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BIOCOMPATIBILIDADE DO IMPLANTE 3D DE ELASTOMERO TERMOPLASTICO
(TPE), COMPARADO AO FLAPE DOS MUSCULOS ESTERNOCEFALICOS NO
REPARO DE DEFEITOS PARCIAIS DE TRAQUEIA EM COELHOS NOVA
ZELANDIA (ORYCTOLAGUS CUNICULUS)

RESUMO - Objetivou-se com este trabalho avaliar a eficacia da prétese 3D de
Elastdmero Termopléastico (TPE) no reparo de defeito parcial em traqueia, utilizando
a técnica de impressdo em trés dimensdes por modelagem de fusdo e deposicao
(FDM). No presente estudo, 32 coelhos foram distribuidos em dois grupos, submetidos
a resseccao parcial de cinco anéis tragueais, sendo o Grupo Flape Muscular (GFM)
com remocado do defeito traqueal e realizacdo de flape do musculo esternocefélico
sobre o local do defeito e o Grupo TPE (GTPE), com remocéo do defeito traqueal e
fixacdo de protese 3D de TPE e avaliados aos sete, 15, 30 e 60 dias. No pOs-
operatorio, os animais foram avaliados para identificar alteracdes clinicas. Baseado
nos resultados, observou-se que a tosse foi estatisticamente significante (p=0,035)
com maior ocorréncia no grupo GFM. Apés analise dos dados, ndo foi observada
diferenca estatistica nas temperaturas do local cirdrgico pela termografia entre os
grupos estudados ou dentro dos periodos avaliados. Na traqueoscopia, a presenca
de secrec¢do intraluminal sobre o local de reparo apresentou diferenca estatistica
significante no grupo GTPE (p=0,006), a formacdo de tecido exuberante foi
estatisticamente significante no grupo GFM (0,001). A avaliagdo microscépica, 0 grupo
GFM apresentou epitelizacdo total do limen tragueal reparado aos 60 dias. Os
resultados encontrados sugerem que o elastdmero termoplastico utilizado para a
confeccdo da protese parcial de tragueia apresentou compatibilidade tecidual. A
préotese 3D de Elastémero Termoplastico (TPE) mostrou-se viavel como implante em
defeitos parciais de traqueia, com minimas complicacdes respiratérias ao longo do
periodo de 60 dias.

Palavras-chave: estenose, modelagem de deposicdo por fundicdo, protese,
termografia



BIOCOMPATIBILITY OF THE 3D THERMOPLASTIC ELASTOMER (TPE)
IMPLANT, COMPARED TO THE STERNOCEPHALIC MUSCLES FLAP IN THE
REPAIR OF PARTIAL TRACHEAL DEFECTS IN NEW ZELAND RABBITS
(ORYCTOLAGUS CUNICULUS)

ABSTRACT - The objective of this work was to evaluate the effectiveness of the 3D
Thermoplastic Elastomer (TPE) prosthesis in the repair of a partial defect in the
trachea, using the three-dimensional printing technique by Fusion and Deposition
Modeling (FDM). In the present study, 32 rabbits were divided into two groups,
submitted to partial resection of five tracheal rings, the Muscular Flap Group (GFM)
with removal of the tracheal defect and the creation of a flap of the sternocephalic
muscle over the defect site and the TPE Group (GTPE), with removal of the tracheal
defect and fixation of a 3D TPE prosthesis and evaluated at seven, 15, 30 and 60 days.
Postoperatively, the animals were evaluated to identify clinical changes. Based on the
results, it was observed that cough was statistically significant (p=0.035) with a higher
occurrence in the GFM group. After analyzing the data, no statistical difference was
observed in the temperatures of the surgical site by thermography between the groups
studied or within the periods evaluated. At tracheoscopy, the presence of intraluminal
secretion over the repair site showed a statistically significant difference in the GTPE
group (p=0.006), the formation of exuberant tissue was statistically significant in the
GFM group (0.001). At microscopic evaluation, the GFM group showed total
epithelialization of the repaired tracheal lumen at 60 days. The results found suggest
that the thermoplastic elastomer used to manufacture the partial tracheal prosthesis
presented tissue compatibility. The 3D Thermoplastic Elastomer (TPE) prosthesis
proved to be viable as an implant in partial tracheal defects, with minimal respiratory
complications over the 60-day period.

Keywords: fused deposition modeling, prosthesis, stenosis, thermography



CAPITULO 1 — CONSIDERACOES GERAIS

1. Introducéao

Passados mais de 70 anos da primeira ressecc¢ao traqueal, realizada por Belsey
em 1950, a cirurgia traqueal ainda representa desafio para os cirurgibes. O
desenvolvimento das técnicas cirirgicas comecou a acelerar apos o primeiro
procedimento, porém a evolucdo da cirurgia traqueal tem sido marcada pelo ritmo
lento que encontra justificativa na anatomia peculiar desta via aérea (Jaus et al., 2020).
Extensos danos as estruturas cervicais podem ser causados por lesdes penetrantes
do pescoco, originadas por traumas como mordidas de animais ou projetil. A
ocorréncia de lesbes profundas pode levar aos quadros de perfuracdo laringea e
traqueal, além de lacera¢cBes esofagica e nervosa (Nikahval et al., 2015).

As enfermidades de vias aéreas sdo um grupo heterogéneo de doencas que
incluem lesdes focais e difusas. As neoplasias de traqueia, mesmo raras, apresentam
alto indice de malignidade. Além disso, condi¢Bes inflamatérias e a maioria das
neoplasias benignas sdo sintomaticas e necessitam de intervencdo (Barnes et al.,
2017).

Para o tratamento de Obstrucédo Central das Vias Aéreas (OCVA), a colocacéo
de stents foi estabelecida como procedimento padrao, com indicagdo também para as
malacias e fistulas. Devido a limitacdo do uso de stents padronizados, a impressao
3D de modelos personalizaveis tem sido preferivel, pois aplicam-se a situacdes
particulares e caracteristicas individuais de cada paciente. Houve tentativas de
combinar stents que sao mecanicamente customizados, com modificacdes na
superficie, recursos farmacolégicos e biodegradabilidade, essas tentativas
mostraram-se promissoras (Freitag et al., 2017).

Os biomateriais sdo substancias que podem ser de origem natural ou sintética,
estes estdo em intimo contato com os sistemas bioldgicos e podem fazer parte do
processo de reparacgao, substituicdo ou mesmo aumentar a quantidade de um tecido
ou 6rgdo do corpo por um periodo de tempo (Tappa e Jammalamadaka, 2018). O

material ideal para a producéo de préteses 3D biomédicas ainda ndo foi encontrado,



as caracteristicas buscadas sdo de um material que seja biocompativel, de facil
impressdo e que mimetize o tecido vivo nas caracteristicas morfologicas
(Jammalamadaka e Tappa, 2018).

Com o avanco da impressao 3D novos materiais sdo estudados. Dentre estes
materiais destaca-se o0s Elastdbmeros Termoplasticos, que sdo feitos a partir da
copolimerizacdo de dois ou mais mondmeros. Um dos mondmeros fornece o
componente que € termicamente estavel enquanto o outro mondémero oferece a
caracteristica elastomérica ou emborrachada que contribui para o aspecto mais mole
ou amorfo da composicdo (McKeen, 2013).

O acompanhamento do processo de lesdo ou reparacao tecidual tem evoluido
devido aos avancos tecnoldgicos. Destacam-se como métodos menos invasivos para
a avaliacao a termografia e as abordagens endoscopicas, como a traqueoscopia. A
termografia permite a afericdo do calor irradiado pela superficie do corpo, essa técnica
tem sido aceita como um excelente complemento na deteccéo precoce de inflamacéo
e infeccdo de feridas (Chanmugam et al., 2017). A traqueoscopia € ferramenta valiosa
para a avaliacdo e manejo das doencas das vias aéreas, ela pode ser usada para
avaliar varios quadros, incluindo corpos estranhos, tumores, condi¢des inflamatérias,
estenose e hemorragias (Paradis et al., 2016).

Devido as lesdes traqueais apresentarem grande dificuldade de correcao,
guestionou-se como 0 avanco da tecnologia de impressdo 3D poderia auxiliar na
rotina clinica cirdrgica no reparo destes defeitos. Assim a busca por novos materiais
e procedimentos que auxiliem no reparo tecidual e que atenuem as complicacdes das
técnicas existentes tem ganhado destaque. Além disso, a aplicacdo de proteses 3D
constituidas por materiais como o Elastémero Termoplastico (TPE) sédo escassos,
havendo a necessidade de estudos que avaliem a biocompatibilidade e as possiveis
complicacBes desse material por um periodo maior de observacao, tornando possivel
gue novas alternativas de bioproteses estejam disponiveis para 0 emprego na rotina
médica humana e veterinaria.

O objetivo do presente estudo foi avaliar a eficacia da protese traqueal de
Elastdmero Termoplastico (TPE) para reparo de defeito parcial neste 6rgao, utilizando

técnica de impressédo em trés dimensdes por modelagem de fuséo e deposicéo.



2 Revisao de Literatura

2.1 Anatomia da regiao cervical ventral

Os masculos esterno-hioideos, esternotireoideos, esternocefalicos e
braquiocefalicos sdo alguns dos diversos grupos musculares que se dispde
juntamente com a traqueia na regido cervical (figura 1). A traqueia € percorrida
dorsolateral, da metade cranial do pesco¢co e em seguida lateralmente na regiao
caudal do pescoco, por estruturas que compdem a bainha carotidea. As glandulas
tireoide e paratireoide estao dispostas lateralmente, e encontram-se na extremidade
cervical cranial do 6rgdo (Dyce, 2010).

Figura 1. Imagem de peca anatdémica de coelho em regido cervical ventral. Em (A)
identifica-se o musculo esterno-hioideo (***), que se origina do manubrio do esterno e
insere-se no 0sso basi-hioide. Em (B) identifica-se o musculo esternotireoideo (*) que
se separa do musculo esterno-hioideo e insere-se na cartilagem tiredidea (laringe).
Em (C) identifica-se 0 musculo esternocefalico (**) que se origina do manubrio e se
insere no angulo da mandibula e parte no processo mastoide do cranio (Dyce, 2010;
Konig, 2016). Fonte: (Mukhopadhyay e Wagner, 2020).



Os coelhos tém a traqueia com, aproximadamente, 6,5 cm de comprimento e
0,5 cm de diametro (Den Hondt et al., 2016), e anéis cartilaginosos em sequéncia e
em formato de C, responsaveis pela estabilidade mecéanica que evita o colapso do
orgdo, na regido posterior os anéis sdo completados por um tecido membranoso
muscular, que responde as pressdes respiratorias devido a flexibilidade deste e
permite assim a alteracdo do diametro traqueal (Safshekan et al., 2020). A traqueia
inicia-se na margem caudal da cartilagem cricoide e tem o final marcado pela carina
(Siciliani et al., 2018).

E através da traqueia que os gases atmosféricos chegam aos pulmées durante
0 processo de inspiracdo e sdo exalados dos pulm&es para a atmosfera durante a

expiracdo (Furlow e Mathisen, 2018; Patwa e Shah, 2015).

2.2 Caracteristicas histoldgicas da traqueia

A traqueia apresenta a superficie interna revestida por um epitélio colunar
pseudoestratificado, essa aparéncia ocorre devido a varia¢des na forma e posicao dos
nucleos de diferentes tipos celulares (Meyerholz et al., 2018). Entre os tipos celulares
grande parte corresponde as células ciliadas, os cilios sdo organelas especializadas
gue movimentam-se e geram ondas capazes de impulsionar patdégenos e particulas
inaladas para a cavidade oral, 0 que permite que estas sejam deglutidas ou
expectoradas (Bustamante-Marin e Ostrowski, 2017).

Outro tipo celular séo as células basais, de formato cubico estas encontram-se
fixadas a membrana basal, sédo agentes chave da homeostase respiratdria, modulam
a regeneracdo epitelial apos lesdo. Estas sdo as principais células tronco das vias
aéreas, com a capacidade de auto renovacao apos lesdes, apresentam a capacidade
de diferenciacdo em outros tipos de células importantes, como as células caliciformes
(Davis e Wypych, 2021). As células caliciformes sdo encontradas como células
epiteliais colunares glandulares e realizam a secre¢do de muco que atua como uma
barreira protetora ao epitélio traqueal, além da prote¢cdo esse muco realiza lubrificagéo
e isolamento, que sdo condi¢des ideais para uma adequada depuracdo mucociliar
(Rajathi, 2020).



Subjacente ao epitélio traqueal encontra-se a lamina prépria, uma camada de
tecido conjuntivo frouxo altamente vascularizado, esta em conjunto com o epitélio
respiratorio forma a mucosa respiratoria. A lamina propria fornece suporte (nutricional
e mecanico) ao epitélio sobrejacente. Os linfécitos sdo encontrados em grande
namero na superficie da lamina prépria e fazem parte do tecido linfoide associado a
mucosa (Meyerholz et al., 2018). Ja a submucosa € constituida por tecido conjuntivo
frouxo que sustenta as glandulas seromucosas, na superficie epitelial pode ser
observado os ductos oriundos destas glandulas (Herbert et al., 2018).

Os condrocitos s@o o unico tipo de célula especializada encontrada no tecido
cartilaginoso, sédo responsaveis pela integridade funcional e estrutural da cartilagem e
sintetizam a matriz extracelular durante a condrogénese, na cartilagem madura
realizam a renovacgdo desta. Além disso os condrdcitos sintetizam e organizam 0s
componentes da matriz extracelular, o que assegura as funcfes normais da
cartilagem. Condrécitos hipertroficos sdo encontrados na zona calcificada (Senol e

Ozer, 2020). A Figura 2 ilustra as estruturas e células encontradas no tecido traqueal.
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Figura 2. Visdo anatdomica do epitélio traqueal. (A e B) O corte longitudinal e
transversal da traqueia demonstra a cartilagem e o epitélio. (C) Observa-se o epitélio
colunar ciliado pseudoestratificado que reveste a superficie luminal da traqueia.



(D) Os tipos de células presentes no epitélio incluem células colunares ciliadas,
células caliciformes, células basais e células em escova, estas células se estendem
até a membrana basal, mas somente algumas atingem a superficie luminal, o que
gera a pseudoestratificacéo, e fornece a aparéncia de um tecido multicamadas (Zhang
et al., 2015). Fonte: (Zhang et al., 2015).

2.3 Afeccles traqueais

Os quadros de reducéo de lumen, fragilidade tecidual ou descontinuidade de
tecidos das vias aéreas, sao frequentemente condi¢cdes com risco a vida. Uma ampla
variedade de patologias e condi¢cbes clinicas podem causar defeitos na porgéo
condutora do trato respiratdrio inferior. Os danos traqueais longos e extensos, em
particular, ainda sdo uma necessidade clinica significativa e sem resolucdo adequada
em termos de opcdes de tratamento (Soriano et al., 2021).

Em qualquer nivel anatdmico, a estenose traqueal intrinseca ou a compresséo
externa pode resultar em estreitamento traqueal, que altera a dinamica do fluxo de ar
na direcdo do aumento da resisténcia ao fluxo de ar. Quando a traqueia € afastada ou
torcida dentro de seu trajeto anatdomico , isso predispde ainda mais a turbuléncia das
vias aéreas e ao aumento da resisténcia (Bacon et al., 2014). Se essa area anatdmica
ndo for considerada no diagnéstico diferencial das doencas respiratorias, 0s
resultados podem ser desastrosos, pois, diferentemente das vias aéreas responsaveis
pela hematose, a via aérea condutora ndo possui ventilacdo colateral e a obstrucéo
do fluxo aéreo pode ser fatal (Al-Qadi et al., 2013).

A nocao de insuficiéncia respiratéria grave com necessidade de intubacéo e
ventilagdo mecanica (VM) em humanos foi alterada drasticamente pela pandemia de
COVID-19. As complicacdes das vias aéreas superiores apos periodos de intubacao
ou apos realizacdo de traqueostomia, constituem um importante fator de morbidade
pos internacdes em centros de terapia intensiva. Danos as cordas vocais, estenose
laringotraqueal ou formacéo de granuloma, sdo as principais consequéncias pos
longos periodos de intubacédo (Stratakos et al., 2022).

Relatos de longos periodos de ventilagdo mecéanica na medicina veterinaria
ainda sdo raros, devido a necessidade de equipamentos, equipe especializada e
condicao financeira do tutor (Boveri e Ryan, 2016; Calero Rodriguez et al., 2022).

Porém com o avango das técnicas e a facilitagdo ao acesso a novos recursos o



emprego desta terapia deve tornar-se comum, e com ela as complicacdes inerentes a
esta. Estudos utilizaram cades como modelo experimental para a inducéo de estenose
em traqueia, e demonstraram o desenvolvimento dessa patologia, ou seja essa
espécie tem caracteristicas que permitem a ocorréncia de complicacfes igualmente
encontradas em humanos (Lee et al., 2008; Su et al., 2017; Zhou et al., 2020).

A resseccao traqueal € comumente realizada durante as cirurgias oncoldogicas,
e tém se tornado rotineira em humanos devido ao aumento dos canceres de vias
aéreas que tem se intensificado nos ultimos anos (Damiano et al., 2021), embora a
anastomose término-terminal ndo seja recomendado para defeitos superiores a 2 cm
em criancas e 5 cm em adultos (Soriano et al., 2021). Na medicina veterinaria 0s
tumores que acometem essa regido sdo mais raros, principalmente os originarios do
tecido traqueal que invadem o limen, a resseccéo traqueal geralmente é realizada em
tumores traqueais primarios ou outras neoplasias da regido do pescoco (Damiano et

al., 2021), como nos tumores de tireoide (Moreira et al., 2020).

2.4 Termografia Infravermelha

A temperatura corporal € um importante indicador para distinguir a salude da
doenca. Na literatura cientifica o primeiro relato de observacdo da temperatura
corporea foi realizado por Hipocrates 380 A.C., que ao colocar lama sobre o abdémen
percebeu que esta mudara de cor e consisténcia, tornando-se mais seca. Mas a
introducd@o na pratica clinica dessa conduta, so foi realizada mais de dois milénios
depois por Wunderlich (Jasti et al., 2021; Lahiri et al., 2012).

Como alternativa a afericio comumente realizada com termbémetros
convencionais, a termografia infravermelha destaca-se como um método n&o invasivo,
seguro, sem contato, extremamente sensivel e com avaliacdo objetiva (Kanazawa et
al., 2016; Redaelli et al., 2014). As principais aplicacées sao a identificacdo de
processos inflamatorios e a determinacdo de afeccbes que levam a alteracdes
térmicas (Redaelli et al., 2014).

A radiacao infravermelha (IR) € emitida por objetos e corpos com temperatura

acima do zero absoluto (Kirimtat et al., 2020), e corresponde aos comprimentos mais



longos de ondas, entre 0,75 — 1000 ym, a IR apresenta grande aplicabilidade para a
visualizacdo das estruturas, permitindo que camadas mais profundas da pele sejam
avaliadas (Gurjarpadhye et al., 2015).

Os critérios para a definicdo de infeccdo no sitio cirdrgico sdo a presenca de
secrecdes purulentas, a ocorréncia de febre sistémica que ultrapasse os 38°, dor,
sensibilidade e edema no local cirdrgico, eritema e hipertermia local, esses sinais
devem ocorrer em até 30 dias pos abordagem cirargica (Horan et al., 2008)

A alta sensibilidade da IR também foi utilizada para monitorar os efeitos de
procedimentos cirargicos e avaliar a recuperacdo poés-cirurgia (Jasti et al., 2021).
Fierheller e Sibbald, (2010) demonstraram que uma diferenca de temperatura entre
uma ferida cronicamente infectada e o tecido normal tem uma faixa especifica de
gradiente térmico elevado de 3° C a 4° C. A pele integra, apresenta um gradiente
térmico de aproximadamente + 1°C, de modo que alteracdes dentro dessa faixa
podem estar associadas a pele normal (Chanmugam et al., 2017).

A termografia tem sido usada com seguranga em humanos e animais para a
deteccdo de infeccdo e inflamacdo, e permite medir alteracbes fisioldgicas e
patolégicas na temperatura da superficie corporal. A deteccdo de varios quadros de
infeccdo foram observados com o auxilio dessa tecnologia, dentre eles pode-se citar
a avaliacdo de préteses de joelho, osteoartrites, lesdes musculares, osteomielite,
inflamacéo, formacdes de colecdes, infeccdes de ferida e lesdes por pressao
(Bhargava et al., 2014; Chanmugam et al., 2017; Hildebrandt et al., 2010; M. Oe et al.,
2012; Makoto Oe et al., 2013; Robicsek et al., 1984; Saxena e Willital, 2008). A partir
desses estudos sugere-se que a termografia pode desempenhar importante
feramenta na triagem e deteccéo precoce de infeccdo de feridas e tecidos moles para
ajudar a melhorar os resultados do paciente (Bhargava et al., 2014).

2.5 Endoscopia das vias areas

A forma como o paciente é abordado evoluiu da clinica basica e da forma como
0s sinais e sintomas séo avaliados, a utilizagédo de tecnologias de imagem ajudam a
fornecer um diagndstico mais rapido e confiavel (Streba et al., 2019). Os endoscopios

séo instrumentos flexiveis ou rigidos que permitem a iluminacéo e a visualizagéo de



locais inacessiveis, como o limen de cavidades e 6rgaos (Kohli e Baillie, 2019). O
equilibrio entre a necessidade e os beneficios da endoscopia, fez com que este meio,
diagndstico e também intervencionista, fosse mantido na pratica clinica atual e tornou-
se uma referéncia para a exploracédo de 6rgaos e cavidades (Streba et al., 2019).

Os exames por video séo o padrao ouro para auxiliar o diagnéstico e tratamento
das anormalidades das vias aéreas (Wijesundara et al., 2014). A utilizacdo do método
endoscoépico quando possivel pode detectar fatores obstrutivos, rinites, deformacdes
de coanas, polipos e tumores. A endoscopia rigida produz uma melhor qualidade de
imagem ao ser comparada com a endoscopia flexivel, mas esta ultima é um método
com menos complicacbes, como hemorragia nasal e outras lesGes traumaticas
(Pisutsiri et al., 2022).

O broncoscopio rigido € um tubo metalico oco e com formato cbnico, que
apresenta orificios laterais e distais ao longo do corpo e permitem a ventilacao (Bacon
et al., 2014). A broncoscopia rigida oferece mais opcdes diagndsticas e terapéuticas,
porém exige experiéncia com intubacdo das vias aéreas, pois a inser¢cdo do
broncoscopio rigido € tecnicamente mais desafiador, principalmente quando h&
alteracdes anatdbmicas (Walters e Wood, 2016).

A traqueobroncoscopia é uma das técnicas que permite a avaliacao do grau de
estenose. Um das classificacfes relatadas foi a de Myer-Cotton, (1994), que definiu
em 4 graus os niveis de acometimento do liumen traqueal (Figura 3) (G. Zhang et al.,
2020).
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Classificacdo De Até Imagem endoscépica

- OO

Sem obstrugdo 50% obstrucdo

O

O

Grau ll
51% 70%
Grau lll O ‘
71% 99%
Grau |V Sem lumen detectavel

Figura 3. Representacdo esquematica da classificacdo de Myer-Cotton, adaptada de
Filauro e colaboradores, (2020). Foi definido como grau 1, quando o estreitamento
luminal é inferior a 50%; grau 2, quando o estreitamento luminal for de 51 a 70%; grau
3, quando ocorre estreitamento luminal de 71 a 99% e grau 4, quando a reducao
luminal atinge 100% do lumen traqueal. Fonte: (Filauro et al., 2020).

Freitag et al. (2007), indicaram a classificagdo baseado no local da estenose,
juntamente com o grau de acometimento do liumen, sendo assim, definiram uma
graduacdo de 1 a5, sendo 1 para terco superior da traqueia, 2 terco médio da traqueia,
3 terco inferior da traqueia, 4 brénquio principal direito e 5 brénquio principal esquerdo,
para os graus de oclusdo do limen respiratorio foram atribuidos valores de 0 a
estenose ndo apreciavel e 1, 2, 3 e 4 foram atribuidos, respectivamente, a uma
diminuicao de 25, 50, 75 e 90% na area de seccéo transversal, a obstrucdo completa

atribuiu-se o valor 5.

2.6 Modelo Experimental

Os ratos, camundongos e os coelhos sdo animais de laboratério utilizados ha
décadas em pesquisas, 0 emprego desses animais como modelos de experimentagéo

contribui significativamente para o entendimento de varios processos de doencas



11

(Den Hondt et al., 2016; Esteves et al., 2018). Os coelhos apresentam vantagens
como modelo animal, destacando o tamanho relativamente grande, a facilidade de
manutencdo em laboratérios e o temperamento docil (Burkholder et al., 2012). Em
relacdo ao presente estudo outra vantagem, assim como relatado por Den Hondt e
colaboradores, (2016), € a longa area de traqueia cervical, presente nesses animais,
caracteristica que facilita o acesso e manejo cirargico.

Alguns estudos demonstraram a eficacia do emprego de coelhos como
modelos experimentais de pesquisas que envolvem a avaliagcdo do processo de leséao
e reparo traqueal. Zhang; Wang; Zeng, (2020) em um estudo recente buscaram
padronizar o processo de estenose tragueal em coelhos e obtiveram éxito no emprego
da técnica. Em outro estudo feito por Den Hondt e colaboradores, (2016) foi realizado
um transplante autdlogo juntamente com flape de artéria toracica cranial, que

demonstrou-se eficaz no processo de reparacao traqueal.

2.7 Elastdmeros Termoplasticos

No inicio da década de 1930 iniciou-se o desenvolvimento de materiais
termoplasticos com propriedades mais ou menos elasticas. Com o advento da
plastificacdo do Cloreto de Polivinila (PVC) um maior interesse em plasticos flexiveis
foi despertado pela industria, neste periodo foi desenvolvido a mistura de PVC e
borracha de butadieno-acrilonitrila (NBR). A mistura PVC/NBR quando formuladas
adequadamente, tém aparéncia e toque semelhantes a borracha. Assim, podem ser
considerados precursores dos elastdbmeros termoplastico (Drobny, 2014).

A descoberta da reacéo de poliadi¢do de diisocianato, foi aplicada pela primeira
vez para produzir fibras de poliuretano e posteriormente permitiu a invengao de
copoliésteres lineares elasticos, obtidos pelo intercambio de éster fundido entre dois
polimeros copolimerizados fundidos. Comparado as tradicionais borrachas
vulcanizadas, este novo material apresentou maior resisténcia e rapida recuperacéo
elastica, sendo este considerado o primeiro elastomero termoplastico (Drobny, 2014).

Os elastbmeros termoplasticos podem ser divididos em seis tipos, 0s
elastbmeros termoplasticos estirénicos, copolimeros multibloco, combinacdes de

polimero-elastdmero duro, copolimeros de enxerto, ionémeros, e polimeros core-shell
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(Holden, 2011). Os elastdbmeros termoplasticos sado polimeros que apresentam alto
peso molecular, eles exibem as propriedades das borrachas e dos plasticos. Essas
caracteristicas individuais sdo mantidas pois os TPEs sdo uma mistura fisica, com
auséncia de ligacbes covalentes ou quimicas entre 0s termoplasticos e o0s
elastdbmeros (Amin e Amin, 2011; Jose et al., 2018). Devido a isso esses compostos
podem ser remodelados através de varias técnicas de processamento de polimeros,
como moldagem por injecdo, moldagem por compressédo, calandragem e extrusao
(Ceretti et al., 2017; Wang et al., 2018).

A impresséo de objetos 3D por FDM a partir de elastbmeros termoplasticos esta
em plena fase de desenvolvimento, mas enfrenta varios obstaculos, pois alguns TPEs
compativeis com o método FDM séo limitados, devido ao fato de apresentarem-se
muito macios, com varios defeitos pds impressao e/ou propriedades mecéanicas
insatisfatorias. Assim a busca por encontrar novos materiais a base de elastbmeros
termoplasticos compativeis com FDM tornou-se necessario (Awasthi e Banerjee,
2021).

Esta tecnologia apresenta ainda grande potencial para crescimento,
principalmente em relacdo aos materiais, bem como as impressoras. As aplicacdes
no ambito da saude tém sido exploradas para a producao de proteses, dispositivos e
modelos médicos, tanto de 6rgdos que sirvam de orientacdo cirdrgica no preé-

operatério, como na criagdo de tecido humano (Rahim et al., 2019).

2.8 Dispositivos Traqueias

O stent de vias aéreas é o tratamento de escolha em casos de nédo indicacao
cirtrgica e estenose traqueal em humanos (Fiorelli et al., 2014). A resseccao traqueal
e rafia término-terminal é o procedimento com maior eficacia nos casos operaveis,
apresentando sucesso superior a 90% para o tratamento da estenose das vias aéreas
(D’Andrilli et al., 2016). Porem menos de 10% dos pacientes com estenose traqueal

séo elegiveis a cirurgia (Chen et al., 2021).

Em 1990 o tratamento com stents tornou-se realidade na rotina meédica
humana, com a colocagéo do stent de silicone de Dumon, implantado com o auxilio

de endoscopio rigido e que permitia a expansao dos lumens traqueal e brénquicos
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(Chen et al., 2021; Dumon, 1990). Todavia, a migracéo do stent ainda é um problema
clinico rotineiro, com taxa de migracdo de 16,6 a 24% em stents de silicone o que
exige medidas eficazes para evitar a migracado dos stents traqueais. Os pinos sdo
especialmente projetados no stent de silicone para evitar a migragdo. Mas, mesmo

assim, ainda néo evita completamente a migracao do stent (Huang et al., 2018).

Oriundos de pequenas adaptacdes a partir de endoproteses vasculares, 0s
stents de vias areas centrais modernos (Figura 4) séo dispositivos que podem ser
facilmente inseridos por broncoscopia flexivel e possuem uma boa forca radial o que
reduz o risco de migracao em relacao a protese de silicone (Hussain, 2015; Ratnovsky
et al., 2015). Porém a proliferacédo celular € a principal desvantagem de um stent
metalico autoexpansivel pois leva a um alto risco de reestenose. Por isso, 0s stents
metalicos revestidos de silicone tem ganhado espaco quando comparado aos stents
nus (Ratnovsky et al., 2015).

Figura 4. Modelos de stents autoexpansivel. (A) Stent metélico autoexpansivel sem
recombrimento produzido em orientacdo ziguezague. (B) Stent metalico auto-
expansivel sem recobrimento. (C) Stent de metal com recobrimento externo
(Ratnovsky et al., 2015). Fonte: (Ratnovsky et al., 2015).

2.9 Impressao 3D por FDM (Fused Deposition Modeling)

A impresséo 3D esta impulsionando o campo da engenharia de tecidos, areas
como a medicina regenerativa e a reabilitacdo, contam com novas possibilidades de
producédo de scaffolds, além de préteses modulares projetadas individualmente para
os pacientes (Pugliese et al., 2021). Os dispositivos biomédicos 3D podem ser
aplicados desde a correcdo de anormalidades anatdémicas, a reconstrucao de 0rgaos
complexos que necessitam de microarquitetura 3D (6rgédos parenquimatosos, como
figado e 6rgéaos linfoides), esses dispositivos podem servir como suportes para a

diferenciacéo de células (Chia e Wu, 2015)



14

O processo de construcao de objetos 3D pela impresséo tridimensional, origina-
se a partir de um arquivo digital. Este objeto 3D digital é projetado usando um software
de desenho assistido por computador (CAD) ou a partir de arquivos de tomografia
computadorizada. Esses objetos 3D s&o salvos em um formato de arquivo que permite
a leitura pelas impressoras 3D, os formatos de arquivo universais mais comuns para
a impressao 3D sdo STL (estereolitografia) e VRML (linguagem de modelagem de
realidade virtual) (Tappa e Jammalamadaka, 2018).

Através da tecnologia de manufatura aditiva ou impresséo 3D, a engenharia
biomédica tem realizado varias aplicacbes deste principio de producdo para a
customizacado de produtos e prototipos. A manufatura aditiva permite a criacdo de
pecas com formatos complexos com menor tempo e custo de producdo. A modelagem
por fuséo e deposicao (FDM) é o processo mais comum e de facil acesso que emprega
polimeros termomoldaveis, que ao serem aquecidos permitem a deposicdo em

camadas para formar um objeto (Figura 5) (Kunkel et al., 2020).

Filamento Plastico

Engrenagem de
acionamento
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no eixo Y 6
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Figura 5. A modelagem por deposi¢do fundida (FDM), utiliza os filamentos de
polimeros como matéria-prima. Os filamentos s&do aquecidos até o estado fundido e
depois através do bico da maquina (impressora 3D) sao extrusados. O movimento em
trés graus de liberdade, realizado pela cabeca do bico permite a deposicdo do
polimero extrudado na placa de construcdo de acordo com as instru¢gées do arquivo
digital que contém as orientacdes de criagcdo do objeto (Mwema e Akinlabi, 2020).
Fonte: adaptado (Rahim et al., 2019).
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Capitulo 2: Biocompatibilidade do Implante 3D de Elastbmero Termoplastico
(TPE), comparado ao Flape dos Musculos Esternocefélicos no Reparo de
Defeitos Parciais de Traqueia em Coelhos Nova Zelandia (Oryctolagus

Cuniculus)

Resumo: Objetivou-se com este trabalho avaliar a eficacia da protese 3D de
Elastdmero Termopléastico (TPE) no reparo de defeito parcial em traqueia, utilizando
a técnica de impressdo em trés dimensdes por modelagem de fusdo e deposicao
(FDM). No presente estudo, 32 coelhos foram distribuidos em dois grupos, submetidos
a resseccao parcial de cinco anéis tragueais, sendo o Grupo Flape Muscular (GFM)
com remocado do defeito traqueal e realizacdo de flape do musculo esternocefélico
sobre o local do defeito e o Grupo TPE (GTPE), com remocéo do defeito traqueal e
fixacdo de protese 3D de TPE e avaliados aos sete, 15, 30 e 60 dias. No pOs-
operatorio, os animais foram avaliados para identificar alteracdes clinicas. Baseado
nos resultados, observou-se que a tosse foi estatisticamente significante (p=0,035)
com maior ocorréncia no grupo GFM. Apés analise dos dados, ndo foi observada
diferenca estatistica nas temperaturas do local cirdrgico pela termografia entre os
grupos estudados ou dentro dos periodos avaliados. Na traqueoscopia, a presenca
de secrec¢do intraluminal sobre o local de reparo apresentou diferenca estatistica
significante no grupo GTPE (p=0,006), a formacdo de tecido exuberante foi
estatisticamente significante no grupo GFM (0,001). A avaliagido microscopica, 0 grupo
GFM apresentou epitelizacdo total do limen tragueal reparado aos 60 dias. Os
resultados encontrados sugerem que o elastdmero termoplastico utilizado para a
confeccdo da protese parcial de tragueia apresentou compatibilidade tecidual. A
préotese 3D de Elastébmero Termoplastico (TPE) mostrou-se viavel como implante em
defeitos parciais de traqueia, com minimas complicacdes respiratérias ao longo do
periodo de 60 dias.

Palavras-chave: estenose, modelagem de fusdo e deposicéo, prétese, termografia,
traqueoscopia

1. INTRODUCAO

A realizacdo de tragueostomias € datada do segundo e terceiro século, no entanto,
a primeira resseccao traqueal so6 foi descrita no século XX por Barclay e, somente em
1990, os autores (Grillo e Mathisen, 1990) demonstraram a aplicabilidade da técnica
de resseccao e anastomose traqueal (Barclay et al., 1957; Grillo e Mathisen, 1990;
Siciliani et al., 2018). Esta técnica € empregada na maioria das vezes para tratar um

segmento de estenose da traqueia, que geralmente ocorre em consequéncia de
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outras causas, como lesdes por intubacéo, tumores de traqueia ou tireoide, fistulas
traqueoesofagica e traumas (Etienne et al., 2018; Noh et al., 2018).

A reconstrucdo da via aérea apds resseccdo de lesBes estendticas ou de
malignidades é um dos procedimentos mais dificeis, uma vez que a remoc¢do de
segmentos traqueais que excedam 50% do comprimento em adultos ou um ter¢co em
criancas é geralmente considerado irressecavel, devido a tensdo excessiva que
impossibilita a anastomose término-terminal (H.G. e C.D., 2016; Joo et al., 2013).

As complicagbes anastomoéticas apdés o procedimento de resseccdo e
reconstrucdo traqueal podem ocasionar graves quadros de estenose, seja pela
presenca de cicatriz que se desenvolve na linha de sutura ou pela formacéo de
granulacdes na anastomose (Noh et al., 2018; Wright et al., 2004).

Para a reconstrucdo de defeitos ap6s remocao de areas traqueais, 0 emprego de
enxertos de cartilagem, musculo e até mesmo de pele tém sido utilizados. O tecido
autdgeno € o ideal para a substituicdo tragueal, porém esse tecido esta disponivel em
quantidades limitadas (Genden e Govindaraj, 2006). Todavia, para a reconstrucao
exigem-se varios procedimentos complexos e a ocorréncia de estenose pos-
operatoria pode ocorrer pela formacao de tecido de granulacdo (Joo et al., 2013).

Para a avaliacdo do processo inflamatdrio métodos ndo invasivos, como a
termografia estdo sendo implementados, pois varias lesdes apresentam significante
capacidade de influenciar o fluxo sanguineo cutaneo o que afeta a temperatura da
pele (Bilska et al., 2020). Outro método utilizado para avaliagcéo é a traqueoscopia que
€ uma ferramenta importante no manejo de pacientes com doencas respiratérias de
dificil tratamento. Geralmente € recomendada para o diagnostico de neoplasias, de
infec¢des do trato respiratorio além de ser indicada nos casos de hemoptise (Mondoni
et al., 2020).

As préteses sintéticas tém sido utilizadas para cirurgia de reconstrucéo de defeitos
traqueais, porém com as mesmas complica¢gfes citadas anteriormente (Jung et al.,
2016a). Visando a producéao personalizada dessas proteses, o emprego da tecnologia
de impresséo 3D tem ganhado destaque na engenharia de tecidos, tornando-se uma
técnica bastante estudada desde a primeira publicacdo do estudo realizado por
(Langer e Vacanti, 1993), que descreveram de forma detalhada a aplicacdo de um

scaffold produzido a partir da impressédo 3D (An et al., 2015).
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A modelagem por fuséo e deposicao ou fused deposition modeling (FMD), € o tipo
mais comum e barato de tecnologia de fabricacédo aditiva, e alguns modelos podem
imprimir varios tipos de materiais por vez. O FDM pode produzir materiais com
precisdo dimensional e excelentes propriedades mecéanicas. Na medicina, o FDM é
usado para fabricar dispositivos personalizados e especificos do paciente, como
implantes, proteses, modelos anatbmicos e guias cirargicos (Tappa e
Jammalamadaka, 2018). Para que um implante seja eficaz, o tipo de biomaterial
utilizado para sua fabricacéo, deve apresentar biocompatibilidade, ser inerte e duravel
(Tappa e Jammalamadaka, 2018). Sendo assim, os elastdmeros termoplasticos (TPE)
destacam-se pela sua diversidade de classes e pelos mais variados empregos dentro
da area da saude, com utilizacdo em instrumentais cirargicos, cateteres, stents
coronarios e proteses de membros (McKeen, 2013).

Objetivou-se com esse estudo avaliar a viabilidade de utilizacdo do Elastébmero
Termoplastico impresso a 86 SAH (Shore a hardness - dureza) para o emprego em
proteses biomédicas, bem como avaliar a biocompatibilidade do uso de prétese 3D
confeccionada em Elastbmero Termoplastico (TPE), aplicado a defeitos parciais em

traqueias.

2. MATERIAL E METODOS

2.1 Aspectos Eticos

O projeto foi executado nas dependéncias da Faculdade de Ciéncias Agrarias
e Veterinarias — Campus de Jaboticabal — UNESP. A avaliagdo clinica e os
procedimentos cirurgicos foram realizados no Hospital Veterinario (HV) “Governador
Laudo Natel”.

O presente estudo respeitou os principios éticos adotados pelo Conselho
Nacional de Controle de Experimentacdo Animal (CONCEA). A Comiss&o de Etica no
Uso de Animais (CEUA) da Faculdade de Ciéncias Agrarias e Veterinarias- Unesp —
Campus de Jaboticabal aprovou o projeto sob o niumero de protocolo 006162/19, em

reuniao realizada aos 16 dias de maio de 2019.



27

2.2 Modelo experimental

Foram utilizados 32 coelhos machos da linhagem Nova Zelandia Branco
(Oryctolagus cuniculus), com peso vivo de 3,0 kg a 3,5 kg, fisicamente higidos,
provenientes do biotério central da Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia, da
Universidade Estadual Paulista (UNESP — Campus Botucatu).

Nestas condi¢Bes permaneceram por dois meses, periodo considerado como
de adaptacdo ao ambiente e manejo para o ganho de peso antes de iniciar a fase

experimental.

2.3 Protocolo Anestésico

Os coelhos foram preparados um dia antes do procedimento cirdrgico, com
tricotomia ampla da porcéo cervical ventral. O jejum pré-cirdrgico nao foi necessario,
devido a particularidade da espécie (Parkinson et al., 2017).

Para o protocolo anestésico empregou-se como medicacdo pré-anestésica o
Cloridrato de Clorpromazina, na dose de 0,5 mg/kg, e Morfina, na dose de 0,5 mg/kg,
diluidos na mesma seringa e administrados por via intramuscular (IM). Em seguida,
os animais foram submetidos a tricotomia ampla da regido das orelhas para o acesso
venoso. Para a inducdo anestésica utilizou-se o propofol, na dose de 10mg/kg,
seguida de intubac&o orotraqueal com sonda de Magill de 3 mm de diametro com
“cuff’, conectada ao aparelho de anestesia para fornecimento de fluxo total de 1 L/min
de oxigénio a 100% por meio de circuito anestésico avalvular. Os animais foram
mantidos sob anestesia inalatéria com isofluorano, na concentragcdo de 3%, diluido

em 100% oxigénio.

2.4 Impressao das Protese em 3D por Método de Modelagem por deposicao

As préteses foram projetadas em programa computacional de prototipagem
tridimensional Solidworks 2016 (Figura 1-A). Posteriormente, a conversao do arquivo
para formato STL (stereolithography format) foi realizada e executou-se a impressao

no meéetodo de modelagem por fusdo e deposicdo em impressora da marca Prusa
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modelo I3 (Figura 1-B). O material utilizado para a confeccdo das proteses foi o
Elastdbmero Termoplastico (TPE) produzidos pela TrueFlex®. As dimensdes foram
baseadas na média das mensuracgdes prévia da por¢do media traqueal de cadaveres
de coelhos, com as seguintes dimensdes: comprimento 15 mm, didmetro de
circunferéncia cranial 4 mm, diametro de circunferéncia caudal 5 mm, espessura da
parede = 0,5 mm.

Os protétipos foram embalados em papel grau cirtrgico e auto clavados em ciclo
rapido em 121 °C por 15 minutos. A Figura 2 (A, B e C) ilustra as préteses

confeccionadas em impressora 3D.

Figura 1. (A) Prétese projetada em programa computacional de prototipagem
tridimensional Solidworks 2016. (B) Prétese no ato de impressao em trés dimensdes
pelo método de modelagem por fusdo e deposicdo em impressora da marca Prusa
modelo 13. Jaboticabal, 2022.
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Figura 2. (A) Imagem fotografica da prétese 3D de Elastémero Termoplastico (TPE)
imediatamente apos confeccéo pelo método de modelagem por fusdo e deposi¢cdo em
impressora 3D. Em (B) vista frontal e em (C) vista lateral do implante 3D para reparo
de defeitos traqueais parciais, aspecto final logo apds seccédo média da prétese inicial
(A). Jaboticabal, 2022.

2.5 Procedimento cirdrgico

Apés treinamento prévio das técnicas empregadas, 0s animais do experimento
foram submetidos ao procedimento cirtrgico, sempre realizado pelo mesmo cirurgiéo,

auxiliar e equipe.

2.6 Etapa comum aos grupos

ApOs antissepsia prévia e definitiva da regido cervical ventral com clorexidine
degermante e alcodlico e posterior colocacdo de campos estéreis, foi realizada a
incisdo longitudinal da pele desde a cartilagem cricoide até o manubrio do esterno,
com posterior divulsdo da camada subcutédnea e masculos esterno-hioideos, ao longo
de suas linhas médias, afastando-os lateralmente com auxilio de afastadores de
Farabeuf. A disseccdo do tecido conjuntivo da traqueia foi realizada com pinga
hemostatica Halsted, preservando as porcdes laterais, responsaveis pela
vascularizacdo e nervos laringeos recorrentes. Exposicéo e isolamento do 6rgéo por
meio da aplicacdo de fio de reparo cranial e caudal ao local da incisdo com fio
polipropileno 3-0 agulhado. Utilizando lamina de bisturi nimero 11, foi realizada a

resseccao parcial em porcao ventral da traqueia na altura do 4° espaco de cartilagem
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interanelar até o 8° espaco de cartilagem interanelar, ou seja, defeito criado pela

remocao parcial de cinco anéis traqueais (Figura 3).

Figura 3. Procedimento cirdrgico para criacao de defeito parcial em traqueia de
coelho (Oryctolagus cuniculus), realizacao de resseccao do 4° ao 8° anel traqueal.
Jaboticabal, 2022.

2.7 Grupos Experimentais

Os 32 animais foram distribuidos em dois grupos de 16 animais cada, sendo o
Grupo Flape Muscular (GFM), com remocéao do defeito traqueal e realizacao de flape
do musculo esternocefalico sobre o local do defeito e Grupo TPE (GTPE) com
remocéao do defeito traqueal e fixacdo de prétese 3D de TPE. Dentro de cada grupo,
os animais foram subdivididos em quatro grupos (n=4), correspondentes aos tempos
de eutanésia aos sete, 15, 30 e 60 dias,

No GFM, apés a criacdo do defeito traqueal, identificou-se os musculos
esternocefalicos e o defeito parcial previamente preparado foi recoberto por estes
como um flape de avanco bilateral, onde foram fixados inicialmente por duas suturas
em padrao simples separado distribuidos em cada extremidade do defeito. Em cada
borda lateral do defeito foram posicionadas trés suturas em padréo simples separado
junto a musculatura e posterior fixacao, utilizando polipropileno 4-0. A regido central
foi aposicionada por sutura do padréo tipo Gelly, causando aproximagéo e vedacgéo

do defeito por intermédio da musculatura. A extremidade cranial e caudal dos
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musculos sobre o defeito foram aposicionadas por sutura do padréo tipo Wolf (Figura

%] = Ty g v

Figura 4. Procedimento cirtrgico para criacao de defeito parcial em traqueia de coelho.
(A), Defeito parcial de traqueia em coelho (pontilhado branco). (B), Flape de avanco
bilateral do musculo esternocefélico (seta branca), fixados por pontos de reparo nas
extremidades do defeito. (C), Borda do defeito com sutura do padrdo simples separado
junto a musculatura. (D), Sutura do padréo tipo Gelly entre as musculaturas. (E),
Aproximacao e vedacdo do defeito traqueal, com suturadas no padrao tipo Wolf,
observa-se reparo total do defeito por flape de avanco bilateral dos musculos
esternocefalico. Jaboticabal, 2022.

No GTPE, ap6s a realizacdo do defeito traqueal parcial, e imediatamente apés
a lesdo, foram feitos quatro pontos cardeais de reparo nas extremidades da prétese e
posteriormente distribuidas suturas ao redor de toda a area de interface de contato
prétese/traqueia utilizando fio polipropileno 3-0 agulhado (Figura 5 - A, B e C).

Em todos os animais, independente do grupo, o tecido subcutéaneo foi
aproximado por sutura continua com fio polipropileno 3-0 agulhado e na pele

empregou-se o padréo simples separado com 0 mesmo fio.
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Figura 5. Fixacdo da prétese de Elastdbmero Termoplastico (TPE) em traqueia de
coelhos. (A), Criacéo de defeito parcial entre 0 4° espaco de cartilagem interanelar até
0 8° espaco de cartilagem interanelar (pontilhado branco), em traqueia de coelho. (B),
Distribuicdo das suturas ao redor de toda a é&rea de interface de contato
prétese/traqueia utilizando fio polipropileno 3-0 agulhado. (C), Aspecto final de fixacao
da protese de Elastbmero Termoplastico (TPE) em defeito parcial em traqueia de
coelhos. Jaboticabal, 2022.

2.8 Manejo do Pés-Operatorio Imediato

Apés o procedimento cirdrgico, 0s animais permaneceram intubados por 10
minutos para reducdo da porcentagem de anestésico inalatério de forma gradual. A
sonda endotraqueal foi tracionada cranialmente, com o cuff levemente inflado, com o
objetivo de remover os coagulos de sangue e secrec¢des do lumen. A recuperacao
anestésica foi avaliada por meio da oximetria de pulso e, apGs extubar e apresentar
oximetria = 98%, os coelhos foram destinados as suas respectivas gaiolas. A
alimentacéo e fornecimento de agua seguiu a rotina instituida na fase de adaptacéo e

oferecidas logo ap0s o despertar anestésico.
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Como protocolo terapéutico pos-operatorio foi instituida terapia antimicrobiana com
enrofloxacina na dose de 5 mg/kg por via subcutanea, a cada 12 horas por sete dias
e como protocolo de analgesia, cloridrato de tramadol na dose de 4 mg/kg, por via
subcuténea, a cada 12 horas, durante cinco dias. Nenhuma droga imunossupressora

foi dada aos animais durante este processo.

2.9 Avaliacao Clinico Cirurgica

Diariamente foi realizada avaliacdo do padrao respiratério na deteccdo de
possiveis complicacdes: dispneia, cianose, ruidos respiratorios, tosse, e quaisquer
alteracdes atribuidas ao procedimento cirirgico como edema, hematoma, enfisema

subcutaneo e presenca de secrecao local.

2.10 Avaliagcado Termogréfica

Para a captura das imagens termograficas, foi utilizada a cAmera modelo FLIR®
T-300, ajustada para focalizacdo a 30 cm de distancia com regulagem automatica do
foco. Este modelo possui sensibilidade térmica de 0.05 graus e resolucdo IR de
320x240 (76800 pixels), além de captar uma faixa de temperatura que varia de -20 a
650 graus Celsius. Todos os coelhos foram submetidos a tricotomia 24 horas antes
do procedimento cirlrgico e da avaliacdo termografica, uma vez que os pelos também
atuam como barreira fisica na emissao de ondas IV, podendo interferir nos resultados
(Forni et al., 2017). Uma hora antes de cada ato cirdrgico, os animais foram
ambientalizados em uma sala climatizada a 20 graus Celsius. A avaliacao
termografica da regiao traqueal foi realizada a uma altura de 30 cm de distancia da
regido cervical imediatamente apdés a inducdo anestésica para o procedimento

cirdrgico e antes de cada momento de eutanasia (sete, 15, 30 e 60 dias).
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2.11 Eutanésia

Cada grupo foi submetido a eutanasia programada nos periodos de sete, 15,
30 e 60 dias, com a administragéo por via endovenosa de propofol (dose-resposta) e,
ao certificar-se da auséncia de reflexos corneal e pupilar, foi realizada a aplicacéo de

20 mL de cloreto de potéassio por via endovenosa para a inducéo de assistolia.

2.12 Avaliacdo por Traqueoscopia

Foram realizadas traqueoscopias de quatro coelhos imediatamente pos
eutanasia, oriundos de outro trabalho experimental, porém da mesma equipe, com
origem, criagdo e manejo alimentar idénticos aos dos animais utilizados no presente
estudo, sem qualquer intervencédo cirdrgica ou intubacao orotraqueal prévia, com o
objetivo de obter imagens para o grupo controle da traqueia normal da espécie (Figura
6—-A-D).

Figura 6. Tragueoscopia controle. Foram obtidas imagens de quatro coelhos higidos,
com peso 3-3,5 quilogramas. Observa-se em (A), (B), (C) e (D) o lumen traqueal
normal para a espécie. Jaboticabal, 2022.
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As imagens capturadas para o grupo controle apoiam o principio utilizado pela
maioria dos broncoscopistas, que realizam o método subjetivo e variavel de estimativa
de obstrucdo central das vias aéreas, na auséncia de uma alternativa clinicamente
pratica (Begnaud et al., 2015).

O limen traqueal foi avaliado apds a eutanasia de cada animal em seus devidos
grupos e tempos de avaliagcdo. Foram analisados quanto a presenca de secrecao,
tecido exuberante, e estenose tragueal. A estenose foi determinada conforme o grau
de estreitamento do limen, considerando como 0%: ausente, < 25%: discreta, 26%-
50%: moderada, > 50%: acentuada; a presenca de secrecdo e tecido exuberante

foram categorizados como: presente ou ausente.

2.13 Avaliagdo Macroscépica

ApOs a eutanasia, o local do defeito traqueal parcial foi acessado
cirurgicamente e avaliado macroscopicamente, por inspecédo direta. Observagoes
como deiscéncia da sutura, seroma, contaminagdo ou enfisema subcutaneo, foram

graduados em (-) ausente; (+) discreto; (++) moderado; (+++) intenso.

2.14 Andlises histopatoldgicas

ApoOs a eutanasia dos animais, as traqueias foram dissecadas e retiradas até
dois centimetros cranialmente a carina, para analise histopatoldgica. Os fragmentos
foram mantidos em frascos contendo formol a 10% por no minimo 72 horas e
encaminhados para a confeccéo das laminas. Os segmentos de traqueia fixados em
formol foram desidratados em série crescente de alcoois, diafanizados e inclusos em
parafina histolégica e, em seguida, foram realizadas se¢des semisseriadas no
micrétomo (Leica modelo RM2145) com espessura de 5 ym. Foram confeccionadas
laminas na coloragéo de Hematoxilina-Eosina (HE) para leitura em microscopia de luz
convencional. As laminas foram processadas pelo scanner de laminas Scanscope AT
e lidas posteriormente no software Aperio ImageScope verséo 12.1.

A area de interface protese/traqueia e flape/traqueia foi analisada por meio das

evidéncias de rejeicdo, deiscéncia e reparacdo, com especial atencdo as alteragdes
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relacionadas com substituicdo por fibrose, presenca de necrose na regido da interface,
granulomas, estenoses, crescimento de epitélio interno, infec¢cdo, neovascularizagcao

e proliferacao/hipertrofia de colageno.

2.15 Critérios para avaliagdo da biocompatibilidade da prétese

Na avaliagdo da biocompatibilidade, foram avaliados os seguintes parametros:
Tipo de resposta inflamatoria: avaliagédo do tipo de infiltrado inflamatorio.
Congestdo e edema: identificagcdo da presenca de congestdo vascular e edema
celular ou intersticial.

Fibrose: Identificacdo da presenca de tecido conjuntivo.

2.16 Andlise Estatistica

Para o tratamento dos dados foi realizado o diagnéstico de regressao. Buscou-
se avaliar se os dados seguem uma distribuicdo normal por meio dos testes de
Kolmogorov-Smirnov e Shapiro-Wilk, determinou-se que, quando p > 0,05, os dados
seguem uma distribuicdo normal. As varidveis com distribuicdo normal foram
submetidas aos testes paramétricos, Teste T e Teste One-Way ANOVA. Os testes
nao-paramétricos de Mann-Whitney e Kruskal-Wallis, foram utilizados para as
variaveis que ndo apresentaram distribuicdo normal. Todas as analises foram

realizadas considerando um intervalo de confianca de 95%.

3 RESULTADOS

3.1 Avaliagdo Macroscopica

Em relacéo ao local da ferida cirdrgica, pela avaliagdo macroscopica nao foram
observados, deiscéncia da sutura, seroma, contaminacdo ou enfisema subcutaneo

em nenhum dos grupos e periodos avaliados.
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Nos animais que vieram a Obito antes do periodo de eutanasia foi realizada
necropsia, atentando-se ao local estudado. Notou-se no animal do grupo GFM do
periodo de 60 dias grande quantidade de secrecdo serosa, porém sem aumento de
volume local, deiscéncia de sutura ou estenose no limen da traqueia. No animal do
grupo GTPE do periodo de 60 dias, ndo foram observados secrecdo serosa ou
aumento de volume local, deiscéncia de sutura do implante, ou reducdo grave do

limen traqueal.

3.2 Avaliacéo Clinico Cirargica

Os sinais clinicos avaliados foram estridor traqueal, tosse e dispneia. No grupo
GFM sete animais (43,75%) apresentaram algum dos sinais clinicos, com maior
ocorréncia no periodo de 15 dias (2 animais - 50%). O grupo GTPE apresentou
somente um animal (6%) com um dos sinais clinicos, com ocorréncia no periodo de
30 dias. A Tabela 1 contém os dados observados nos animais e seus respectivos
periodos.

Do total de 32 coelhos Nova Zelandia submetidos ao procedimento, dois
animais vieram a ébito (12%), ambos do periodo de 60 dias, um do grupo GFM e outro
do grupo GTPE. O animal do grupo GFM apresentou dispneia grave, cianose, posi¢ao
ortopneica e rapida evolucdo até o 6bito. O animal do grupo GTPE porém, néo

apresentou sinais clinicos claros antes da ocorréncia do o6bito.
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Tabela 1. Distribuicdo dos achados clinicos de coelhos submetidos ao reparo de
defeito parcial de traqueia com flape do musculo esternocefalico (GFM) e com prétese
3D de Elastébmero Termoplastico (GTPE). Jaboticabal, 2022.

7 dias 15 dias 30 dias 60 dias TOTAL Teste de Mann-
Whitney U (Média de
Ranks)

Grupos GFM  GTPE GFM GTPE GFM GTPE GFM @ GTPE GFM GTPE
avaliados

Estridor 25% - 50% - 50% 25% 25% - 18,50 14,50

Tosse - - 50% - 25% - 25% - 18,50* 14,50*

Dispneia - - - - - - 25% - 17,00 16,00

GFM: Grupo Flape Muscular

GTPE: Grupo Protese Elastdmero Termoplastico
Ausente: (-)
p<0,001=**p<0,01=*p<0,05=*

Estridor e dispneia ndo apresentaram diferenca estatistica significativa quando
comparados entre os grupos GFM e GTPE (Teste de Mann-Whitney, p > 0,05),
independente do periodo analisado. Porém, para o sinal clinico de tosse, houve
diferenca estatistica significante, com maior ocorréncia no grupo GFM quando
comprado ao grupo GTPE (Teste de Mann-Whitney, p=0,035).

3.3 Avaliacéo das imagens Termogréficas

Foram obtidas as imagens termograficas referentes aos animais pertencentes
aos grupos GFM e GTPE, as imagens foram capturadas com a camera FLIR® T-300,
em dois momentos, antes da realizacdo do procedimento e antes da eutanasia, aos
sete, 15, 30 e 60 dias. Utilizou-se o software FLIR® Tools para a afericdo das
temperaturas minima, maxima e a média (Figura 7). Os dados analisados encontram-

se na Tabela 2.
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Figura 7. Imagens termograficas da regiao cervical de coelhos submetidos ao reparo
parcial de defeito em traqueia. Em Al, imagem da mensuracdo basal de
temperatura da regido cervical, em coelho do grupo GFM de 60 dias. A2, imagem
final da mensuracdo de temperatura da regido cervical, em coelho do grupo GFM
de 60 dias. Em B1, imagem da mensuracéo basal de temperatura da regido cervical,
em coelho do grupo GTPE de 60 dias. B2, imagem final da mensuracdo de
temperatura da regido cervical, em coelho do grupo GTPE de 60 dias. Jaboticabal,
2022.

Tabela 2. Médias gerais dos dados de temperatura obtidos pelo software FLIR®
Tools a partir das imagens capturas pela camera FLIR® T-300, da regido cervical
ventral de coelhos, submetidos ao reparo de defeito parcial de traqueia com Flape
Muscular (GFM) e implante 3D de TPE (GTPE), nos periodos avaliados de sete, 15,
30 e 60 dias. Jaboticabal, 2022.

N  Média  Desvio padrdo Média erro padréo|Significancia
Temperatura GFM 15 35.9467 0.69294 0.17892 0.764
GTPE 15 35.5300 0.72624 0.18752

Utilizou-se o Teste One-Way ANOVA e nado houve diferenca estatistica significativa da
temperatura entre os grupos GFM e GTPE ou dentro dos grupos, nos periodos avaliados (F
(3,26) = 0,0386, (p = 0,764).
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3.4 Avaliacdo Tragueoscopia

O exame traqueoscopico foi realizado imediatamente ap0s a eutanasia. O
aparelho utilizado foi o endoscopio rigido de 4 mm e 30° (Karl Storz- endoskope®,
micro-camera Telecam SL NTSC®, 6tica Hopikins Il ® com fonte de luz fria halégena
250 Twin ® e Xenon 100®). O endoscopio foi introduzido na cavidade oral do animal
apos leve tracionamento lateral da lingua, progrediu-se pela regido da orofaringe, até
que fosse possivel a visualizacao da laringe e traqueia. As imagens foram capturadas
e armazenadas por um notebook Acer Aspire 5741- 5775®.

A traqueoscopia observou-se secrecdo muco amarelada em 46% dos animais
do grupo GFM, com maior ocorréncia no periodo de 15 dias (75%), no grupo GTPE
93% dos animais apresentaram ocorréncia de secrecdo. A visualizacdo de tecido
exuberante ocorreu somente no grupo GFM, com maior ocorréncia no periodo de 7
dias (100%). Os diferentes graus de estenose foram observados em ambos 0s grupos,
para o grupo GFM o periodo de 30 dias foi o de maior ocorréncia (50%). O GTPE
apresentou maior ocorréncia no periodo de 7 dias (50%). A distribuicdo dos achados

traqueoscopicos encontram-se na Tabela 3.
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Tabela 3. Distribuicdo dos achados tragueoscopicos de coelhos nos periodos
avaliados de sete, 15, 30 e 60 dias, nos grupos submetidos ao reparo traqueal parcial
com flape do musculo esternocefalico (GFM), e no grupo com reparo traqueal parcial
utilizando implante 3D de Elastdmero termoplastico. Jaboticabal, 2022.

7 dias 15 dias 30 dias 60 dias TOTAL Teste de
Mann- Whitney U
(Média de Ranks)
Grupos GFM GTEP GFM GTEP GFM GTEP GFM GTEP GFM GTPE

avaliados
Secregéo 25% 100% 75% 100% 50% 75% 33% 100% 11,10* 19,90**
Estenose - 25% 25% - - - - -
Leve
Moderada - - - - 50% 25% - - 15,60 15,40
Acentuada - 25% - - - - - -
Tecido 100% - 25% - 50% - 33% - 18,50** 12,50**
exuberante
Estenose: 0%: ausente, < 25%: discreta, 26%-50%: moderada, > 50%: acentuada
GFM: Grupo Flape Muscular
GTPE: Grupo Protese Elastémero Termoplastico

Ausente: (-)
p<0,001=**p<0,01=*;p<0,05=*

A visualizagdo de secrecao foi estatisticamente significativa no grupo GTPE
(Teste de Mann-Whitney, p=0,006) quando comparado com o grupo GFM. Bem como
a visualizacdo de tecido exuberante foi estatisticamente significativa no grupo GFM
(Teste de Mann-Whitney, p=0,001) quando comparado ao grupo GTPE. A ocorréncia
de estenose nado apresentou diferenca estatistica nos periodos e grupos avaliados
(p=0,95). As imagens traqueoscépicas dos grupos GFM e GTPE, no perido de 60 dias,

encontram-se na Figura 8.
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60 dias GFM 60 dias GTPE

Figura 8. Imagens traqueoscopicas dos grupos GFM e GTPE de coelhos no periodo
de 60 dias. Os animais apresentaram total recuperacao funcional e paténcia do lGmen
traqueal. O GTPE apresentou acumulo de secrecdo sobre a prétese em todos os
periodos avaliados com diferenca estatistica quando comparado ao grupo GFM (Teste
de Mann-Whitney p=0,006). Jaboticabal, 2022.

3.5 Analises Histopatoldgicas

Observou-se a leitura o grau de infiltrado inflamatério (células polimorfas ou
mononucleares) e de neovascularizacao.

Foi possivel avaliar no grupo GFM as areas de interface entre traqueia e flape
muscular. Observou-se a formacao de novo epitélio na regido do defeito traqueal nos
animais a partir de 30 dias (75%) e 60 dias (100%), cobrindo completamente o limen
na regiao do flape muscular.

A microscopia identificou-se mucosa respiratoria completa, recém-formada por
epitélio pseudoestratificado, células caliciformes e cilios. A area de lesdo era
composta por proliferacdo discreta de tecido conjuntivo imaturo, formado por
fibroblastos reativos e infiltrado inflamatorio mononuclear focal e discreto. Além de
areas de neovascularizacao discreta e hiperemia passiva. Ndo houve necrose intensa
com solugéo de continuidade no local, evidenciando assim integragéo entre o ultimo

anel traqueal e o musculo esternocefalico (Figura 9).
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Figura 9. Fotomicrografias das secg0es transversais, da regido de interface entre o
ultimo anel traqueal e flape do misculo esternocefalico de coelhos submetidos ao
reparo de defeito apds 30 dias. Area luminal (L). A, Corte transversal da cartilagem
hialina do ultimo anel traqueal (*). Mucosa respiratéria normal (seta) (A; B).
Crescimento interno tipico de mucosa respiratéria traqueal (cabeca de seta) sobre a
regido do flape. B, Crescimento de novo epitélio respiratério pseudoestratificado, ciliar
e com células caliciformes (cabeca de seta). Jaboticabal, 2022. Coloracdo de
Hematoxilina-Eosina (HE).

As proteses de TPE foram removidas do grupo GTPE devido a impossibilidade
de realizagéo do corte histolégico. Foi avaliado entdo a area circundante a interface
prétese 3D de TPE e traqueia. Somente no periodo de sete dias observou-se infiltrado
de polimorfonucleares (25%), mas sem diferenca estatistica (p=0,47) quando
comparado com o0s demais periodos do grupo GTPE analisados. O infiltrado
predominante nos tempos avaliados (15, 30 e 60 dias) foi de células inflamatorias
mononucleares, porém ndo houve diferenca estatistica em relacdo ao tipo ou
intensidade de infiltrado inflamat6rio ou neovascularizacdo dentro dos periodos
avaliados no grupo GTPE.

A microscopia identificou-se a area de les&o circundante a interface protese 3D
de TPE e traqueia, composta por hipertrofia de condrdcitos, proliferacdo de tecido
conjuntivo constituido por fibroblastos reativos e infiltrado inflamatério mononuclear
focal moderado. Além de areas de neovascularizacdo moderada e hiperemia passiva.
Ausentes areas de necrose, edema ou solucdo de continuidade no local de

implantacéo da prétese 3D de TPE, em nenhum dos tempos avaliados (Figura 10).
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Figura 10. Fotomicrografias das seccdes transversais da area circundante a interface
prétese 3D de TPE e da traqueia de coelhos submetidos ao reparo de defeito apds 60
dias. A, Corte transversal da cartilagem hialina do anel traqueal, presenca de
hipertrofia de condrécitos (*), neovascularizacdo (**) e tecido conjuntivo com
fibroblastos reativos (seta). B, Corte longitudinal a area circundante a interface protese
3D de TPE e traqueia, com tecido de reparacao na area tracejada. Jaboticabal, 2022.
Coloracao de Hematoxilina-Eosina (HE).

4. DISCUSSAO

O tecido traqueal é composto em grande parte por anéis de cartilagem hialina
e mucosa respiratoria na superficie luminal. A cartilagem presente € capaz de
sustentar a paténcia da traqueia durante a respiracdo e apresenta elasticidade
suficiente para suportar as alteracfes de pressdes durante a tosse (Jung et al.,
2016a).

Os sinais respiratérios de tosse, estridor e dispneia sdo achados frequentes e
sdo muitas vezes avaliados em estudos com o emprego de proteses ou reparos
traqueais (H.G. e C.D., 2016; Lee et al., 2017; Weber et al.,, 2021). Em estudo
realizado por Park e colaboradores, (2019) com implantacdo de traqueia artificial
confeccionada em impressdo 3D, juntamente com células epiteliais autdlogas, a
maioria dos coelhos apresentou sons respiratérios anormais, como estridor, logo apés
o procedimento de implantagdo, mas com melhora do quadro ao longo do periodo de

12 meses avaliado. Porém, Lee e colaboradores, (2017), ao submeterem coelhos a
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implantacéo de protese traqueomimeética de policaprolactona (PCL), ndo observaram
distarbios respiratérios, bem como no presente estudo, em que no ultimo periodo de
avaliacéo, aos 60 dias, ndo houve ocorréncia de sinais respiratérios no grupo GTPE.

O grupo GFM, diferente do GTPE apresentou ao menos um sinal respiratério
durante todo o periodo de observacdo, os achados histopatolégicos de hiperemia
passiva, que pode indicar congestdo venosa, e o tecido exuberante visualizado na
traqueoscopia podem sugerir a causa dessas manifestacdes. Além disso, Kim et al.,
(2017), relatam a utilizacé@o de flap miofascial de epigéstrica para o reparo de defeito
traqueal em suinos, onde observou-se congestdo venosa e ao exame de
broncoscopia havia a presenca de secrecdo amarelada sobre o local da leséo, assim
como observado na avaliacédo traqueoscoépica do grupo GFM do presente estudo, o
que juntamente com os achados histolégicos e de imagem do grupo flape muscular
podem ter culminado nos sinais clinicos respiratérios observados predominantemente
neste grupo.

A termografia foi utilizada para a monitoracédo da ferida cirdrgica, e em estudos
anteriores (Bardhan et al., 2016; Gurjarpadhye et al., 2015; Romano et al., 2011),
mostrou-se eficaz como método de auxilio no diagnéstico de infecces e inflamacéo
de feridas e do leito cirirgico. Nao houve diferenca estatistica entre os grupos GFM e
GTPE quando analisados os achados da termografia, das temperaturas capturadas
imediatamente antes do procedimento cirirgico e apés cada periodo de avaliagéo,
este fato somado com os dados obtidos em exame histopatolégico que evidencia a
formacéo de mucosa respiratéria no grupo GFM a partir do periodo de 30 dias de pés-
operatorio, sugere uma reducao do processo inflamatério com evolucéo do processo
de regeneracdo tecidual. Essa hipétese é reforcada por Park e colaboradores, (2019),
que observaram a presenca de reacao inflamatdria no grupo controle de implantacéo
de bioprétese 3D traqueal, que resultou na inibicdo da regeneracdo de células
epiteliais, ndo havendo a formacdo de mucosa respiratoria. Porém no grupo
experimental, as células epiteliais diferenciaram-se em ciliadas e foram observadas
em todos os coelhos a partir de 90 dias apds o procedimento cirdrgico, com uma
estrutura semelhante a uma traqueia normal, grupo este com resposta inflamatoria

minima observada.
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Para o grupo GTPE, a variacdo néo significativa de temperatura pode indicar
uma nao manutencdo da resposta inflamatdria aguda ao material da prétese 3D de
elastdmero termoplastico, esses dados em conjunto podem indicar uma boa aceitacao
tecidual a protese 3D de elastdmero termoplastico. Somente no periodo de sete dias
apos procedimento cirdrgico que o padrédo de resposta inflamatoria aguda (Luo et al.,
2016), com polifornonucleares, foi evidenciado, nos demais periodos manteve-se
padrdo moderado de mononucleares. A termografia foi utilizada com acuracia na
identificacdo do processo inflamatdrio agudo em seios paranasais (Ishimaru e
Ishimaru, 2020), e apds procedimento cirdrgico para a extracdo de molares em
humanos (Christensen et al., 2012), o que evidencia a alta precisdo deste método.

A avaliacdo do lumen traqueal dos animais foi realizada por meio do exame de
traqueoscopia, executado apdés cada momento de eutandsia, as reducdes de limens
observadas até o periodo de 30 dias, ndo se mantiveram na analise final, aos 60 dias,
em nenhum dos grupos avaliados. Em estudo prévio observou-se que a simples lesédo
de submucosa traqueal € capaz de induzir quadros graves de estenose, com alta taxas
de mortalidade e que a maturacdo da cicatriz da lesao é definitiva aos 28 dias pos
inducéo em coelhos (Zhang et al., 2020). No presente estudo as alteracfes de reducao
de lumen sugerem néo ter sido de carater progressivo, uma vez que nao foram
visualizados tais achados aos 60 dias de observacédo. Destaca-se ainda a auséncia
de colapsos graves ao exame de tragueoscopia, pois em estudo realizado por Dang
e outros, (2021), a ocorréncia de colapsos traqueias graves em coelhos submetidos
ao transplante de traqueias descelularizadas, evoluiu para 6bito em todos os animais
do grupo experimental.

A presenca de secrecdo em priteses ou procedimentos reconstrutivos do
limen traqueal é observado por varios estudos (Chen et al., 2021; Fiorelli et al., 2014;
Kim et al., 2017; Maughan et al., 2017), uma vez que o proprio local da prétese ou
reconstrucdo permite a estase do muco produzido ao longo da traqueia, devido a
auséncia do sistema ciliar responsavel pela expectoracdo do muco (Bustamante-
Marin e Ostrowski, 2017). Porém, torna-se preocupante quando ha a formacéao de
retencdes que blogueiam a passagem de ar, havendo a necessidade de intervencgao

com métodos auxiliares como a broncoscopia (Bacon et al.,, 2014). Em ambos os
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grupos estudados ndo houve necessidade de intervencdo para remocdo de plugs
mucosos que impossibilitassem a passagem de ar.

A presenca de fibroblastos reativos e tecido conjuntivo de reparacao
circundantes a area da protese 3D de elastbmero termopléstico (TPE), observados
histologicamente, € um resultado indesejado oriundo da cicatrizacdo primaria (Wynn
e Ramalingam, 2012). Dang e colaboradores, (2021), observaram em coelhos que a
presenca de tecido conjuntivo no local da lesé&o foi uma complicagédo, uma vez que
esse tecido proliferou para o interior do lumen traqueal e levou a estenose, visualizada
a partir de 60 dias ap0os o procedimento inicial e sem regressao desta formacdo. No
presente estudo, aos 60 dias de avaliacao, o tecido conjuntivo fibrético ficou confinado
as areas circundantes a protese 3D de elastbmero termoplastico, sem impedir o fluxo
de ar, pois ndo apresentou invasdo ao limen ou compresséao externa significativa.

O surgimento da tecnologia de impressdo 3D trouxe inUmeras possibilidades
para a engenharia de tecidos (Bai et al., 2017). No presente estudo a prétese traqueal
projetada e impressa em 3D, permitiu que as dimensdes anatdomicas fossem
correspondentes a de uma tragueia de coelho higido, demonstrando a eficacia de
personalizacao e adaptacao das proteses 3D ao local de interesse, estudos realizados
por Jung e colaboradores, (2016), com o0 emprego de proteses parciais 3D em
poliuretano obtiveram resultados semelhantes ao do presente estudo, com
manutencdo da paténcia traqueal, boa acomodacdo da prétese ao leito da lesédo e
auséncia de sinais de contaminagao.

Os resultados encontrados sugerem que o elastdbmero termoplastico utilizado
para a confeccdo da protese parcial de tragueia apresentou compatibilidade tecidual,
além de agir como suporte funcional sélido tanto nos estagios iniciais, de 7 e 15 dias,
quanto no periodo final de avaliacédo, aos 30 e 60 dias ap6és a cirurgia de reparacdo
parcial da traqueia. Assim este estudo destaca que pela primeira vez, um defeito
parcial em tranqueia foi corrigido com o Elastémero Termoplastico (TPE) da marca

TrueFlex® em um modelo animal.
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5. CONCLUSAO

A prétese 3D de Elastobmero Termoplastico (TPE) mostrou-se vidvel como
implante em defeitos parciais de traqueia, com minimas complicacdes respiratérias ao
longo do periodo de 60 dias, ndo havendo fistulacdo, deiscéncia, ou estenoses que
torne contraindicado a utilizacdo desta técnica. Os achados de tragueoscopia e 0
processo inflamatorio observado corroborou com os achados descritos em outros
estudos com materiais biocompativeis, ndo havendo ainda a necessidade de

imunossupressores para evitar a rejeicao da protese.
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