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RESUMO 

 

Foram estudadas neste trabalho quatro maneiras de regenerar o nervo ciático do 
rato em “gap” de 10 milímetros mediante tubulização com veia normal e ao 
avesso, preenchida ou não com o músculo tibial caudal direito. Foram utilizados 
70 ratos Wistar, machos, pesando entre 180 a 210 g, divididos em quatro grupos 
experimentais com 15 animais cada grupo (VASP – veia ao avesso sem 
preenchimento; VAME – veia ao avesso preenchida com músculo esquelético; 
VNSP – veia normal sem preenchimento e VNME – veia normal preenchida com 
músculo esquelético) e um grupo com 10 animais (Sham) usado como controle. A 
veia jugular externa esquerda foi utilizada como enxerto venoso. No grupo 
“Sham” o nervo ciático direito foi exposto sem realizar-se nenhum procedimento 
sobre o mesmo. Os animais foram sacrificados 12 semanas após a cirurgia. 
Retirou-se amostras nos locais dos enxertos e nos cotos distais do nervo reparado, 
destinadas às observações histomorfológicas e morfométricas. Para a análise 
estatística dos cinco grupos experimentais utilizou-se a análise de variância 
(ANOVA) com teste F e o método de Scheffé. Observou-se regeneração nervosa 
em todos os grupos. Os melhores resultados foram obtidos nos grupos VASP, 
VAME e VNSP. O pior resultado foi com o grupo VNME na maioria dos 
atributos analisados, tanto no enxerto quanto no coto distal.  

 

 

 

 

 

 

 

 

Palavras-chave: tubulização; enxerto de veia jugular externa; músculo esquelético; 
nervo ciático; ratos; regeneração nervosa. 

 



 

 

 

ABSTRACT 

 

The venous tubulization procedure filled with muscle was used to study nerve 

regeneration of the right sciatic nerve a 10 mm gap using different procedures. 

Seventy male Wistar rats weighting 180 to 210 g were divided into four 

experimental groups: inside-out vein graft (IOVG); inside-out vein graft filled 

with skeletal muscle (IOVGSM); standard vein graft (SVG) and standard vein 

graft filled with skeletal muscle (SVGSM), with 15 animals each. Ten rats were 

used as sham control. Left external jugular vein were harvested and used to bridge 

a 10 mm gap. In sham group the right sciatic nerve was expose without achieve 

someone procedure on nerve. Animals were sacrificed 12 weeks after tubulization 

and fragments obtained from the grafts and distal stumps were histomorphometric 

analyzed. Statistical analysis (ANOVA, F-test and Scheffe's method) indicated 

that the best results regarding nerve regeneration were observed in IOVG; 

IOVGSM and SVG groups. The worst result was obtained with SVGSM. 

 

 

 

 

 

Keywords: nerve tubulization autologous; vein graft external jugular; skeletal 

muscle; sciatic nerve; rats, nervous regeneration 
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1 - INTRODUÇÃO 

 

 

1.1 - Considerações gerais 

 

As lesões nervosas periféricas com alterações morfofuncionais 

são de grande importância clínica, porque podem prejudicar a função, 

comprometendo a sensibilidade e/ou a motricidade. Geralmente são reparadas 

através de sutura dos cotos nervosos seccionados. Esta reparação é denominada 

neurorrafia. A neurorrafia só é possível se o afastamento entre os cotos nervosos 

for de pequena extensão. Nas lesões onde o afastamento for grande, freqüentes em 

casos de perdas teciduais (“gaps”), tais suturas diretas podem determinar tensão, 

levando a comprometimento da irrigação sangüínea local e mau resultado na 

regeneração nervosa (Sunderland, 1968; Terzis et al., 1975). 

Hall (1997) demonstrou em roedores que “gaps” com mais de 

dois centímetros necessitam tratamento cirúrgico, com a utilização de algum tipo 

de material para direcionar os neuritos para o coto distal. Alguns pesquisadores 

afirmam que, geralmente, lesões nervosas com mais de três centímetros de perda 

tecidual são inadequadas para simples conexões, como as suturas epineurais, ou 

seja, neurorrafias término-terminais, sendo mais indicado o enxerto autólogo de 

nervo, geralmente sensitivo, sendo o nervo sural o mais utilizado (Sunderland, 

1968; Hudson et al., 1979; Millesi, 1982). Limitações, como o calibre do nervo 

lesado, levam à utilização de diversos segmentos de enxerto de nervo. A grande 

desvantagem deste método é a necessidade de grande número de suturas que 

podem aumentar a formação de fibrose local. Além disso, o emprego de nervo 

doador leva a uma perda de sensibilidade na região por ele inervada (Fawcett & 

Keynes, 1986). 

Diante das situações adversas relatadas, inúmeros pesquisadores 

têm voltado suas atenções na busca de soluções para o reparo de nervos 

periféricos lesados. Tais pesquisas envolvem materiais biológicos e não 

biológicos tais como tubos de colágeno, artérias, veias, moléculas de adesão 



                                                                                                            13 

 

celular, tubos de silicone e polietileno (Fields et al., 1989); tubos de papel 

(Kauppila et al., 1997); enxerto de nervos (Scharpf et al., 2003) e emprego de 

técnicas combinadas como enxerto venoso e enxerto venoso preenchido com 

músculo esquelético (Battiston et al., 2000; Geuna et al., 2000), ou enxerto venoso 

preenchido com plasma rico em plaquetas (Roque, 2007). 

A reparação do nervo periférico segue normalmente duas fases, 

a degeneração e a regeneração neuronal. A degeneração compreende a 

desmielinização segmentar e degeneração Walleriana. Na degeneração por 

desmielinização segmentar, ocorre a dissolução da bainha de mielina em 

segmentos isolados do nervo. A degeneração Walleriana ocorre após trauma no 

nervo, quando o axônio e a bainha de mielina do coto distal desintegram-se 

totalmente. Já no coto proximal o local da lesão também sofre alguma 

degeneração retrógrada até o primeiro nodo de Ranvier. 

A degeneração Walleriana de axônios isolados e das bainhas de 

mielina dos nervos periféricos lesados é pré-requisito para se estabelecer um meio 

de desenvolvimento adequado à regeneração dos axônios (Fu � Gordon, 1997). 

Após a lesão nervosa, num período de duas a três semanas, 

todos os axônios e bainhas de mielina do coto nervoso distal se desintegram e os 

remanescentes são geralmente removidos, através do recrutamento de células 

mielomonocíticas. As células de Schwann se dividem e começam a se alinhar em 

cordões celulares no interior dos tubos de lâmina basal persistente, formando as 

bandas de Büngner (Griffin et al., 1993). 

Guda et al. (1993) estudaram a regeneração do nervo safeno em 

coelhos, utilizando enxerto venoso, e não obtiveram resultado satisfatório. Os 

autores consideraram a hipótese de que o contato entre as células endoteliais do 

segmento venoso transplantado e o tecido nervoso em regeneração tenha 

estimulado o desenvolvimento de tecido conjuntivo integrante da parede vascular, 

o que culminou com a constrição periférica do nervo antes desse iniciar a sua 

própria regeneração. 

Itoh et al. (1996) estudaram em ratos a regeneração do nervo 

ciático, utilizando enxerto arterial, e também não obtiveram resultados 
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satisfatórios decorrentes, segundo eles, da deficiência de laminina na membrana 

basal necessária para acelerar a regeneração. 

Outros autores concordam que a utilização de enxertos venosos 

pode ser útil apenas em secções nervosas com “gaps” de tamanho reduzido e em 

nervos monofasciculados (Walton et al., 1989). Entretanto, ao utilizar enxertos 

venosos ao avesso em nervos mistos, como o nervo ciático, foi observada grande 

melhora na capacidade regenerativa das fibras nervosas (Wang et al., 1993). 

O colágeno e a laminina têm efeito benéfico na regeneração 

nervosa periférica (Lander et al., 1985; Valentini et al., 1987). 

Ferrari et al. (1999) e Barcelos et al. (2003) demonstraram que o 

enxerto venoso e arterial ao avesso, expondo a túnica adventícia ao contato direto 

com axônios seccionados, constitui-se num bom “conduto” para a regeneração de 

nervos com características sensitivas, como o nervo safeno, e/ou mista como o 

nervo ciático. Segundo estes autores, tal conduto, além de ser permeável a fatores 

externos, encontram-se dotados de fatores tróficos tais como protocolágeno, 

laminina e fibronectina encontrados em proporções ideais e propiciando um 

micromeio altamente favorável à regeneração axonial. 

Portanto, verifica-se a eficácia na regeneração nervosa periférica 

conseqüente a boa relação entre a túnica adventícia do vaso sangüíneo enxertado e 

o axônio lesado. Tal fato decorre da constituição diferente das túnicas íntima, 

média e adventícia em termos de componentes tissulares e/ou da concentração e 

distribuição dos integrantes teciduais da estrutura histológica vascular. 

 

1.2 - Considerações gerais sobre o nervo periférico 

 

Os primeiros relatos sobre o sistema nervoso periférico foram 

feitos por Hipócrates, no século quatro AC. Posteriormente, Herófilo investigou a 

medula espinhal, identificando os nervos e distinguindo-os dos tendões. 

Os nervos são constituídos por fibras nervosas, sendo estas 

constituídas de axônios e protegidos por envoltórios de tecido conjuntivo, de 

modo a preservar a continuidade, nutrição e proteção das mesmas. Assim sendo o 
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tecido conjuntivo perineural constitui o “estroma” dos nervos periféricos. O 

endoneuro dispõe-se ao redor dos axônios e são formados por fibras colágenas do 

tipo III, fibroblastos, células de Schwann, mastócitos e células endoteliais da rede 

capilar endoneural (Montes et al., 1984). No interior do nervo, as fibras nervosas 

se organizam em fascículos, que são envolvidos pelo perineuro. Esse é formado 

por fibroblastos que constituem lamelas concêntricas e que atuam como barreiras 

às substâncias difusíveis, preservando o microambiente perineural, e atua ainda 

como barreira mecânica às eventuais lesões externas. Entre as camadas celulares 

são encontradas fibras colágenas dos tipos I e III (Peters et al., 1984). Os 

fascículos vão formar o nervo, sendo este envolvido pelo epineuro, que dá 

sustentação ao nervo. No epineuro os fibroblastos organizam-se em camadas 

concêntricas, separadas por fibras colágenas dispostas longitudinalmente, as quais 

servem de proteção e reforço estrutural. As células epineurais são fusiformes, não 

apresentam lâmina basal e são ricamente vascularizadas, sendo que os vasos 

sangüíneos murais irão trazer oxigênio e metabólitos essenciais ao nervo. 

Os neurônios apresentam dois tipos de prolongamentos, os 

dendritos e os axônios. Os dendritos são prolongamentos celulares múltiplos, que 

tendem a se ramificar, possibilitando uma expansão considerável da superfície 

neuronal. Com os dendritos fazem contato a maioria dos prolongamentos de 

outras células nervosas ou efetoras de respostas. Os axônios conduzem os 

impulsos nervosos desde o corpo celular até o ponto em que eles são transmitidos 

a outras células. Os axônios estão em íntima associação com as células de 

Schwann e, dependendo da presença ou não da bainha de mielina, podem ser 

classificados como mielínicos e amielínicos. Externamente à bainha de mielina 

estão, em seqüência, o citoplasma e o núcleo da célula de Schwann e as fibras 

colágenas do endoneuro. Estes dois últimos componentes são chamados de tubo 

endoneural, o qual vai limitar externamente a fibra nervosa (Sunderland, 1968; 

Lundborg, 1987). 
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1.3 - Lesões nervosas periféricas 

 

O conhecimento do tipo de lesão e conseqüentemente do grau de 

perda funcional tornam-se importantes para a indicação precisa da técnica de 

reparo nervoso periférico a ser usada, bem como para a determinação do 

prognóstico (Ferreira et al., 1974). 

Levando-se em conta que lesões ou traumas nervosos são 

relativamente freqüentes e que podem resultar no esmagamento ou secções de 

nervos, tendo como conseqüência a perda ou a diminuição da sensibilidade e/ou 

da motricidade no território inervado e o afastamento dos cotos nervosos em 

secção total, a distensão dos tecidos nervosos tem um limite e devem ser evitadas 

(Weinstein & Hering, 1992). 

Os traumas nervosos periféricos são de grande importância 

clínica, em decorrência das graves seqüelas que com freqüência podem ocorrer, 

principalmente aos territórios inervados do membro superior e da face (Ferreira et 

al., 1974). Assim sendo, lesões nervosas periféricas têm como sinais e sintomas a 

dor local, a fraqueza muscular, atrofia, perda ou diminuição da sensibilidade 

(Weistein & Hering, 1992). 

Na tentativa de classificar as injúrias nervosas apareceram várias 

propostas, com terminologias diferentes (Seddon, 1943; Sunderland, 1968; 

Mackinnon, 1989). 

Seddon (1943) classificou as injurias nervosas em três tipos, 

neuropraxia, axonotmese e neurotmese. 

A neuropraxia é a forma leve e transitória de lesão do nervo 

periférico. É uma lesão temporária do nervo em que se mantém íntegra a 

continuidade da bainha endoneural e dos axônios. Nesta lesão não ocorre 

degeneração Walleriana. A neuropraxia pode ser provocada por trauma ou 

isquemia local do nervo. Como não houve perda na continuidade axonial, ocorre 

recuperação espontânea e total da função nervosa, normalmente poucos dias ou 

semanas após a lesão. 
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A axonotmese ocorre quando a continuidade do axônio é 

interrompida, mas a bainha endoneural continua intacta. Esse tipo de lesão pode 

ser provocado por um forte trauma fechado, esmagamento do nervo ou tração 

extrema do nervo. A axonotmese provoca degeneração Walleriana no coto distal e 

em um ou dois nodos de Ranvier no coto proximal (Novak, et al., 2004). Como a 

bainha epineural continua intacta, a regeneração axonial pode ocorrer ao redor de 

um milímetro ao dia ou de uma polegada ao mês (Novak, et al., 2004), com 

recuperação da função do nervo entre dois a seis meses. 

A neurotmese é a forma mais grave de lesão do nervo. Envolve 

completa perda de continuidade do nervo. Pode ser provocado por fraturas com 

deslocamento desfavorável, rompimento do nervo por projéteis de arma de fogo 

ou ferimentos por arma branca. O prognóstico para recuperação espontânea para 

este tipo de lesão é pobre, exceto se as extremidades do nervo estiverem bem 

próximas e com orientação apropriada (Hupp, 2000). 

Posteriormente Sunderland (1951) acrescentou à classificação 

de Seddon (1943), mais dois tipos de lesões. Assim teriam-se cinco tipos de lesão 

nervosa descritas a seguir. 

A lesão tipo Sunderland I corresponderia a neuropraxia de 

Seddon; a Sunderland II corresponderia a axonotmese de Seddon; a Sunderland III 

corresponderia a neurotmese de Seddon; a Sunderland IV seria a neurotmese com 

perda de continuidade do perineuro; e a lesão tipo Sunderland V seria a 

neurotmese com perda de continuidade do epineuro. 

Posteriormente, Mackinnon (1989) relatou um tipo de lesão 

onde havia combinações entre os vários padrões de lesões antes relatados e a 

classificou como de tipo VI. Esta injúria comumente ocorre quando alguns 

fascículos do nervo periférico estão funcionantes, outros fascículos podem estar se 

recuperando espontaneamente e outros fascículos ainda podem requerer 

intervenção cirúrgica para permitir regeneração axonial. 

Com o intuito de facilitar a utilização e o entendimento 

terminológico, Lundborg (1987) re-ordenou as classificações de Seddon (1943) e 

Sunderland (1968), melhorando a sua utilização e entendimento. O autor 
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classificou como lesão do tipo I, ou neuropraxia, a compressão local do nervo 

periférico, provocando bloqueio reversível da condução do impulso nervoso e 

preservando-se a continuidade e a excitabilidade dos axônios no local da injúria. 

A lesão do tipo II de Sunderland seria aquela provocada por 

compressão que resulta na perda de continuidade axonial no local da injúria, 

degeneração Walleriana no coto distal, mas com a preservação do tubo 

endoneural. Ao nível da injúria ocorre degeneração axonial próxima aos nodos de 

Ranvier no coto proximal e distal, seguindo-se de desnervação muscular. O sinal 

de Tinel está presente e a regeneração ocorre à base de um milímetro/dia. 

Quando ocorre a transecção nervosa com perda de continuidade 

tissular, ou seja, com o envolvimento de endoneuro, perineuro e epineuro, 

requerendo reparo cirúrgico, Lundborg (1987) classificou como “neurotmese” ou 

lesão do tipo III, IV e V de Sunderland. 

Na injúria do tipo III ocorre degeneração Walleriana, 

desnervação muscular, sinal de Tinel e os “tubos endoneurais” são afetados, 

dificultando a reinervação do nervo lesado. 

Na injúria do tipo IV há uma grande área cicatricial presente no 

local da injúria; desnervação dos músculos afetados, presença do sinal de Tinel e 

se faz necessária cirurgia para restaurar a continuidade neural, ocorrendo uma 

lesão axonial com envolvimento endoneural e perineural. 

Na injúria do tipo V há uma transeção completa do nervo, 

requerendo cirurgia para restaurar a continuidade neural. 

De acordo com Asbury & Johnson (1978), todas essas 

categorias poderiam ser subdivididas de acordo com o grau da lesão, a extensão 

linear da lesão e a quantidade de tecido conjuntivo frouxo envolvido. 

Nas neurotomias com perda de segmento nervoso, com longos 

“gaps”, ocorre dificuldade de contato do coto proximal com o coto distal. A 

ausência de estruturas para guiar o axônio em regeneração, trás como 

conseqüência falha na reinervação por desorientação das fibras em crescimento, 

formando-se os neuromas, ou seja, emaranhado de neuritos e tecido conjuntivo 

(Lundborg, 1987). 
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Hall (1997) relatou que o sucesso da neurorrafia em “gaps” é 

menor quanto maior for à tensão na zona de sutura. 

A preservação tanto das membranas celulares quanto do 

perineuro, após a lesão, é fundamental para a regeneração axonial, pois aquelas 

servem como guias para os neuritos em crescimento (Ide et al., 1983). Estudos em 

roedores mostraram que uma distância entre os cotos nervosos superior a dois 

centímetros necessita da colocação de algum tipo de material interposto para 

poder direcionar os neuritos para o coto distal (Hall, 1997). 

 

 

1.4 - Degeneração Walleriana 

 

 

Quando o axônio é lesado, extravasa material axoplasmático no 

local da lesão. O extravasamento cessa após alguns minutos havendo a 

reorganização da membrana plasmática dos axônios e a região fica intumescida. 

Então, começam a ocorrer fenômenos degenerativos retrógrados, que podem 

atingir os axônios na área lesada (Waller, 1850). 

Para que ocorra a regeneração adequada dos axônios lesados, no 

sistema nervoso periférico, primeiro tem-se uma degeneração Walleriana dos 

axônios e de suas bainhas de mielina (Fu & Gordon, 1997). 

Uma alteração precoce, na zona de trauma, é a presença do 

edema endoneural, refletindo-se na quebra da barreira hemato-nervosa. No 

restante do coto neuronal distal, as alterações são sutis havendo uma tendência de 

acúmulo de organelas citoplasmáticas sob os nodos de Ranvier e as incisuras de 

Schmidt-Lanterman (Ballin & Thomas, 1969). 

Com a perda de comunicação numa transecção nervosa, o 

segmento distal fica impossibilitado de manter a sua estrutura e integridade 

funcional. Após estas alterações preliminares, segue-se a desintegração granular 

do citoesqueleto axoplasmático, que se inicia 24 horas após a lesão e, 48 horas 

após, são raras as fibras nervosas normais (Malbouisson et al., 1984). 
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A desintegração do citoesqueleto axonial constitui um processo 

ativo de destruição neuronal por proteólise enzimática, sendo possivelmente 

mediada por calpaínas, as quais são proteases ativadas por cálcio (Schlaepfer & 

Hasler, 1979). Na fase precoce da degeneração Walleriana, 30 horas após a lesão, 

a precipitação local de cálcio perde a sua característica domínio-específico e o 

cálcio aparece associado às áreas de desintegração do citoesqueleto (Martinez & 

Ribeiro, 1998). Isso coloca o cálcio definitivamente como protagonista daquele 

processo. 

A bainha de mielina no segmento nervoso lesado é fragmentada 

e depois fagocitada, principalmente por macrófagos. Após a fagocitose, as células 

de Schwann multiplicam-se intensamente e se diferenciam no interior dos tubos 

endoneurais do segmento nervoso distal começando a produzir mielina, para se 

constituirem as bandas de Büngner, (Da-Silva, 1995). 

McAllister & Calder (1995) descreveram também mudanças 

celulares e moleculares ao longo de um nervo lesado, tanto no coto proximal 

como no coto distal, sendo denominadas de degeneração Walleriana. Durante 

duas ou três semanas após a lesão nervosa, todo o axônio e a bainha de mielina do 

coto distal se desintegram e os seus remanescentes são removidos, principalmente 

pelo recrutamento de células monocíticas. Posteriormente as células de Schwann 

se dividem e começam a se alinhar em cordões celulares ao lado do tubo de 

lâmina basal persistente do neurônio, formando as bandas de Büngner (Griffin et 

al., 1993). 

Quando numa lesão nervosa há a preservação física dos cotos, é 

grande a probabilidade de novos axônios crescerem no local da lesão dentro das 

bandas de Büngner. Porém, se existir um espaço intersegmentar entre os cotos, o 

axônio em regeneração tem de transpor um território além do normal antes de 

atingir a banda de Büngner, dificultando-se a regeneração nervosa (Medinacelli & 

Merle, 1991). 

A mudança no comportamento das células de Schwann, 

ocorrendo hipertrofia do seu citoplasma e aumento dos movimentos 
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citoplasmáticos invadindo o axônio, contribui para a degradação da fibra nervosa 

(Lubinska, 1982). 

Carpenter (1988) chamou atenção para o acúmulo de 

mitocôndrias no axoplasma junto aos nodos de Ranvier, a retração da bainha de 

mielina, a segmentação do axoplasma, o rompimento das mitocôndrias e a total 

fragmentação da bainha de mielina e dos axônios no decorrer de três a sete dias 

pós-lesão. 

Stoll et al. (1989) descreveram a ação de macrófagos durante o 

processo de autólise neuronal, fagocitando a bainha de mielina e os demais 

fragmentos resultantes da degeneração Walleriana, como papel importante no 

processo de regeneração axonial. 

Alterações ocorridas no nervo transeccionado são atribuídas à 

ocorrência de eventos celulares ligados à síntese protéica e ao transporte ativo 

axoplasmático, que vão culminar na regeneração ou na morte neuronal. Estas 

alterações morfofuncionais são caracterizadas pela cromatólise, ou seja, pela 

dissolução de corpúsculos de Nissl, sendo causada pela dispersão citoplasmática 

dos ribossomos e do retículo endoplasmático rugoso e por aumento da basofilia 

citoplasmática (Torvik, 1976). Também ocorre aumento do volume do núcleo e 

do nucléolo, com migração do núcleo para a periferia do corpo celular (Fawcett & 

Keynes, 1990). 

Após uma lesão, os axônios possuem forte habilidade de crescer, 

mas as estruturas endoneurais são incapazes de responder normalmente ao 

crescimento axonial depois de uma degeneração avançada (Röytta & Salonen, 

1988). 

As células de Schwann, proliferantes durante a degeneração 

Walleriana, produzem fatores neurotróficos para que os axônios, em regeneração, 

estendam-se ao longo do gradiente destas substâncias no interior do coto distal 

(Lundborg et al., 1994; Da-Silva, 1995; Ide, 1996; Frostick et al., 1998; Thanos et 

al., 1998; Grothe & Nikkhah, 2001). Ademais, células de Schwann mielinizantes e 

não mielinizantes apresentam padrões distintos de expressão de fatores 

neurotróficos (Friedman et al., 1992). 
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O conhecimento dos eventos moleculares, envolvidos no 

processo de degeneração Walleriana, pode ajudar na compreensão do fenômeno 

degenerativo em si, no prognóstico das mais diversas lesões do sistema nervoso 

periférico e, por fim, prover bases quanto à interrupção do processo em si. Esta 

seqüência de eventos envolvidos no processo fornece elementos para se fazer o 

prognóstico da lesão (Ferreira & Martinez, 2000). 

 

 

1.5 - Regeneração nervosa periférica 

 

 

Lundborg (1987) comparou a diferença na capacidade 

regenerativa do sistema nervoso central e do sistema nervoso periférico, 

mostrando que esta diferença estava principalmente na composição do micro 

ambiente dos nervos, onde a natureza da matriz extracelular e a ação dos fatores 

neurotróficos são fundamentais para o sucesso do processo de regeneração 

nervosa. 

Com o processo regenerativo neuronal há um aumento 

significativo da síntese protéica, sendo que as principais proteínas sintetizadas e 

transportadas estão relacionadas à reconstrução do axônio, havendo um 

decréscimo na síntese daquelas proteínas relacionadas à transmissão sináptica 

(Wells & Vaidya, 1994; Gillen et al., 1995). 

Segundo Fawcett & Keynes (1990) e Fawcett (1992), a 

probabilidade de regeneração neuronal depende também da capacidade das células 

não neurais do nervo, de reorganizar a região lesionada em tempo hábil, 

proporcionando um microambiente adequado para o subseqüente crescimento 

axonial. Depende ainda da capacidade intrínseca dos neurônios para desenvolver 

uma resposta regenerativa satisfatória após ocorrer uma lesão nervosa. 

Ramon & Cajal (1928) demonstraram o efeito de atração do 

coto nervoso distal sobre os axônios vindos do coto proximal em nervo 

transeccionado, até quando ambos os cotos não estavam alinhados. O coto distal 
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desempenha duas funções distintas no processo de reparo. Inicialmente ele atrai o 

axônio em crescimento e depois suporta sua regeneração nas bandas de Büngner 

(Forssman, 1990). 

Terzis et al. (1975) alertaram para o problema de tensão durante 

a tentativa de sutura dos cotos nervosos, visto que, normalmente os cotos 

transeccionados retraem-se. Além disso, na maioria das vezes, é necessário 

ressecar segmento de nervo no local da lesão produzindo intervalo maior 

intercotos, o que causaria uma tensão na linha de sutura dificultando a 

neovascularização, culminando no fracasso do reparo nervoso. 

Após a lesão nervosa, o pré-requisito primordial para a 

regeneração é a sobrevivência do neurônio, e isso depende de três fatores: o tipo 

de neurônio, a idade e a distância da lesão em relação aos componentes dos 

pericários. As células não neuronais, próximas ao corpo do neurônio e do local da 

lesão axonial, secretam e libertam substâncias denominadas de fatores 

neurotróficos, os quais concorrem para a sobrevivência do neurônio após a lesão 

(Brown, 1972; Asbury & Johnson, 1978; Bharali & Lisney, 1990; Liuzzi & 

Tedeschi, 1991; Korsching, 1993; Da-Silva, 1995; Fu & Gordon, 1997; Frostick 

et al., 1998). 

Quanto ao tipo de neurônio, os motoneurônios espinhais são 

menos susceptíveis à morte celular do que os neurônios cranianos e também os 

neurônios sensitivos (Brown, 1972; Asbury & Johnson, 1978; Fu & Gordon, 

1997). Em animais neonatos e jovens o número de neurônios sensitivos e motores 

mortos após uma lesão nervosa é maior do que em animais adultos (Liuzzi & 

Tedeschi, 1991; Fawcett, 1992; Vaughan, 1992; Blottner & Baumgarten, 1994; Fu 

& Gordon, 1997; Watchmaker & Mackinnon, 1997).  

Com relação à idade, contudo, alguns estudos demonstraram um 

pequeno decréscimo na velocidade de regeneração nervosa, bem como na 

freqüência do brotamento axonial (Lundborg, 1987; Fawcett, 1992; Vaughan, 

1992; Midroni et al., 1995; Verdú et al., 1995). Ademais, a resposta mais 

satisfatória ao reparo nervoso, em pacientes humanos mais jovens, estava 

relacionada à maior adaptabilidade compensatória do sistema nervoso central 
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juvenil a situações novas (Brown 1972; Asbury & Johnson, 1978; Watchmaker & 

Mackinnon, 1997). Poderia ainda influenciar a regeneração nervosa periférica a 

subnutrição, posto que afeta o calibre axonial e os microtúbulos dos axônios, tanto 

em animais experimentais em desenvolvimento como em adultos (Faundez et al., 

1990). 

Para iniciar uma resposta efetiva que sustente o processo 

regenerativo, a célula nervosa, após qualquer tipo de lesão, sofre mudanças 

morfológicas, metabólicas, fisiológicas e genéticas (Ribaric et al., 1991; Fawcett, 

1992; Frisén, 1997; Fu & Gordon, 1997; Frostick et al., 1998; Thanos et al., 

1998). Logo, a resposta regenerativa é efetivamente multifatorial e depende de 

alguns fatores biológicos. 

O pericário pode variar a sua reação de acordo com a sua 

proximidade da lesão nervosa, e atinge o auge dessa atividade por volta da 

segunda ou terceira semana após a lesão (Lundborg, 1987; Da-Silva, 1995). As 

células de Schwann estão separadas do tecido conjuntivo endoneural por tubos da 

lâmina basal, presentes tanto nos grupos de axônios mielínicos como nos grupos 

de axônios amielínicos (Ide, 1983; Ide et al., 1983; Lundborg, 1987; Ide & Kato, 

1990; Liuzzi & Tedeschi, 1991; Da-Silva, 1995; Ide, 1996; Fu & Gordon 1997; 

Thanos et al., 1998). Aqueles tubos servem como conduto para o alongamento, a 

manutenção e a maturação dos axônios em regeneração (Ide, 1996; Fu & Gordon, 

1997; Thanos et al., 1998). 

Com a descoberta das moléculas que formam a lâmina basal das 

células de Schwann e do endoneuro, tais como a laminina, o colágeno do tipo IV, 

as proteoglicanas de sulfato de heparana e a fibronectina (Bunge, 1987; Fu & 

Gordon, 1997) começou-se a fazer cultura tecidual de fibronectina e laminina (Ide 

et al., 1983; Barnes, 1985; Liuzzi & Tedeschi, 1991; Albert et al., 1997; Thanos et 

al., 1998), de colágeno (Labrador et al., 1998; Trigg et al., 1998) ou só de 

laminina (Trigg et al., 1998), visando aumentar a regeneração durante o reparo 

nervoso. 

Uma série de estudos “in vitro” tem demonstrado que o contato 

axonial é normalmente necessário para a deposição de matriz extracelular na 
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célula de Schwann. Há evidências de que os fibroblastos segregam fatores que 

estimulam a deposição de lâmina basal pelas células de Schwann, na ausência de 

axônios (Obremski et al., 1995). 

O conteúdo da lâmina basal é de colágeno do tipo IV, laminina, 

proteoglicanas e fibronectina, que são moléculas promotoras do crescimento 

axonial “in vitro” ou “in vivo” (Wang et al., 1992). A laminina cultivada “in vitro” 

tem afetado diversos aspectos tais como a divisão, difusão e migração celulares e 

a manutenção de fenótipos diferenciados (Timpl & Brown, 1994). 

Após ocorrer uma lesão nervosa, as mudanças iniciais no nervo 

periférico são equivalentes a uma resposta inflamatória e envolvem uma 

transformação local dos elementos celulares mononucleares, de origem sangüínea, 

em macrófagos locais (Gibson, 1979). O período de recrutamento dos macrófagos 

no sistema nervoso periférico ocorre antes e durante o processo de proliferação 

das células de Schwann. Perry et al. (1987) relataram que os macrófagos podem 

ser importantes na remoção rápida da mielina do nervo periférico em 

degeneração. 

Os brotos nodais do coto proximal estendem-se, aderindo à 

superfície interna da sua própria lâmina basal e atravessam o “gap” atingindo o 

tubo de tecido conjuntivo para entrar no segmento nervoso distal. O contato 

axônio – lâmina basal é mediado em sua maior parte pela laminina (Lundborg et 

al., 1994; Da-Silva, 1995; Fu & Gordon, 1997). No coto distal o crescimento dos 

axônios é mediado por moléculas de adesão hemofílicas (MACs), promovendo a 

ligação a outras moléculas da superfamília das imunoglobulinas e da família das 

caderinas (Lundborg et al., 1994; Ide , 1996; Albert et al., 1997; Fu & Gordon, 

1997; Thanos et al., 1998). Recentemente identificou-se a “ninjurin”, uma 

proteína estimulada pela lesão nervosa, como sendo a molécula de adesão, 

induzida após a axoniotomia (Thanos et al., 1998). 

Anteriormente Ramon & Cajal (1928) já acreditavam que o 

crescimento nervoso era direcionado por um gradiente bioquímico, pelo qual as 

fibras nervosas, em regeneração, eram guiadas por trofismo químico até o alvo 

apropriado. 
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A proliferação das células de Schwann, durante a degeneração 

Walleriana, produz fatores neurotróficos para que os axônios em regeneração se 

estendam ao longo do gradiente dessas substâncias no interior do coto nervoso 

distal (Lundborg et al., 1994; Da-Silva, 1995; Ide, 1996; Frostick et al., 1998; 

Thanos et al., 1998; Grothe & Nikkhah, 2001). 

Friedman et al. (1992) notaram que aqueles fatores citados 

apresentavam comprometimento distinto para as células de Schwann, 

mielinizantes e não mielinizantes. Igualmente, a sobrevivência neuronal estava 

diretamente ligada àquelas substâncias, as quais eram ligadas a receptores 

específicos e eram internalizadas e transportadas retrogradamente pelo axônio até 

o corpo do neurônio (Heumann, 1987; Barde, 1989; Korsching, 1993; Lundborg 

et al., 1994a; Da-Silva, 1995; Grothe & Nikkhah, 2001). 

Também influenciando a sobrevivência neuronal foram 

encontrados fatores derivados de outros neurônios e fatores hormonais (Liuzzi & 

Tedeschi, 1991). Os fatores associados ao crescimento axonial, como o NGF, são 

fortemente mitogênicos e derivam das células de Schwann segundo observações 

feitas “in vitro” (Fu & Gordon, 1997). 

O fator de crescimento epidermal (EGF) parece estar associado 

à proliferação de fibroblastos e de células de Schwann, portanto aumentaria a 

atividade promotora de crescimento axonial (Watchmaker & Mackinnon, 1997). 

O fator de crescimento neuronal FCN produzido pelos neurônios 

simpáticos e sensitivos, e certos tipos de neurônios colinérgicos centrais, serve 

como suporte adicional à sobrevivência neuronal (Heumann, 1987; Korsching, 

1993; Blottner & Baumgartem, 1994; Ide, 1996; Fu & Gordon, 1997; Thanos et 

al., 1998; Yin et al., 1998). 

Ademais, se sabe que é homólogo ao fator de crescimento 

nervoso o fator de crescimento derivado do cérebro (BDNF), o qual é também 

efetivo na sobrevivência e no crescimento não só dos neurônios sensitivos e 

simpáticos, como também dos neurônios motores somáticos (Ide, 1996; Yin et al., 

1998). 
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Em neurônios parassimpáticos embrionários do gânglio ciliar de 

galinha, foi identificado o fator neurotrófico ciliar (CNTF), que facilita a 

sobrevivência de neurônios ganglionares autonômicos e da raiz dorsal do nervo 

misto, de motoneurônios e de neurônios do hipocampo (Fu & Gordon, 1997). 

Kreutzberg (1996) aplicou o CNTF nos neurônios volumosos do núcleo motor 

pontino do nervo facial. Da-Silva (1995) relatou a redução da atrofia muscular 

decorrente de lesão nervosa periférica com a aplicação exógena do CNTF. 

Os fatores heparina-ligantes e os fatores de crescimento 

fibroblásticos (FGFs), produzidos por células de Schwann, promovem a 

sobrevivência neuronal (Liuzzi & Tedeschi, 1991; Ide, 1996; Fu & Gordon, 

1997). Os indutores de neoangiogênese e do crescimento de neuritos, além dos 

produzidos pelas células de Schwann (Liuzzi & Tedeschi, 1991; Fu & Gordon, 

1997), também promovem sobrevivência neuronal. 

Conhece-se que a regeneração nervosa está sob a influência 

mecânica da orientação do contato, neurotropismo e neurotrofismo das fibras 

nervosas. Enquanto o neurotrofismo implica na habilidade de influenciar na 

maturação do nervo, o neurotropismo influencia a regeneração direcional do 

nervo, dependente da distância entre os cotos, proximal e distal do nervo 

seccionado (Mackinnon, 1989). Lundborg et al. (1994a) ressaltaram a importância 

para a sobrevivência dos neurônios, dos fatores neurotróficos derivados do órgão 

alvo da inervação. Há evidências sobre a influência neurotrófica exercida por 

moléculas da lâmina basal de fibras musculares (Mackinnon et al., 1988; Liuzzi & 

Tedeschi, 1991), no reparo neuronal. 

 

 

1.6 - Reparo nervoso periférico 

 

 

Após a lesão nervosa o cirurgião deve fazer o mapeamento 

fascicular nervoso e a neurólise interna, bem como previnir a formação de 

neuromas que prejudicam a continuidade nervosa intrínseca (Mackinnon, 1989). 
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Baseado em experiência pessoal, Babcock (1927) estabeleceu técnicas 

padronizadas para a operação de nervos periféricos lesados como, por exemplo, 

exploração intraneural, neurólise, dissecação e secção de algumas fibras e 

neurorrafia. 

Quando é usada a técnica convencional, por meio de simples 

neurorrafia término-terminal, o sucesso da regeneração nervosa pode não ocorrer, 

devido à perda de segmentos do nervo provocado pelo trauma ou pela retração das 

extremidades seccionadas. A demora do reparo nervoso leva a retração e à 

ressecção de suas extremidades, antes da sutura. Nestas situações a aproximação 

direta das extremidades pode comprometer o resultado, sendo indicado nestes 

casos o reparo nervoso com algum tipo de enxerto. 

O uso de enxerto nervoso em seres humanos foi relatado pela 

primeira vez em 1878, mas o grande uso dessa técnica ocorreu durante a Segunda 

Guerra Mundial, quando o enxerto de nervo transformou-se no método padrão 

para o reparo de perda tecidual de um segmento nervoso (Wiberg & Terenghi, 

2003). 

Para se obter resultados mais satisfatórios, alguns quesitos 

básicos devem ser considerados durante a realização do reparo nervoso periférico 

tais como a utilização de equipamentos que ampliem o campo visual de trabalho, 

uso de sutura epineural e reparo fascicular quando a anatomia intraneural for 

favorável, e aproximação dos cotos livres de tensão. Necessita destaque ainda 

aspectos tais como, interpor enxerto de nervo quando houver perda de segmento 

nervoso, optar por reparo primário sempre que possível e, quando se fizer reparo 

secundário, realizá-lo dentro de até três semanas, visando maximizar os resultados 

almejados (Mackinnon, 1989; Watchmaker & Mackinnon, 1997). 

A tensão elevada no nervo, provocada por reparo do tipo 

término-terminal, leva à debilidade na recuperação funcional e diminuição 

expressiva no diâmetro do axônio (Zhang et al., 2001). Quando a lesão nervosa 

não leva à perda de segmento nervoso, a neurorrafia término-terminal, feita com 

fio fino na bainha nervosa, deve ser a técnica preferencial (Babcock, 1927; Bora, 

1967; Sunderland, 1968; Hakstian, 1973; Terzis et al., 1975; Van Beek, 1977; 
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Bora Junior, 1978; Hudson et al., 1979; Rouleau et al., 1981; Millesi, 1981; 

Braun, 1982; Millesi, 1982; Ide, 1983; Lundborg, 1987; Zhao et al., 1997; 

Santamaría et al., 1999; Yuksel et al., 1999). 

Nos casos de ocorrência de lesão nervosa, quando há perda de 

segmentos nervosos, existem muitas técnicas de reparo nervoso periférico 

utilizando tecidos diferentes do nervoso para unir ou envolver as extremidades do 

nervo lesado. Dentre elas se utilizam como materiais de enxertos: membrana 

cartilagínea (Baniu & Bodes, 1939; Fields et al., 1989), tubo fibrocartilaginoso 

envolto em fáscia (Watanabe et al., 2001), e tubos de pericárdio bovino (Virmond 

& Pereira, 2000). Tubos de materiais biológicos constituídos por osso, caseína, 

peritônio, dura-máter, fáscia, gordura, colágeno, gelatina e moléculas de adesão 

também têm sido usados (Fields et al., 1989; Watchmaker & Mackinnon, 1997). 

Ademais, em casos de neurotomia com perda tecidual (lesão do 

tipo V), a reconstituição nervosa pode ser realizada utilizando-se o próprio tecido 

nervoso, ou parte dele, como utilização de enxerto nervoso periférico (Baniu & 

Bodes, 1939; Lundborg, 1987; Mackinnon et al., 1988; Lundborg et al., 1994b; 

Trumble & Parvin, 1994; Amillo et al., 1995; Watchmaker & Mackinnon, 1997). 

Também se pode utilizar o tubo epineural, durante a reconstituição nervosa, 

quando há perda de segmentos nervosos (Karacaoglu et al., 2001). 

Além disso, foram utilizados materiais sintéticos para o reparo 

nervoso periférico empregando-se, por exemplo, polietileno, silicone, metais, 

plásticos, celulose, polímeros de ácido glicólico, combinados ou não com agentes 

neurotróficos bioquímicos (Lundborg et al., 1982; Fields et al., 1989; Evans et al., 

1991; Frykman, 1993; Dellon, 1994; Watchmaker & Mackinnon, 1997; Watanabe 

et al., 2001; Wang et al., 2005). 

Experimentalmente, também foram testados, para substituir as 

suturas, a cola de fibrina visando o reparo nervoso periférico, com bons resultados 

(Young & Medawar, 1940; Viterbo et al., 1993b; Reis et al., 1998; Reis, 1999; 

Vicente, 1999; Reis & Rodrigues, 2000; Reis et al., 2000; Vicente et al., 2000). 

Balance et al. (1903) descreveram a neurorrafia término-lateral 

para paralisia do nervo facial, com incisão no nervo doador. 
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Viterbo et al. (1992) introduziram a neurorrafia término-lateral 

sem lesão no nervo doador permitindo, portanto, que qualquer nervo possa 

servir como doador sem prejuízos ao mesmo ou às estruturas por ele inervadas. 

Jaberi et al. (2003) afirmaram que sutura microcirúrgica, 

término-terminal ou término-lateral, com enxertos, deve ser indicada quando a 

distância (“gap”) entre os cotos nervosos for extensa. 

Concernente à técnica de obtenção e preparação do enxerto, há 

uma grande variedade de técnicas podendo-se citar os enxertos celulares ou os 

acelulares (Fu & Gordon, 1997; Sondel et al., 1999; Frerichs et al., 2002), e os 

enxertos vascularizados ou livres de vascularização (Dói et al., 1987; Hems & 

Glasby, 1992; Kanaya et al., 1992; Umeda et al., 1996; Schultes et al., 2001), 

Outros tipos de enxertos usados são: enxerto fresco (Bunnell & Boyes, 1939; 

Berger & Millesi, 1978; Lundborg et al., 1994; Reis, 1999; Timothy et al., 1999; 

Couturier et al., 2002; Vicente, 2003); enxertos pré-degenerados (Bunnell & 

Boyes, 1939; Danielson et al., 1994; Lundborg et al., 1994); enxertos congelados 

(Ide et al., 1983; Ide & Kato, 1990; Ruwe & Trumble, 1990; Trumble & Parvin, 

1994) e enxerto autólogo (Naffziger, 1921; Seddon, 1943; Seddon, 1963; Berger 

& Millesi, 1978; Zalewski & Gulati, 1982; Millesi, 1986; Jeng & Coggeshall, 

1987; Shenag et al., 1989; Wong & Scott, 1991; Hems & Glasby, 1992; Viterbo, 

1992; Dellon & Dellon, 1993; Somazz, 1994; Bertelli et al., 1996; Umeda et al., 

1996; Reis, 1999; Wang et al., 1999; Reis et al., 2000; Schultes et al., 2001; 

Couturier et al., 2002; Young et al., 2002; Fernandez et al., 2003; Holtzer et al., 

2003; Takasaki et al., 2003; Vicente, 2003; Ferraresi et al., 2004; Myckatyn et al., 

2004; Wang et al., 2005). Enxertos alogênicos (Zalewski & Gulati, 1982; Godat et 

al., 2002), enxertos isogênicos (Trumble & Parvin, 1994; Oliveira, 1996; Rovak et 

al., 2000; Goheen–Robillard et al., 2002), e enxertos xenogênicos (Osawa et al., 

1987), foram também utilizados. 

Segundo Wiberg & Terenghi (2003), a utilização de segmento 

nervoso para enxerto autólogo resulta em morbidade da área doadora, incluindo 

formação de cicatriz local, perda de sensibilidade e possível formação de neuroma 

doloroso. Além disso, os nervos doadores são freqüentemente de calibres 
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pequenos e em número limitado, dificultando a sutura. Isso torna evidente a 

necessidade de utilizar-se método alternativo, objetivando construir uma ponte de 

conexão entre os segmentos nervosos remanescentes. 

 

 

1.7 - Reparo nervoso periférico com vasos sanguíneos 

 

 

Os principais componentes da matriz extracelular de um vaso 

são elastina, colágeno, proteoglicanas (Wight, 1996 “apud ” Thyberg, 1998) e 

fibronectina (Risau � Lemmon, 1988 apud Thyberg, 1998). Ademais, é 

conhecido que a túnica externa das veias é rica em colágeno, enquanto que a 

túnica média é rica em fibras musculares e laminina. Assim, muitos autores 

afirmaram que o colágeno associado à laminina possui efeito benéfico na 

regeneração nervosa periférica (Lander et al., 1985; Valentini et al., 1987). Não 

está totalmente elucidado o papel funcional efetivo da laminina no crescimento 

dos neuritos, mas sabe-se que ela interage com os fatores neurotróficos, 

funcionando como um substrato favorável à regeneração nervosa (Kauppila et al., 

1997). 

Suportando a camada endotelial de um vaso sangüíneo encontra-

se a membrana basal, a qual contém colágeno do tipo IV, laminina, fibronectina, 

elastina e microfibrilas associadas, fator de Von Willebrand, trombosplastina e 

sulfato heparana (Packham � Mustard, 1984). Alguns autores citam a laminina e 

o colágeno do tipo IV como sendo os dois principais componentes desta 

membrana (Grant � Kleinman, 1997), sendo que o colágeno do tipo IV se 

encontra concentrado no subendotélio e também está esparsamente distribuído na 

túnica vascular média e na adventícia (Lethias et al., 1996). 

Na túnica média, os colágenos dos tipos I e III encontram-se 

organizados em feixes fibrilares, dispostos em torno das células musculares lisas 

(Löhler et al., 1984 “apud ” Thyberg, 1998). O colágeno do tipo I, entretanto, tem 

maior prevalência na adventícia da aorta, apresentando-se apenas em pequenas 
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quantidades nas túnicas íntima e média. Já o colágeno do tipo III parece ser um 

importante componente da adventícia de ambos os vasos sangüíneos, artérias e 

veias, sendo o principal componente desta túnica (Farquharson � Robins, 1989). 

Na túnica adventícia das artérias de grande calibre encontramos 

uma camada de tecido conjuntivo relativamente delgado, que apresenta, 

normalmente, metade da espessura da túnica média. Nas veias, a túnica 

adventícia, que apresenta também uma rede de fibras de elastina, é mais espessa 

do que a média. Nestas, porém, a túnica média é significativamente mais delgada 

do que aquelas das artérias de calibre médio (Ross et al., 1995). Nas artérias de 

grande calibre, membranas elásticas internas e externas separam a túnica média 

das camadas íntima e adventícia, respectivamente. Além disso, lamelas elásticas 

dividem a camada média em diferentes camadas celulares (Holzenberger et al., 

1993 “apud ” Thyberg, 1998). Nas veias, a camada endotelial apresenta uma 

membrana basal rica em laminina e a túnica média é constituída por uma delgada 

camada muscular, também rica em laminina. A adventícia vascular é normalmente 

rica em colágeno (Ferrari et al., 1999). 

Chiu & Strauch (1990) propuseram a utilização de tecidos 

autógenos como os enxertos venosos, com o intuito de prevenir a formação de 

cicatrizes dentro da área em regeneração. 

Wang et al. (1995) analisaram comparativamente o tratamento 

de “gaps” com 10 milímetros em nervo ciático de ratos com enxerto venoso ao 

avesso ou enxerto de nervo. Sacrificaram-se os ratos em dois tempos distintos de 

8 e 12 semanas pós-enxertos. Encontraram melhores resultados no enxerto venoso 

ao avesso em comparação ao enxerto nervoso. Nos animais com 12 semanas após 

a enxertia os resultados eram melhores do que no prazo de 8 semanas, pois a 

degeneração estava completa no coto distal. 

Guda et al. (1993) compararam a reparação de nervo safeno de 

coelhos feita com sutura convencional e enxerto venoso. Perceberam grande 

fibrose no enxerto venoso e, por isso, aconselharam cautela no uso deste tipo de 

reparação de nervo periférico. 
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 Outro estudo comparativo foi feito entre o uso de enxerto 

venoso e de enxerto muscular acelular (sem miócitos), mas com cultura de células 

de Schwann, em ratos. Concluíram que o enxerto muscular com células de 

Schwann regenerou o tecido nervoso numa distância de até 25 milímetros (Fansa 

et al., 2003). 

Em secções nervosas de tamanho reduzido, feitas em nervos 

monofasciculados, que a utilização de enxertos venosos pode ser útil (Walton et 

al., 1989). Porém, em nervos mistos e, principalmente nos nervos motores, como 

o nervo ciático, foi observada uma grande melhoria na capacidade regenerativa de 

suas fibras (Wang et al., 1993). 

Tang et al. (1993) usaram enxerto venoso autógeno no reparo de 

nervo digital da mão durante a cirurgia do tendão flexor na zona 2. Os defeitos 

nervosos variavam numa faixa entre 0,5 a 5,8 centímetros de comprimento. Uma 

veia era retirada do antebraço e virada ao avesso para a interposição do nervo 

digital e, em defeitos acima de dois centímetros, enxerto de nervo era inserido no 

conduto venoso. Os resultados sugeriram que o enxerto venoso é um método 

viável e prático. 

Shuotun et al. (1994) usaram veia umbilical humana aplicada ao 

nervo ciático de 46 ratos com “gaps” nervosos de meio centímetro no membro 

posterior de um lado, e no outro lado usaram sutura epineural. Os resultados 

foram analisados no pré e no pós-operatório por eletrofisiologia, estudos micro-

anatômicos e de microscopia eletrônica. Concluíram que a veia umbilical humana 

é material adequado para se usar como “guia” de crescimento axonial. 

Tang (1995) usou conduto venoso na interposição de tecido 

nervoso em defeitos nervosos medindo entre 2 e 5,8 centímetros. Os resultados da 

reinervação foram observados por eletromiografia. Este autor concluiu que esta 

técnica é um procedimento prático e razoável para repor defeitos entre 2 a 4,5 

centímetros. 

Tang et al. (1995) analisaram três casos em que os espaços 

intersegmentares eram grandes ou as condições eram desfavoráveis, no reparo 

nervoso, usando-se conduto venoso. Neste trabalho, os autores sugeriram que o 
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conduto venoso não está indicado para uso em espaços intersegmentares nervosos 

acima de 5,0 centímetros ou para o reparo primário de nervos com injúrias 

múltiplas. 

Malizos et al. (1997) analisaram a eficácia do uso de enxerto 

venoso em espaços nervosos intersegmentares, visando eliminar os sintomas de 

neuroma doloroso local de nervo sensitivo, na mão, bem como a sua recorrência 

após a excisão de tecidos patológicos. Vinte três pacientes foram submetidos à 

cirurgia de reconstrução de mão, pela técnica venosa, com espaçamentos 

intersegmentares nervosos medindo de 12 a 28 milímetros e comparados os 

resultados com os dados obtidos por emprego de sutura direta primária, feita em 

21 pacientes. Os sintomas do neuroma foram eliminados e o retorno da 

sensibilidade, bem como o retorno da função restabelecidos. 

Pu et al. (1997) estudaram o efeito do fator de crescimento 

nervoso (NGF) administrado diretamente no conduto perineural em espaços 

intersegmentares de um centímetro de extensão, sobre o nervo ciático de ratos 

albinos Sprague-Dawley. Estudaram três grupos, sendo: grupo I veia enxertada 

com NGF; grupo II veia com tampão fosfato em solução salina e grupo III nervo 

normal. Nos ratos que receberam o NGF a recuperação sensitiva foi melhor; a 

velocidade de condução motora do grupo II foi mais lenta do que nos grupo I e 

III, sendo enfim indicado o uso de veia com NGF. Como técnica mais eficiente o 

NGF, usado para tratamentos de injúrias periféricas, foi empregado em 

combinação com enxerto autógeno de veia sendo um método viável e prático de 

ser aplicado no reparo nervoso periférico. 

Di Benedetto et al. (1998) descreveram a regeneração nervosa 

obtida mediante o uso de conduto autólogo preenchido com músculo acelular. 

Usaram sete ratos albinos da variedade Sprague-Dawley e o nervo ciático direito 

foi transeccionado e retirou-se dois centímetros de comprimento do mesmo. A 

veia femoral dos próprios ratos foi preenchida com músculo autólogo acelular. Os 

diâmetros dos axônios e das fibras mielinizadas foram semelhantes ao grupo 

controle. 
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Chiu (1999) ao realizar revisão de duas décadas do uso das 

técnicas de tubulização de nervos com enxertos venosos autógenos sugeriu que, 

em “gaps” de até três centímetros, esta técnica é efetiva. Assim, a tubulização 

permite a veiculação de células e moléculas, criando um ambiente favorável à 

regeneração nervosa. 

Em outro experimento, usando-se a veia jugular externa para 

comparar as técnicas de enxerto de veia normal e de veia ao avesso, em nervo 

sensitivo (nervo safeno), onde variou-se o tempo de sacrifício em 4, 8 e 12 

semanas, coletou-se amostras nos locais do enxerto e no coto distal. As 

observações morfométricas dos diâmetros das fibras nervosa e espessura da 

bainha de mielina foram analisadas, porém não foram observadas diferenças 

significativas entre ambas as técnicas utilizadas (Ferrari et al., 1999). 

Battiston et al. (2000) analisaram os resultados clínicos do 

reparo nervoso com o uso de enxerto venoso preenchido com músculo estriado. 

Entre 1993 e 1997, defeitos nervosos encontrados em nervos, sensitivo e misto, 

foram corrigidos por esta técnica. Houve 85% de bons resultados, dos casos 

analisados após 14 meses. 

Por outro lado, em perdas extensas de segmentos nervosos, 

Geuna et al. (2000) mostraram evidências favoráveis de que a técnica de enxerto 

venoso preenchido com músculo esquelético representaria uma alternativa 

cirúrgica eficaz para o reparo de lesões e de defeitos encontrados em nervos 

periféricos de rato albino.  

Tos et al. (2000) estudaram e existência de especificidade 

tecidual em regeneração das fibras nervosas periféricas através do uso de enxerto 

de veia preenchida com músculo esquelético fresco. Usaram um tubo em forma de 

Y, onde a parte terminal do Y foi suturada no nervo tibial. Várias técnicas foram 

comparadas, e quando a técnica de enxerto venoso era preenchida com músculo, 

os axônios cresceram corretamente sendo orientados dentro das membranas basais 

do “guia” enxertado. 

Karacaoglu et al. (2001) compararam a regeneração nervosa 

feita através de tubo de epineuro, enxertos venosos e enxertos nervosos. Foram 
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colocados nos espaços intersegmentares de um centímetro, enxerto nervoso, 

venoso e tubos epineurais em nervos ciáticos de ratos. Os resultados foram 

melhores para o grupo com enxerto nervoso do que no grupo do tubo epineural e 

por último o grupo venoso. Os autores valorizaram as vantagens da bainha 

epineural, que eliminaria a morbidade do enxerto nervoso, e exploraram os seus 

benefícios neurotróficos no potencial de regeneração nervosa. 

Kelleher et al. (2001) fizeram comparação entre o enxerto 

venoso ao avesso e em posição normal, em ratos. Usaram a veia jugular em ambos 

os grupos e estudaram lesão no nervo ciático. Analisaram eletrofisiologicamente e 

morfometricamente o diâmetro do axônio, o diâmetro da fibra nervosa e a 

espessura da bainha de mielina. Não foram encontradas diferenças significativas 

entre as duas técnicas. 

Rodrigues & Silva (2001) compararam o uso de enxerto arterial 

ao avesso e normal, em nervo sensitivo de rato. Foi criado um “gap” no nervo 

safeno e o mesmo foi reparado com enxerto de artéria heteróloga ao avesso e em 

posição normal. Mensurações foram feitas no local do enxerto e no coto distal 

após 4, 12 e 20 semanas. Neste estudo não foram encontradas diferenças 

estatísticas significativas no diâmetro e na espessura das fibras nervosas em 

ambos os enxertos, após 20 semanas da cirurgia. 

Monacelli et al. (2002) trataram lesões nervosas periféricas de 

emergência, usando enxerto venoso. A resolução imediata da dor, os excelentes 

resultados clínicos e eletrofisiológicos alcançados, a simplicidade da técnica e as 

vantagens de utilizar o enxerto venoso, evitando danos sensitivos pela retirada de 

nervos doadores, foram enfatizados pelos autores que recomendam esta técnica. 

Pogrel & Maghen (2002) avaliaram o enxerto venoso autógeno 

em pacientes humanos, objetivando o reparo da continuidade dos nervos alveolar 

inferior e lingual. Os nervos linguais foram reparados com o uso de veia safena e 

os nervos alveolares inferiores com o emprego de veia facial. Nos casos onde os 

espaços intersegmentares eram grandes o resultado não foi bom, em decorrência 

do colapso venoso provocado pelo grande movimento da língua. Porém nos 

espaços intersegmentares curtos o enxerto venoso teve bons resultados. 
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Ristano et al. (2002) fizeram estudo retrospectivo em lesões de 

nervos sensitivos da mão, reconstruídos com enxerto venoso autólogo. Vinte dois 

casos foram avaliados por dois profissionais independentes com seguimento 

mínimo de um ano. Na maioria dos casos os resultados foram classificados como 

muito bom ou bom. Os autores concluíram que esse método é recomendado por 

ser simples, de fácil execução, de baixo custo e eficaz. 

Ülkür et al. (2003) observaram que em situações onde o coto 

nervoso proximal não pôde ser encontrado a neurorrafia término-lateral é uma 

alternativa boa, comparada com o uso de enxerto nervoso, enxerto venoso e 

enxerto venoso preenchido com músculo estriado. Foram usados 30 ratos da 

variedade Sprague-Dawley, e observou-se que a neurorrafia término-lateral, o 

enxerto nervoso e o enxerto venoso são boas técnicas de reparo neuronal, mas não 

obtiveram bons resultados com o emprego de enxerto venoso com músculo. 

Nicolino et al. (2003) investigaram o uso do “neuregulin – 1” 

no reparo precoce de nervo periférico, usando tubos com músculo enriquecido por 

nutrientes. Como o “neuregulin” é um dos mais importantes fatores tróficos da 

célula de Schwann, os resultados obtidos sugeriram que as células de Schwann, 

remanescentes e ativas dentro do conduto enxertado, são o fator chave para 

sucesso da regeneração durante as fases de reparação nervosa precoce. 

Berenholz et al. (2005) observaram a recuperação do nervo 

facial de ratos machos adultos Sprague-Dawley divididos em sete grupos, 

contendo de cinco a sete animais cada grupo. Os grupos foram divididos em grupo 

A, não tratados, usados como controle; grupo B, “Sham”, onde só foi 

interrompido o suprimento sangüíneo nervoso, sendo este grupo usado também 

como controle; grupo C, onde o “gap” de três milímetro no nervo mandibular foi 

tratado com solução salina e sutura direta; grupo D, onde o “gap” de nervo foi 

tratado com enxerto de veia jugular externa autógena, preenchida com solução 

salina, sem sutura; grupo E, onde o “gap” de nervo foi tratado com enxerto de 

veia jugular externa autógena preenchida com solução salina e sutura; grupo F, 

onde o “gap” foi tratado com enxerto de veia jugular externa autógena preenchida 

com agmatine com sutura; e grupo G, onde o “gap” do nervo foi tratado com 
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enxerto de veia jugular externa autógena preenchida com agmatine sem sutura. 

Concluíram que o tratamento com agmatine do enxerto de veia jugular externa 

autógeno pode acelerar a regeneração do nervo facial, sendo uma alternativa na 

reconstrução do nervo facial. 

Ignatiadis et al. (2007) compararam variações de retalhos 

epineural procedentes dos cotos proximal e distal e compararam com sutura 

término-terminal. Para isso usaram 126 coelhos New Zeland divididos em 4 

grupos (A, B, C e D) com 36 animais cada, e o grupo D, controle, com 18 

animais. O nervo ciático foi usado como alvo neste estudo. Os grupos foram 

divididos em grupo A, onde o retalho epineural foi proveniente do coto proximal, 

o grupo B, onde o retalho epineural foi oriundo do coto distal, o grupo C, onde o 

retalho epineural foi  proveniente do coto proximal e invertido e, finalmente, o 

grupo D, recebeu sutura término-terminal dos cotos nervosos. Os animais foram 

sacrificados com 21, 42 e 91 dias. Os autores concluíram que o enxerto venoso 

autógeno promove bons resultados funcional, muscular e neural, mas o retalho 

epineural do coto proximal promoveu resultados comparados aos enxertos 

nervosos autógenos. 

Manasseri et al. (2007) estudaram experimentalmente o reparo 

do nervo ulnar por neurorrafia término-lateral no nervo mediano com interposição 

de uma veia. Usaram 16 ratos machos Wistar, onde foi removido um “gap” de 10 

milímetro do nervo ulnar e seu segmento proximal foi suturado no músculo 

peitoral. No nervo mediano foi realizada uma janela epineural e realizado uma 

sutura término-lateral com veia femoral autógena e na outra extremidade da veia 

foi introduzido o coto distal do nervo ulnar. Realizaram observações após 7, 14, 

30 e 60 dias. Com 7 dias havia alguns anticorpos para células de Schwann e aos 

14 dias apareceram alguns axônios. Com 30 dias observaram alguns axônios 

organizados. Por fim, com 60 dias, confirmaram bom padrão de regeneração 

proveniente dos axônios do nervo doador. 

Tos et al. (2007) trataram “gaps” de dez milímetro no nervo 

mediano de 24 ratos de duas formas, enxerto venoso preenchido com músculo 

fresco e enxerto venoso preenchido com músculo pré-degenerado em nitrogênio 
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líquido. Para o enxerto utilizaram a veia epigástrica autógena. Os animais foram 

sacrificados com 5 e 30 dias, e os autores não encontraram diferença entre as duas 

técnicas. 

Considerando as controvérsias do tratamento de “gaps” 

nervosos tratados com tubulizações de veias, ao avesso ou em posição normal, 

preenchidos ou não com tecido muscular, decidimos estudar estas quatro 

alternativas. 
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2 - OBJETIVO 

 

 

 

 

 

Este trabalho teve por objetivo estudar a regeneração nervosa 

em “gap” de nervo ciático no rato, mediante tubulização com enxerto venoso ao 

avesso e em posição normal, com e sem preenchimento de músculo estriado 

esquelético.  
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3 - MÉTODO 

 

           3.1 – Animais e grupos experimentais 

 

Neste estudo foram utilizados 70 ratos (Rattus norvegiccus 

albinus) da variedade Wistar, machos, adultos, pesando entre 180 e 210 gramas 

(média 187,5 ± 13,7), provenientes do Biotério Central da UNESP – Campus de 

Botucatu – SP. 

Após as cirurgias, os animais foram mantidos em caixas 

apropriadas, cada uma contendo 5 animais, recebendo água e ração para roedores 

administradas “ad libtiun”, sem quaisquer restrições, respeitando-se ciclos de 12 

horas de claro e 12 horas de escuro, em temperatura ambiente média de 24° C, 

junto ao Centro de Experimentação de Modelos de Animais da UNIMAR – 

Marília. 

Todos os procedimentos experimentais realizados obedeceram 

aos princípios de Ética em Experimentação Animal, adotados pelo Colégio 

Brasileiro de Experimentação Animal (COBEA), préviamente aprovados pela 

Comissão de Ética na Experimentação Animal em 29 de outubro de 2004 e 

apostilado em 30 de novembro de 2006, na UNIMAR, em Marília.  

Os animais foram distribuídos em cinco grupos, sendo um 

“Sham” e quatro grupos submetidos a um “gap” de 10 milímetros no nervo 

ciático direito e reparação com tubulização através de enxerto da veia jugular 

externa esquerda. Os grupos foram assim constituídos:                             

                            1. Grupo controle “Sham”, constituído de 10 animais. Neste 

grupo o nervo ciático direito foi exposto sem sofrer qualquer tipo de lesão. 

2. Grupo com enxerto venoso ao avesso (VASP), constituído de 

15 animais. Nos animais deste grupo a veia foi virada ao avesso  

3. Grupo com enxerto venoso ao avesso preenchido com 

músculo esquelético (VAME), constituído de 15 animais. Nos roedores deste 

grupo foram realizados os mesmos procedimentos do grupo 2 acrescentando-se no 

interior da veia ao avesso, enxerto de músculo estriado esquelético. 
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4. Grupo com enxerto venoso normal (VNSP), constituído de 15 

animais.  

5. Grupo com enxerto venoso normal preenchido com músculo 

esquelético (VNME), constituído de 15 animais.  

Nos grupos com enxerto venoso preenchidos, VAME e VNME, 

o músculo utilizado foi o músculo tibial caudal direito. 

 

 

           3.2 Procedimentos cirúrgicos 

 

Todos os procedimentos cirúrgicos e de coleta foram realizados 

por uma única pessoa, padronizando-os para os cinco grupos experimentais. 

                             Os roedores foram anestesiados com injeções intramusculares 

de 50% de tiletamina e 50% de zolazepam 3 mg/kg de peso*. A anestesia foi 

aplicada por via intramuscular no músculo glúteo do antímero esquerdo, para não 

interferir nos resultados do lado operado. 

Nesta fase da cirurgia realizou-se o sorteio para aleatoriamente 

se determinar a qual grupo pertenceria o animal, através do emprego de papéis 

dobrados contendo os números dos grupos (de 1 a 5). Definiu-se 1 para o grupo 

“Sham”, 2 para o grupo VASP, 3 para o grupo VAME, 4 para o grupo VNSP e 5 

para o grupo VNME. 

Técnicas assépticas foram adotadas em todos os procedimentos 

cirúrgicos, envolvendo os animais. Após a anestesia, os ratos foram colocados em 

“calhas” de contenção, e fixados em decúbito dorsal. A seguir os animais foram 

epilados na região do pescoço no antímero esquerdo. Posteriormente uma incisão 

longitudinal de aproximadamente dois centímetros de comprimento foi feita na 

pele para expor a veia jugular externa esquerda, promovendo o seu isolamento e a 

ligadura de suas tributárias, para depois introduzir uma sonda periodontal na veia 

jugular externa e seccionar as duas extremidades.  

 

*Telazol; Fort Dodge Laboratories, Fort Dodge® 
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Este segmento de veia foi mantido em soro fisiológico até o momento de sua 

colocação, como enxerto, entre os cotos nervosos lesados. A pele da região 

doadora foi suturada com fio de náilon monofilamentar 4-0 (Fig. 1). 

 

 

 

 

 

 

               Figura 1 – Exposição e coleta da veia jugular externa esquerda. 

Numa segunda fase os ratos foram colocados em decúbito 

ventral e foi realizada a exposição do nervo ciático do lado direito. O nervo ciático 

foi seccionado e retirado um segmento de 10 milímetros de comprimento deste 

nervo (Fig. 2). 

                                                      

 

 

 

 

 

   Figura 2 – Exposição do nervo ciático direito. 

O grupo “Sham” recebeu somente uma incisão  para a exposição 

do nervo ciático direito, não lesionando-se o nervo. Após este procedimento fez-

se sutura por planos (Fig. 3). 

 

 

 

 

                

 

Figura 3 – Exposição do nervo ciático direito (grupo “Sham”). 
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O grupo VASP após ressecção do nervo ciático direito, recebeu 

enxerto de veia jugular externa esquerda ao avesso (Fig. 4). O grupo VAME 

recebeu o enxerto da veia jugular externa esquerda preenchida com uma amostra 

do músculo tibial caudal direito (Fig. 5). Realizou-se a sutura do epineuro com fio 

de náilon monofilamentar 10-0, certificando-se que tanto o coto proximal como o 

coto distal tinham adentrado no enxerto venoso normal e ao avesso, 

aproximadamente dois milímetros em cada extremidade.  

 

 

 

 

 

 

 

                                 Figura 4 – Veia ao avesso sem preenchimento. 

 

 

 

 

                                                               

 

 

 

          Figura 5 – Veia ao avesso preenchida com músculo estriado esquelético. 

 

Em seguida, os grupos VNSP e VNME receberam enxertos de 

veia jugular externa esquerda na posição normal, ou seja, sem serem viradas ao 

avesso. O grupo VNME recebeu enxerto de músculo da mesma forma que o grupo 

VAME. Também foram aplicadas suturas fixando as veias ao epineuro de forma 

semelhante aos grupos VASP e VAME. 
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Em todos os grupos experimentais a pele foi suturada com fio de 

náilon monofilamentar 4-0. Todos os procedimentos foram realizados com 

microscópio cirúrgico DF Vasconcelos*. Durante todos os procedimentos 

cirúrgicos mantiveram-se os campos operatórios umedecidos com solução 

fisiológica a 0,9 %, e os ratos sob narcose anestésica. 

 

     3.3 Sacrifício e coleta dos segmentos nervosos 

 

Após 12 semanas (84 dias) os ratos foram submetidos a 

eutanásia mediante injeção intraperitoneal de solução aquosa de pentobarbital 

sódico na dose de 150 mg/kg. Em seguida foram coletado dois fragmentos, um no 

terço médio do enxerto venoso e outro no terço médio coto distal do nervo ciático 

direito (Fig. 6). 

 

 

 
           Figura 6 – Coleta do enxerto nervoso. 

 

3.4 - Processamento histológico das amostras do nervo ciático 

 

O processamento histológico das amostras coletadas da região 

do enxerto e do coto nervoso distal do nervo ciático, do lado direito, foi realizado 

no Laboratório de Anatomia Microscópica e Experimental do Departamento de 

Anatomia do IB-UNESP, Campus de Botucatu, São Paulo, Brasil. 

 

__________________________________________________________________ 

*DF Vasconcelos – Microscópios cirúrgicos  
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O fixador histológico utilizado foi o líquido de Karnovsky 

modificado, contendo 1% de paraformaldeído e 2% de glutaraldeído, diluídos em 

tampão cacodilato de sódio a 0,1 M, pH 7,3.  O nervo ciático foi imerso nesta 

solução, à 4º C, durante 10 minutos.  

Após este período de fixação, o nervo ciático foi seccionado 

transversalmente em dois segmentos, um correspondente ao terço médio do 

enxerto, venoso ao avesso, venoso ao avesso preenchido com músculo 

esquelético, venoso normal e venoso normal preenchido com músculo 

esquelético, e o outro no terço médio do coto distal. Os fragmentos foram 

deixados na mesma solução fixadora, previamente utilizada, por um período de 

uma a duas horas e pós-fixados por duas horas em tetróxido de ósmio a 1% em 

tampão cacodilato de sódio 0,1M pH 7,3. A seguir, foram desidratados com etanol 

e óxido de propileno e incluídos em resina*. 

Cortes transversais de 0,5 �m foram obtidos com o uso de 

navalhas de vidro adaptadas a um ultramicrótomo e os cortes foram corados com 

azul de toluidina a 1%, em solução aquosa de Bórax a 1%, para estudos de 

microscopia óptica. 

O material oriundo da microscopia óptica foi fotografado em 

microscópio óptico Zeiss-Jena. A mensuração da área e do diâmetro mínimo das 

fibras nervosas e do axônio, bem como a área e espessura da bainha de mielina, 

foi efetuada através de um microscópio Axiophot 2 Zeiss, acoplado a um sistema 

de análise de imagens KS – 300 (Zeiss). Conforme descrito anteriormente, no 

grupo “Sham” os nervos ciáticos direitos dos ratos foram utilizados como 

controle.  

 

3.5 - Análise quantitativa e tratamento estatístico 

 

 

 

 

* Araldite Sigma™ Sigma do Brasil 
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Foram realizadas as aferições do diâmetro mínimo e área das 

fibras nervosas, espessura e área da bainha de mielina e diâmetro mínimo e área 

do axônio. Essas medidas foram realizadas em quatro campos selecionados e em 

todos os fascículos encontrados nos enxertos e cotos nervosos distais. Cuidou-se 

de realizar “estudo cego”, isto é, o examinador não sabia a que grupo pertencia o 

corte histológico durante a morfometria. 

As imagens dos cortes histológicos dos enxertos e cotos distais 

dos cinco grupos foram capturadas com um aumento de 400 vezes (objetiva de 

40x), através de uma câmera de vídeo acoplada ao microscópio óptico Zeiss e ao 

microcomputador. Utilizou-se o programa Image-Pro Plus™, versão 3.0 “for 

Windows” (Media Cybernetics,1997), instalado no Laboratório Experimental do 

Departamento de Anatomia da FOB-USP, Campus de Bauru. 

Todas as áreas, diâmetro mínimo das fibras e dos axônios, bem 

como área e espessura da bainha de mielina da região do enxerto e do coto distal 

foram montadas a partir de imagens capturadas das lâminas histológicas e aferidas 

de forma semi-automática, empregando-se os recursos do analisador de imagens 

SigmaScan Pro versão 5.0, 1999. Para as aferições, processou-se a calibração do 

programa utilizando-se a imagem de uma régua milimetrada, capturada da mesma 

forma descrita acima para os cortes histológicos. 

Realizou-se a seguir análise de variância (ANOVA “one-way”), 

para as medidas da área e diâmetro mínimo das fibras, e da área e diâmetro 

mínimo dos axônios e área e espessura da bainha de mielina do grupo “Sham” e 

dos quatro grupos (VASP, VAME, VNSP e VNME), no enxerto e no coto distal.  

A partir dos resultados morfométricos, foram calculadas as 

médias aritméticas, os desvios padrões das médias e análises de variância, para 

testar a hipótese nula e alternativa. E para comparação dos grupos entre si, em 

relação a cada variável, foi utilizado o método de Scheffé, para ver se estas 

diferenças eram significativas estatisticamente. Adotou-se o nível de significância 

de 5% (p=0,05).  
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4.1 - Análise qualitativa 

4.1.1 – Características morfológicas do grupo “Sham” 

Para a análise da morfologia do nervo ciático dos grupos 

experimentais, estudados neste trabalho, utilizaram-se cortes transversais corados 

com tetróxido de ósmio. Os cortes foram analisados em ordem crescente a partir 

do aumento de 40 vezes (objetiva 4X), com a finalidade de observar a morfologia 

neuronal, e o conjunto das estruturas. Em seqüência observou-se com aumento de 

100 vezes (objetiva 10X), de 200 vezes (objetiva 20X) e por último de 400 vezes 

(objetiva 40X). A morfologia das estruturas foi descrita procurando evidenciar o 

epineuro, perineuro, tecido adiposo, vasos sangüíneos intraneurais e extraneurais e 

as bainhas de mielina. No grupo controle “Sham” as bainhas de mielina 

apresentavam-se bem nítidas e de tamanhos variados. O epineuro era nítido e 

revestido externamente por uma camada de tecido adiposo. O perineuro saía do 

epineuro, formando os fascículos nervosos. O perineuro também era nítido tendo 

alguns vasos sangüíneos (Fig.7). 

 

A B

C D

TA
EP

PE

Figura 7- Grupo Sham. Coloração por tetróxido de ósmio. A - tecido adiposo (TA) e epineuro (EP) (4X) , B - vasos sangüíneos 
(setas) (10X) , C - vasos sangüíneos (setas) (20X)  e D - vasos sangüíneos (setas) e perineuro (PE) (40X) .
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4.1.2 - Características morfológicas do grupo veia ao avesso sem 

preenchimento (VASP) 

 

4.1.2.1 - Região do enxerto 

 Os cortes transversais do terço médio da região dos enxertos do 

nervo ciático, nos animais do grupo veia ao avesso sem preenchimento (VASP), 

apresentaram o nervo muito fasciculado, com epineuro bem delimitado e 

irregular. Observou-se a presença de vasos sangüíneos no centro e na periferia dos 

fascículos e também no epineuro e perineuro. Vários microfascículos foram 

encotrados junto ao epineuro neoformado, próximo à camada de tecido adiposo 

externamente a este epineuro. A espessura da bainha de mielina era de tamanho 

variado, porém nítida, sendo os diâmetros das fibras nervosas de tamanhos 

variados (Fig.8). 

 

Figura 8 - Veia ao avesso sem preenchimento (enxerto). Coloração por tetróxido de ósmio. A - vasos sangüíneos (setas) e tecido 
adiposo (TA) (4x) ,  B - epineuro (EP) e vasos sangüíneos (setas) (10x) C - perineuro (PE) e vaso sangüíneo (seta) (20X) e D -

perineuro (PE) e vaso sangüíneo (seta) (40X)  .

A B

C D

TA

EP

PE

PE

 
 



RESULTADOS                                                                                53                

 

 

4.1.2.2 - Região do coto distal    

        

O nervo apresentou-se fasciculado com epineuro e perineuro 

bem nítidos e bem delimitados, e com presença de vasos sanguíneos no centro e 

na periferia dos fascículos. Os microfascículos encontravam-se próximos da 

camada de tecido adiposo, com a presença de vasos sangüíneos dispostos entre o 

tecido adiposo e os microfascículos. As bainhas de mielina apareciam com 

espessuras menores do que as correspondentes do enxerto, porém, apesar de 

serem pouco homogêneas, eram bem nítidas (Fig.9). 

 

 

 

 

EP

Figura 9 - Veia ao avesso sem preenchimento (coto distal). Coloração por tetróxido de ósmio. A - epineuro (EP) e tecido adiposo 
(TA) (4x) , B - epineuro (EP) e tecido adiposo (TA) (10x) ,  C - epineuro (EP) e perineuro (PE) (20X)  e D - vaso sangüíneo (seta) e 

perineuro (PE) (40X) .
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4.1.3 - Características morfológicas do grupo veia ao avesso preenchida com 

músculo estriado esqueletico (VAME) 

 

4.1.3.1 -Região do enxerto 

Os cortes transversais do terço médio da região dos enxertos do 

nervo ciático, nos ratos do grupo veia ao avesso com músculo estriado esquelético 

(VAME), apresentaram fascículos com epineuro bem delimitados e irregulares. 

Foram observados muitos microfascículos entre o epineuro e perineuro e alguns 

outros externamente ao epineuro neoformado. Apresentavam vasos sangüíneos 

mais abundantes, na periferia do nervo. As bainhas de mielina apresentavam 

espessura de tamanho variado, porém eram bem nítidas, concentrando-se 

próximas aos vasos sangüíneos localizados na periferia do enxerto nervoso. O 

diâmetro das fibras nervosas aparecia de vários tamanhos (Fig. 10). 

 

 

Figura 10 – Veia ao avesso preenchida com músculo esquelético (enxerto). Coloração por tetróxido de ósmio. A - epineuro (EP) e 
tecido adiposo TA) (4x) , B - vaso sangüíneo (seta), epineuro (EP) e perineuro (PE) (10X) , C - epineuro (EP) e perineuro (PE) 

(20X) e D - perineuro (PE) (40X) .
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4.1.3.1 - Região do coto distal 

 

 

Observou-se no coto distal fascículos de tamanhos variados, 

bem delimitados e com perineuro bem nítido e fibroso. Foram observadas bainhas 

de mielina com tamanhos menores do que as correspondentes no enxerto, e mais 

concentradas na periferia onde estavam localizados os vasos sangüíneos. Também 

se observaram microfascículos dispostos ao redor do perineuro e alguns próximos 

ao epineuro. O epineuro era bem fibroso e continha alguns vasos sangüíneos. O 

diâmetro das fibras era de tamanho variado (Fig.11). 

 

 

 

Figura 11 – Veia ao avesso preenchida com músculo esquelético (coto distal). Coloração por tetróxido de ósmio. A - tecido adiposo 
(TA) e epineuro (EP) (4x) , B - vaso sangüíneo (seta) e epineuro (EP) (10X), C - perineuro (PE) e vaso sangüíneo (seta) (20X) e D -

vaso sangüíneo (seta) e perineuro (PE) (40X) .
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4.1.4 - Características morfológicas do grupo veia normal sem preenchimento 

(VNSP) 

  

4.1.4.1 - Região do enxerto 

 

Aos cortes transversais do terço médio da região dos enxertos no 

nervo ciático dos ratos, o grupo veia normal sem preenchimento (VNSP) 

apresentou poucos minifascículos nervosos, mas fascículos irregulares eram 

evidentes. Foi observado perineuro fibroso, irregular, sem limites nítidos com 

epineuro. As espessuras de bainha de mielina eram de tamanhos variados, porém 

bem nítidas. Foram encontrados alguns microfascículos no epineuro neoformado 

próximo à camada de tecido adiposo, com presença de vasos sangüíneos no 

perineuro e tecido adiposo. O diâmetro da fibra apareceu com tamanhos bem 

diferentes (Fig.12). 

 

 

Figura 12 – Veia normal sem  preenchimento (enxerto). Coloração por tetróxido de ósmio. A - epineuro (EP) e tecido adiposo (TA) 
(4x) , B - vaso sangüíneo (seta) e epineuro (EP) (10X) , C - vaso sangüíneo (seta) e perineuro (PE) (20X)  e D - vaso sangüíneo 

(seta)  e perineuro (PE) (40X) .
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4.1.4.2 - Região do coto distal 

 

 

No coto distal foram observados o epineuro e o perineuro bem 

delimitados e visíveis, com a presença de tecido adiposo e vasos sangüíneos no 

epineuro, sendo esse mais fibroso. Notaram-se também alguns microfascículos 

colocados entre o epineuro e o tecido adiposo. A bainha de mielina apresentava-se 

com espessura menor, pouco homogênea, porém nítida. Também se observou a 

presença de vasos sangüíneos na periferia e no centro do nervo. Os diâmetros das 

fibras nervosas eram de tamanhos diferentes e menores que os correspondentes do 

enxerto (Fig.13). 

 

 

Figura 13 – Veia normal sem  preenchimento (coto distal). Coloração por tetróxido de ósmio. A - tecido adiposo (TA), vasos 
sangüíneos (setas) e epineuro (EP) (4x) , B - vasos sangüíneos (setas) e epineuro (EP) (10X) , C - vasos sangüíneos (setas)  e 

epineuro (EP) (20X)  e D - vaso sangüíneo (seta)   e perineuro (PE) (40X) .
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4.1.5 - Características morfológicas do grupo veia normal preenchida com 

músculo estriado esquelético (VNME) 

4.1.5.1 -Região do enxerto 

Os cortes transversais do terço médio da região do enxerto no 

nervo ciático dos animais do grupo veia normal com músculo estriado esquelético 

(VNME) apresentaram-se com fascículos de tamanhos variados. Foram 

observados nos fascículos o perineuro e o epineuro bem delimitados e fibrosos. 

Apresentavam alguns vasos sangüíneos no centro e na periferia dos fascículos.  

Nos fascículos menores observou-se que as fibras eram pequenas, mas com 

diâmetros homogêneos, compatível com fibras em regeneração. Observou-se 

também nestes fascículos menores uma distribuição em mosaico, como a 

arquitetura da musculatura estriada esquelética. Verificou-se tecido adiposo e 

microfascículos dispostos externamente ao epineuro neoformado. Notou-se que as 

espessuras das bainhas de mielina eram homogênea e nítidas (Fig.14).    

           

Figura 14 – Veia normal preenchida com músculo esquelético (enxerto). Coloração por tetróxido de ósmio. A - vaso sangüíneo 
(seta) e epineuro (EP) (4x) , B - perineuro (PE) (10X) , C - perineuro (PE) (20X)  e D - perineuro (PE) (40X) .
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4.1.5.1 -Região do coto distal 

 

 

No coto distal foram observados fascículos de tamanhos 

variados, bem delimitados, com presença de vasos sangüíneos no centro e 

periferia dos fascículos. Observou-se o perineuro e o epineuro bem delimitados, 

com presença de vasos sangüíneos no epineuro e também com microfascículos 

externamente ao epineuro. Verificou-se bainhas de mielina pequenas, homogêneas 

e com espessuras menores do que as da região do enxerto. Foram notadas junto ao 

epineuro muitas fibras colágenas e células adiposas. A espessura das fibras 

nervosas era homogênea, mas menores do que as correspondentes no enxerto 

(Fig.15). 

 

 

A B

C D

EP

EP

EP

EP

PE

Figura 15 – Veia normal preenchida com músculo esquelético (coto distal). Coloração por tetróxido de ósmio. A - vasos sangüíneos 
(setas) e epineuro (EP) (4x) , B - vasos sangüíneos (setas) e epineuro (EP) (10X) , C - perineuro (PE) e epineuro (EP) (20X) e D -

epineuro (EP) e perineuro (PE) (40X) .
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Considerando que o principal objetivo é o coto distal, os 

aspectos histológicos neste local apresentavam-se com vasos sangüíneos mais 

periféricos nos grupos com preenchimento com músculo. Já nos grupos sem 

preenchimento, observaram-se alguns vasos sangüíneos centrais. Em todos os 

grupos experimentais o epineuro e o perineuro eram nítidos e bem delimitados. Os 

nervos apresentavam-se fasciculados e nos grupos com preenchimento eles 

tinham tamanhos variados. Quanto à bainha de mielina nos grupos com 

preenchimento, elas eram nítidas e pouco homogêneas. Nos grupos sem 

preenchimento, elas eram mais visíveis na periferia.   

 

4.2 – Análise quantitativa 

4.2.1 – Características morfométricas dos grupos 

                        4.2.1.1 - Área da fibra nervosa na região do enxerto 

 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética da área da 

fibra nervosa em micrômetros quadrados, de quatro campos por lâmina, foi de 

42,81 μm² (±2,80), no grupo VASP foi de 16,97 μm² (±1,00), no grupo VAME foi 

de 14,00 μm² (±1,67), no grupo VNSP de 15,53 μm² (±0,58) e no grupo VNME 

foi de 8,19 μm² (±1,45) (Fig. 16 e tabela 1). 

 

          

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 16 – Média da área da fibra (μm²) no enxerto (En). 
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Tabela 1 – Resultados morfométricos da área da fibra (μm²) no 
enxerto (En). 

 
Grupos     N     Média     Desv.Padrão 
VASP-En    15    16,979     1,005 
VAME-En    15    14,008     1,673 
VNSP-En    15    15,534     0,586 
VNME-En    15     8,194     1,451 
 

  

 

A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto à área da fibra nervosa na região do enxerto, 

todos os grupos, quando comparados entre si, foram diferentes e significantes 

estatisticamente ao nível de 5%.  

 
 
 
 
 

Tabela 2- Área da fibra – Enxerto 
Comparações/grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 
VASP X VAME                               ≠                      < 0,001             VASP 
VASP X VNSP                                 ≠                      < 0,001             VASP 
VASP X VNME                               ≠                      < 0,001             VASP 
VAME X VNSP                               ≠                      = 0,003             VNSP 
VAME X VNME                             ≠                      < 0,001              VAME 
VNSP X VNME                               ≠                      < 0,001              VNSP 

VASP>VNSP>VAME>VNME 

 

 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo “Sham” 

(42,81 μm² ± 2,80), o grupo que apresentou maior média foi o grupo VASP (16,97 

μm² ±1,00), com relação à área da fibra na região do enxerto (Fig. 17 e tabela 3). 
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Figura 17 – Média da área da fibra (μm²) no enxerto (En) e no coto 
distal (Ds). P<0,001. 

 
 

 
Tabela 3 – Resultados morfométricos da área da fibra(μm²). 

 
              Grupos      N     Média  Desv.Padrão   CV 

SHAM       10    42,814     2,801    6,541 
VASP-En    15    16,979     1,005    5,917 
VASP-Ds    15    15,543     0,666    4,287 
VAME-En    15    14,008     1,673   11,940 
VAME-Ds    15    11,968     1,928   16,111 
VNSP-En    15    15,534     0,586    3,773 
VNSP-Ds    15    11,390     1,702   14,944 
VNME-En    15     8,194     1,451   17,708 
VNME-DS    15     4,319     0,865   20,020 
 

                        Sham>VASP>VNSP>VAME>VNME - Enxerto 

Sham >VASP>VAME=VNSP>VNME – Coto distal 

 

4.2.1.2 - Área da fibra nervosa na região do coto distal. 

 

 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética da área da 

fibra nervosa em micrômetros quadrados, de quatro campos por lâmina, foi de 

42,81 μm² (±2,80), no grupo VASP foi de 15,54 μm² (±0,66), no grupo VAME foi 

de 11,96 μm² (±1,92), no grupo VNSP foi de 11,39 μm² (±1,70) e no grupo 

VNME foi de 4,31 μm² (±0,86) (Fig. 18 e tabela 4). 
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Figura 18 – Média da área da fibra (μm²) no coto distal (Ds). 

 

 

 
Tabela 4 – Resultados morfométricos da área da fibra (μm²) no coto 

distal (Ds). 
 

Grupos     N     Média    Desv.Padrão                              
              VASP-Ds    15    15,543     0,666  

VAME-Ds    15    11,968     1,928 
VNSP-Ds    15    11,390     1,702 
VNME-Ds    15     4,319     0,865 
 

  

 

A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado método de Scheffé onde os grupos foram comparados dois a 

dois. Observou-se que, quanto à área da fibra nervosa na região do coto distal, os 

grupos VAME e VNSP (p= 0,43) não foram diferentes estatisticamente ao nível 

de 5%. Entretanto, os demais grupos, quando comparados entre si, foram 

diferentes.  
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Tabela 5 – Área da fibra – Coto distal 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 
VASP X VAME                              ≠                      < 0,001              VASP 
VASP X VNSP                                ≠                      < 0,001              VASP 
VASP X VNME                              ≠                      < 0,001              VASP 
VAME X VNSP                              =                      = 0,430 
VAME X VNME                            ≠                       < 0,001             VAME 
VNSP X VNME                              ≠                      < 0,001              VNSP 

VASP>VAME=VNSP>VNME 

 

Quando os grupos foram comparados com o grupo “Sham” 

(42,81 μm² ±2,80), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo VASP 

(15,54 μm² ±0,66) (Fig. 17 e tabela 3). 

 

4.2.1.3 – Diâmetro mínimo da fibra nervosa na região do externo 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética do diâmetro 

mínimo da fibra nervosa em micrômetros, de quatro campos por lâmina, foi de 

6,23 μm (±0,90), no grupo VASP foi de 5,14 μm (±1,51), no grupo VAME foi de 

3,12 μm (±0,63), no grupo VNSP foi de 3,55 μm (±1,55) e no grupo VNME foi de 

2,29 μm (±0,34) (Fig. 19 e tabela 6). 

       

 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Figura 19 – Média do diâmetro mínimo da fibra (μm) no enxerto 

(En). 
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Tabela 6 – Resultados morfométricos do diâmetro mínimo da fibra 
(μm) no enxerto (En). 

 
Grupos      N     Média   Desv.Padrão 
VASP-En    15     5,145     1,519 
VAME-En    15     3,127     0,637 
VNSP-En    15     3,554     1,558 
VNME-En    15     2,292     0,348 
 

    

 

A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto ao diâmetro mínimo de fibra nervosa na região 

do enxerto, os grupos VAME e VNSP (p= 0,336) não foram diferentes entre si. 

Entretanto, os demais grupos, quando comparados entre si, foram diferentes.  

 

 
 

Tabela 7- Diâmetro mínimo da fibra – Enxerto 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

  VASP X VAME                               ≠                      < 0,001              VASP 
  VASP X VNSP                                 ≠                      = 0,011              VASP 
  VASP X VNME                               ≠                      < 0,001               VASP 
  VAME X VNSP                               =                      = 0,336   
  VAME X VNME                             ≠                      < 0,001               VAME 
  VNSP X VNME                               ≠                      = 0,005               VNSP 

VASP>VNSP=VAME>VNME 

 

 

 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo “Sham” 

(6,23 μm ±0,90), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo VASP 

(5,14 μm ±1,51) (Fig. 20 e tabela 8). 
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Figura 20 – Média do diâmetro mínimo da fibra (μm) no enxerto (En) 
e no coto distal (Ds). P<0,001. 

 
Tabela 8 – Resultados morfométricos do diâmetro mínimo da          

fibra(μm). 
 

              Grupos      N     Média  Desv.Padrão    CV 
Sham       10    6,2369    0,9061    14,527 
VASP-En    15    5,1450    1,5193    29,530 
VASP-Ds    15    2,6294    0,4527    17,218 
VAME-En    15    3,1267    0,6371    20,375 
VAME-Ds    15    2,8856    0,8625    29,890 
VNSP-En    15    3,5539    1,5584    43,850 
VNSP-Ds    15    2,6527    0,7640    28,801 
VNME-En    15    2,2919    0,3485    15,205 
VNME-Ds    15    1,1531    0,1710    14,829 
 

Sham >VASP>VNSP= VAME>VNME - Enxerto 

Sham >VAME=VNSP=VASP>VNME – Coto distal 

 

4.2.1.4 – Diâmetro mínimo da fibra nervosa na região do coto distal. 

 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética do diâmetro 

mínimo da fibra nervosa em micrômetros, de quatro campos por lâmina, foi de 

6,23 μm (±0,90), no grupo VASP foi de 2,62 μm (±0,45), no grupo VAME foi de 

2,88 μm (±0,86), no grupo VNSP foi de 2,65 μm (±0,76) e no grupo VNME foi de 

1,15 μm (±0,17) (Fig. 21 e tabela 9). 
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Figura 21 – Média do diâmetro mínimo da fibra (μm) no coto distal 
(Ds). 

 
 
 
 
 

Tabela 9 – Resultados morfométricos do diâmetro mínimo da 
fibra(μm) no coto distal (Ds). 

 
Level       N     Média   Desv.Padrão 
VASP-Ds    15    2,6294    0,4527 
VAME-Ds    15    2,8856    0,8625 
VNSP-Ds    15    2,6527    0,7640 
VNME-Ds    15    1,1531    0,1710 
       

A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto ao diâmetro mínimo da fibra nervosa na região 

do coto distal, os grupos VASP e VNSP (p= 924), VASP e VAME (p= 0,334) e 

VAME e VNSP (p= 0,472) não foram diferentes entre si. Entretanto, os demais 

grupos, quando comparados entre si, foram diferentes.   
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Tabela 10 – Diâmetro mínimo da fibra – Coto distal 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

   VASP X VAME                                =                      = 0,334        
   VASP X VNSP                                  =                      = 0,924 
   VASP X VNME                                ≠                       < 0,001            VASP 
   VAME X VNSP                                =                       = 0,447 
   VAME X VNME                              ≠                       < 0,001             VAME 
   VNSP X VNME                               ≠                        < 0,001             VNSP         

VAME=VNSP=VASP>VNME 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo “Sham” 

(6,23 μm ±0,90), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo VAME 

(2,88 μm ±0,86). (Fig. 20 e tabela 8). 

 

4.2.1.5- Área da bainha de mielina na região do enxerto 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética da área da 

bainha de mielina em micrômetros quadrados, de quatro campos por lâmina, foi 

de 33,05 μm² (±2,20), no grupo VASP foi de 11,97 μm² (±1,36), no grupo VAME 

foi de 10,18 μm² (±1,45), no grupo VNSP foi 12,76 μm² (± 1,32) e no grupo 

VNME foi de 3,24 μm² (±1,17) (Fig. 22 e tabela 11).    

                   

                   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 22 – Média da área da bainha (μm²) no enxerto (En). 
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Tabela 11 – Resultados morfométricos da área da bainha de mielina 
(μm²) no enxerto (En). 

 
Grupos     N      Média   Desv.Padrão 
VASP-En    15    11,974     1,363 
VAME-En    15    10,181     1,459 
VNSP-En    15    12,765     1,329 
VNME-En    15     3,249     1,178 
 

  

 

 

 A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto à área da bainha de mielina na região do 

enxerto, os grupos VASP e VNSP (p= 0,132) não foram diferentes entre si. 

Entretanto, os demais grupos, quando comparados entre si, foram diferentes.  

 

 

 

 

Tabela 12 – Área da bainha de mielina – Enxerto 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

   VASP X VAME                                ≠                      = 0,002              VASP 
   VASP X VNSP                                  =                      = 0,132      
   VASP X VNME                                ≠                      < 0,001              VASP 
   VAME X VNSP                                ≠                      < 0,001              VNSP 
   VAME X VNME                              ≠                       < 0,001              VAME 
   VNSP X VNME                                ≠                       < 0,001              VNSP 

            VNSP=VASP>VAME>VNME 

 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo controle 

“Sham” (33,05 μm² ±2,20), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo 

VNSP (12,76 μm² ±1,32) (Fig. 23 e tabela 13). 
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Figura 23 – Média da área da bainha de mielina (μm²) no enxerto 

(En) e no coto distal (Ds). P<0,001. 
 

 
Tabela 13 – Resultados morfométricos da área da Bainha de mielina 

(μm²). 
 

Grupos     N     Média   Desv.Padrão   CV 
Sham       10    33,053     2,206    6,673 
VASP-En    15    11,974     1,363   11,385 
VASP-Ds    15    11,678     0,745    6,383 
VAME-En    15    10,181     1,459   14,329 
VAME-Ds    15     8,401     1,882   22,406 
VNSP-En    15    12,765     1,329   10,409 
VNSP-Ds    15     5,765     1,389   24,099 
VNME-En    15     3,249     1,178   36,256 
VNME-Ds    15     0,615     0,177   28,871 
 

Sham>VNSP=VASP>VAME>VNME - Enxerto 

Sham>VASP>VAME>VNSP>VNME- Coto distal 

 

4.2.1.6 – Área da bainha de mielina na região do coto distal 

 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética da área da 

bainha de mielina em micrômetros quadrados, de quatro campos por lâmina, foi 

de 33,05 μm² (±2,20), no grupo VASP foi de 11,67 μm² (±0,74), no grupo VAME 

foi de 8,40 μm² (±1,88), no grupo VNSP foi de 5,76 μm² (±1,38) e no grupo 

VNME foi de 0,61 μm² (±0,17) (Fig. 24 e tabela 14). 
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Figura 24 – Média da área da bainha de mielina (μm²) no coto 

distal (Ds). 

 
 
 
 

Tabela 14 – Resultados morfométricos da área da bainha de mielina 
(μm²) no coto distal (Ds). 

 
Grupos      N     Média   Desv.Padrão 
VASP-Ds    15    11,678     0,745 
VAME-Ds    15     8,401     1,882 
VNSP-Ds    15     5,765     1,389 
VNME-Ds    15     0,615     0,177 

 
 

 

 

 A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto à área da bainha de mielina na região do coto 

distal, todos os grupos foram diferentes entre si e significantes estatisticamente ao 

nível de 5%.  
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Tabela 15 – Área da bainha de mielina – Coto distal 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

   VASP X VAME                               ≠                       < 0,001             VASP 
   VASP X VNSP                                 ≠                       < 0,001             VASP 
   VASP X VNME                               ≠                       < 0,001             VASP 
   VAME X VNSP                               ≠                       = 0,001             VAME 
   VAME X VNME                             ≠                        < 0,001             VAME 
   VNSP X VNME                              ≠                        < 0,001             VNSP        

            VASP>VAME>VNSP>VNME> 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo controle 

“Sham” (33,05 μm² ±2,20), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo 

VASP (11,67 μm² ±0,74) (Fig. 23 e tabela 13).  

 

4.2.1.7 - Espessura da bainha de mielina na região do enxerto. 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética da espessura 

da bainha de mielina em micrômetros, de quatro campos por lâmina, foi de 1,76 

μm (±0,17), no grupo VASP foi de 1,43 μm (±0,58), no grupo VAME foi de 0,76 

μm (±0,20), no grupo VNSP foi de 0,97 μm (±0,55) e no grupo VNME foi de 0,57 

μm (± 0,07) (Fig. 25 e tabela 16). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 25 – Média da espessura da bainha (μm) no enxerto (En). 
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Tabela 16 – Resultados morfométricos da espessura da bainha de 

mielina (μm) no enxerto (En). 
 

Grupos      N    Média   Desv.Padrão   
VASP-EN    15    1,4344    0,5800 
VAME-En    15    0,7613    0,2078 
VNSP-En    15    0,9787    0,5597 
VNME-En    15    0,5754    0,0770 

 
 

 

 

 A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto à espessura da bainha de mielina na região 

enxerto, que os grupos VAME e VNSP (p= 0,171) não foram diferentes entre si. 

Entretanto, os demais grupos, quando comparados entre si, foram diferentes.  

 

 

 

Tabela 17 – Espessura da bainha de mielina – Enxerto 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

   VASP X VAME                                ≠                      < 0,001             VASP 
   VASP X VNSP                                  ≠                      = 0,044             VASP 
   VASP X VNME                                ≠                      < 0,001             VASP 
   VAME X VNSP                                =                       = 0,171 
   VAME X VNME                              ≠                        = 0,003            VAME 
   VNSP X VNME                               ≠                        < 0,001             VNSP 

             VASP>VNSP=VAME>VNME 

 

 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo controle 

“Sham” (1,76 μm ±0,07), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo 

VASP (1,43 μm ±0,58) (Fig. 26 e tabela 18). 
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Figura 26 – Média da espessura da bainha de mielina(μm) no enxerto 
(En) e no coto distal (Ds). P<0,001. 

 
 
 

Tabela 18 – Resultados morfométricos da espessura da bainha de 
mielina(μm). 

 
              Grupos      N    Média   Desv.Padrão   CV 

Sham       10    1,7677    0,0750     4,242 
VASP-En    15    1,4344    0,5800    40,432 
VASP-Ds    15    0,6385    0,1253    19,622 
VAME-En    15    0,7613    0,2078    27,296 
VAME-Ds    15    0,6918    0,4279    61,851 
VNSP-En    15    0,9787    0,5597    57,189 
VNSP-Ds    15    0,6210    0,3208    51,657 
VNME-En    15    0,5754    0,0770    13,385 
VNME-Ds    15    0,1668    0,0566    33,934 
 

 

                    Sham>VASP>VNSP=VAME>VNME – Enxerto 

Sham>VAME=VASP=VNSP>VNME – Coto distal 

 

4.2.1.8- Espessura da bainha de mielina na região do coto distal 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética da espessura 

da bainha de mielina em micrômetros, de quatro campos por lâmina, foi de 1,76 

μm (±0,07), no grupo VASP foi de 0,63 μm (±0,12), no grupo VAME foi 0,69 μm 

(±0,42), no grupo VNSP foi de 0,62 μm (±0,32) e no grupo VNME foi de 0,16 μm 

(±0,05) (Fig. 27 e tabela 19).         
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Figura 27 – Média da espessura da bainha de mielina (μm) no coto 

distal (Ds). 
        

 

 
Tabela 19 – Resultados morfométricos da espessura da bainha de 

mielina(μm) no coto distal (Ds). 
 

Grupos     N      Mean   Desv.Padrão    
VASP-Ds    15    0,6385    0,1253 
VAME-Ds    15    0,6918    0,4279 
VNSP-Ds    15    0,6210    0,3208 
VNME-Ds    15    0,1668    0,0566 
 

 

 

 

A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto à espessura da bainha de mielina na região coto 

distal, que nos grupos VASP e VAME (p= 0,658), VASP e VNSP (p= 0,852) e 

VAME e VNSP (p= 0,642) não foram diferentes entre si. Entretanto, os demais 

grupos, quando comparados entre si, foram diferentes.  
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Tabela 20 – Espessura da bainha de mielina – Coto distal 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

   VASP X VAME                               =                       = 0,658 
   VASP X VNSP                                 =                       = 0,852 
   VASP X VNME                               ≠                        < 0,001            VASP 
   VAME X VNSP                               =                        = 0,642 
   VAME X VNME                             ≠                         < 0,001            VAME 
   VNSP X VNME                               ≠                         <0,001             VNSP 

            VAME=VASP=VNSP>VNME 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo controle 

“Sham” (1,76 μm ±0,07), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo 

VAME (0,69 μm ±0,42), seguido do grupo VASP (0,63 μm ±0,12), depois o 

grupo VNSP (0,62 μm ±0,32) e por último, com pior resultado, o grupo VNME 

(0,16 μm ±0,05)  (Fig. 26 e tabela 18).          

    4.2.1.9 - Área do axônio na região do enxerto 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética da área do 

axônio em micrômetros quadrados, de quatro campos por lâmina, foi de 9,76 μm² 

(±1,75), no grupo VASP foi de 5,00 μm² (±1,03), no grupo VAME foi de 3,72 

μm² (±0,95), no grupo VNSP foi de 5,56 μm² (±0,65) e no grupo VNME foi de 

4,94 μm² (±1,71) (Fig. 28 e tabela 21).                   

             

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 28 – Média da área do axônio (μm²) no enxerto (En). 

 

VNME-En VNSP-En VAME-En VASP-En 

8 
7 
6 
5 
4 
3 
2 
1 

Área do Axônio - Enxerto 



RESULTADOS                                                                                77                

Tabela 21 – Resultados morfométricos da área do axônio (μm²) no 
enxerto (En). 

 
Grupos      N     Média   Desv.Padrão   
VASP-En    15     5,005     1,036 
VAME-En    15     3,723     0,956 
VNSP-En    15     5,560     0,650 
VNME-En    15     4,945     1,717 

 

 

 

 

A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto à área do axônio na região do enxerto, os 

grupos VASP e VNSP (p= 0,101), VASP e VNME (p= 0,910) e VNME e VNSP 

(p= 0,219) não foram diferentes entre si. Entretanto, os demais grupos, quando 

comparados entre si, foram diferentes.  

 

 

Tabela 22 – Área do axônio – Enxerto 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

   VASP X VAME                                ≠                     = 0,003             VASP 
   VASP X VNSP                                  =                     = 0,101 
   VASP X VNME                                =                     = 0,910                    
   VAME X VNSP                                ≠                     < 0,001             VNSP 
   VAME X VNME                              ≠                      = 0,003             VNME 
   VNSP X VNME                                =                      = 0,219 

              VNSP=VASP=VNME>VAME 

 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo “Sham” 

(9,76 μm² ±1,75), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo VNSP 

(5,56 μm² ± 0,65), seguido do grupo VASP (5,00 μm² ±1,03), depois VNME (4,94 

μm² ±1,71) e por último, com pior resultado, o grupo VAME (3,72 μm² ± 0,95) 

(Fig. 29 e tabela 23). 
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Figura 29 – Média da área do axônio (μm²) no enxerto (En) e no 

coto distal (Ds). P<0,001. 
 
 

Tabela 14 – Resultados morfométricos da área do axônio (μm²). 
 

              Grupos      N     Média   Desv.Padrão   CV 
Sham       10     9,760     1,752    17,747 
VASP-En    15     5,005     1,036    20,690 
VASP-Ds    15     3,865     0,650    16,822 
VAME-En    15     3,723     0,956    25,686 
VAME-Ds    15     3,138     0,534    17,011 
VNSP-En    15     5,560     0,650    11,696 
VNSP-Ds    15     3,231     0,131     4,061 
VNME-En    15     4,945     1,717    34,722 
VNME-Ds    15     3,704     0,891    24,060 

 

Sham>VNSP=VASP=VNME>VAME – Enxerto 

Sham>VASP=VNME=VNSP>VAME – Coto distal 

 

4.2.1.10 – Área do axônio na região do coto distal 

 

 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética da área do 

axônio em micrômetros quadrado, de quatro campos por lâmina, foi de 9,76 μm² 

(±1,75), no grupo VASP foi de 3,86 μm² (±0,65), no grupo VAME foi de 3,13 

μm² (±0,53), no grupo VNSP foi de 3,23 μm² (±0,13) e no grupo VNME foi de 

3,70 μm² (±0,89) (Fig. 30 e tabela 24). 
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Figura 30 – Média da área do axônio (μm²) no coto distal (Ds). 

 

 

 
Tabela 24 – Resultados morfométricos da área do axônio (μm²) no 

coto distal (Ds). 
 

Grupos      N    Média   Desv.Padrão 
VASP-Ds    15    3,8652    0,6502 
VAME-Ds    15    3,1378    0,5338 
VNSP-Ds    15    3,2312    0,1312 
VNME-Ds    15    3,7042    0,8913 

 

 

 

 A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto à área do axônio na região do coto distal, os 

grupos VASP e VNME (p= 0,585); VAME e VNSP (p= 0,561) e VNSP e VNME 

(p= 0,081) não foram diferentes entre si. Entretanto, os demais grupos, quando 

comparados entre si, foram diferentes.  
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Tabela 25 – Área do axônio – Coto distal 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

   VASP X VAME                                ≠                      = 0,003              VASP 
   VASP X VNSP                                  ≠                      = 0,003              VASP 
   VASP X VNME                                =                      = 0,585 
   VAME X VNSP                                =                      = 0,561 
   VAME X VNME                               ≠                     = 0,049              VNME 
   VNSP X VNME                                =                      = 0,081 

VASP=VNME=VNSP>VAME 

 

 

 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo controle 

“Sham” (9,76 μm² ±1,75), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo 

VASP (3,86 μm² ±0,65), seguido do grupo VNME (3,70 μm² ±0,89), e por último, 

com piores resultados, os grupos VNSP (3,23 μm² ±0,13) e VAME (3,13 μm² 

±0,53) (Fig. 29 e tabela 23). 

 

 

 

 

4.2.1.11 – Diâmetro mínimo do axônio na região do enxerto 

 

 

 

 

 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética do diâmetro 

mínimo do axônio em micrômetros, de quatro campos por lâmina, foi de 2,70 μm 

(±0,76), no grupo VASP foi de 2,27 μm (±0,76), no grupo VAME foi de 1,60 μm 

(±0,37), no grupo VNSP foi de 1,59 μm (±0,59) e no grupo VNME foi de 1,14 μm 

(±0,29) (Fig. 31 e tabela 26). 
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Figura 31 – Média do diâmetro mínimo do axônio (μm) no enxerto 
(Em). 

 
 
 
 
 

Tabela 26 – Resultados morfométricos do diâmetro mínimo do axônio 
(μm) no enxerto (Em). 

 
Grupos     N     Média   Desv.Padrão   
VASP-Em    15    2,2761    0,7655 
VAME-En    15    1,6041    0,3743 
VNSP-En    15    1,5966    0,5951 
VNME-En    15    1,1412    0,2947 

 

 

 

 

 

 A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto ao diâmetro mínimo do axônio na região do 

enxerto, os grupos VAME e VNSP (p= 0,968) não foram diferentes entre si. 

Entretanto, os demais grupos, quando comparados entre si, foram diferentes.  
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Tabela 27 – Diâmetro mínimo do axônio – Enxerto 
Comparações/Grupo   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

    VASP X VAME                              ≠                      = 0,005             VASP 
    VASP X VNSP                                ≠                      = 0,014             VASP 
    VASP X VNME                              ≠                      < 0,001              VASP 
    VAME X VNSP                              =                      = 0,968 
    VAME X VNME                            ≠                       = 0,001             VAME 
    VNSP X VNME                              ≠                       = 0,014             VNSP      

 
            VASP>VAME=VNSP>VNME 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo controle 

“Sham” (2,70 μm ±0,83), o grupo que apresentou o melhor resultado foi o grupo 

VASP (2,27 μm ±0,76), seguido dos grupos VAME (1,60 μm ±0,37) e VNSP 

(1,59 μm ±0,59), e por último, com pior resultado, o grupo VNME (1,14 μm 

±0,29) (Fig. 32 e tabela 28). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Figura 32 – Média do diâmetro mínimo do axônio (μm) no enxerto 

(En) e no coto distal (Ds). P<0,001. 
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Tabela 28 – Resultados morfométricos do diâmetro mínimo do axônio 
(μm). 

 
              Grupos      N    Média   Desv.Padrão    CV 

Sham       10    2,7015    0,8306    30,746 
VASP-En    15    2,2761    0,7655    33,634 
VASP-Ds    15    1,3524    0,2487    18,387 
VAME-En    15    1,6041    0,3743    23,332 
VAME-Ds    15    1,5019    0,3196    21,276 
VNSP-En    15    1,5966    0,5951    37,274 
VNSP-Ds    15    1,4107    0,5150    36,505 
VNME-En    15    1,1412    0,2947    25,827 
VNME-Ds    15    0,8195    0,1297    15,829 

   

                         Sham>VASP>VAME=VNSP>VNME – Enxerto 

Sham>VAME=VNSP=VASP>VNME – Coto distal 

 

4.2.1.12 – Diâmetro mínimo do axônio na região do coto distal. 

Nos animais do grupo “Sham”, a média aritmética do diâmetro 

mínimo do axônio em micrômetros, de quatro campos por lâmina, foi de 2,70 μm² 

(±0,83), no grupo VASP foi de 1,35 μm (±0,24), no grupo VAME foi de 1,50 μm 

(±0,31), no grupo VNSP foi de 1,41 μm (±0,51) e no grupo VNME foi de 0,81 μm 

(± 0,12) (Fig. 33 e tabela 29). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 

Figura 33 – Média do diâmetro mínimo do axônio (μm) no coto distal 
(Ds). 
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Tabela 29 – Resultados morfométricos do diâmetro mínimo do axônio 
(μm) no coto distal (Ds). 

 
Grupos      N    Média   Desv.Padrão    
VASP-Ds    15    1,3524    0,2487 
VAME-Ds    15    1,5019    0,3196 
VNSP-Ds    15    1,4107    0,5150 
VNME-Ds    15    0,8195    0,1297 

 

          

 A análise estatística destes resultados foi feita pela “one-way 

analysis of variance” para testar a hipótese nula contra a hipótese alternativa. 

Depois foi aplicado o método de Scheffé, onde foram comparados os grupos, dois 

a dois. Observou-se que, quanto ao diâmetro mínimo do axônio na região do coto 

distal, os grupos VASP e VAME (p= 0,179), VASP e VNSP (p= 0,710) e VAME 

e VNSP (p= 0,587), não foram diferentes entre si. Entretanto, os demais grupos, 

quando comparados entre si, foram diferentes.  

 

 

Tabela 30 – Diâmetro mínimo do axônio – Coto distal 
Comparações/Grupos   Iguais(=) ou diferentes(≠)   Valor de p   Melhor técnica 

   VASP X VAME                                =                      = 0,179 
   VASP X VNSP                                 =                      = 0,710 
   VASP X VNME                                ≠                      < 0,001             VASP 
   VAME X VNSP                                =                      = 0,587 
   VAME X VNME                              ≠                       < 0,001             VAME 
   VNSP X VNME                                ≠                      < 0,001              VNSP 

VAME=VNSP=VASP>VNME 

 

Quando estes grupos foram comparados com o grupo controle 

“Sham” (2,70 μm ±0,83), os grupos que apresentaram os melhores resultados 

foram VAME (1,50 μm ±0,31), VNSP (1,41 μm ±0,51) e VASP (1,35 μm ±0,24). 

E por último, com o pior resultado, o grupo VNME (0,81 μm ±0,12) (Fig. 32 e 

tabela 28). 

 



RESULTADOS                                                                                85                

Ao analisar nos grupos os atributos, onde confrontou-se  a 

região do enxerto com o coto distal,  os resultados são  mostrados nas tabelas 31, 

32, 33 e 34. 

Tabela 31 – VASP 
Atributos                                    Valor de p                            Enxerto X Coto distal 
Área da fibra                                  0,000                                                     ≠ 
Diâmetro mínimo da fibra             0,000                                                     ≠ 
Área da bainha de mielina             0,483                                                     = 
Espessura da bainha de mielina     0,000                                                     ≠ 
Área do axônio                               0,002                                                    ≠ 
Diâmetro mínimo do axônio          0,000                                                    ≠                                           

 
 

Tabela 32 – VAME 
Atributo                                     Valor de p                             Enxerto X Coto distal 
Área da fibra                                 0,005                                                       ≠ 
Diâmetro mínimo da fibra            0,397                                                       = 
Área da bainha de mielina            0,008                                                       ≠ 
Espessura da bainha de mielina    0,579                                                       = 
Área do axônio                              0,054                                                       = 
Diâmetro mínimo do axônio         0,438                                                       = 
 

 

Tabela 33 – VNSP 
Atributo                                      Valor de p                            Enxerto X Coto distal 
Área da fibra                                   0,000                                                     ≠ 
Diâmetro mínimo da fibra              0,081                                                     = 
Área da bainha de mielina              0,000                                                     ≠ 
Espessura da bainha de mielina      0,063                                                     = 
Área do axônio                                0,000                                                    ≠ 
Diâmetro mínimo da axônio            0,407                                                    = 

 
 Tabela 34 – VNME 

Atributo                                     Valor de p                             Enxerto X Coto distal 
Área da fibra                                 0,000                                                       ≠ 
Diâmetro mínimo da fibra            0,000                                                       ≠ 
Área da bainha de mielina            0,000                                                       ≠ 
Espessura da bainha de mielina    0,000                                                       ≠ 
Área do axônio                              0,019                                                      ≠ 
Diâmetro mínimo do axônio         0,001                                                      ≠ 
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O grupo que melhor resultado teve na região do enxerto, 

analisando-se conjuntamente os vários atributos, foi o grupo VASP, exceto na 

área da bainha de mielina, que foi o grupo VNSP.  

De uma maneira geral, considerando-se que o objetivo principal 

numa reparação de nervo periférico é o coto distal, o grupo que melhor resultado 

teve nestes aspectos morfométricos foi o grupo VASP. 

Analisando-se apenas os atributos onde o diâmetro mínimo da 

fibra nervosa e do axônio foram estudados, o melhor resultado na região do 

enxerto foi no grupo VASP, enquanto no coto distal, os melhores resultados 

aconteceram com os grupos VAME, VNSP e VASP. E o pior resultado, tanto na 

região do enxerto, como no coto distal, foi no grupo VNME, conforme tabelas 35 

e 36. 

 

Tabela 35 – Enxerto 
Área da fibra                                       VASP>VNSP>VAME>VNME      Preenchidas foram piores   
Diâmetro mínimo da fibra                  VASP>VNSP=VAME>VNME      Preenchidas foram piores 
Área da bainha de mielina                  VNSP=VASP>VAME>VNME      Preenchidas foram piores  
Espessura da bainha de mielina          VASP>VNSP=VAME>VNME      Preenchidas foram piores  
Área do axônio                                    VNSP=VASP=VNME>VAME      Preenchidas foram piores 
Diâmetro mínimo do axônio               VASP>VAME=VNSP>VNME      VNME - pior                                       
 

 
 

 

Tabela 36 – Coto distal 
Área da fibra                                      VASP>VAME=VNSP>VNME                 VNME – pior 
Diâmetro mínimo da fibra                 VAME=VNSP=VASP>VNME                 VNME – pior 
Área da bainha de mielina                 VASP>VAME>VNSP>VNME                 VNME – pior 
Espessura da bainha de mielina         VAME=VASP=VNSP>VNME                 VNME – pior 
Área do axônio                                   VASP=VNME=VNSP>VAME                 VAME – pior 
Diâmetro mínimo do axônio              VAME=VNSP=VASP>VNME                 VNME - pior           
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DISCUSSÃO 
 

 

5.1 - Discussão dos métodos 

 

Para este experimento, utilizaram-se ratos (Rattus norvegicus) 

da linhagem Wistar, que além de muito resistentes, são de fácil manipulação e 

apresentam baixo custo de manutenção (Glasby et at., 1986; Viterbo, 1992; 

Viterbo et al., 1993; Viterbo et al., 1994a; 1994b; Bertelli et al., 1996; Strasberg et 

al., 1999), conseguem suportar cruzamento totalmente consangüíneos, permitindo 

acasalamentos parentais por varias gerações consecutivas (Ferreira et al., 2005). 

Os roedores têm sido modelos freqüentemente utilizados em estudos envolvendo 

lesão, reparação e regeneração de nervos periféricos (Mackinnon et al., 1985; 

Evans et al., 1994; Strasberg et al., 1999). Animais de pequeno porte, como os 

roedores (camundongos, ratos e cobaias), são mais baratos para se manter, exigem 

menos espaços e suportam bem anestesia intraperitoneal, tornando a presença de 

técnicos auxiliares desnecessário, além de que são mais dóceis e fáceis de 

trabalhar.  

Com relação ao sexo, usaram-se os machos, pois estes não 

apresetam as variações de ritmos hormonais e circadianas ou dos fatores 

parácrinos mais marcantes que ocorrem nas fêmeas. Isso em decorrência de 

aspectos da dualidade, inclusive comportamental decorrentes do ciclo estral de 

fêmeas, sob ação dos hormônios adenohipofisários (FSH e LH) e dos próprios 

hormônios gonadais como o estrógeno e a progesterona, (Lincoln, 1980; 

Carandente et al., 1989). 

Procurou-se utilizar também animais jovens, pois alguns estudos 

demonstraram em adultos pequeno decréscimo na velocidade de regeneração 

nervosa, bem como na freqüência de brotamentos axoniais (Lundborg, 1987; 

Fawcett, 1992; Vaughan, 1992; Midroni et al., 1995; Verdú et al., 1995). A 

velocidade de regeneração nervosa apresenta-se diminuída (Bunnell, 1927; 
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Fawcett, 1992; Vaughan, 1992) e observa-se a diminuição dos fatores 

neurotróficos (Andrews, 1996), nos animais mais velhos.     

Existe também a chance de que alguns animais possam evoluir 

para óbito, no pós-operatório, portanto deve-se superestimar o número de animais 

no projeto de pesquisa (Viterbo, et al.,1994, Nahas & Ferreira, 2005; Roque, 

2007). A grande variabilidade observada, quando se trata de regeneração nervosa, 

nos levou a trabalhar com 70 animais, sendo respectivamente quinze nos quatros 

grupos experimentais e dez no grupo controle “Sham”. Esta característica foi 

diferente do proposto por Sébile (1981) que usou dez animais por grupo 

experimental. Caplan et al. (1999) trabalharam com dez animais, sendo cinco por 

grupo. Fortes et al. (1999) usaram o total de oito animais, sendo dois para cada 

grupo. 

A escolha do nervo ciático direito para a lesão nervosa foi feita 

de forma aleatória, e a coleta da veia jugular esquerda o foi também. 

A escolha para a lesão nervosa, para o nervo ciático direito foi 

feita de forma aleatória e a coleta da veia jugular externa esquerda o foi também. 

Apesar das diferenças morfológicas observadas nos antímeros distintos (Gardner 

et al., 1998; Gray, 1995; Latarjet & Ruiz Liard, 1996), não foram encontradas 

referências na literatura sobre  possíveis diferenças quanto a regeneração de 

nervos periféricos entre os antímeros em ratos. 

Optou-se pela utilização de microscópio cirúrgico, o mesmo 

propicia maior precisão cirúrgica com menor trauma. Este instrumento é 

freqüentemente utilizado em cirurgias de nervo periférico (Smith, 1964; Ferreira 

et al., 1974; Terzis, 1979; Braun, 1982; Stopiglia et al., 1987; Millesi, 1990; Noah 

et al., 1997).  

Os animais foram anestesiados com tiletamina e  zolazepam, por 

propiciarem adequada sedação e analgesia. Este produto vem sendo utilizado por 

outros pesquisadores (Sheehan et al., 1996; Nicolino et al., 2003; e Tos et al., 

2007). 

A distribuição dos animais nos grupos foi feita de forma 

randomizada, para uniformizar as amostras. Este detalhe vem sendo adotado por 
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diversos autores (Berkuo et al., 1981; Viterbo, et al., 1992; Viterbo, et al., 1993; 

Roque, 2007). 

Quanto ao tipo de lesão neuronal optou-se pela neurotmese do 

tipo V, por ser essa o pior tipo de lesão e de mais difícil recuperação, quando 

requer forçosamente um tipo de enxerto para guiar os brotamentos do coto 

nervoso proximal em direção ao coto distal (Hall, 1997). 

Apesar dos trabalhos anteriores utilizarem enxertos nervosos 

com meio centímetro de comprimento (Shoutun et al., 1994), um centímetro de 

comprimento (Ferreira et al., 1974; Viterbo, 1992; Viterbo et al., 1994a e 1994b), 

com um centímetro e meio (Schultes et al., 2001), com dois centímetros e meio a 

três centímetros (Fortes et al., 1999) e tamanhos variando de dois centímetros a 

quatro e meio centímetros (Tang et al., 1993; Tang, 1995; Tang et al., 1995; 

Malizos et al., 1997), neste trabalho o comprimento do enxerto venoso de 1,2 

centímetros foi o escolhido. Isso foi feito para evitar a tensão entre os dois cotos 

nervosos, o que poderia prejudicar a regeneração nervosa (Terzis et al., 1975; 

Sunderland, 1978; Mackinnon, 1989; Ferreira et al., 1994; Watchmaker & 

Mackinnon, 1997). 

Dados clínicos e experimentais indicaram que a tensão, gerada 

no sítio da sutura, aumenta a quantidade de tecido cicatricial prejudicando a 

regeneração axonial (Millesi et al., 1972; Millesi et al., 1976; Miyamoto, 1981; 

Miyamoto & Tsue, 1981; Millesi & Millesi, 1981). De acordo com Zhao et al. 

(1997) a formação de tecido cicatricial representa uma obstrução à regeneração, 

tanto no sistema nervoso central quanto no sistema nervoso periférico.   

Com relação ao comprimento máximo de um enxerto de veia, 

não existe consenso. A saber, segundo Tang (1995), enxertos com 2 a 4,5 

centímetros têm sido recomendados. Procedimentos realizados com veias maiores 

do que cinco centímetros seriam pouco viáveis devido ao colabamento. Para evitar 

que isto ocorra alguns autores preencheram os enxertos venosos com tecido 

muscular (Di Benedetto et al., 1998; Geuna et al., 2000; Battiston et al., 2000; 

Ristano et al., 2002; Ülkür et al., 2003). Em nosso trabalho utilizamos veias 
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jugulares externas, ao avesso e normais, com e sem preenchimento por músculo 

estriado e com 1,2 centímetros de comprimento. 

Com relação à sutura, utilizamos dois pontos de fio 

monofilamentar de náilon 10-0 para permitir melhor adaptação da veia enxertada 

com os cotos nervosos, da mesma forma que Wang et al., 1993. Há outras 

diferenças quanto à espessura do fio usado. Caplan et al. (1999) usaram fio 

monofilamentar de náilon 11-0 e Schultes et al. (2001)  utilizaram fio 12-0.  

Acreditamos que o fio monofilamentar  de náilon 10-0 é suficiente e 

economicamente mais interessante que os fios 11-0 e 12-0.  

Neste estudo, o tempo pós-cirúrgico para a observação da 

regeneração nervosa foi de 12 semanas, da mesma forma que Reis et al. (1998), 

Reis (1999) e Reis et al. (2000). Wang et al., 1995, avaliaram a reparação nervosa 

em 4, 8 e 12 semanas, verificando que o melhor resultado foi com 12 semanas. 

Barcelos et al. 2003, observou boa regeneração nervosa após 10 semanas. Di 

Benedetto et al 1998, Ferrari et al. 1999, Kelleher et al. 2001, Rodrigues e Silva 

2001 também observaram boa regeneração axonial após 12 semanas. Como nosso 

estudo visava observar as características morfológicas e morfométricas do 

enxerto, optamos por um tempo de 12 semanas, e por ser também 12 semanas um 

tempo onde os parâmetros pouco variaram.  

Todas as lâminas histológicas dos materiais deste trabalho foram 

pós-fixadas e contrastadas com ósmio (OsO4) e contra coradas com amarelo de 

metanila e tricrômio de Masson mais azul de anilina. Isso para a visualização mais 

adequada dos axônios e de suas bainhas de mielina. A contra coloração foi 

utilizada para a visualização das bainhas conjuntivas, técnicas estas também 

utilizadas por outros autores (Lundborg et al., 1982; Mackinnon, 1984; 

Mackinnon et al., 1999; Vicente, 1999; Wang, 1999; Oliveira et al., 2000; Vicente 

et al., 2001). 

Quanto à morfometria dos enxertos venosos, foram aferidas a 

área e o diâmetro mínimo das fibras nervosas, área e espessura da bainha de 

mielina e a área e diâmetro mínimo dos axônios no enxerto e no coto distal. Em 

trabalho semelhante, Kellher et al. (2001) analisaram morfométricamente o 
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diâmetro do axônio, o diâmetro da fibra e a espessura da bainha de mielina. Di 

Benedetto et al. (1997), Ferrari et al. (1999) analisaram o diâmetro do axônio e o 

diâmetro da fibra nervosa; Rodrigues & Silva, (2001); Barcelos et al. (2003)  

analisaram o diâmetro das fibras e a espessura da bainha de mielina.  

O local da coleta dos fragmentos nervosos foi feita neste 

trabalho no terço médio do enxerto e no terço médio do coto distal como Ferrari et 

al. (1999), Rodrigues & Silva (2001) e Barcelos et al. (2003). 

Em relação ao nervo estudado, optamos pelo nervo ciático por 

ser nervo misto, sensitivo e motor, da mesma forma que Wang et al. (1993), 

Kellher et al. (2001), Wang et al. (1995), Foidart-Dessalle et al. (1997), Pu Lee et 

al. (1997), Di Benedetto et al. (1997), Karacaoglu et al. (2001) e Almeida et al. 

(2002).  

Referente à escolha do tipo de material usado para o enxerto, 

optamos pela veia jugular externa por ser a veia um material abundante, de 

localização superficial, de calibre compatível com o calibre do nervo utilizado e 

porque sua coleta não levava a um prejuízo muito grande no local de retirada, 

como fizeram Ferrari et al. (1999), Kellher et al. (2001), Almeida et al. (2002) e 

Roque (2007).  
  

 

 

5.2 - Discussão dos resultados 
 

5.2.1-Discussão dos resultados macroscópicos e histológicos 
 

            5.2.1.1 - Observações macroscópicas 
 

No dia do sacrifício e coleta dos segmentos nervosos do nervo 

ciático, foi observado que os ratos dos grupos experimentais não apresentaram 

alterações na marcha em conformidade com descrições prévias de Pu Lee et al. 

(1998). Durante a coleta dos enxertos constatamos uma fibrose do tecido 

circunvizinho ao enxerto, sendo esta ocorrência também encontrada por Ferlic & 
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Goldner (1965). Por um período os animais dos grupos experimentais fizeram 

autofagia do membro operado, no qual foi feito o “gap” nervoso. Este fato 

também foi relatado por  Guda et al. (1993) e Di Benedetto et al. (1998).  
 

 

 

                  5.2.1.2 - Observações histológicas 
 

A presença de vasos sangüíneos é importante para a regeneração 

de qualquer tecido do organismo. Em nossas observações confirmamos a 

ocorrência da neovascularização dos enxertos, com distribuição dos vasos 

centralmente e perifericamente, conforme descrições similares de Ferrari et al. 

(1999) e Rodrigues e Silva (2001). 

Em nossas observações histológicas do terço médio dos enxertos 

e do terço médio do coto distal, de todos os grupos, constatamos a presença de 

fibras nervosas mielínicas e amielínicas de tamanhos heterogêneos, a 

neoformação de perineuro e a organização intraneural de fascículos com tamanhos 

e números variados. 

O padrão de constituição das fibras nervosas, na maioria dos 

enxertos de todos os quatros grupos, mostrou-se semelhante à do nervo ciático de 

rato normal. O nervo ciático, observado à microscopia de luz, mostrou-se 

constituído por fibras nervosas predominantemente, mielínicas e de diversos 

diâmetros. Isto está em conformidade com os dados de Wang et al. (1993), Di 

Benedetto et al. (1997), Foidart-Dessale et al. (1997), Geuna et al. (2000), 

Battiston et al. (2000), Fornaro et al. (2001) e Karacaoglu et al. (2001). 

Em nosso experimento, notamos axônios em regeneração, em 

todos os animais de todos os grupos experimentais. Sugeriu-se que os axônios 

cresceram do coto proximal do nervo ciático, atravessaram o espaço 

intersegmentar de um centímetro e atingiram o coto distal deste nervo, pois, em 

todas as variáveis analisadas foram maiores os parâmetros no terço médio do 

enxerto do que na região do coto distal. 
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As células de Schwann do coto distal, após perderem contato 

com as do enxerto, começaram a proliferar ao longo da membrana basal do tubo 

endoneural de forma linear, constituindo as bandas de Büngner conforme Bunnel 

&Boyes (1939), Bunge (1987), Lundborg (1987), Röyttä et al. (1987), Ide & Kato 

(1990), Da-Silva (1995), Ide (1996), Albert et al. (1997), Frisen (1997), Fu & 

Gordon (1997), Frostik et al. (1998), Thanos et al. (1998) e Fornaro et al. (2001). 

Através de coloração imunocitoquímica, Fornaro et al. (2001) 

verificaram que as células de Schwann, vindas da extremidade nervosa distal, 

seriam as responsáveis por guiar os axônios em regeneração em direção ao alvo. 

Nossos achados microscópicos dos enxertos, de todos os grupos, 

concordam com os dados de Röyttä & Salonen (1998). Eles notaram 

minifascículos nervosos mais escassos e muitas microfibrilas que circundavam 

fascículos colagenosos. Nós observamos fascículação delimitada por fibras 

colágenas e por prolongamentos do perineuro. 

Através de observações histológicas dos cortes transversais do 

terço médio dos enxertos e dos cotos nervosos distais em todos os grupos 

experimentais, constatamos axônios posicionados por fora do epineuro, tanto no 

enxerto como no coto nervoso distal. McCallister et al. (1999) também 

verificaram, em cortes histológicos, axônios bem mielinizados e externos ao 

epineuro. 

Nos quatro grupos experimentais usados, o nervo ciático foi 

seccionado, e retirado um segmento de um centímetro do nervo, e através da 

interposição de veia padrão (sem vir ao avesso) e ao avesso, ambas com ou sem 

preenchimento por músculo estriado esquelético, haveria melhor padrão de 

regeneração, com o uso de veia normal ou ao avesso, e com ou sem 

preenchimento. 

Observou-se na análise morfológica espessamento do perineuro 

nos quatro grupos experimentais quando comparado com o grupo “Sham”. Talvez 

isto tenha ocorrido devido à tubulização feita com enxerto venoso, podendo 

determinar constrição e prejuízo na regeneração (Kuljis et al., 1983).  
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Encontramos nos grupos veia ao avesso preenchida com 

músculo esquelético (VAME) e no grupo veia normal preenchida com músculo 

esquelético (VNME) que receberam enxerto de músculo esquelético no interior do 

vaso enxertado, fibras nervosas bem organizadas dispostas em compartimentos 

com microfascículos bem organizados, e também restos de algumas fibras 

musculares. Esta compartimentalização foi também observado por Fordart-

Dessalle et al. (1997), Geuna et al. (2000), Tos et al. (2000) e Karacaoglu et al. 

(2001) . 

Wang et al. (1993) e Geuna et al. (2000),  colocaram o enxerto 

venoso ao avesso na reparação nervosa, pois a adventícia do vaso,  que 

normalmente está mais próxima dos nervos periféricos, propiciaria ambiente mais 

favorável à regeneração nervosa. Por este motivo, neste trabalho, foram criados os 

grupos enxerto venoso ao avesso sem preenchimento (VASP) e o grupo de veia ao 

avesso preenchida com músculo estriado esquelético (VAME). 

O enxerto venoso pode apresentar colabamento, o que poderia 

prejudicar a regeneração nervosa. Para evitar este aspecto negativo Geuna et al. 

(2000) e Battiston et al. (2000) introduziram enxerto de músculo estriado 

esquelético no interior dos enxertos venosos. Tentando comprovar os achados 

destes autores foram introduzidos os grupos VAME e VNME. 
 

5.2.2 - Resultados morfométricos 
 

O grupo “Sham” foi melhor em todos os atributos estudados, e 

em todos os grupos experimentais estudado neste trabalho. 

 

5.2.2.1 - Área da fibra na região do enxerto 
 

Em relação aos resultados da área da fibra nervosa na região do 

enxerto, em todos os grupos foram diferentes, sendo o grupo “Sham” melhor que 

os grupos VASP, VNSP, VAME e estes foram melhores que o grupo VNME. Não 
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encontramos nenhuma publicação que tenha estudado a área da fibra na região do 

enxerto nervoso. 
 

5.2.2.2 - Área da fibra na região do coto distal 

 

 Quanto à área da fibra nervosa no coto distal, foi maior no 

grupo “Sham” que no grupo VASP, seguidos pelos grupos VAME e VNSP, que 

não foram diferentes, e maiores que o grupo VNME. Em nosso trabalho o melhor 

foi o grupo VASP, cuja média obtida foi de 15,54 (±0,66) µm². Foidart-Desalle et 

al. (1997)  com trabalho semelhante, teve resultado pior com veia preenchida.  
 

5.2.2.3 - Diâmetro mínimo da fibra na região do enxerto 
 

Quanto ao diâmetro mínimo da fibra nervosa na região do 

enxerto, o que teve o melhor resultado foi o grupo VASP, 5,14 (±1,51) µm, que 

foi maior que o grupo VNSP, que não foi diferente do grupo VAME, e ambos 

foram maiores que o grupo VNME. 

 Barcelos et al. (2003) em trabalho semelhante ao nosso, 

encontraram média de 5,24 (±1,31) µm. Este resultado similar explica-se 

provavelmente pelo “gap” semelhante, 10 milímetros, e pelo tempo similar de 

observação, de 10 semanas.  
 

5.2.2.4 - Diâmetro mínino da fibra na região do coto distal 
 

Com relação ao diâmetro mínimo da fibra no coto distal, neste 

atributo, os grupos VAME, VNSP e VASP não foram diferentes, entretanto todos 

foram maiores que o grupo VNME. Di Benedetto et al. (1997) encontraram média 

de 3,01 (± 1,01) e Foidart-Dessale et al. (1997) encontraram média de  3,04 µm, 

resultados semelhantes ao grupo VAME, com 2,88 (±0,86) µm de nosso trabalho. 

Battiston et al. (2001), diferente destes autores e de nossos resultados, 

encontraram média de 4,97 (±0,37) µm, embora o “gap” tenha sido maior, três 

centímetros, e o tempo de observação tenha sido o dobro do nosso, 24 semanas. 
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Talvez este detalhe possa explicar o resultado superior por ele encontrado. 

Barcelos et al. (2003), utilizando veia heteróloga ao avesso não preenchida, 

obtiveram média de 4,89 (±0,69) µm . Não conseguimos explicar esta diferença. 
  

5.2.2.5 - Área da bainha de mielina na região do enxerto 
 

Quanto à área da bainha de mielina na região do enxerto, 

obtiveram os melhores resultados os grupos VNSP e VASP, que não foram 

diferentes, e foram maiores que o grupo VAME, que foi maior que o grupo 

VNME. Não encontramos nenhuma publicação que tenha estudado este atributo.   
 

 

5.2.2.6 - Área da bainha de mielina na região do coto distal. 

 

Em relação à área da bainha de mielina na região do coto distal, 

os resultados foram diferentes, sendo o grupo VASP melhor que o grupo VAME, 

VNSP e este melhor que o grupo VNME. Não encontramos nenhum trabalho que 

tenha estudado a área da bainha de mielina na região do coto distal. 

 
  

5.2.2.7 - Espessura da bainha de mielina na região do enxerto 
 

Quanto à espessura da bainha de mielina na região do enxerto, o 

resultado foi maior no grupo VASP, com média de 1,43 (±0,58) µm seguido pelos 

grupos VNSP e VAME, que não foram diferentes entre si, e maiores que o grupo 

VNME. Barcelos et al. (2003) obtiveram resultados menores que o nosso, com 

média de 1,10 (±0,34) µm. Talvez a diferença encontrada seja devido os autores 

terem usado veia heteróloga. Rodrigues e Silva (2001) obtiveram média de 0,30 

µm, e Ferrari et al. (1999) obtiveram média de 0,29 µm. Provavelmente estes 

resultados inferiores aos nossos devam-se ao fato destes autores terem empregado 

o nervo safeno, de diâmetro inferior ao nervo ciático. 
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5.2.2.8 - Espessura da bainha de mielina na região do coto distal 
 

Neste atributo os grupos VAME, VASP e VNSP não foram 

diferentes, entretanto todos foram maiores que o grupo VNME. O nosso melhor 

resultado foi para o grupo VAME que obteve média de 0,69 (±0,42) µm, 

semelhante ao resultado obtido por Barcelos et al. (2003), que foi de 0,80 (±0,10) 

µm. Ferrari et al. (1999), obtiveram média de 0,295 µm e Rodrigues e Silva 

(2001), obtiveram média de 0,313 µm, resultados inferiores ao nosso, 

provavelmente por terem trabalhado com o nervo safeno. 
 

 

5.2.2.9 - Área do axônio na região do enxerto 
 

 Neste atributo os grupos VNSP, VASP e VNME não foram 

diferentes, entretanto todos foram maiores que o grupo VAME. Não encontramos 

nenhum trabalho que tenha analisado a área do axônio na região do enxerto.  
 

5.2.2.10 - Área do axônio na região do coto distal 
 

Neste atributo os grupos VASP, VNME e VNSP não foram 

diferentes, entretanto todos foram maiores que o grupo VAME. Não encontramos 

nenhum trabalho que tenha analisado a área do axônio na região do coto distal.  
 

5.2.2.11 - Diâmetro mínimo do axônio na região do enxerto 
 

Neste atributo o grupo VASP foi maior que o grupo VAME, que 

não foi diferente do grupo VNSP, que foram maiores que o grupo VNME. Não 

encontrou-se trabalho na literatura que tenha estudado o diâmetro mínimo do 

axônio na região do enxerto.  
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5.2.2.12 - Diâmetro mínimo do axônio na região do coto distal 
 

Neste atributo os grupos VAME, VNSP e VASP não foram 

diferentes, entretanto todos foram maiores que o grupo VNME. Em nosso 

trabalho o grupo que obteve melhor resultado foi o grupo VAME, com média de 

1,50 (±0,31) µm, semelhante à média de 1,74 (±0,91) µm, obtida por Di 

Benedetto et al. (1998). Karacaoglu et al. (2001), encontraram média de 0,40 

(±0,67) µm para o diâmetro mínimo do axônio, valor inferior ao por nós obtido. 

Embora o modelo tenha sido semelhante, e o tempo de observação ser maior, 20 

semanas, não conseguimos encontrar algum motivo para esta diferença. 

 

5.2. 2. 13 - Considerações gerais 

 

Na região do enxerto à maioria dos atributos, para todos os 

grupos, tiveram médias maiores que na região do coto distal. Talvez isto tenha 

ocorrido devido à regeneração dos axônios terem formado vários brotos na região 

do enxerto e, apenas permaneceram os axônios regenerados que penetraram nos 

tubos endoneurais do coto distal. Este fato está em concordância com diversos 

autores (Sunderland, 1968; Lundborg, 1987; Griffin et al., 1993; Da-Silva, 1995; 

Fu & Gordon, 1997; Thanos et al., 1998; Lent et al., 2005). 

Quanto ao preenchimento por tecido muscular na região do 

enxerto, observou-se que os grupos sem preenchimento (VASP e VNSP) foram 

melhores que os grupos preenchidos (VAME e VNME). Já na região do coto 

distal o mesmo não ocorreu.  

Dos diversos atributos estudados, os mais fidedignos são o 

diâmetro mínimo da fibra nervosa e o diâmetro mínimo do axônio, pois estes não 

sofrem influência da inclinação no momento do corte histológico. A área da fibra, 

a área da bainha de mielina, a espessura da bainha de mielina e a área do axônio, 

poderão alterar-se caso ocorra esta inclinação. Analisando-se então estes atributos 

mais confiáveis, observou-se que no coto distal, o piores resultados foram 

encontrados no grupo VNME, sendo os demais grupos equivalentes. O 
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preenchimento com tecido muscular sabidamente previne o colabamento da veia. 

Talvez este fator positivo tenha sido anulado pela provável resistência deste tecido 

ao crescimento dos axônios. Da mesma forma, a ausência de adventícia em 

contato com a fibra nervosa em regeneração, somado aos fatores já descritos ao 

preenchimento muscular, expliquem os piores resultados do grupo VNME. 

Em trabalhos similares ao nosso, com tubulizações de veia, o 

tempo de observação de 12 semanas foi o período mais utilizado. Entretanto, 

quando estes vasos foram preenchidos com músculo estriado esquelético fresco, 

não há na literatura consenso sobre este tempo de observação (Di Benedetto et al. 

1998, Battiston et al. 2000 e Geuna et al. 2000).  Talvez tempos de observação 

maiores, pudessem esclarecer nossos achados. 

Embora não tenhamos utilizado análises funcionais e 

eletrofisiológicas, acreditamos que as mesmas poderiam ter trazido contribuição a 

este estudo. 

Os resultados encontrados no presente trabalho aumentam as 

perspectivas de recuperação nervosa, visto que atualmente mais patologias 

demandam enxertos nervosos. As veias são de fácil obtenção, acessível 

economicamente, autóloga e isenta de reações antigênicas. Assim, trabalhos que 

procuram elucidar alternativas ao enxerto de nervos apresentam grande 

importância. 
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Com o modelo experimental utilizado pudemos concluir que: 

 

 
 

1. Houve regeneração de nervo nos quatro grupos experimentais. 
 
 

2. O nervo regenerado apresentou-se microfasciculado, nos quatro grupos 
experimentais. 

 
 

3. O grupo de veia normal preenchida com músculo esquelético (VNME) foi 
o que apresentou maior fibrose e o pior resultado. 
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