2016).

A derme é vascular e mais espessa, situando-se abaixo da epiderme,
nutrindo-a e fornecendo a sustentacdo necessaria. E composta por fibras colagenas,
reticulares e elasticas, cercadas por mucopolissacarideos. Encontram-se também
fibroblastos, macrofagos, plasmocitos e mastécitos, além de vasos sanguineos e
linfaticos, nervos, foliculos pilosos, glandulas sebaceas e sudoriparas, bem como
seus ductos e fibras musculares lisas (PAVLETIC, 2010a; MACPHAIL, 2014; REESE
et al., 2016). Segundo Pavletic (2010a) 90% das fibras dérmicas sdo compostas por

colageno. A figura 1 apresenta as estruturas da pele de um céo.
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Vasos sanauineos Foliculos pilosos

Vasos sanauineos

Figura 1. Esquema do corte histologico transversal da pele da regido lateral do térax
de um céo. A) Epiderme. B) Derme. C) Hipoderme. D) Musculo cutaneo
do tronco. Os vasos estdo presentes em trés camadas, representadas
em: plexo subcutadneo ou subdérmico, plexo cutaneo e plexo subpapilar.
O plexo subpapilar € composto por capilares que nutrem a epiderme.
Foliculos pilosos estao presentes em diferentes profundidades da derme e
na parte superior da hipoderme. Fonte: modificado de Pavletic (2007).

Segundo MacPhail (2014), os vasos musculocutaneos sao vasos primarios
responsaveis pelo suprimento da pele em seres humanos, macacos e suinos, porém
estdo ausentes em cées e gatos (Figura 2). Os vasos musculocutaneos correm
perpendiculares a pele, ao passo que 0s vasos que suprem a pele dos caninos e
felinos seguem paralelamente a pele, e sédo vasos cutaneos diretos. Por essa razéo,
algumas técnicas utilizadas em seres humanos tém limitacdes em cées e gatos.

Artérias e veias terminais ramificam-se a partir de vasos cutaneos diretos,
formando o plexo subdérmico ou profundo. Esse plexo é responsavel pelo
suprimento de bulbos e foliculos pilosos, glandulas tubulares, a por¢cdo mais
profunda dos ductos glandulares e os musculos eretores dos pelos. O plexo
cutdneo, ou intermediario, supre as glandulas sebaceas e reforca as redes de

capilares que cercam os foliculos pilosos, os ductos das glandulas tubulares e os
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musculos eretores dos pelos. JA o plexo subpapilar, ou superficial, situa-se na
camada externa da derme e nutre a epiderme por meio de alcas capilares que se
projetam para a epiderme. O sistema de alcas capilares € menos desenvolvido em
cées e gatos do que em humanos e suinos, sendo este o porqué de as peles canina
e felina n&o formarem bolhas com queimaduras superficiais (MACPHAIL, 2014).

O musculo paniculo € composto por musculos delgados cutaneos da
hipoderme. Em areas em que existe o musculo do paniculo como no musculo
cutaneo do tronco, musculo platisma, esfincter cervical superficial e profundo,
muasculo prepucial e muasculo supra mamario, o plexo situa-se tanto de forma
superficial como profunda em relacdo ao musculo paniculo. Dessa forma, o cirurgido
deve divulsionar o plano fascial abaixo da musculatura cutanea a fim de preservar a
integridade do plexo subdérmico. Nos locais em que o paniculo esta ausente, como
nas extremidades, o plexo subdérmico segue na superficie profunda da derme,

devendo ser divulsionado bem abaixo da sua superficie (MACPHAIL, 2014).

Céo e gato Homem

Epiderme Epiderme |

Plexo superficial -
Plexo superficial
Derme
Plexo intermediario Derme !

Plexo intermediario
Hipoderme: Mdsculo |

paniculo | Plexo profundo

Hipoderme i { ||} Plexo profundo

Musculo
esquelético

Artéria e veia Masculo | |
cutanea direta esquelético !

Artéria e veia
musculocutanea

Figura 2. Representacéo da circulacdo cutdnea em céaes, gatos e humanos. O plexo
subdérmico é formado e nutrido por uma ramificacdo terminal dos vasos
cutdneos diretos do musculo paniculo em cdes e gatos. Notar o
paralelismo dos vasos cutaneos diretos com a pele em compara¢cdo com
a orientacdo perpendicular dos vasos musculocutaneos em humanos.
Fonte: modificado de Pavletic (2007).
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2.1.2 Cicatrizacao de pele

A cicatrizacdo de ferimentos é um processo bioldgico que visa a restaurar a
continuidade do tecido apdés uma lesdo ou incisdo. A cicatrizacao inicia logo apos a
lesdo, sendo influenciada por fatores do hospedeiro, caracteristicas do ferimento e
fatores externos, podendo ser dividida em quatro fases (MACPHAIL, 2014). A
primeira fase € a de hemostasia, que € a primeira resposta ap0s uma lesdo. Essa
fase ocorre devido a vasoconstricdo, que dura de 5 a 10 minutos, seguida pela
formacdo de um tamp&o plaquetario e pela ativacdo da cascata de coagulacdo, com
a formacdo de um coagulo de fibrina que reestabelece a hemostasia e protege o
ferimento de infeccdo (HOSGOOD, 2013). Essas plaquetas também secretam
mediadores, incluindo fatores de crescimento e liberam glicoproteinas adesivas
(CLARK, 1996).

A segunda fase é a fase inflamatdria, que ocorre dentro de seis horas apds a
lesdo, € caracterizada pela migracdo de leucdcitos e ativagdo do sistema
complemento (HOSGOOD, 2013). Apo6s a saida das plaquetas do leito vascular,
neutréfilos e mondcitos migram ao leito da ferida com a funcdo de fagocitose de
bactérias, fragmentos celulares e corpos estranhos (debridamento). Essas células
também produzem fatores de crescimento que preparam a ferida para a fase
proliferativa (CLARK, 1996; SINGER; CLARK, 1999; MACPHAIL, 2014).

Enquanto os neutréfilos predominam na inflamacado inicial, os macréfagos
predominam em feridas mais antigas e sua concentracao atinge o pico entre 48 e 72
horas, podendo permanecer por semanas. Os mondcitos sao ativados
transformando-se em macr6fagos em 24 a 48 horas. Os macréfagos sdo as
principais células efetoras do processo de reparo tecidual. Os macréfagos estimulam
a angiogénese, secretam colagenases e fatores quimiotaticos e de crescimento,
como o fator de crescimento derivado de plaquetas (do inglés, platelet-derived
growth factor PDGF), o fator de transformagdo de crescimento B (do inglés,
transforming growth factor § TGF-f), fator de crescimento dos fibroblastos (do inglés,
fibroblast growth factor FGF) e o fator de crescimento endotelial vascular (do inglés,
vascular endothelial growth factor VEGF), que sao as principais citocinas

necessarias para estimular tecido de granulacédo (HOSGOOD, 2013).
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A colagenase auxilia na remocdo de tecido necrético, bactérias e corpos
estranhos, e os fatores quimiotéticos direcionam os macréfagos ao tecido danificado.
Posteriormente, aparecem os linfocitos que melhoram o ritmo e a qualidade do
reparo tecidual (CLARK, 1996; SINGER; CLARK, 1999; MACPHAIL, 2014).

A terceira fase da cicatrizacdo € a fase de reparacao, caracterizada por quatro
etapas: angiogénese, fibroplasia, epitelizacédo e retracdo da ferida. A angiogénese é
um evento complexo no qual ocorre a migracdo e a proliferacdo de células
endoteliais para formacdo de novos capilares. Os novos vasos participam da
formacdo do tecido de granulacdo provisorio e suprem de nutrientes e oxigénio o
tecido em crescimento. Nessa fase, pode-se observar a invaséo de fibroblastos, que
sintetizam e liberam colageno (HOSGOOD, 2013).

O colageno é a proteina mais abundante do tecido conectivo em fase de
cicatrizacdo. O colageno tipo | é o mais comum e predomina em 0ssos e tenddes. Ja
o tipo Ill € o mais encontrado em tecidos moles, como vasos sanguineos, pele e
fascia. Inicialmente, o colageno tipo Ill € produzido na ferida, € menos espesso do
gue o colageno presente na pele normal e com posicao paralela a pele. O colageno
tipo Il (imaturo) € substituido progressivamente pelo colageno tipo | (maduro),
produzido pelos fibroblastos, é mais espesso e resistente a medida que a ferida
amadurece (CAMPOS; BORGES-BANCO; HOSGOOD, 2013); e organizado ao
longo das linhas de tensédo, aumentando a forca ténsil da ferida. A quantidade de
colageno atinge o maximo de deposicédo dentro de duas ou trés semanas apés a
lesdo (CAMPOS; BORGES-BANCO; ISAAC et al., 2010). O tecido cutaneo contém
aproximadamente 80% de colageno tipo | e 20% de colageno tipo Ill, ao passo que o
tecido de granulacéo, 30 a 40% de colageno do tipo 1l (ROBSON; STEED; FRANZ,
2001). Em um estudo recente na Espanha, Marcos-Garcés e colaboradores (2017)
analisaram o colageno por meio das técnicas de HE, Tricrbmico de Masson e
Picrosirus red, demonstrando que as trés técnicas possuem resultados muito
similares e que podem ser usadas de forma indistinta para essa andlise.

O inicio da epitelizacdo ocorre com a mobilizacdo de células da epiderme
para a margem da ferida, seguida pela proliferacdo dessas células entre um e dois
dias apos a lesdo, podendo estar completa em 24 a 48 horas em feridas suturadas

com bordas justapostas. Ja a retragdo da ferida, refere-se a contracdo ou reducéo
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do tamanho da ferida, que pode ser evidente entre cinco e nove dias, devido a acéo
dos miofibroblastos (HOSGOOD, 2013).

A Ultima fase, de maturacdo, € caracterizada pela reducdo do tecido de
granulacéo e pelo espessamento das fibras de colageno, na tentativa de recuperar a
estrutura tecidual normal. A lise da matriz antiga é promovida por colagenases que
séo secretadas por fibroblastos e leucocitos. Essa remodelagédo do tecido conectivo
da ferida comeca duas a trés semanas apos a lesdo e pode levar de meses a anos
para ocorrer, sendo que a resisténcia mecanica é extremamente lenta e a cicatriz
cutanea possuira de 70 a 80% da resisténcia da pele normal (CAMPOS; BORGES-
BANCO; ISAAC et al., 2010; HOSGOOD, 2013). Com o decorrer desse processo, a
maioria dos vasos, fibroblastos e células inflamatérias desaparecem do local da
ferida mediante processos de emigracdo, apoptose ou outros mecanismos
desconhecidos de morte celular, levando a formacdo de cicatriz com reduzido
namero de células. Caso haja persisténcia de celularidade local, ocorrera a formacéo
de cicatriz hipertrofica ou queloide (ARNOLD; WEST, 1991).

2.1.3 Enxertos cutaneos

Enxerto cutaneo é a transferéncia de um segmento de pele livre para um local
receptor distante. A pele a ser transferida ndo leva consigo pediculo vascular e, por
isso, sua viabilidade somente sera assegurada se houver suprimento sanguineo no
leito receptor (TEIXEIRA NETO et al.,, 2010), absorcdo de liquidos teciduais e
desenvolvimento de uma nova irrigacdo sanguinea (SWAIM, 2007; MACPHAIL,
2014). O térax e o abdome laterais s&o as areas doadoras mais utilizadas (LEMARIE
et al., 1995; PAVLETIC, 2010b).

O objetivo do enxerto de pele é restabelecer uma barreira cutdnea em uma
ferida aberta, normalmente em extremidades distais, quando for dificil a sintese por
justaposicéo direta ou por flap de pele (FOWLER, 2006; PAVLETIC, 2010b;
MACPHAIL, 2014). Os enxertos sao utilizados para prevenir problemas associados a
cicatrizagdo por segunda intencao, diminuindo o tempo de reparacédo da ferida e
consequentemente, a morbidade do paciente; além de evitar formacéo excessiva de

cicatrizes, contraturas e reepitelizacédo fragil da ferida (PAVLETIC, 1990). Também
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podem ser utilizados para o fechamento de defeitos criados apds excisdo tumoral ou
defeitos trauméticos (HEDLUND, 2006).

Como citado por Teixeira Neto e colaboradores (2010), os enxertos podem
ser divididos segundo o doador ou pela espessura. Em conformidade com o doador,
podem ser classificados como enxertos autdgenos, quando o local receptor e o
doador provém do mesmo paciente; enxertos alégenos, quando o local receptor e o
doador provém da mesma espécie; enxertos xendgenos, quando provém de
espécies diferentes (SWAIM, 2007; TEIXEIRA NETO et al., 2010).

Do ponto de vista clinico, os enxertos autbgenos sdo 0s enxertos com
melhores resultados e utilizados como enxertos permanentes. Ja4 os alégenos e 0s
xenbégenos sao utilizados como revestimento temporario, pois acabam sendo
rejeitados. O enxerto aldgeno, quando enxertado, chega a ser por um curto periodo,
revascularizado, porém sofre rejeicdo devido a presenca de antigenos do doador
que promovem reacdo imunoldgica (LEE, 2000; SWAIM, 2007; MACPHAIL, 2014).

De acordo com a espessura, 0s enxertos podem ser classificados em
espessura parcial ou laminares, que sédo os que contém epiderme e parte da derme,
e os de espessura total ou dermoepidérmico, que englobam toda a epiderme e a
derme (PAVLETIC, 2010b; TEIXEIRA NETO et al., 2010). Os enxertos de espessura
total sdo mais utilizados na Medicina Veterinaria por proporcionar uma cobertura
resistente, manter as funcdes glandulares e pilosas e pela grande quantidade de
opcOes de locais doadores, além de ndo ser necessario o uso de instrumentais
especificos (Figura 3). Os enxertos em malha sdo enxertos de espessura total, em
que séao realizadas incisdes de 5 a 15 mm de comprimento em fileiras paralelas de
fendas alternadas distanciadas entre si com 2 a 6 mm. O enxerto em malha, possui
varias vantagens em relacdo aos demais enxertos, pois permite drenagem,
flexibilidade, conformacédo, expansao e, consequentemente, facilita a aderéncia do
enxerto (SWAIM, 2007; MACPHAIL, 2014).
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Figura 3. Esquema da estrutura da pele e das possiveis espessuras dos enxertos
cutaneos. EPP: enxerto de pele parcial; EPT: enxerto de pele total.
Fonte: Modificado de Ratner (1998).

O enxerto deve ser aplicado quando, houver no leito receptor, presenca de
tecido de granulacdo saudavel e quantidade adequada de pele do doador disponivel
para a coleta. O leito receptor deve também estar livre de tecido necrético, infeccéo
e corpo estranho (FOWLER, 2006). Swaim (2007) afirma que os enxertos devem ser
aplicados em tecido de granulagdo sadio, ou sobre superficie “fresca” isenta de
infeccdo e debris, que se encontre vascularizada o bastante para produzir tecido de
granulacdo. Da mesma forma, Pavletic (2010b) relata que apesar de enxertos de
pele requererem um leito receptor vascularizado para a sobrevivéncia, ndo é
necessaria a presenca de tecido de granulacdo antes da aplicacdo do enxerto.

A &rea receptora deve ser bem vascularizada, sendo desejavel a presenca de
musculos, aponeurose e granulagédo de boa qualidade. O tecido subcutaneo, por ser
menos vascularizado, deve ser removido do leito receptor. A gordura residual da
face profunda do enxerto também deve ser eliminada previamente a enxertia, com
auxilio de tesoura (LOFEGO FILHO et al., 2006). A fim de se possibilitar maior
chance de sucesso a enxertia, deve-se salientar a importancia de se obter um leito

receptor com vascularizacdo adequada, tecido de granulacdo viavel e curativo
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apropriado para promover melhor integracédo do enxerto a area receptora (TEIXEIRA
NETO et al., 2010; MACPHAIL, 2014).

A revascularizacdo dos enxertos ocorre através do crescimento de novos
vasos do leito receptor para o interior do enxerto (MACPHAIL, 2013), sendo esse
crescimento de aproximadamente 0,5 mm/dia. Os vasos que recebem a maior parte
do suprimento de sangue aumentam de diametro e perdem sua tortuosidade,
formando arteriolas. O processo de maturacédo (dentro de 48 horas) e diferenciacédo
continuam até o desenvolvimento de novo sistema de arteriolas, vénulas e capilares
(SWAIM, 2007; BOHLING; SWAIM, 2012). Além dos vasos sanguineos, também
formam-se novos vasos linfaticos por volta do quarto ou quinto dia (BOHLING;
SWAIM, 2012).

O enxerto passa por trés fases até a sua cicatrizacdo (Figura 4), ou
integracdo, conhecida como “pega” do enxerto. A primeira fase é a de embebicao
plasmética, que ocorre nas primeiras 48-72 horas apds a enxertia. Nessa fase, 0
plasma que transuda da &rea receptora é absorvido pelo enxerto formando uma
malha de fibrina que serve para sua fixacdo e nutricdo. O liquido absorvido difunde-
se para o interior do tecido intersticial do enxerto, causando edema que atinge seu
maximo em 48 a 72 horas ap6s o procedimento, sendo absorvido a medida que as
drenagens vascular e linfatica melhoram. Na sequéncia, pequenos capilares se
anastomosam comunicando a base do enxerto a do leito receptor. Essa fase é
denominada fase inosculatoria e pode iniciar um dia apés o procedimento. Em 48 a
72 horas, € possivel observar brotos vasculares nas camadas mais internas do
enxerto, entretanto, o enxerto encontra-se ainda fragilmente fixado, podendo estar
cianotico. O surgimento e a proliferacdo de novos vasos irdo garantir a sobrevivéncia
da pele transplantada. O fluxo sanguineo verdadeiro ocorre do 5° ao 7° dia do pos-
operatorio, ja na fase de revascularizacdo. Pode também ocorrer a revascularizacao
por meio do crescimento de novos vasos do leito para dentro do enxerto por meio de
brotamento endotelial. A integracdo do enxerto depende do estabelecimento de
conexdes arteriais e de drenagem adequada, que deve ocorrer por volta do 7° ou 8°
dia de pos-operatorio (FRANCO; SILVA, 2002; MACPHAIL, 2014).
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1¥ Embebicdo plasmatica

2% Inosculacéo

3% Angiogénese

- Enxerto absorve plasma do
leito receptor — formando
malha de fibrina

- Edema 48-72hs

- Capilares se anastomosam

- Fibrina — sustentacdo —
brotamento vasos

- Formacédo de novos vasos

- Revascularizagdo

- Nutricdo e fixacao
- Primeiras 24hs

- Apds 24hs do PO
- Evidente em 48-72hs

-5°-7° diade PO

|

- Integracdo do enxerto —
7°-8° dia

Figura 4. Fluxograma representando as fases de cicatrizacdo do enxerto no pos-
operatério (PO), demonstrando como resultado final a integracdo do
enxerto.

Swaim (1980) afirma que, imediatamente apos a enxertia, 0 enxerto aparece
palido, devido a deficiéncia de elementos hematicos. Durante trés dias consecutivos,
aparece azulado e, somente no sétimo dia, retorna a coloracao rosada, decorrente
do restabelecimento circulatorio normal. Para o autor, a formacao das anastomoses
vasculares pode acontecer ja nas primeiras 24 horas apds a enxertia, porém, é mais
comum que ocorra apos 48 horas. Ja para Pavletic (2010b), se a circulacdo for
adequada, o enxerto adquire coloragcéo rosada em 48 horas. Nas primeiras 48 horas,
0 enxerto sobrevive devido a absorgdo dos fluidos dos leitos capilares. Durante esse
periodo, os capilares do leito receptor se unem aos do enxerto para restabelecer a
circulacdo. Ja os enxertos com obstrugcdo circulatéria apresentam cianose
(PAVLETIC, 2010b).

O acumulo de liquido, como seroma e hematoma, dentro ou abaixo do

enxerto, e sua movimentagdo inibem a inosculagédo, devido a separacdo mecanica



33

entre 0 enxerto e o leito receptor, prejudicando a nutricdo e a revascularizagdo do
enxerto (POPE, 1988; SWAIM, 2007; MACPHAIL, 2014). Uma atadura compressiva
ndo aderente deve ser utilizada logo ap6s o procedimento, ndo devendo ser
removida nas primeiras 48 a 72 horas para facilitar a imobilizacdo, a absorcéo de
liguido e a adesé&o do enxerto, além de protegé-lo contra traumatismos (MACPHAIL,
2014).

A infecc@o é outro fator de fracasso do enxerto. Esses fatores provocam a
faléncia do enxerto por rompimento das delicadas ligacdes de fibrina que o fixam ao
leito receptor, impossibilitando a revascularizacdo e a organizacdo, devido a
auséncia de adesdo. Portanto, uma técnica asséptica € de fundamental importancia
para o sucesso do enxerto (PAVLETIC, 2010b; MACPHAIL, 2014). Além das
complicac@es ja citadas, enxertos em tecidos submetidos a radiacao, tecido adiposo
avascular, tecido de granulacao fragil e superficies compostas de tecido escamoso
estratificado e mesenquimal como ossos, cartilagem, tenddes e nervos,

apresentardo insucesso na cicatrizagdo (PAVLETIC, 2010b).

2.2 OMENTO

2.2.1 Anatomia do omento

O omento é uma larga lamina de peritbnio que liga 6rgdo a 6rgdo, sendo
subdividido em omento maior e omento menor. O omento maior constitui 0s
ligamentos gastrofrénico, gastrocélico e gastroesplénico. E a primeira estrutura
observada ap6s a incisdo da parede abdominal, recobrindo a porcéo ventral e lateral
do intestino. Ja o omento menor, por sua vez, € formado pelos ligamentos
hepatogastrico e hepatoduodenal, se estende entre a curvatura menor do estbmago
e a primeira por¢cédo do duodeno, fixando-se por uma curta distancia ao diafragma e
ventralmente ao figado (HOWARD; LAHUNTA, 1994; BUDRAS et al., 2002).

O omento maior, também denominado epiplon, se origina da parede
abdominal dorsal e se prolonga caudalmente em carnivoros e ruminantes até a

abertura pélvica cranial, entdo retrocede na direcdo oposta, prosseguindo
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cranialmente até se fixar na curvatura maior do estdmago, formando uma
envaginacdo, denominada de bolsa omental. No equino e no suino, ele se situa
irregularmente entre as alcas do intestino, mas também pode alcancar a abertura
pélvica cranial (KONIG et al., 2016).

O omento é composto por tecido conjuntivo trabecular, possui artérias, veias,
vasos linfaticos e gordura, sendo que entre as trabéculas existem membranas
mesoteliais transparentes. O estroma pode conter fibroblastos, fibrécitos, depdsito
de células de gordura e corpo linforreticular (LIEBERMANN, 2000). O suprimento
sanguineo provém de vasos periféricos das artérias gastroepiploicas esquerda e
direita (HEDLUND, 2006; MACPHAIL, 2014).

2.2.2 Propriedades do omento

O omento possui inimeras propriedades. Varios estudos tém sido realizados
em diferentes modalidades cirdrgicas para comprovar sua capacidade angiogénica.
Possui elevada capacidade de drenagem linfatica, protecdo, combate a infeccéo e
reconstituicdo de tecidos (KONTUREK et al.,, 1994; DEL CARLO et al.,, 1997,
MALONEY et al., 2003), além disso melhora o aporte de energia, oxigénio, células
de defesa, complemento e imunoglobulinas, evita aderéncias indesejaveis e atua
como reservatério de células tronco (BRUN, 2017). Em um estudo de Pinto Filho e
colaboradores (2015), foram comparadas, proliferacdo e viabilidade de células-
tronco mesenquimais derivadas da bolsa adiposa interescapular, do omento maior e
da gordura da regido perirrenal de coelhos e concluiu-se que a gordura omental
possui vantagens sobre as outras. Bahamondes e colaboradores (2017) observaram
em seu estudo que o tecido adiposo do omento é a fonte mais adequada de células
tronco mesenquimais caninas, quando comparado ao tecido adiposo subcutaneo,
gue atualmente é a principal fonte de coleta. Estes autores afirmam que o omento
possui vantagens em relacdo ao subcutaneo, pois pode ser coletado de qualquer
paciente, independentemente do seu estado corporal. Nesse mesmo estudo, ao
compararem o rendimento celular entre os grupos, obteve-se 100% de sucesso no
tecido adiposo do omento e 71% para tecido adiposo subcutdneo. Apresenta

vantagens consideraveis para a reparacao de feridas, pois, além de fornecer boa
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vascularizacdo, é um tecido facilmente manipulavel, que possui longo pediculo
vascular (LIEBERMANN, 2000; SHEN; SHEN, 2003; MALONEY et al., 2003).

O omento promove angiogénese, aumentando o fornecimento de sangue,
monocitos e macréfagos para fornecer fatores de crescimento para a ferida
(HOSGOOD, 1990). A inducdo de angiogéne ocorre devido as conexdes vasculares
entre o omento e o tecido isquémico (MALONEY et al., 2003). As células endoteliais
microvasculares presentes na por¢do lipidica possuem o fator angiogénico
responsavel pela proliferacdo capilar e fibroblastica (GOLDSMITH et al., 1984;
BIKFALVI et al., 1990).

Sua utilizacdo também € favorecida pela presenca de tecido linfatico, pois
diminui a possibilidade de infeccdo (COURBIER et al., 1992). Caso haja infec¢éo, o
omento é capaz de produzir fibrina, que ira se aderir, isolando o local contaminado
(KONTUREK et al., 1994), destruindo e absorvendo bactérias e corpos estranhos
(PLATELL et al., 2000). Liebermann (2000) afirma que as aderéncias provocadas
pelo omento encapsulam o foco de inflamagdo, evitando a disseminagdo da
infeccdo, além de possuir propriedades anti-inflamatdrias. O omento é altamente
vascularizado, propiciando uma excelente drenagem linfatica, importante em casos
com grande quantidade de fluido (PLATELL et al., 2000). Segundo Gray (2005), o
omento preenche o espaco morto, além de possuir uma rica rede vascular e linfatica,
promovendo fatores humorais requeridos ao organismo para controle da infeccao
(Figura 5).
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Caracteristicas do omento

Estimula: Induz: Possui capacidade de:
- Formacdo de tecido de - Proliferacdo fibroblastica - Angiogénese
granulacdo - Isolar foco inflamatério
- Drenagem linfatica - Combater infeccéo
- Reconstituir tecidos

- Melhorar aporte de energia,
oxigénio. células de defesa,
complemento e imunoglobulinas
- Liberar fatores de crescimento
- Evitar aderéncias indesejaveis
- Atuar como reservatorio de
células tronco mesenquimais

- Reconstrucdo e
revascularizacdo de feridas

- Preencher espaco morto

- Absorcdo de liquidos teciduais

Figura 5. Fluxograma demonstrando as principais caracteristicas do omento.

Ainda em relacdo ao uso do omento, a omentopexia possui indicacdo de
aplicac@o em feridas cirurgicas realizadas em visceras ocas, como nas gastrotomias,
enterotomias, cistotomias, entre outras. O omento também é utilizado para cobertura
de implantes protéticos intra-abdominais com potencial de aderéncia, como as telas
de polipropileno e como aliado no controle da hemorragia, sendo suturado em

orgdos parenquimatosos (BRUN, 2017).

2.2.3 Flap de omento

Séao considerados flap de omento aqueles utilizados em procedimentos que
ultrapassam a cavidade peritoneal, como torax, extremidades de membros pélvicos
e toracicos, cabeca e pesco¢o, mantendo em sua base a irrigacdo sanguinea
(BRUN, 2017). Segundo Lascelles e White (2001) e MacPhail (2014) os flaps de

omento podem ser utilizados para cobrir defeito em tecidos moles, contribuir com a
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circulacdo e a drenagem, melhorar a cicatrizagdo, controlar a adesdo e combater a
infeccdo da mesma forma que os flaps musculares. Embora menos duraveis que 0s
flaps musculares, os de omento estimulam a formacao de tecido de granulagéo,
permitindo o fechamento precoce com flaps ou enxertos cutaneos.

Dois métodos podem ser utilizados para mobilizar o omento. Um envolve a
criagdo de um pediculo vascular do omento com a artéria gastroepipldica direita ou
esquerda, liberando a face dorsal do omento. O outro envolve liberar o omento do
pancreas e, em seguida, fazer um flap em forma de L invertido. Ambos os métodos
necessitam de celiotomia na linha média ventral. Possiveis complicacbes pos-
operatorias incluem seroma, eventracdo através do orificio de saida do flap e
necrose do omento (HEDLUND, 2006; MACPHAIL, 2014). O flap de omento pode
ser transposto através de um tunel, por via transdiafragmatica ou subcutanea,
dependendo do procedimento cirdrgico (TAVARES et al., 2011).

Ross e Pardo (1993) relatam que durante a realizacdo do flap, os vasos
gastroepipléicos devem ser mantidos para melhorar o suprimento sanguineo.
Cuidados para evitar torcdo e tracdo excessiva do pediculo do omento sé&o
essenciais, além da reposi¢cdo dos 6rgaos abdominais que asseguram adequada
perfusdo do pediculo como estratégia para preservar suas propriedades. Deve-se
embeber o flap de omento em solugéo salina aquecida a 0,9% enquanto o abdome é
suturado, a fim de minimizar a sua vasoconstricdo (SMITH; HOSGOOD; HEDLUNG,
1995).

Hedlund (2006) afirma que apds a mobilizacdo do omento, deve ser realizada
uma incisdo de 2 a 3 cm através da parede abdominal lateral, préxima a ferida,
criando um tunel subcutaneo e direcionando delicadamente o omento atraves de seu
interior, fixando-o na ferida com suturas absorviveis interrompidas. Ainda,
recomenda-se manusear com cuidado a transposicdo do omento para manté-lo
guente e umido, de modo a evitar a vasoconstricdo, mantendo sua viabilidade. A
mesma autora também refere que pode ser colocado um enxerto de pele sobre o
flap de omento. Segundo Brockman e colaboradores (1996), deve-se manipular com
muita cautela o pediculo de omento, para que seja evitada sua rotacdo. A
omentopexia no local de saida da cavidade abdominal para a tunelizacdo do

subcutaneo deve ser realizada, evitando que o omento retorne a sua posicédo
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anatémica, porém sem interferir com a vascularizagdo. Por outro lado, Lascelles e
colaboradores (1998), acreditam ndo ser necessario ancorar o0 omento no sitio de

saida abdominal, pois isso poderia levar ao comprometimento vascular.

2.2.4 Utilizacdo de omento em procedimentos cirargicos

Desde o primeiro relato da utilizacdo do omento em procedimentos cirargicos,
em 1896, na correcdo de um shunt porto-sisttmico (DRUMMOND; MORISON, 1896
apud LASCELES, 2006), tornou-se evidente o omento possui uma série de
propriedades que o torna potencialmente util no tratamento de feridas crénicas que
nao cicatrizam, envolvendo torax, abdome e regido inguinal e axilar. Pode, ainda, ser
usado em extremidades distais, quando se utiliza um prolongamento estendido ou
por meio da transferéncia microvascular (GOLDSMITH; SANTOS; BEATIIE Jr, 1967;
HOSGOOD, 1990; BROCKMAN et al., 1996; HEDLUND, 2006; MACPHAIL, 2014).

Goldsmith, Santos e Beatiie Jr., em 1967, comprovaram paténcia vascular do
pediculo do omento, 30 dias apos tunelizacdo durante experimento realizado em
cédes. A partir desse resultado, essa técnica foi realizada em pacientes humanos com
linfedema crénico em membros superior e inferior. Em um dos pacientes desse
estudo, foi investigada a paténcia do pediculo de omento apdés 14 meses e,
comprovada sua vascularizacao.

Mc Lean e Buncke, em 1972, utilizaram o enxerto de omento, transplantado a
distancia para cobrir grandes perdas de tecidos. Em 1973, Goldsmith, Chen e
Duckett descreveram a capacidade de angiogénese do flap de omento na superficie
cerebral de cées, comprovando auséncia de efeitos deletérios ao pediculo. Logo
depois, em 1976, Arnold, Hartrampf e Jurkiewicz relataram uma transposicdo de
omento pediculado com enxerto cutaneo para cobrir uma prétese em reconstrucao
de mama tardia, apds mastectomia radical em humanos. Nesse mesmo ano, Das
demonstrou em um estudo com 200 cadaveres humanos, que a tunelizagéo de flap
de omento pode alcancar o torax, os joelhos e os cotovelos e que somente 15%
alcancaram o tornozelo e 5% o ded&o do pé.

J4 no cdo, em um experimento realizado em 1993, foi observado que o

omento pode ser estendido para qualquer parte do corpo, 0 que minimiza a



39

necessidade do uso de técnicas microcirargicas nessa espécie (ROSS; PARDO,
1993). Em 2010, Ito, Ferrigno e Alves em um experimento com caes, confirmaram a
possibilidade do omento alcancar a metafise distal dos ossos longos como fémur,
tibia/fibula, tmero e radio/ulna, a partir da extensdo do omento maior, por meio de

retalho em L, mantendo seu pediculo vascular, conforme demonstrado na figura 6.

Figura 6. Imagem representativa da extensdo do omento. A) Exteriorizar o omento e
o baco, depois retrair a folha dorsal cranialmente e libera-la de seus
anexos pancreaticos. B) Estender caudalmente a lamina dorsal do
omento. C) Fazer uma incisdo em formato de L invertido caudalmente ao
ligamento gastroesplénico. D) Girar o lado esquerdo caudalmente para
obter-se a extensdo completa.

Fonte: MacPhail (2014).

7z

O omento maior também € utilizado em feridas para prover o suprimento
sanguineo e estimular a granulacéo tecidual, além de promover um leito ideal para
posterior enxertia de pele (MALONEY et al., 2003).

Em um estudo de Acarturk e colaboradores (2004), foram utilizados com
sucesso flap de omento em nove pacientes com infec¢des esternais e intratoracicas,
apos casos de falhas na aplicacdo de flaps musculares, e também, para o
preenchimento de espaco morto. Persisténcia ou recorréncia de infeccdo foram
observadas em 25% dos pacientes nos quais foram utilizados o flap do muasculo
peitoral na reconstrucdo e, apenas em 5% dos pacientes com flap de omento,
sugerindo, portanto, beneficios com o uso do omento em relacdo ao uso do retalho

do musculo peitoral. Nenhum paciente apresentou complicagdes intra-abdominais e
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nem transoperatoria e apenas um deles apresentou necrose parcial do flap de
omento, resolvida por debridamento.

Costa (2008) descreveu a dissecc¢éo videolaparoscopica do flap de omento e
sua transposicdo para a mama, no reparo de defeitos em pacientes humanos
portadores da Sindrome de Poland, demonstrando as diversas utilidades do omento
em procedimentos cirurgicos.

Tavares e colaboradores (2011) relataram dois casos, em pacientes
humanos, de correcdo de defeito em térax, apds a remocédo de tumores filoides na
mama, utilizando flap de omento e, posteriormente, enxerto de pele. Esses autores
afirmam que o comprimento do omento possibilita o alcance de defeitos
relativamente distantes de seu pediculo. Afirmam também, que sua consisténcia
maleavel permite cobrir areas irregulares, e por ser amplamente vascularizado, ele é
considerado um bom leito receptor para enxertia cutanea, havendo poucas
complicagbes locais e, ainda, podendo ser utilizado para preenchimento, como nos
casos de reconstru¢cao mamaria.

Smith, Hosgood e Hedlund (1995) descreveram o primeiro relato na Medicina
Veterinaria sobre o uso de flap de omento associado ao enxerto cutaneo para
tratamento de lesdo cronica no dorso de um cé&o, provavelmente causada por
queimadura quimica. Logo depois, em 1998, Lascelles e colaboradores utilizaram
um flap de omento associado ao fechamento da ferida para tratar ferimentos
crénicos axilares em felinos, e Ramos, em 2007, também utilizou um flap para cobrir
uma ferida crébnica em um gato, porém, sem a utilizacdo de enxertos de pele.

Em 1999, Roa e colaboradores descreveram o primeiro relato em cées, do
uso de técnicas de microanastomose, onde o omento foi transplantado na forma de
enxerto, para as extremidades dos membros. Nesse estudo, apenas dois dos sete
enxertos sobreviveram. Estes autores sugeriram novos estudos associando o uso de
enxerto de omento com outras técnicas de enxertia cutanea para possivel obtencéo
de melhores resultados. Em 2010, Ferrigno e colaboradores utilizaram um flap de
omento maior, com a finalidade de avaliar a capacidade de sua indugao vascular
para o foco da fratura em uma unido retardada de tibia e fibula, sendo a lesdo
posteriormente recoberta com enxerto em malha. Nesse caso, foi observado 25% de

desvitalizacdo do enxerto cutaneo.
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O omento também pode ser utilizado para reconstrucdo de diafragma
(BRIGHT; THACKER, 1982), parede abdominal (BRIGHT; BIRCHARD; LONG, 1982,
SILVA, 2011) defeitos na parede toracica e absorcéo de fluidos de diferentes locais,
incluindo quilotérax, cistos prostéaticos e pseudocistos. Auxilia também no combate a
infeccdo, como por exemplo, em abscesso prostatico (WHITE; WILLIAMS, 1995),
mediastinite (SAMPAIO et al., 2000) ou para vedar feridas cirdrgicas, como as
oriundas de cirurgias gastrintestinais. Entretanto, Crha e colaboradores (2008) n&o
encontraram diferencas estatisticas em relacdo a deiscéncia, apés omentalizacéo
em pacientes nos quais foram realizadas enterectomias. Porém, nesse mesmo
estudo, nédo foi analisada a possibilidade de aderéncia da regido anastomosada em
outros 6rgaos préximos. Segundo Lascelles (2006), a omentopexia em cirurgias
intestinais fornece vasos sanguineos e células inflamatérias, auxiliando na
cicatrizacdo. Vale ressaltar que o omento ndo deve ser considerado como substituto
para uma boa técnica de sutura e que ndo trara viabilidade em segmento de
intestino ndo viavel.

Em estudo recente, Bruzoni, Steinberg e Dutta (2016) relataram a aplicacéo
de flap de omento, apds craniotomia em sete criangas com sindrome de Montoya,
demonstrando a revascularizagdo da é&rea cortical afetada por angiografia, com

reducao parcial ou total dos sintomas.
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3 OBJETIVO

3.1 OBJETIVO GERAL

e O objetivo deste estudo foi verificar a inducdo da cicatrizagcdo de enxertos
cutaneos em malha apos a utilizacao de flap de omento transposto através de

tunel no subcutaneo até o leito receptor em suinos (Sus scropha domesticus).

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Verificar as caracteristicas macroscopicas observadas em relacdo a
cicatrizacdo entre ambos 0s grupos (grupo omento e grupo controle) e entre

os diferentes dias de avaliacéo (dia 3, 7, 10 e 14).

e Verificar as caracteristicas microscopicas observadas entre os diferentes

grupos (grupo omento e grupo controle), ap6s 14 dias de pos-operatorio.
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4 JUSTIFICATIVA

Enxertos cutaneos devem ser aplicados quando houver, no leito receptor,
presenca de tecido de granulacédo saudavel, auséncia de tecido necrotico, infeccéo e
corpo estranho (FOWLER, 2006). Sendo assim, os enxertos na Medicina Veterinaria
sdo, atualmente, aplicados no leito receptor apdés a formacdo de tecido de
granulacdo, que leva em torno de trés a cinco dias, ou até mais, em algumas
situacdes. Isso porque, antes de ser submetida ao procedimento de enxertia, a
ferida deve receber adequado tratamento para proporcionar um leito receptor
adequado.

Associado as caracteristicas do omento de estimular a formacgéo de tecido de
granulacdo e a drenagem linfatica, a sua capacidade de angiogénese, de auxiliar a
cicatrizacdo, envolver foco inflamatério, combater a infeccdo (KONTUREK et al.,
1994; DEL CARLO et al., 1997; LASCELLES; WHITE, 2001; MALONEY et al., 2003;
MACPHAIL, 2014) e possuir propriedades anti-inflamatorias (LIEBERMANN, 2000),
pretendeu-se verificar a possibilidade de aplicar o enxerto no leito receptor, em um
primeiro momento cirdrgico. Dessa forma, se evitaria a necessidade de novo
procedimento para a enxertia, apos a formacao do tecido de granulacao.

Portanto, intencionou-se diminuir o periodo de recuperacao no pds-operatorio
incluindo a duracdo da hospitalizacdo; evitar nova intervencao cirargica e 0s riscos
anestésicos; diminuir o risco de infeccdo, visto que entre o primeiro procedimento
cirargico e o momento da enxertia, cuidados locais e curativos frequentes devem ser
feitos para preparar o leito receptor, diminuindo assim, o estresse causado ao
paciente pela manipulacdo periddica e ao tutor; além da diminuicdo do custo

relacionado aos curativos e a um novo procedimento cirdrgico.
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5 MATERIAL E METODOS

5.1 ANIMAIS

Foram utilizados 19 suinos (Sus scropha domesticus), de ambos 0s sexos,
com 45 dias de idade, de cruzamento industrial (cruzamento entre as racas Large
White e Landrace), com peso variando entre 18 e 22 kg. Os animais permaneceram
em baias, por dez dias para se ambientarem. ApoOs esse periodo, foi realizado
hemograma previamente ao procedimento cirargico, em todos os animais, sendo
gue apenas 0s pacientes sem alteracdes hematolégicas foram enquadrados no
experimento.

Foram realizados dois enxertos em cada animal, um em cada lado da regiéo
ventral do torax, sendo o lado esquerdo (LE) com e o lado direito (LD) sem a
aplicagcédo de flap de omento, entre o leito receptor e o enxerto coletado do lado
contralateral, reduzindo dessa forma, o nimero de animais necessarios para o
experimento.

ApOs o0 procedimento cirlrgico, 0s animais permaneceram em baias,
localizadas no Laboratério de Pesquisa de Suinos do Departamento de Clinica e
Cirurgia Veterinaria (DCCV), da Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita
Filho”, Campus de Jaboticabal, até o final do experimento, sendo os procedimentos
cirirgicos realizados no mesmo Laboratério de Pesquisa. Foi fornecido aos suinos,
agua a vontade e racdo duas vezes ao dia.

Este projeto foi aprovado pela Comisséo de Etica no Uso de Animais (CEUA),
da FCAV/UNESP, Protocolo n° 3.278, de 03 de marco de 2015.

5.2 ANESTESIA

Os animais foram submetidos a jejum alimentar de seis horas previamente ao

procedimento cirdrgico. Em relacdo ao protocolo anestésico, foi utilizado como
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medicacdo pré-anestésica (MPA), acepromazina®’ na dose de 0,05 mg/kg,
midazolam? na dose de 0,5 mg/kg e cetamina® na dose de 15 mg/kg, na mesma
seringa aplicadas por via intramuscular (IM).

Ap6s 10 minutos, foi realizada a indugéo com propofol* na dose de 2 mg/kg
por via intravenosa (IV) e manutencdo anestésica inalatéria com isofluorano®. Os
animais foram intubados com sonda endotraqueal (6,5 a 7,5 mm) apds aplicacédo
tépica de spray de lidocaina 10%°.

Como profilaxia no pré-operatorio foi aplicado antibidtico a base de
benzilpenicilina procaina, benzilpenicilina benzatina e di-hidroestreptomicina’ (1
mL/10 kg), IM. Para analgesia, empregaram-se cloridrato de tramadol®, na dose de
4mg/Kg, IM, e dipirona® na dose de 25 mg/kg, IM, e foi realizada fluidoterapia com
ringer lactato’®, 6 mL/kg/hora durante o procedimento. A via de acesso venosa
utilizada para infusdo de farmacos e fluido foi a veia auricular (marginal da orelha),
sendo a artéria auricular canulada para o0 monitoramento da pressao arterial durante

0 procedimento.

5.3 PROCEDIMENTO CIRURGICO

ApoOs 10 minutos da aplicacdo da MPA, foram realizadas a tricotomia e a
antissepsia prévia com solucdo de clorexidine degermante 2% e alcool etilico a 70%.
Apés colocacdo do paciente em decubito dorsal, antissepsia definitiva e colocacao
de campos cirargicos, foram realizadas duas feridas cirargicas em epiderme e
derme, medindo 4,0 x 4,0 cm, na regido ventral do térax, entre as mamas toracicas

(M1 e M2), com auxilio de bisturi com lamina 20, apos a delimitacdo da pele com

! Acepran 1%, Vetnil, Louveira - SP

> Midazolam 0,5%, Unido Quimica, Pouso Alegre, MG

® Cetamina 10%, Vetnil, Louveira - SP

4 Propofol 1%, Cristalia, Nova Itapira, SP

® |soforine®, Cristalia, Nova Itapira, SP

® Xylestesin 10%, Cristélia, Nova Itapira, SP

’ Pentabiético® Veterinario, Zoetis, Campinas, SP

® Tramal ampola 50 mg/mL, Teuto, S&o Paulo, SP

® Febrax® 500 mg/mL, Lema-Injex bioLOGIC, Vespasiano - MG
1% Eurofarma, Ribeiréo Preto, SP
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caneta dermogréfica e um molde realizado com um filme de raio x (Figuras 7 e 8) e
subsequente disseccdo com pinga e tesoura de Metzenbaum.

O segmento de pele removido foi identificado em sua por¢cdo dorsal com a
caneta dermografica, para que fosse posteriormente aplicado no sentido correto do

crescimento dos pelos.

Figura 7. Imagens demonstrativas do procedimento cirdrgico de enxertia em suinos,
sentido caudo-cranial. A) Delimitacdo da pele com caneta dermogréfica e
molde para confeccdo de enxerto. B) Demarcacédo da area do enxerto dos
dois grupos, animal nimero 2 (2E — grupo omento e 2D — grupo controle),
e da linha de incisédo ventral (com trés pontos tracejados) para acesso ao
omento na cavidade abdominal. E, esquerdo; D, direito. UNESP,
Jaboticabal, 2015.
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Figura 8. Imagem da regido ventral do térax de suino apdés a remocao do tecido
cutaneo, de ambos os grupos (grupo omento e grupo controle). UNESP,
Jaboticabal, 2015.

O leito receptor permaneceu protegido com gaze estérii umedecida em
solucéo fisiolégica durante o preparo do enxerto, que consistiu na remocao completa
do tecido subcutdneo com auxilio de tesoura de Metzenbaum. Com um bisturi com
lamina 11, foram efetuadas incisdes longitudinais de 0,3 cm, com intervalos de
aproximadamente 0,5 cm entre estas, permitindo que 0 enxerto apresentasse

formato de malha (Figura 9).

Figura 9. Imagens demonstrando a preparacdo do enxerto em malha com tecido
cutaneo suino. A) Remocéao de tecido subcutaneo com auxilio de tesoura
de Metzenbaum. B) Incisdes longitudinais em toda extens&o do enxerto.
C) Apresentagcdo final do enxerto, apés a realizagdo das fenestras.
UNESP, Jaboticabal, 2015.
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Na regido ventral do lado direito, foi colocada a porcdo de pele (enxerto)
removida do lado esquerdo, sem a presenca do flap de omento entre o enxerto e o
leito receptor. No lado esquerdo, foi fixado um flap de omento com quatro pontos
isolados simples e fio absorvivel sintético multifilamentar 3-0** (Poliglactina-910)
entre 0 enxerto cutaneo, que foi removido do lado contralateral, e o leito receptor.
Todo tecido adiposo foi removido com tesoura de Metzenbaum do leito receptor,
previamente a colocacao do flap de omento (LE) e do enxerto cutaneo (LD).

Para obtencéo do flap de omento, foi realizada uma incisdo pré-umbilical de
aproximadamente 5,0 cm sobre a linha alba. Apds a localizacdo do omento, este foi
cuidadosamente tracionado para que nao fosse desinserido da curvatura maior do
estbmago e, consequentemente, comprometesse a sua irrigacao, e transposto até o
leito receptor (Figura 10A) através de um tunel realizado no subcutaneo, desde a
porcdo mais cranial da linha média até a ferida cirtrgica, com auxilio de uma pinca
hemostéatica Kelly até a area mais proximal da ferida cirdrgica onde foi posicionado
sobre o leito receptor.

A sintese do musculo reto abdominal foi realizada com fio inabsorvivel
sintético monofilamentar 0'? (Nailon) em padrdo Sultan, até a regido mais cranial,
local de saida do omento da cavidade abdominal, sendo deixado um espaco
suficiente para sua passagem, evitando o estrangulamento do flap, porém néo
grande para permitir evisceracdo. A sintese da pele foi realizada com fio inabsorvivel
sintético monofilamentar 3-0'' (Nailon) em padrdo simples separado. O flap do
omento foi mantido umedecido em gaze com solucdo salina a 0,9%", enquanto o
abdome foi suturado, a fim de minimizar a sua vasoconstrigdo.

As bordas do enxerto foram fixadas ao leito receptor utilizando fio inabsorvivel
sintético monofilamentar 3-0'' (Nailon), observando-se a marcacéo realizada na
regido dorsal do enxerto, para que o sentido do crescimento do pelo mantivesse a

mesma orienta¢ao do pelo do tecido adjacente (Figura 10B-D).

1 Vicryl, Ethicon®, Vila Olimpia, SP
12 Nailon, Procare®, Sao José dos Campos, SP
'3 Eurofarma, Ribeirdo Preto - SP
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Figura 10. Imagens representando a fixagcdo do enxerto em suino do grupo omento.
A) Fixacdo de uma camada de omento, tunelizada através do subcutaneo,
com quatro pontos simples separados, um em cada extremidade no leito
receptor. B) Sobreposi¢cdo do enxerto removido do lado direito (LD) sobre
o flap de omento fixado no leito receptor. C e D) Sutura do enxerto no leito
receptor com pontos simples separados, sendo 0s primeiros pontos
realizados nas extremidades do enxerto de pele. Notar nos enxertos
cutaneos (B-D) a presenca da marcacdo realizada com caneta
dermogréfica, permitindo que o enxerto fosse aplicado no sentido correto
do crescimento dos pelos. UNESP, Jaboticabal, 2015.

Em relacdo a execucdo da técnica cirargica deste experimento, foi possivel
constatar se tratar de um procedimento simples, rapido e de facil execugcdo. O
procedimento cirargico levou em média 30 minutos em cada animal, tendo sido
realizado pelos mesmos dois cirurgides, simultaneamente. N&o houve
intercorréncias no trans-pés-operatorio e nem dificuldades na tunelizacdo do omento

através do subcutaneo.
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Figura 11. Imagem demonstrando o aspecto final do procedimento cirdrgico de
enxertia realizada em suino. UNESP, Jaboticabal, 2015.

5.4 POS-OPERATORIO

Gazes estéreis secas foram aplicadas sobre o enxerto com o auxilio de
bandagem tipo tie over (Figura 12) no pos-operatério imediato, além de bandagem
com atadura de crepom* e esparadrapo™ circundando o térax do animal, para
protecdo da ferida cirargica. Esse curativo foi mantido durante todo o pés-operatorio,
sendo a primeira troca realizada 72 horas (3 dias) apés o procedimento cirdrgico, a
segunda, ap0s 7 dias e a terceira, apos 10 dias.

Foi aplicada uma nova dose de antibidtico a base de benzilpenicilina
procaina, benzilpenicilina benzatina e di-hidroestreptomicina (1mL/10 kg, IM) no
terceiro dia de pés-operatorio, além de metadona 0,3 mg/kg e dipirona 25 mg/kg, a
cada 12 horas, durante 3 dias consecutivos para promover analgesia. A sutura de
pele foi removida aos 14 dias de pos-operatorio, sendo a bidpsia realizada neste
mesmo dia. O fragmento de pele a ser removido foi demarcado com auxilio de
caneta dermografica e coletado da porcédo lateral da ferida cirdrgica, na regiao de
transicéo entre o enxerto e a pele adjacente, conforme demonstrado na figura 13. Os
animais foram mantidos na baia até completar a cicatrizacdo pds-biopsia e depois

foram doados para um produtor de suinos.

14 Cremer S.A., Blumenau, SC
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Figura 12. Imagens demonstrando a realizacdo de bandagem tipo tie over no pés-
operatorio, em suino apdés enxertia cutanea. A) Fixacdo de quatro
cadarcos a aproximadamente 1,0 cm das extremidades das bordas da
ferida cirdrgica com fio de nailon 2-0. B) Aplicacdo de uma espessa
camada de gaze seca sobre a ferida cirurgica, fixada com auxilio dos
quatro cadarcos. UNESP, Jaboticabal, 2015.

o el

Figura 13. Imagem demonstrando a regido cutanea onde foi coletado o fragmento
para biopsia (regido pontilhada), na porcao lateral da ferida cirurgica, na
regido de transicdo entre o enxerto e a pele adjacente em suino.
UNESP, Jaboticabal, 2015.

5.5 AVALIACAO MACROSCOPICA

As avaliagbes macroscopicas dos enxertos foram realizadas a cada troca de
curativo, nos dias 3, 7, 10 e 14, em estudo cego realizado por unico avaliador. Foram
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avaliados ambos os enxertos, tanto do lado direito (sem flap de omento) como do
lado esquerdo (com flap de omento), em relacéo as caracteristicas como exsudacao,
coloracdo, edema, deiscéncia de sutura, tecido desvitalizado e secre¢édo (Quadro 1),
as quais receberam um escore, de acordo com a intensidade e a porcentagem da
area afetada, sendo a intensidade O relativo a 0%, a 1 relativo relativo a <25%, a
intensidade 2 entre 25 a 75% e a 3 a 275%.

Quadro 1. Classificagdo dos achados macroscépicos avaliados em enxertos de pele
de suinos dos grupos omento e controle, aos 3, 7, 10 e 14 dias de poés-

operatorio.
Intensidade dos achados
Achados macroscopicos Ausente Discreto Moderado Acentuado
Edema 0 1 2 3
Deiscéncia de sutura 0 1 2 3
Tecido desvitalizado 0 1 2 3
Quantidade de secrecdo 0 1 2 3
Ausente Serosa Purulenta Hemorréagica

Aspecto da secrecdo 0 1 2 3

Palido Réseo Azulado Enegrecido
Coloracéo do enxerto 0 1 2 3

Fotografias dos enxertos foram obtidas a cada troca de curativo para
acompanhamento da evolugdo da cicatrizacdo, permitindo comparacdo mais
detalhada entre os dois lados. As avaliagcbes macroscoOpicas foram realizadas de
acordo com a ficha disponivel no Anexo.

5.6 AVALIACAO MICROSCOPICA

Os fragmentos removidos, encaminhados para analise histopatoldgica, foram
fixados em formol tamponado a 10% durante 48 horas e, depois, transferidos para
alcool 70%. As bidpsias foram processadas no Laboratorio de Patologia Veterinaria
da UNIFRAN, conforme a rotina convencional de processamento histopatolégico,
com desidratacdo em diluicbes crescentes de alcoois e diafanizagdo em xilol, para

inclusdo em blocos de parafina histologica. Os blocos foram cortados com
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microtomo, na espessura de 4 um e corados pelo método histoquimico de rotina,
utilizando hematoxilina e eosina (HE), para avaliagcdo ao microscépico optico. Para
avaliacdo do colageno, foi utilizada a coloracdo de Tricrémico de Masson, além da
HE, sendo também avaliado de acordo com a intensidade em (0) ausente, (1)
discreto, (2) moderado e (3) acentuado.

A andlise dos cortes histopatoldgicos foi realizada pelo mesmo patologista e
sem o0 conhecimento prévio da identificacdo dos grupos. Os dados obtidos foram
classificados de acordo com a intensidade em que foram encontrados, e
transformados em variaveis quantitativas, mediante a atribuicdo de indice para o
achado histopatoldgico, conforme demonstrado no Quadro 2. A intensidade dos
achados histopatoldgicos foi determinada como ausente (0), discreto (1), moderado
(2) e acentuado (3). Os dados coletados foram registrados em fichas individuais para
cada animal. Na figura 14 pode ser observada resumidamente a metodologia desse

experimento para facilitar a compreenséao.

Quadro 2. Classificagcdo e atribuicdo de indices aos achados histopatol6gicos nos
cortes corados pelo método HE (hematoxilina e eosina).

Intensidade dos achados

Achados histopatoldgicos Ausente Discreto | Moderado | Acentuado

o
N
w

Proliferacé@o vascular/angiogénese

Células mononucleares

Células polimorfonucleares

Proliferacéo fibroblastica

Colagenizagéo

Reepitelizagcéo

Queratinizagéo

Hemorragia

OO ojojojojojo
=Y TSN F=Y =Y Y RN Y Y e
(N} V] INY BN] BN ENY BT BN
WlEWlWWwWlwpwpwlw

Edema

Fonte: modificado de Garros e colaboradores (2006).
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AvaliagGes macroscopicas
Dias 3,7, 10 e 14

Edema:
Deiscéncia;
Flap de omento entre o leito | Tecido desvitalizado:
LE - Grupo omento receptor e o enxerto Coloracdo:
Quantidade e aspecto da
secrecao.

19 Suinos -

Avaliacdes microscopicas
Bidpsia - dia 14

Sem flap de omento entre o
leito receptor e o enxerto

LD - Grupo controle

Angiogénese;
Edema:
Espongiose;
Hemorragia;
Queratinizacao;
Colagenizacéo:;
Reepitelizacdo;
Fibroblastos;
Células mononucleares;
PMN.

Figura 14. Fluxograma demonstrando a metodologia utilizada no experimento. LE,
lado esquerdo; LD, lado direito; PMN, polimorfonucleares.

5.7 ANALISE ESTATISTICA

A analise estatistica foi realizada com ajuda do Software R (R Foundation for
Statistical ~ Computing®,  Vienna, Austria). As variaveis analisadas
macroscopicamente nos enxertos cutaneos foram comparadas entre os tratamentos
(grupo omento e grupo controle), os momentos (dias 3, 7, 10 e 14) e sua interacao
pelo teste de Friedman e pds-teste de Dunn. J& as avaliagdes microscépicas foram
realizadas no dia 14 e foram comparadas entre os tratamentos (grupo omento e
grupo controle) pelo teste de Mann Whitney e as proporc¢des de complicacdes pos-
operatorias pelo teste exato de Fischer. O nivel de significAncia utilizado foi 5% para

todas as andlises (p<0,05).
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6 RESULTADOS

6.1 AVALIACAO MACROSCOPICA

Em relacdo as avaliacbes macroscopicas, pode-se observar as alteracdes
avaliadas nas figuras 15, 16 e 17. Foi verificado que o edema diminuiu
gradativamente, sendo menor no dia 14, quando comparado ao dia 3 (p=0,006),
apesar de nao ter sido observada diferenca entre os tratamentos (p=0,564). Apesar
de ndo haver diferenca estatistica entre os tratamentos, pode-se observar em alguns
animais, presenca de edema moderado a intenso, no grupo controle (10,52%), e
auséncia de edema, no grupo omento, do mesmo animal.

A area de deiscéncia de sutura foi maior no dia 10 do que no demais dias
(p=0,012), em ambos os tratamentos. O grupo controle apresentou maior incidéncia
de tecido desvitalizado (p=0,004) que o grupo omento, porém sem diferenca
(p=0,213) entre os diferentes dias de avaliacdo (Figura 16). Foi verificada presenca
de tecido desvitalizado em 32% dos enxertos com omento e 53% no grupo controle.
Apesar de ndo ser estatisticamente significante, vale ressaltar que foi observado
neste estudo, que dois pacientes apresentaram deiscéncia de sutura e perda do
enxerto no grupo controle e nenhuma alteragéo foi observada no grupo omento.

N&o houve diferenca entre os tratamentos (controle e omento) e nem entre 0s
dias avaliados em relagdo a coloracdo do enxerto (p=0,317; p=0,443), quantidade
(p=0,564; p=0,204) e aspecto de secrecdo (p=0,564; p=0,706, respetivamente) na
avaliacdo macroscoépica. Porém existem diferencas biologicamente marcantes em
relacdo a coloracdo do enxerto sendo aparentemente mais vital no grupo omento
(Figuras 16 e 17). Foi também observado em um numero maior de animais do grupo
controle, enxertos de coloracdo azulada a enegrecida quando comparados ao grupo
omento (42,1% e 21% respectivamente).

Pode-se observar neste estudo, que a integracdo dos enxertos ocorreu em
100% dos animais do grupo omento (n=19) e em 89,47% (17/19) dos animais do
grupo controle, sendo nestes observada deiscéncia dos pontos, perda do enxerto e

cicatrizagc&o por segunda intengéo.
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Figura 15. Representacdo grafica da mediana + IQR das caracteristicas

macroscopicas avaliadas durante o pés-operatorio (3, 7, 10 e 14 dias)
de enxertos de pele realizados em 19 suinos, comparando o grupo
controle (linha continua) com o grupo omento (linha tracada). IQR =

intervalo interquartil.
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Figura 16. Caracteristicas macroscoépicas avaliadas em enxertos de pele de suinos
do grupo omento durante o pos-operatério. Notar a evolucéo esperada da
cicatrizacdo durante pds-operatorio de um dos animais desse grupo com
A) 3 dias. B) 7 dias. C) 10 dias. D) 14 dias. UNESP, Jaboticabal, 2015.

Figura 17. Caracteristicas macroscépicas avaliadas em enxertos de pele de suinos
do grupo controle durante o pés-operatoério. A) 3 dias. B) 7 dias. C) 10
dias. D) 14 dias. Notar uma evolucdo negativa observada em um dos
animais desse grupo. Em A, enxerto enegrecido, em B presenca de
tecido necroético e crostas, em C deiscéncia de sutura e perda de parte
do tecido enxertado e em D contracdo da ferida cirdrgica e formacéao de
tecido cicatricial secundéario. UNESP, Jaboticabal, 2015.
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6.2 AVALIACAO MICROSCOPICA

Na figura 18, estdo representadas as alteragcdes microscépicas, nas quais
pode-se observar que 0 grupo omento apresentou maior colagenizacéo (p=0,017),
representado nas figuras 19A e B (grupo omento) e 20A e B (grupo controle);
reepitelizacdo (p=0,024); queratinizacdo (p=0,04); e menor edema (p=0,013),
gquando comparado com o grupo controle. Entretanto, a angiogénese (p=0,897),
demonstrada na figura 21, a espongiose (p=0,691), a hemorragia (p=0,314), a
proliferacdo fibroblastica (p=0,987), as células mononucleares (p=0,560) e as
polimorfonucleares (p=0,532) foram consideradas similares entre os tratamentos.
Em alguns animais do grupo omento foram observadas células multinucleadas em
derme profunda e, na maioria dos animais do grupo omento houve reepitelizacéo da

epiderme com discretas alteracGes patologicas (Figura 23 e 24).
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Figura 18. Representagdo grafica da mediana + IQR das caracteristicas
microscépicas avaliadas durante o pos-operatério (14 dias) de
enxertos de pele realizados em 19 suinos comparando 0 grupo
controle (branco) com o grupo omento (cinza). IQR = intervalo
interquartil.
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Figura 19. Fotomicrografias de pele de suino do grupo omento, submetido a enxertia
cutanea, demonstrando intensa colageniza¢ao cutanea e discreto edema
(cabeca de seta). Notar presenca de fibras colagenas (*), em A, na
coloracdo hematoxilina e eosina; e em B, na coloracdo Tricrbmico de
Masson objetiva de 10x. UNIFRAN, Franca, 2015.
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Figura 20. Fotomicrografias de pele de suino do grupo controle, submetido a
enxertia cutanea, demonstrando discreta colagenizacdo cutanea e
acentuado edema (cabega de seta). Notar presenca de fibras
colagenas (*), em A, na coloracdo hematoxilina e eosina; e em B, na
coloragéo Tricromico de Masson, objetiva de 40x. UNESP, Jaboticabal,
2017.
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Figura 21. Fotomicrografia de pele de suino do grupo omento, submetido a
enxertia cutdnea, demonstrando acentuada angiogénese em derme
(setas), e em maior aumento no detalhe, confirmando a presenca de
novos vasos. Nota-se também acentuada hiperplasia de epitélio (*).
Coloracdo hematoxilina e eosina, objetiva 4x (UNIFRAN, Franca
2015); e, no detalhe, objetiva de 40x. UNESP, Jaboticabal, 2017.
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Figura 22. Fotomicrografia de pele de suino do grupo omento, submetido a
enxertia cutanea, demonstrando a presenca de células gigantes

multinucleadas em derme profunda (setas), coloracdo hematoxilina e
eosina, objetiva de 10x. UNIFRAN, Franca, 2015.
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Figura 23. Fotomicrografia de pele de suino do grupo omento, submetido a enxertia
cutédnea, demonstrando tecido cutdneo com adequada epitelizacdo e
discretos focos de infiltrados inflamatérios (setas).

Coloracao
hematoxilina e eosina, objetiva 4x. UNIFRAN, Franca, 2015.

Figura 24. Fotomicrografia de pele de suino do grupo controle, submetido a enxertia
cutédnea, demonstrando auséncia de epitelizacdo (setas) em parte do

enxerto, e areas de hemorragia (*). Nota-se também em derme, areas
multifocais de acentuado infiltrado inflamatério (cabeca de seta),

coloracdo hematoxilina e eosina, objetiva 10x. UNESP, Jaboticabal,
2017.
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cutdnea, demonstrando tecido cutdneo com &reas multifocais de
acentuado infiltrado inflamatério crénico ativo (objetiva 20x), e no detalhe
(objetiva 40x), nota-se predominio de linfocitos (seta verde), seguido por
macrofagos (seta vermelha) e raros neutréfilos (seta amarela).
Coloragcéao hematoxilina e eosina. UNESP, Jaboticabal, 2017.

Figura 26. Fotomicrografia de pele de suino do grupo controle, submetido a enxertia
cutdnea, demonstrando tecido cutdneo com discretas é&reas de
angiogénese (cabeca de seta preta), presenca de debris celulares (area
circunscrita), crosta (seta) e presenca de edema/vesicula entre epiderme
e derme, sugerindo falha de insercdo do enxerto (cabeca de seta
amarela). Coloragdo hematoxilina e eosina, objetiva 10 x. UNESP,
Jaboticabal, 2017.
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7 DISCUSSAO

A espécie animal utilizada neste experimento foi a espécie suina (Sus
scropha domesticus), visto que com essa espécie 0s resultados sao melhores
extrapolados ndo somente para o homem e cdo, mas também para os demais
animais (PITANGUY et al., 1988; SWINDLE, 1992).

A pele dos suinos é estruturalmente similar a pele de humanos em relacéao a
espessura e ao espaco entre os foliculos pilosos, sendo por esse motivo, muito
utilizados em experimentos envolvendo cicatrizacao de pele, cirurgias reconstrutivas
e lesdes por queimaduras (KERRIGAN et al., 1986; SULLIVAN et al., 2001). S&o
também utilizados para treinamento cirdrgico (SWINDLE; BOBBIE, 1983),
microcirurgia, além de modelos de estudos de diferentes doencas como cardiacas e
nutricionais, transplantes de Orgdos e treinamento envolvendo endoscopia e
aplicacao de laser cirargico (SWINDLE et al., 1994). Roppa (2012) afirmou que a
composicdo da derme suina é 78% compativel com a derme humana, sendo
utilizada na medicina em transplantes temporérios, ndo podendo ser utilizada para
transplantes definitivos, devido a sua rejeicdo. Nas Ultimas décadas, 0s suinos vém
sendo muito utilizados em experimento, em substituicdo a caes e primatas por serem
mais proximos a modelos humanos, devido a sua anatomia, fisiologia (SWINDLE,
1992) e perfil metabdlico (SWINDLE et al., 2012).

Em relacdo a execucdo da técnica cirargica deste experimento, foi possivel
constatar se tratar de um procedimento simples, rapido e de facil execucao
corroborando Brockman e colaboradores (1986), que afirmam que para a realizacao
dessa técnica ndo é necessario instrumentais especiais e nem treinamentos
especificos. O procedimento cirdrgico levou em média 30 minutos em cada animal,
sendo o procedimento realizado por dois cirurgides, simultaneamente. Neste
experimento ndo houveram intercorréncias no pdés-operatorio relacionadas a
tunelizacdo do omento, corroborando Schumm e colaboradores (2017), que
utilizaram flap de omento tunelizado até a regido cerebral, e com Lasso, Pinilla e
Castellano (2015) que utilizaram flap de omento para tratar linfedema secundario,
sendo que ambos ndo observaram intercorréncias. Entretanto Zaha e Inamine

(2010) e Zaha e colaboradores (2017) utilizando flap de omento para preenchimento
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de espaco subcutédneo apdés mastectomia, em pacientes humanos com cancer de
mama, encontraram 7,3% (7/96) e 12% (24/200) de complicacbes em relacao ao flap
de omento, respectivamente, incluindo necrose parcial do flap e injaria vascular de
vasos gastroepiploicos. Zaha e colaboradores (2017) concluiram também, que a
seguranca oncologica para essa técnica parece ser promissora, pois apenas 1% dos
pacientes (2/200) apresentou recidiva tumoral em 90 dias, apesar de 6,5% terem
apresentado margens positivas apés ressecc¢ao cirargica.

A tunelizacdo através do subcutdaneo demonstrou ser um procedimento
simples, porém, cuidados devem ser tomados a fim de se evitar torcdo e tracao
excessiva do flap do omento para que ndo haja comprometimento da irrigacao
sanguinea. Criteriosa celiorrafia deve ser realizada, evitando-se desta forma,
eventracdo ou estrangulamento do flap (SMITH; HOSGOOD; HEDLUNG, 1995;
BROCKMAN et al.,, 1996; BRUN, 2017). Neste experimento ndo foi realizada a
omentopexia no local de saida da cavidade abdominal corroborando Lascelles e
colaboradores (1998) que acreditam ndo ser necessario, pois poderia levar ao
comprometimento vascular e, contrario a Brockman e colaboradores (1996) que
afirmam que a omentopexia deve ser realizada, evitando desta forma que o omento
retorne para a sua posicao anatdbmica, porém sem interferir com a vascularizacao.

Durante o pdés-operatério, foi utilizada uma bandagem tipo tie over, além de
bandagem compressiva, sendo as trocas realizadas com 3, 7, 10 e 14 dias,
corroborando alguns autores que afirmam que a bandagem deve ser aplicada no
pbés-operatorio imediato, ndo devendo ser removida nas primeiras 48 a 72 horas,
para facilitar a imobilizacdo, a absorcao de liquido e a adesao do enxerto, além de
protegé-lo contra traumatismos (SWAIM, 2007; BOHLING; SWAIM 2012; MACPHAIL
2014). As bandagens também reduzem o edema e a hemorragia, eliminam o espaco
morto e fornecem conforto ao paciente (MACPHAIL, 2014).

Neste estudo foi verificado que o edema diminuiu gradativamente, sendo
menor no dia 14, quando comparado ao dia 3, em ambos os grupos. Este achado
pode ser explicado através do mecanismo de embebicdo plasmatica, que ocorre nas
primeiras 2 a 3 dias ap0s a enxertia. Nessa fase, o plasma que transuda da area
receptora é absorvido pelo enxerto, formando uma malha de fibrina que serve para

sua fixacdo e nutricdo, causando edema que atinge seu maximo em 48 a 72 horas
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apos o procedimento, sendo absorvido a medida que as drenagens vascular e
linfatica melhoram (FRANCO; SILVA, 2002; MACPHAIL, 2014). Apesar de ndo haver
diferenca estatistica entre os grupos, pode-se observar em alguns animais (10,52%),
presenca de edema moderado a intenso, no grupo controle, e auséncia de edema,
no grupo omento, do mesmo animal. Esse resultado pode ter sido encontrado devido
ao potente sistema linfatico que o omento possui, com excelente capacidade de
drenagem linfatica, absorvendo grande quantidade de edema quando necessario
(RUFFINI, 1992; PLATELL et al., 2000).

O grupo controle apresentou maior incidéncia de tecido desvitalizado que o
grupo omento, porém sem diferenca estatistica significante entre os diferentes dias
de avaliacdo. Foi verificada a presenca de tecido desvitalizado em 32% dos enxertos
com omento e em 53% dos casos do grupo controle. A deiscéncia foi maior no dia
10 do que no demais dias em ambos os tratamentos. A taxa de tecido desvitalizado
e de deiscéncia esta inversamente relacionada a revascularizacdo do enxerto. O
surgimento e a proliferacdo de novos vasos sSd0 responsaveis por garantir a
sobrevivéncia da pele transplantada. A integracdo do enxerto depende do
estabelecimento de conexdes arteriais e de drenagem adequada, que deve ocorrer
por volta do 7° ou 8° dia de pdés-operatorio (FRANCO; SILVA, 2002; MACPHAIL,
2014).

Apesar de ndo ser estatisticamente significante, vale ressaltar que foi
observado neste estudo que dois pacientes apresentaram deiscéncia de sutura e
perda do enxerto no grupo controle e nenhuma alteracdo foi observada no grupo
omento. A maior incidéncia de tecido desvitalizado e de deiscéncia de sutura esta
indiretamente relacionada a capacidade de vascularizacdo e angiogénese
proporcionada pelo omento, demonstrada por varios autores (GOLDSMITH et al.,
1984; BIKFALVI et al.,, 1990; HOSGOOD, 1990; KONTUREK et al., 1994; DEL
CARLO et al.,, 1997; LIEBERMANN, 2000; PLATELL et al., 2000; SHEN; SHEN,
2003; MALONEY et al., 2003; GRAY, 2005).

N&o houve diferenca entre os tratamentos (controle e omento) e nem entre 0s
dias avaliados em relacdo a coloragcdo do enxerto, quantidade e aspecto de
secrecdo, porém, existiram diferencas biologicamente marcantes em relacdo a

coloracdo do enxerto, sendo, aparentemente mais vital no grupo omento. A maioria



66

dos enxertos apresentou-se com coloragdo résea na primeira troca de curativo, aos
trés dias, corroborando Pavletic (2010b), que afirma que se a circulagdo for
adequada, o enxerto adquire coloracdo rosada em 48 horas, sendo que sua
sobrevivéncia ocorre devido a absorcao dos fluidos dos leitos capilares provenientes
do leito receptor, e contrario a Swaim (1980), que afirma que durante os trés
primeiros dias, o enxerto aparece azulado e que somente no sétimo dia, retorna a
coloragdo rosada, decorrente do restabelecimento circulatério normal.

Foi também observado em um numero maior de animais do grupo controle,
enxertos de coloracdo azulada a enegrecida quando comparados ao grupo omento
(42,1% e 21% respectivamente). Este resultado pode estar relacionado a
capacidade de vascularizacdo do omento citada por varios autores, apresentando
vantagens consideraveis para a reparacao de feridas (LIEBERMANN, 2000; SHEN;
SHEN, 2003; MALONEY et al., 2003). Entretanto, no grupo controle, também
ocorreu revascularizacdo, corroborando Swaim (2007) e Pavletic (2010b), que
afirmam que os enxertos devem ser aplicados em tecido de granulacdo sadio, ou
sobre superficie “fresca” (ferida recém criada), isenta de infeccéo e debris, que se
encontre vascularizada o bastante para produzir tecido de granulacéo.

Estudo similar ao nosso foi realizado por Wang e colaboradores (2012), em
cdes, utilizando-se a técnica de H-plastia para fechamento cutaneo, ao invés de
enxerto. Estes autores observaram, no grupo omento, que o edema diminuiu mais
rapidamente, a cicatrizagcdo ocorreu com menor tempo, a presenca de exsudato foi
menor, a absorcdo foi mais rdpida e a coloragdo da pele no pdés-operatorio
apresentou-se rosa em todos os animais quando comparado com 0 grupo controle,
sendo no grupo controle observada coloracdo escurecida e presenca de necrose
nas extremidades.

Em relacéo as alteragbes microscopicas, pode-se observar neste estudo que
0 grupo omento apresentou maior reepitelizacdo, queratinizacdo e colagenizacéo e
menor edema quando comparado com o0 grupo controle. Esses achados
demonstram que o flap de omento aumentou o aporte sanguineo no leito receptor,
devido sua excelente vascularizacdo, provinda de vasos periféricos das artérias
gastroepiploicas esquerda e direita (HEDLUND, 2006; MACPHAIL, 2014), que

aumentam o aporte de energia, oxigénio, células de defesa, complemento e
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imunoglobulinas (BRUN, 2017), consequentemente, auxiliando na cicatrizacdo da
enxertia e também que possui potente sistema linfatico, com excelente capacidade
de drenagem linfatica (RUFFINI, 1992; PLATELL et al., 2000).

Por outro lado, a angiogénese, espongiose, hemorragia, proliferacdo
fibroblastica, presenca de células mononucleares e polimorfonucleares foram
consideradas similares entre os tratamentos, estando esses achados relacionados
as fases de cicatrizacdo da ferida e ndo diretamente a presenca do omento. Com
esse estudo, observou-se que o omento melhora a cicatrizacdo de enxerto em
malha, em pele de suinos, devido ao aumento do aporte sanguineo que ele promove
e ndo a capacidade de angiogénese, observada com 14 dias. J& a quantidade
similar de células mononucleares e polimorfonucleares em ambos 0s grupos pode
ser justificada devido a presenca dessas células durante a fase de inflamacéo da
cicatrizacdo da pele (MACPHAIL, 2014), que ocorre dentro de seis horas apds a
lesdo, sendo caracterizada pela migracdo de leucdcitos, neutrofilos e, além da
ativacdo do sistema complemento (CLARK, 1996; SINGER; CLARK, 1999;
HOSGOOD, 2013; MACPHAIL, 2014). Os macréfagos sao as principais células
efetoras do processo de reparo tecidual, pois estimulam a angiogénese, secretam
colagenases, fatores quimiotaticos e de crescimento, que sdo as principais citocinas
necessarias para estimular tecido de granulacdo (HOSGOOD, 2013).

Pode-se observar neste estudo, que a integracdo dos enxertos ocorreu em
100% dos animais do grupo omento (n=19) e em 89,47% (17/19) dos animais do
grupo controle, sendo nestes observada deiscéncia dos pontos, perda do enxerto e
cicatrizagdo por segunda intencdo. Em todos os animais do grupo omento, houve
reepitelizacado da epiderme com presenca de discreto infiltrado inflamatério, porém,
no grupo controle, foi observado intenso infiltrado inflamatoério e auséncia de epitélio
em 10,52% (2/19). Normalmente, a presenca de células inflamatorias na fase
inflamatoria da cicatrizacdo de feridas possui a funcdo de debridamento e é
caracterizada pela migracdo de neutrofilos e mondcitos para a ferida (BALSA; CULP,
2015). Sendo assim, quanto maior a necrose, maior a intensidade de infiltrado
inflamatorio. Reis Filho e colaboradores (2017), observaram em um estudo realizado
com coelhos, que a utilizacdo do enxerto cutaneo logo apods a criacdo deste defeito

necessita de técnica adjuvante para estimular a sua integracdo, pois o leito sem
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tecido de granulacdo ndo proporciona adequada vascularizagdo ao enxerto. Neste
mesmo estudo, a laserterapia demonstrou ser uma técnica adjuvante efetiva,
contribuindo para o processo cicatricial e a integracdo do enxerto. Sendo assim,
estudos relacionados a vascularizacdo do enxerto em outras espécies devem ser
realizados, pois como foi visto no presente trabalho, em suinos, a integracdo do
enxerto ocorreu inclusive no grupo controle, sem a presenca de tecido de
granulacao e no trabalho acima descrito, de Reis Filho e colaboradores (2017), em
coelhos, foi necessario técnica adjuvante para estimulacéo da vascularizacao.

N&o foram encontrados na literatura estudos histopatologicos relacionados a
vascularizacdo de pele induzida por flap de omento em nenhuma espécie para
estabelecer comparacdo com os achados do presente trabalho, sendo apenas
encontrado estudos e relatos de casos com avaliagdes macroscopicas.

Apesar da tunelizacdo do omento ser uma técnica simples e de rapida
execucdo, a escolha dessa técnica deve ser realizada com cautela, pois para
obtencdo do omento, € necessario 0 emprego de cirurgia invasiva, com maior tempo
de duracdo e com mais cuidados no pos-operatorio, incluindo maior controle
analgésico.

Acredita-se que o uso do flap de omento em locais onde haja retardo ou
dificuldade na cicatrizacdo, como em superficies pouco vascularizadas incluindo
tendBes, nervos, 0ssos e cartilagens; em feridas crbnicas que nao cicatrizam ou
apos resseccOes tumorais seja benéfico por evitar a necessidade de reintervencao
cirtrgica e também por facilitar a integracédo do enxerto, jA que 0 omento aumenta o
aporte sanguineo. Ja em pacientes com feridas traumaticas, acredita-se ser mais
interessante o tratamento topico da leséo e a realizacdo de enxerto, quando o leito
receptor estiver adequado, evitando a necessidade de cirurgia mais invasiva para
obtencédo do omento.

Recomenda-se que o omento seja mais utilizado em cirurgias por cirurgides
veterinarios, como técnica adjuvante, pois este 6rgdo possui inUmeras propriedades
relacionadas a melhora na cicatrizacédo de feridas.

Sugere-se que mais estudos relacionados ao uso do omento como indutor de

vascularizacdo em feridas cutaneas sejam realizados, que diferentes dias de
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tratamento sejam avaliados microscopicamente e que diferentes espécies sejam

testadas para que dados mais concisos em relagdo a esse 6rgédo sejam alcancados.
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8 CONCLUSAO

Concluiu-se com esse estudo que:

e Enxertos cutdaneos em malha evoluiram satisfatoriamente em suinos, mesmo
em leito receptor recém-criado e sem presenca de tecido de granulacéo,
desde que vascularizado;

e O flap de omento propiciou melhores resultados macro e microscopicos

relativos a integracao do enxerto, com maior qualidade e seguranca.
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Avaliacdo macroscoépica dos enxertos

78

N° animal Idade (dias) Sexo MO FO
Peso inicial Data da Data da
(kq) cirurgia avaliacao
LADO
A Deiscéncia o x
Edema % Localizacéo de sutura % Localizacéo
Ausente [ 0 2em | 2em Ausente O | © 2Zem | 2cm
Discreto O | 2% | 2em |11 ] 11 Discreto O | “®% | 2em |11 | 11
e R e Lo
Moderado [ 7o | 2 v by Moderado [ | 7500 | 2em |y 1 4
>75% >75%
Intenso L] Intenso L]
Presenca de A Coloragéao do A
>ENca ae % Localizacao & % Localizacéo
desvitalizacéo enxerto
Ausente [ 0 Zem | 2em Palido ol ° Zem | 2em
Discreto ] <25% | 2m |11 11 Rdéseo 0| <25% | 2em | 1] 11
25- T L] T T AZ | D 25- L] T T T
Moderado O | Jco0 | 2™ |4y | 44 ulado 750 | 2" o 4o
>75% Enegrecido [ | >75%
Intenso L]
Secrecgéo o Secrecao A
¢ % Localizagao ¢ Localizagao
(quantidade) (aspecto)
0 2 2 2 2
Ausente [ T Ausente O T
Discreto [l Rl I I I I Exsudato il I I I I
2em [0 )y inflamatorio I . N
Moderado [ 7255;;0 Purulento O
0, , .
Intenso L] >7s% Hemorragico L]




