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RESUMO

As telas de polipropileno de alta gramatura frequentemente sdo escolhidas
para a reparacdo de defeitos da parede abdominal. Estas telas, quando
implantadas por via intraperitonial, podem induzir & formagédo de aderéncias
viscerais, fistulas e, em casos mais graves, obstrucao intestinal. A tela de baixa
gramatura é uma inovagao promissora, pois estudos indicam que quanto menor
0 peso e a porosidade da tela, menor serd a resposta inflamatéria. Estas telas
podem vir associadas a biomateriais absorviveis, que em contato com o
peritdnio visceral inibem as adesidlises. Este trabalho investiga se a tela de
polipropileno de baixa gramatura, associada ou néo ao filme de poliglecaprone,
quando implantada por via intraperitonial, diminui a incidéncia de aderéncias,
mantendo a mesma resisténcia a tracdo do tecido receptor. Foram produzidos
cirurgicamente defeitos na parede abdominal de ratas, da linhagem Wistar,
corrigidos cirurgicamente pela implantagdo intraperitoneal de telas de
polipropileno de alta densidade (Grupo PPa, n=18), telas de polipropileno de
baixa densidade (Grupo PPb, n= 18) e telas de polipropileno de baixa
densidade revestidas com filme de poliglecaprone (Grupo PPG, n=18). Os
animais foram avaliados aos 30, 90 e 180 dias pds-implante. Nos trés grupos
estudados as telas empregadas foram capazes de reparar o defeito abdominal.
Entre os grupos PPa e PPb a tela de polipropileno de baixa gramatura obteve
0os menores indices de aderéncias viscerais. A tela do grupo PPG néo induziu
aderéncias viscerais. Aos 180 dias pos-implante, o colageno do tipo | foi o
elemento predominante envolvendo os monofilamentos da tela, nos trés grupos
experimentais. N&o houve diferenga significativa entre os grupos PPa, PPb e
PPG quanto a resisténcia a tracdo da parede abdominal ao final dos 180 pds-
implante.

Palavras-chave: aderéncias, colageno, ruptura, telas cirirgicas



ABSTRACT

High density polypropylene meshes are frequently chosen for repairs
onto the abdominal wall. Such meshes, when implanted through intraperitoneal
via may lead to visceral adherence formation, and, in most severe cases, to
intestinal obstruction. Low density meshes are a promising innovation, for
studies indicate that the lower the weight and porosity of the mesh, the lower
the inflammatory response will be. Those meshes may come associated to
absorbable biomaterials, which, when in contact with visceral peritoneum will
inhibit adhesiolysis. This following study investigates if low density
polypropylene mesh, associated or not to poliglecaprone film, implanted by
intraperitoneal via will reduce adherence incidence, maintaining the same
traction resistance as the host tissue. Surgical-produced wall defects in female
Wistar rats were surgically corrected by intraperitoneal implanting of high
density polypropylene mesh (Group PPa, n=18), low density polypropylene
mesh (Group PPb, n= 18) and low density polypropylene mesh coated with
poliglecaprone film (Group PPG, n=18). The animals were evaluated at 30, 90
and 180 post-implant days. In all three groups the meshes employed were able
to repair the abdominal defect. Between groups PPa and PPb, low density
polypropylene mesh had the lowest index of visceral adherence. The mesh of
the group PPG did not induce visceral adherence. At 180 days post implant,
type | collagen was the predominant element found, involving the mesh’'s
monofilaments, in all three groups. There was no significant difference among
groups PPa, PPb and PPG as to resistance and traction of the abdominal wall
at the end of the post implant 180 days.

Key words: adherences, collagen, rupture, surgical meshes.



CAPITULO 1 — CONSIDERACOES INICIAIS

Os primeiros registros do tratamento cirlrgico para correcdo de
defeitos da parede abdominal foram mencionados no Papiro de Ebers cerca de
1500 anos antes de Cristo. Posteriormente a padronizacdo da técnica operatéria
para correcao de hérnias abdominais foi publicada por Edoardo Bassini, em 1887
e citado por BUCKNALL et al. (1982). Entretanto, apesar dos avancos relatados,
pode-se observar a auséncia de resultados plenamente satisfatérios no que se
refere as técnicas empregadas, bem como ao material utilizado para o tratamento
dos variados defeitos da parede abdominal.

Dentre os varios defeitos que podem ocorrer na parede abdominal e
qgue requerem corregdo com a implantacéo de biomateriais tais como telas, pode-
se citar as hérnias incisionais agudas e cronicas, grandes ressecc¢des de parede,
decorrentes do tratamento de neoplasias e os traumatismos. Indmeras vezes o
tratamento por fechamento primario de tais les6es pode ndo ser possivel devido a
excessiva tensdo das bordas do defeito (COSTELLO et al., 2007).

As telas cirlrgicas para correcdo dos defeitos anatdmicos da parede
abdominal tém sido usadas desde 1894 (De DEBORD, 1998; GIL et al., 2005).
Contudo, os resultados de sua aplicacdo nem sempre tém sido favoraveis, em
funcdo do seu contato com 6rgéos adjacentes (MILINGOS et al., 2000; VRIJLAND
et al.,, 2003). A colocagdo das telas por via intra-abdominal tem indicagbes
restritas, pois podem induzir a formagdo de aderéncias, fistulizagbes entero-
cutdneas e até mesmo a oclusdo intestinal, sendo esta Ultima, a complicacédo
mais séria. A obstru¢cdo intestinal tem causado uma alta taxa de morbidade e
mortalidade nos pacientes e isto tem provocado gastos elevados para o sistema
publico de saude (ARAUJO et al., 2010). Em decorréncia disto, a procura tem sido
incessante por uma composicdo de tela que possua as vantagens das ja
existentes, mantendo a resisténcia e a forgca a tragcdo, mas sem provocar

complicacdes.



1. Aderéncias peritoniais

As aderéncias sdo um processo patoldgico da cicatrizacdo peritonial,
caracterizadas como um feixe de tecido conjuntivo fibroso vascularizado e
inervado que estabelece conexdes entre superficies peritoniais, visceral e parietal
(DIAMOND & FREEMAN, 2001; HAMMOUD et al., 2004). Entre as principais
causas de aderéncias estdo a abraséo, a inflamacgéo peritonial, a isquemia, 0s
agentes irritantes, a presencga de corpos estranhos, o trauma, o tempo prolongado
de pneumoperitbnio e sangue na cavidade peritonial (CHEONG et al., 2001; DI
ZEREGA & CAMPEAU, 2001; BINDA et al., 2003).

A lesdo do peritbnio determina uma sequéncia de eventos
inflamatorios, caracterizados pelo aumento da permeabilidade vascular, migragédo
e proliferacdo de células inflamatérias e formagé@o de matriz de fibrina, a qual é
gradualmente organizada e substituida por um tecido contendo fibroblastos,
macrofagos, células mesoteliais e células gigantes (CANIS et al., 2001). Apesar
destes eventos, o processo de reparacdo peritonial podera evoluir para
recuperacao fisiolégica (KAMEL, 2010).

A formacdo da fibrina inicia-se com a ativacdo da cascata da
coagulacdo, na qual ocorre a converséo da protrombina em trombina. Esta Ultima
atua na conversao do fibrinogénio em fibrina. A reducéo da agédo dos ativadores
do plasminogénio conduz a fibrindlise inadequada, isto permitirhd a migracdo e a
proliferacéo fibroblastica provocando as aderéncias permanentes (DEL CARLO et
al., 1997). BOLAND & WEIGEL (2006) citaram que as &reas isquémicas
incrementam a formagédo de aderéncias devida, provavelmente, a fibrina que
permanece mais tempo no local lesado. As células mesoteliais participam do
processo de cicatrizacdo do peritbnio por re-epitelizarem a superficie peritonial
lesada. O tempo necessario para a regeneracdo completa do peritbnio apds o
trauma cirdrgico € em torno de oito a dez dias apos a lesédo (KAMEL, 2010).

A melhor compreensdo dos eventos fisiopatoldgicos e dos fatores
envolvidos no processo de formacdo de aderéncias € crucial em qualquer
tentativa de controlar esse fenbmeno e suas graves consequéncias (DURON,

2007). Em humanos, hé relatos de que as aderéncias peritoniais ocorrem em 90%



dos pacientes submetidos a grandes cirurgias abdominais. J& em estudos
experimentais com ratos ha relatos da ocorréncia destas aderéncias em 75% a
90% dos animais apos o implante de telas na cavidade peritonial (DIOGO-FILHO
et al., 2004).

2. Uso de telas nareparagéo de defeitos abdominais

Usher, em 1958, introduziu na prética cirargica a tela de polipropileno,
objetivando o reparo de defeitos da parede abdominal. Apos varios estudos para
0 esclarecimento dos mecanismos biomecéanicos que resultam na incorporagao
tecidual dessa tela, esta tem sido considerada como o material de escolha
mundialmente aceito para o reparo de hérnias devido & sua biocompatibilidade
(GOLDSTEIN, 1999; KLOSTERHALFEN et al., 2005). A biocompatibilidade é
definida por JUNGE et al. (2011) como a habilidade do material implantado para
exercer uma determinada fungédo, com um grau desejado de incorporagdo nos
tecidos hospedeiros sem elucidar respostas indesejaveis, locais ou sistémicas.
Mas, a biocompatibilidade é basicamente determinada pela reacdo de corpo
estranho que culmina em um processo inflamatério cronico. LASCHKE et al.
(2005) salientaram que 0s materiais que constituem as telas desencadeiam uma
variedade de respostas teciduais como inflamacéo, seroma e a formagado de
fistulas.

Para que uma tela cirdrgica seja considerada ideal para implantacéo, ela
deve reunir as seguintes caracteristicas de biocopatibilidade: ser forte o suficiente
para suportar estresse fisiologico durante um longo periodo de tempo; ser
ajustavel a anatomia da parede abdominal, promover a formacdo de um forte
tecido de sustentagéo; ndo levar a formacdo de aderéncias e erosdes viscerais;
ndo induzir reacdes alérgicas ou de corpo estranho; resistir & infecgdo e ndo ser
carcinogénica (ROBINSON et al., 2005). De acordo com MINOSSI et al. (2010),
nenhum produto possui todas as propriedades de uma tela ideal.

A corregcdo de defeitos da parede abdominal com biomateriais
sintéticos ndo é livre de riscos. O tipo de material, sua gramatura e sua

porosidade influenciam diretamente na quantidade e no tipo das aderéncias, na



intensidade da reacgéo inflamatéria e na consisténcia e organizagéo tecidual do
neoperitdnio (GOLDSTEIN, 1999; KLOSTERHALFEN et al., 2000; BELLON et al.,
2001; SPERANZINI & DEUTSCH, 2010).

As telas elaboradas a partir de polietileno, acrilico, poliéster e polivinil
ndo obtiveram a aceitacdo esperada gracas a sua fraca resisténcia as infeccbes
com inducdo da formacgdo de abscessos, 0 que exigia a sua posterior remogao
(OREFICE et al., 2006). O uso de telas sintéticas, que exibiam boa flexibilidade e
modelagem alterou significativamente a conduta frente ao tratamento das hérnias,
permitindo o reparo livre de tensdo com reducéo das taxas de recorréncia de mais
de 50% para menos de 24%, no ser humano (LONTRA et al., 2010).

As telas de polipropileno classicas séo largamente utilizadas na pratica
cirdrgica, principalmente devido a sua capacidade de incorporacdo e excelente
manutencdo da forgca de tracdo da parede abdominal, resultado da reagéo
fibrotica (VAZ et al., 2009). Entretanto, apesar de sua larga aceitabilidade, baixo
custo e excelente caracteristica de incorporacao, estd associada a alta ocorréncia
de aderéncias peritoneais e fistulas secundarias (SAHIN et al., 2007; LIDBETTER
et al., 2002).

As telas absorviveis sdo utilizadas principalmente para correcdo de
defeitos na parede abdominal. Este biomaterial é substituido por uma camada de
colageno ndo suficientemente resistente para evitar a formacdo de hérnias
recidivantes, mesmo quando apenas utilizadas para complementar o fechamento
primério da ferida. As telas absorviveis quando foram aplicadas em contato direto
com o intestino ndo resultaram em fistulas (ROBINSON et al., 2005).

As telas compostas sdo aquelas formadas por material inabsorvivel
revestido em uma das suas faces com material antiaderente e absorvivel.
Minimizam a formacéo das aderéncias quando usadas para corre¢ao de defeitos
da parede abdominal. Neste caso, o material absorvivel deve perdurar por no
minimo uma semana, que é o periodo de formacdo das aderéncias (BURGER et
al., 2006).



3. Telas de polipropileno de baixa gramatura e alta gramatura

As telas de polipropileno de alta gramatura, isto é, aquelas que
apresentam peso maior do que 40mg/m? podem estar relacionadas ao
desconforto abdominal, infeccdo e fistulas (KLOSTERHALFEN et al., 2005;
ARAUJO, et al., 2010). Com a finalidade de minimizar tais complicagBes a area da
superficie deste material e o peso foram diminuidos de acordo com as
necessidades do tecido receptor. Esta reestruturacdo permitiu nomear estes
biomateriais como de baixa gramatura, com peso abaixo de 40mg/m? e poros
acima de 1mm. A utilizagdo destas telas iniciou-se a partir de 1998 e, desde
entdo, a sua superioridade em relacdo as telas de alta gramatura tem sido
demonstrada (JUNGE et al., 2011).

A porosidade do material esta fortemente relacionada a colonizagéo
celular e a reacdo inflamatoria, fatores importantes para a integragdo do
biomaterial aos tecidos. As telas com poros estreitos induzem discreta
colonizag&o celular nos seus intersticios, reagéo inflamatoria intensa nos tecidos
receptores, com destacada formagao de aderéncias. Estes materiais tendem a ser
encapsulados e né&o infitrados pelos tecidos. Contrariamente, as telas
macroporosas permitem menor reagdo de corpo estranho e maior migragdo de
macrofagos, fibroblastos, fibras de colageno e vasos sanguineos, o que promove
a sua integracdo aos tecidos, sem a formacéo de capsula fibrosa (ARAUJO et al.,
2010). Além disso, estas telas com poros largos sdo mais leves e tém maior
flexibilidade, provocando menor desconforto quando aplicada a parede abdominal
em pacientes humanos (KLOSTERHALFEN et al., 2005; O'DWYER et al., 2005).

4. Poliglecaprone

O poliglecaprone 25 é um biomaterial sintético absorvido por hidrélise
quando em contato com o tecido animal. Este material € empregado na confec¢éo

de fios de suturas. Quando estes fios sdo aplicados durante as suturas



desencadeiam minimas complicagfes, com resultados estéticos excelentes e
pequena reacao tecidual (OKAMOTO et al., 2003; RIBEIRO et al., 2005).

A associagao da tela de polipropileno aos filamentos do poliglecaprone
permite a minimizagdo das complicacGes decorrentes da tela de polipropileno
cladssica. O componente absorvivel da tela (poliglecaprone) ajuda a manter a
estrutura rigida das fibras do polipropileno, tornando a sua manipulagéo
intraoperatéria mais facil. Uma rede tridimensional de coldgeno é entdo formada
na trama da tela (RIBEIRO et al., 2005; BINNEBOSEL et al. 2010). Este tipo de
tela foi avaliado por HOLZHEIMER (2004) em pacientes humanos portadores
hérnia inguinal. Apds o implante, a maioria dos pacientes relatou auséncia de dor
ou dor leve e apenas dois pacientes relataram sentir dor intensa.

BINNEBOSEL et al. (2010) compararam a reacdo tecidual provocada
pelas telas de alta gramatura de polipropileno e a telas de alta gramatura de
polipropileno entrelagadas com poliglecaprone na reparagdo de hérnias
incisionais experimentais em chinchilas. A avalia¢éo histologica aconteceu aos 60
dias apés o implante, na interface da malha com o tecido hospedeiro, e ambas as
telas induziram a formacéao tipica de granuloma de corpo estranho, sendo que o
processo inflamatorio foi acompanhado por pronunciada fibrose. O granuloma de
corpo estranho formado na face voltada para parede abdominal foi
significativamente maior nos implantes quando o material utilizado era a tela de
polipropileno de alta gramatura.

BELLON et al. (2007) compararam a tela de polipropileno de baixa
gramatura entrelacada por poliglecaprone a outros tipos de telas, na corregéo de
defeitos da parede abdominal em coelhos. Esta tela mista provocou aderéncias

discretas a moderadas nas amostras avaliadas.

5. O coldgeno ap6s implante de telas na parede abdominal

O colageno é a maior classe de proteina fibrosa insoluvel encontrada
na matriz extracelular e nos tecidos conectivos e representa aproximadamente

25% da proteina corporal total. Trata-se de uma familia de proteinas relacionadas



geneticamente, cuja principal fungdo é estrutural sendo o componente mais
importante para a reparacgédo dos tecidos (TATEYA, 2003).

Sao caracterizados 29 tipos de moléculas de colagenos, sendo que
90% do colageno presente nos tecidos correspondem aos tipos I, I, lll, IV e V
(PROVENZANO & VANDERBY, 2006). Os colagenos do tipo | e do tipo Il s&o os
mais importantes coldgenos fibrilares produzidos pelo tecido de granulagédo
durante a cicatrizacdo de feridas, e sua taxa varia em diferentes tecidos e durante
as fases da formacao do tecido de granulagdo (VARGAS et al., 1997).

Durante o processo de reparagao tecidual, o tecido de granulagéo vai
sendo enriquecido com fibras coldgenas por volta de duas semanas apoés a leséo.
Estas fibras predominam na matriz extracelular, sobretudo as do tipo I, mais
espessas, que predominam em relacdo as do tipo Ill, mais finas, conferindo a
aparéncia fibrética, caracteristica da cicatriz. A deposicdo do colageno é feita, a
principio, de maneira aleatéria, tendo como orientacdo a organizacdo da
fibronectina e depende da direcdo das forgas de tracdo aplicadas ao tecido.
Essas fibras s&o subsequentemente digeridas pela colagenase, ressintetizadas e
rearranjadas de acordo com a organizagdo das fibras do tecido conjuntivo
adjacente. Repeticbes sucessivas da lise, ressintese, redirecionamento e
religacdo formam fibras de coldgeno maiores resultando numa configuracdo mais
regular da cicatriz, o que aumenta a resisténcia cicatricial (PROVENZANO &
VANDERBY, 2006).

A cicatriz passa a apresentar resisténcia a tracao, proporcionalmente
ao acumulo de fibras colagenas. Apés certo periodo, que varia de tecido para
tecido, a quantidade de colageno se estabiliza, gracas a renovacéo das fibras
antigas por novas. A ferida continua ganhando resisténcia a tragéo, até alcancar
um nivel maximo, cerca de 80% do tecido ndo lesado. Nessa fase, ocorre a
remodelagdo do tecido cicatricial, as fibras coldgenas s&o reorientadas ou
realinhadas nas direges de maior solicitagéo, a partir das forgas de tragdo que
atuam sobre a ferida, incrementando a sua resisténcia a tensdo, sem aumentar a
quantidade de colageno depositado na cicatriz. Durante essa etapa do reparo,
que estender-se por Varios meses nas aponeuroses, o tecido de granulagéo, rico
em vasos e células, transforma-se em uma massa rarefeita desses elementos,

guando a maioria dos capilares e dos fibroblastos desaparece (XU et al., 2002).



Para BIONDO-SIMOES et al. (2005), a resisténcia e integridade da
parede abdominal dependem da cicatriz aponeurética e da incorporacdo dos
implantes. O reforco da parede abdominal com tela de polipropileno é obtido pelo
aumento da resisténcia a tragdo nos tecidos, resultado da infiltracdo de células
inflamatorias e deposicéo de tecido conjuntivo (VAZ et al., 2009).

A resisténcia muscular apés a cicatrizacdo de uma ferida pode ser
avaliada por meio da realizagdo de um ensaio de tracdo e da quantificagéo do
colageno. A forca e a integridade do tecido de reparagdo residem no tipo e
quantidade de fibra colagena. O contetdo de colageno fornece a base bioquimica

para mudancas da forga de tragdo e ruptura (KLEIMAN et al., 1987).

6. Tensiometria

A resisténcia a tracdo dos tecidos submetidos a implantes de tela é
mais um aspecto a ser levado em consideragéo na deciséo sobre qual biomaterial
deve ser utilizado na correcdo de defeitos da parede abdominal. O ensaio de
tracdo € importante para a compreensdo do processo de reparagdo tecidual e
sendo uma importante ferramenta experimental a ser explorada (ROSSI et al.,
2008).

A avaliagdo mecéanica traduz a resisténcia de um material implantado,
frente a um determinado esforgo. Os dois testes mais comuns sdo o teste de
explosao (burst test) e a tensiometria, ensaio de tragcdo ou teste de ruptura.
Ambos sdo chamados testes destrutivos, o que significa que a amostra do
material s6 pode ser utilizada uma Unica vez para o teste, pois a resposta do
material a um segundo ensaio fica alterada. O material deve ser testado a fresco,
ou mantido refrigerado em solugéo fisioldgica até no maximo quatro horas apds a
colheita, pois a degradacao tecidual também pode alterar os resultados (BIONDO-
SIMOES & DE PAULA, 2006).

Segundo FERNANDEZ et al. (1996), a tensiometria possibilita a
mensuragdo mais precisa da resisténcia dos tecidos a tracdo, trabalhando no
conceito de que uma melhor cicatriz € aquela cuja resisténcia a ruptura se
aproxime da resisténcia do tecido integro. A forca maxima de ruptura que o plano

musculo-aponeurdético pode suportar tem grande relagcdo com o tipo de resposta



inflamatoria promovida pelo material utilizado (VALLE et al., 2007). GONCALVEZ
et al. (1999) afirmaram que durante os ensaios de tragdo da parede abdominal
submetida & implante de tela, as rupturas ocorrem geralmente nos tecidos
vizinhos ao conjunto cicatriz-tela, o que sugere que a tela efetivamente cumpre o

seu papel de reforgo.

7. Hip6tese e objetivos

A maioria dos trabalhos consultados cita o emprego das telas de
polipropileno de baixa gramatura apenas associado a algum componente
absorvivel sintético para implante na cavidade peritonial. N&o ha relatos, de
estudos realizados até o momento, que avaliem a resisténcia da parede
abdominal, reparada com tela de polipropileno classica de baixa gramatura,
durante a fase cronica de cicatrizagdo com a sua aplicagéo via intraperitonial.

A consulta a literatura pertinente mostra claramente que a tela de
polipropileno, cujos filamentos sdo entrelagados com poliglecaprone, apresenta
resultados satisfatorios quanto a prevencéo de aderéncias e resisténcia tecidual
aos ensaios de tragdo. Outro biomaterial, a tela de polipropileno revestida com
poliglecaprone em dispositivo tridimensional, tem sido usado na reparagédo de
hérnias inguinais em pacientes humanos. Por outro lado, até o presente
momento, ndo se encontram relatos sobre a tela de polipropileno revestida pelo
filme de poliglecaprone em desenho linear com a finalidade de reparagdo de
outros defeitos da parede abdominal.

Pelo fato de que a tela de polipropileno de alta gramatura ser a mais
utilizada na correcéo dos defeitos abdominais e a mais estudada, ela foi também
selecionada para este estudo.

Os objetivos deste trabalho foram comparar as telas de polipropileno de
alta gramatura e de baixa gramatura, associada ou ndo ao filme de
poliglecaprone, ap6s o implante via intra-abdominal para corre¢cdo de defeitos
abdominais em ratos. Para tanto, foram analisados os seguintes parametros:
interacdo tela-tecido receptor, qualidade e quantidade das aderéncias, resposta

tecidual e resisténcia da parede abdominal.
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CAPITULO 2 - Avaliacdo da formacdo de aderéncias, resposta tecidual e
resisténcia da parede abdominal apds implante de tela polipropileno de alta

e baixa gramatura, na parede abdominal de ratos.

Evaluation of adhesion formation, tissue response and abdominal wall
resistance after high and low-density mesh polypropylene implantation on

rats abdominal wall.

RESUMO

As telas de polipropileno de alta gramatura séo frequentemente utilizadas para
procedimentos reconstrutivos ou de refor¢o da parede abdominal. Este material
apresenta o inconveniente de induzir a formacdo de aderéncias e fistulas. O
presente estudo busca saber se a tela de polipropileno de baixa gramatura com
poros largos, quando implantada via intraperitonial, reduz o indice de aderéncias
viscerais, mantendo a resisténcia a tracdo da parede abdominal. Foram
produzidos cirurgicamente defeitos na musculatura ventral de ratas e corrigidos
com implantes via intra-abdominal de telas de polipropileno de alta gramatura
(Grupo PPa, n=18) e telas de polipropileno de baixa gramatura com poros largos
(Grupo PPb, n= 18). O grupo PPa apresentou 67% de aderéncias viscerais e 0
grupo PPb 38%. Observou-se intensa neovascularizagdo no grupo PPb. O
colageno do tipo | esteve presente com intensidade acentuada em ambos o0s
grupos. A resisténcia a ruptura da parede muscular foi estatisticamente similar
nos dois grupos. A tela de polipropileno de baixa gramatura foi superior a tela de
alta gramatura, induzindo menos aderéncias de visceras e mantendo a mesma
resisténcia a tragédo da parede abdominal do grupo PPa.

Palavras-chave: aderéncias, biomateriais, colageno, ruptura, telas cirirgicas

ABSTRACT

High density polypropylene meshes are frequently used on reconstructive or
reinforcement procedures of the abdominal wall. This material presents the
downside of inducing adhesions and fistulae. This paper aims to discover if low
density polypropylene mesh with larger pores, when implanted intraperitoneal via,
reduces the risk for visceral adherence, maintaining traction resistance of the
abdominal wall. Ventral muscle defects were surgically induced in female rats and
corrected with intra-abdominal implants of high density polypropylene meshes
(Group PPa, n=18) and larger pores low density polypropylene meshes (Group
PPb, n= 18). Group PPa presented 67% of visceral adherence and group PPDb,
38%. It was observed intense neovascularization in group PPb. Type | collagen
was moderately present in both groups. Muscle wall resistance to rupture was
statistically similar in both groups. Low density polypropylene mesh was superior
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to high density mesh, leading to less visceral adherence and maintaining the same
traction resistance of group PPa to the abdominal wall.

Key words: adherence, biomaterials, collagen, rupture, surgical meshes

INTRODUCAO

O desenvolvimento das telas sintéticas para correcdo de defeitos na
parede abdominal alterou significativamente a conduta cirirgica para o tratamento
dos defeitos da parede abdominal decorrentes de traumas, hérnias e tumores. O
ideal seria promover a aproximacao primaria das bordas do defeito, o que nem
sempre € possivel devido as extensas perdas teciduais que acarretam em grande
tenséo das bordas do defeito e impedem a sua adequada aproximagéo. Nestes
casos o implante de telas cirirgicas pode representar a solu¢do para o problema
(LAMONT & ELLIS, 1988; ROSIN, 2005). Por permitir reparo livre de tenséo, o
emprego de telas tem reduzido as taxas de recidivas das hérnias incisionais de
mais de 50% para menos de 24% (LONTRA et al., 2010).

A tela de polipropileno é constituida por uma rede de monofilamentos
produzidos pela polimerizagéo confeccionada a partir do propileno, um derivado
do gés propano. Este material possui resisténcia a ruptura de mais de 11,34 Kg
por 6,45 cm® A resisténcia a tracdo do polipropileno implantado mantém-se
inalterada ao longo do tempo. A ligeira rugosidade da superficie da tela de
polipropileno, bem como o desenho de sua trama estimula a fibroplasia e
promove a integracao tecidual (MATTHEWS et al., 2003).

Um material para ser utilizado como implante nos tecidos animais deve
ser comprovadamente biocompativel. A biocompatibilidade deve enfatizar
especialmente a interface tecido-material, levando em conta aspectos importantes
como fenébmenos fisico-quimicos que ocorrem imediatamente apds a implantacéo
do material, respostas teciduais em meio organico frente ao material, alteragdes
da estrutura do material resultantes da agcdo do meio tissular e reagdes distantes
do sitio implantar (HENCH & POLAK, 2002). As telas constituidas por
polipropileno sdo consideradas como o material de escolha, mundialmente aceito,

para o reparo de hérnias por preencher um percentual significativo dos critérios de
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biocompatibilidade (GOLDSTEIN, 1999; KLOSTERHALFEN et al.,, 2005),.
Entretanto, este material pode induzir a formacdo de aderéncias viscerais bem
como de fistulas enterocutaneas além de favorecer as lesdes viscerais durante as
adesidlises (LIDBETTER et al., 2002; FELEMOVICIUS et al., 2004; SAHIN et al.,
2007).

As telas de polipropileno estdo disponiveis em vérios desenhos de
trama e tamanhos de poros. Com rela¢cdo ao espagcamento entre 0s poros estas
telas séo classificadas como de alta gramatura e de baixa gramatura. Resultados
de estudos experimentais demonstram que a tela de baixa gramatura induziu
menor reacdo de corpo estranho em relagcdo a tela de polipropileno de alta
gramatura (CONZE et al., 2005). Telas com poros maiores permitem uma melhor
migracdo de macrofagos, fibroblastos, deposicdo de colageno e crescimento de
vasos sanguineos, tornando-as intimamente aderidas aos tecidos que as cercam.
Contudo, estas telas podem estar associadas a complicagbes como a propensao
ao aumento de recidivas das hérnias, o que requer estudos sistematicos sobre a
sua atuag&o como agente reparador da parede abdominal (ARAUJO et al., 2010).

A analise da resposta do hospedeiro diante do desafio das telas deve
se basear em parametros para possibilitar o entendimento das respostas teciduais
aos implantes como: intensidade da reacédo inflamatoria, revestimento celular,
inflamacé&o granulomatosa do tipo corpo estranho, fibroplasia e quantificagéo de
fibras colagenas (BELLON et al., 2001; HARRELL et al., 2007). O colageno é o
responsavel pela resisténcia e integridade de todos os tecidos, sendo que a for¢a
e a integridade do tecido de reparagéo residem no tipo e na quantidade de fibra
colagena (PROVENZANO & VANDERBY, 2006).

Apesar da tela de polipropileno de alta gramatura ser a mais utilizada na
corregdo dos defeitos abdominais, ndo foram encontrados relatos comparando-as
com telas de polipropileno de baixa gramatura por um longo periodo de tempo em
animais. Nao ha relatos nos trabalhos consultados sobre a resisténcia da parede
abdominal reparada com tela de polipropileno cléassica de baixa gramatura, com
poros de = 3 mm, durante a fase cronica de cicatrizacdo e com a sua aplicagéo
por via intraperitonial.

O objetivo deste estudo foi avaliar a interagéo tela-tecido receptor, o tipo e

guantidade de aderéncias, a resposta tecidual e a resisténcia da parede
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abdominal apds implante de tela de polipropileno de alta e baixa gramatura na

parede abdominal de ratos.

MATERIAL E METODOS

Este estudo foi delineado aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Universidade Federal de Goias, sob o protocolo de numero 375/10. A parte
experimental cirargica foi desenvolvida na sala de Técnica Operatéria da Escola
de Veterinéria e Zootecnia (EVZ) da Universidade Federal de Goias (UFG). Ja a
manutengdo e os cuidados pré e pos-operatorios das ratas foram realizados no
Biotério Experimental de Roedores da EVZ/UFG. As necropsias foram feitas no
Setor de Patologia Animal da EVZ/UFG e as andlises histopatolégicas no Setor de
Patologia do Instituto de Patologia Tropical e Saude Publica (IPTSP/UFG).

Foram utilizadas 36 ratas da linhagem Wistar, trés meses de idade,
provenientes do Biotério Central da UFG com peso médio de 250g. Os animais
foram distribuidos aleatoriamente em dois grupos (n=18) de acordo com o
biomaterial a ser implantado: Grupo PPa, composto por animais que receberam a
tela de polipropileno de alta gramatura e o Grupo PPb, composto por animais que
receberam a tela de polipropileno de baixa gramatura. Cada grupo foi distribuido
em trés subgrupos (n=6) de acordo com o periodo de avaliagdo pés-operatoria: 30
dias, 90 dias e 180 dias.

A tela de polipropileno de alta gramatura (PPa) escolhida para ser
implantada tinha poros 2500um e 163g/m? de peso (Intracorp®, Venkuri, Sdo
Paulo, Brasil) (Figura 1). Ja a tela de polipropileno de baixa gramatura (PPb)
utilizada tinha porosidade de =3000um, 28g/m? de peso (Prolene®, Johnson &

Johnson, Somerville, USA) (Figura 2).
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polipropileno de alta gramatura possibilitando visibilizar a trama e os poros.

polipropileno de alta gramatura possibilitando visibilizar a trama e os poros.

As técnicas anestésicas e cirlrgicas utilizadas foram idénticas para
ambos 0s grupos. Como medicacdo pré-anestésica foi usado 2,5 mg/Kg de
cloridrato de xilazina (Rompum®, Bayer, Monheim, Alemanha) associada a 3
mg/Kg de cloridrato de tramadol (Tramadon®, Cristalia, ltapira, Brasil) por via
intramuscular. Apés dez minutos, foi realizada a tricotomia da regido ventral do
abdome, seguida da inducdo e manutencdo anestésica com isofluorano
(Vetflurano®, Virbac, S&o Paulo, Brasil) em fluxo diluente de 250 ml/min. de O2em
circuito sem reinalacdo de gases com auxilio de mascara para roedores, em
aparelho anestesia volatil (Takaoka® KT15, Sdo Paulo, Brasil). Apds a operacao,

os animais foram monitorados até a recuperacdo anestésica e em seguida
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encaminhados ao biotério. As ratas foram submetidos a analgesia pds-operatoria
durante trés dias com 3 mg/kg de cloridrato de tramadol (Tramadon®, Cristélia,
Itapira, Brasil).

O procedimento cirdrgico foi iniciado por meio de uma incisdo cuténea
mediana retro-umbilical de 5 cm. Com uma tesoura romba criou-se um tinel no
espaco subcutdneo na parede abdominal, a direita da linha média, em direcdo a
regido lateral. Em seguida removia-se em bloco um fragmento de 2 cm de
comprimento e 1 cm de largura dos musculos transverso do abdome, obliquo

abdominal externo, obliquo abdominal interno e peritdnio (Figura 3).

FIGURA 3 - A) Incisdo cutdnea mediana retro-umbilical. B) Divulsdo do tecido subcutédneo no
lado direito. C) Excisdo dos musculos transverso do abdome, obliquo abdominal
externo, obliquo abdominal interno e peritdnio.

As telas usadas para o implante foram recortadas com o formato de
circunferéncia com 3 cm de diametro. Apds a construcdo do defeito na parede
abdominal, a tela era inserida na cavidade intraperitonial dos animais. Cada tela
foi fixada a parede do abdome, com fio de polipropileno 4-0, por meio de quatro
pontos separados simples. A pele foi suturada em padréo continuo simples com
fio de néilon 4-0 (Figura 4).
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FIGURA 4 — A) Afastamento da borda da ferida cuténea e do defeito
muscular abdominal B) Modelo da tela implantada no
grupo PPa C) Inser¢do da tela na cavidade peritonial
pelo defeito muscular abdominal. D) Ancoragem da tela
a musculatura da parede abdominal E) Esquema ilustra
a acomodacao da tela na cavidade parede peritonial. F)
Dermorrafia.

Os animais foram submetidos a eutanésia em camara de CO2 aos 30
dias, 90 dias e 180 dias de pds-operatério, para avaliagdo macroscopica e
microscoépica da regido receptora do implante.

Apés a eutanasia, realizou-se a remocao da pele da parede abdominal
ventral. A resseccdo da amostra para avaliacdo histopatolégica foi feita em “U”
abrangendo a musculatura abdominal e a tela implantada. A avaliagéo qualitativa
e quantitativa das aderéncias procedeu-se considerando as visceras aderidas a

superficie da tela (Figura 5).
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FIGURA 5 — Avaliacdo durante a necropsia. A) Cicatriz do defeito da musculatura abdominal e
fios de sutura da ancoragem da tela. B) Tela do grupo PPa fixada ao fragmento
muscular abdominal, com o intestino e omento aderidos a sua superficie, 30 dias
apoés seu implante.

Uma amostra do sitio de implante, constituido pela musculatura da
parede abdominal, peritdnio parietal e tela, foi colhida aos 30 dias, 90 dias e 180
dias apds a operacdo. Cada amostra era constituida por um retalho com 10 cm
de comprimento e 4 cm de largura. As amostras foram divididas longitudinalmente
ao meio obtendo-se dois fragmentos idénticos, sendo um enviado para 0 ensaio
de tracdo e o outro separado para avaliacao histopatolégica.

O ensaio de tragdo foi realizado com um aparelho de ensaio
mecanicos, munido de célula de carga de alta preciséo e afericdo digital
(Dispositivo de Teste de Tracdo - CS 50, Eternit, Curitiba, Brasil), emprestado a
EVZ/UFG pelo Laboratério de Desenvolvimento de Novos Produtos da Eternit,
Curitiba - PR. A velocidade do movimento do mandril da maquina foi padronizada
para uma tracdo constante de 10 mm por minuto. A dimensdo da amostra foi
padronizada em 10 cm de comprimento e 2,0 cm de largura, contendo ao centro a
cicatriz do defeito da musculatura abdominal e a tela (Figura 6). Foi feita a
afericdo da forca de tracdo méxima necesséria para a ruptura da amostra, sendo
os valores produzidos em quilogramafor¢ca e posteriormente convertidos para
Newtons (Figura 7).
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FIGURA 6 - Modelo da fragmentacdo da amostra colhida para exames
histopatolégicos e de teste de ruptura a tracéo.
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FIGURA 7 - A) Aparelho de ensaio mecéanico (tensidmetro). B) Retalho apontado pela seta,
sendo submetido ao teste de tensiometria.

Os cortes histolégicos obtidos de todos os fragmentos foram corados
com hematoxilina-eosina e picrossirius (MONTES & JUNQUEIRA, 1991). A leitura
das laminas foi realizada de forma semiquantitativa, sendo observada a presenca
de vasos sangliineos neoformados, tipo de infiltrado inflamatdrio, tipo de tecido
conjuntivo depositado e quantidade de células gigantes. A avaliacdo de cada
parametro foi realizada as cegas em cinco campos/seccdo aleatoriamente
selecionados, utilizando aumento de X40. A quantificagdo foi realizada com
escores de acordo com o Quadro 1, adaptado de BEETS et al. (1998).

As laminas, coradas pela técnica de picrossirius, foram avaliadas nas
regibes proximas aos monofilamentos da tela, entre o enxerto e a parede
abdominal (interface musculo/tela), para tipificacdo do colageno. As
fotomicrografias das laminas coradas pelo picrossirus, realizadas sob a luz

polarizada, foram armazenadas e tratadas com o software Image J (Research
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Services Branch National, Institute of Mental Health, Bethesda, USA) para
quantificacdo das fibras coldgenas totais. O programa excluia a porgdo néo
corada, que correspondia a auséncia de colageno, e logo apds convertia a
imagem corada para a escala de preto e branco, permitindo a quantificacéo de
fibras colagenas totais em pixels. Modelo semelhante foi utilizado nos trabalhos

de BIONDO-SIMOES et al. (2005) e ARAUJO et al.(20009).

QUADRO 1 - Descricdo dos escores utilizados na analise dos achados
histopatolégicos na parede abdominal de ratos ap6s implante
intraperitoneal de tela de polipropileno de alta gramatura (PPa)
e polipropileno de baixa gramatura (PPb).

Achados histopatolégicos Escores Significado
Infiltrado inflamatério 0 Auséncia de alteracéo
(classificado em ATt 5% di : r
polimorfonuclear ou 1 eracdo discreta (presente em

mononuclear) menos de 25% do campo)

Alteracdo moderada (presente em

Angiogénese* 26% a 50% do campo)

Tecido conjuntivo

(classificado em frouxo ou
denso) 3 Alteracdo acentuada (presente em

51% a 100% do campo)
Colageno tipo |

Colageno tipo llI

0 Auséncia de células gigantes

Presenca de 1 a 3 células em torno
Células gigantes do implante (discreta)

Presenca de mais de 3 células em
torno do implante (acentuada)

2

Fonte: Adaptado de BEETS et al. (1998). * Para a avaliacdo da angiogénese foi realizada a

contagem total de vasos sanguineos por campo.

A andlise estatistica entre os tratamentos foi realizada considerando as
variaveis como ndo parameétricas. Utilizou-se o teste Mann-Whitney (p<0,05) para
0S escores e o teste t de Student para a analise de colageno total e de forgca de
tracdo (tensiometria), de acordo com SAMPAIO (1998).
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RESULTADOS

Avaliagdo macroscopica

N&o foram observadas alteragcdes no curso pds-operatorio dos animais.
Constatou-se que nos dois grupos o defeito provocado na parede abdominal foi
reparado completamente, e o0s animais apresentavam apenas uma discreta
cicatriz da ferida cirargica cutanea, e no sitio implantar se podia notar uma placa
de cicatriz regular, com indicios dos fios cirdrgicos de ancoragem da tela a
parede abdominal.

Durante as necropsias foram observadas aderéncias omentais em

todos os animais de ambos o0s grupos, em maior e menor intensidade (Figura 8).

ye . .
FIGURA 8 - Imagem das aderéncias abdominais em ratas 30 dias apds o
implante da tela de polipropileno de alta gramatura (PPa) e

tela de polipropileno de baixa gramatura (PPb). A)

Aderéncia de omento e intestino & superficie da tela no
grupo PPa. B) Aderéncia de omento e figado a superficie da
tela no grupo PPb.

Foi verificado no grupo PPa aos 30 dias pés-implante um indice de
aproximadamente 67% dos animais com aderéncias de intestino a superficie da
tela, ja no grupo PPb apenas 33% dos animais tinham aderéncias de intestino
sobre a tela. Aos 90 dias de experimento, 50% dos animais do grupo PPa tinham
aderéncias viscerais (figado e intestino) ao implante, enquanto que no grupo PPb

apenas 33% dos animais apresentavam aderéncias de intestino na superficie da
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tela. Aos 180 dias poés-implante, 83% dos animais do grupo PPa apresentaram
aderéncias de intestino sobre a tela, j& no grupo PPb 17% tinham aderéncia de

intestino e 17% aderéncias de figado a tela (Tabela 1).

TABELA 1 — Avaliacdo qualitativa aos 30 dias, 90 dias e 180 dias de
experimento, expressando o nimero de animais com aderéncias
a tela, de acordo com o tipo de 6rgao envolvido, para 0s grupos
PPa (tela de polipropileno de alta gramatura e PPb (tela de

polipropileno de baixa gramatura).

Tipos de 30 dias 90 dias 180 dias Total de aderéncias
aderéncias 5 PPb PPa PPb PPa PPb PPa PPb
Intestino 4 2 1 2 5 1 10 5
Figado - - 1 - - 1 1 1
Intestino e - - 1 - - - 1
figado
Total 4(67%) 2(33%) 3(50%) 2(33%) 5(83%) 2(33%) 12 (67%) 6 (33%)

Avaliagdo microscoOpica

Aos 30 dias apdés o implante, a angiogénese foi de intensidade
moderada em quatro animais (66%) do grupo PPb e de intensidade discreta em
um animal (16%) do grupo PPa. O infiltrado inflamat6rio mononuclear esteve
presente no grupo PPa com intensidade moderada em cinco animais (83%) e em
seis animais (100%) do grupo PPb com intensidade discreta. Observou-se
intensidade moderada de tecido conjuntivo denso em quatro animais (66%) do
grupo PPa, ja no grupo PPb 0 mesmo namero de animais apresentou intensidade
discreta deste mesmo tipo de tecido. O tecido conjuntivo frouxo esteve presente
com intensidade acentuada em seis animais (100%) no grupo PPa e com
intensidade discreta em quatro animais (66%) do grupo PPb (Figura 9).

Aos 90 dias apdés o implante, a angiogénese foi de intensidade
moderada em quatro animais (66%) do grupo PPb e de intensidade discreta em
quatro animais (66%) do grupo PPa. O infiltrado inflamatério mononuclear esteve

presente no grupo PPa com intensidade acentuada em cinco animais (83%) e em
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guatro animais (66%) do grupo PPb com intensidade discreta. Observou-se a
intensidade acentuada de tecido conjuntivo frouxo nos seis animais (100%) do
grupo PPa, ja no grupo PPb quatro animais apresentaram intensidade discreta
deste mesmo tipo de tecido. O tecido conjuntivo denso esteve presente no grupo
PPb com intensidade acentuada em cinco animais (83%) e no grupo PPa seis

animais (100%) apresentaram intensidade discreta do mesmo tecido (Figura 10).

(LN

RA 9 — Fotomicrografias das laminas histolégicas contendo o fragmento do tecido da
parede abdominal integrada aos monofilamentos tela de PPa e PPb, 30 dias
apos o implante (HE, x40). A) Amostra do grupo PPa. B) Amostra do grupo PPb.
Tecido conjuntivo frouxo (TCF). Tecido conjuntivo denso (TCD). Angiogénese
(seta). Infiltrado polimorfonuclear (PMN). Infiltrado mononuclear (MN). Célula
gigante (CG). Regido ocupada pelo monofilamento da tela (*).

FIGURA 10 — Fotomicrografias das laminas histol6gicas contendo o fragmento do tecido da
parede abdominal integrada aos monofilamentos tela de PPa e PPb, 90 dias apos
o implante (HE, X40). A) Amostra do grupo PPa. B) Amostra do grupo PPb. Tecido
conjuntivo frouxo (TCF). Tecido conjuntivo denso (TCD). Angiogénese (seta).
Infiltrado polimorfonuclear (PMN). Infiltrado mononuclear (MN). Regido ocupada
pelo monofilamento da tela (*).
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Foi observado aos 180 dias apés o implante no grupo PPb a
angiogénese com intensidade discreta em quatro animais (66%) e no grupo PPa
um animal (16%) com intensidade discreta. Nos grupos PPa e PPb, a intensidade
de tecido conjuntivo denso foi acentuada em todos os animais (100%). O tecido

conjuntivo frouxo esteve presente em quatro animais (66%) dos grupos PPa e

PPb com intensidade discreta (Figura 11).
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FIGURA 11 — Fotomicrografias das laminas histologicas contendo o fragmento do tecido da
parede abdominal integrada aos monofilamentos tela de PPa e PPb, 180 dias
apos o implante (HE, X40). A) Amostra do grupo PPa. B) Amostra do grupo PPb.
Tecido conjuntivo denso (TCD). Angiogénese (seta). Infiltrado mononuclear
(MN). Regido ocupada pelo monofilamento da tela (*).

Colageno

A concentracdo de colageno total foi maior no grupo PPb aos 30 dias
quando comparado com o grupo PPa (Tabela 2). Neste mesmo periodo, a
intensidade de colageno tipo | foi acentuada em seis animais (100%) do grupo
PPa e em quatro animais (66%) do grupo PPb. Ja o colageno do tipo Il esteve
presente com intensidade discreta em seis animais (100%) do grupo PPa e em
quatro animais (66%) do grupo PPb (Figura 12).
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FIGURA 12 - Fotomicrografias em luz polarizada das laminas histoldgicas dos grupos PPa e PPb
aos 30 dias apo6s a implantacéo (Picrossirius, X40). A) Amostra de PPa. B) Amostra
de PPb. Coloragdo vermelho-amarelada, caracterizando coldgeno tipo I. Coloracéo
esverdeada, caracterizando colageno tipo Ill. Regiao ocupada pelo monofilamento da
tela (*).

Aos 90 dias ndo houve diferenca estatistica entre os grupos quanto a
deposicdo de colageno total (Tabela 2). A intensidade de colageno tipo | foi
acentuada em seis animais (100%) do grupo PPa e quatro animais (66%) do
grupo PPb. Ja o coldgeno do tipo Il esteve com intensidade discreta em seis
animais (100%) do grupo PPa e em quatro animais (66%) do grupo PPb (Figura
13).
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FIGURA 13 - Fotomicrografias em luz polarizada das |laminas histolégicas dos grupos PPa e PPb
aos 90 dias ap6s a implantacdo (Picrossirius, X40). A) Amostra de PPa. B) Amostra
de PPb. Coloragdo vermelho-amarelada, caracterizando colageno tipo I. Coloragéo
esverdeada, caracterizando colageno tipo Ill. Regido ocupada pelo monofilamento
da tela (*).
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Aos 180 dias ndo houve diferenca estatistica entre os grupos quanto a
deposicdo de colageno total (Tabela 2). O colageno tipo | esteve presente em
todos os animais (100%) dos grupos PPa e PPb com intensidade acentuada. Ja o
colageno do tipo Il esteve presente com intensidade discreta em seis animais
(100%) do grupo PPa e em 4 animais (66%) do grupo PPb (Figura 14).
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FIGURA 14 - Fotomicrografias em luz polarizada das laminas histologicas dos grupos PPa e PPb
aos 180 dias apdés a implantagdo (Picrossirius, X40). A) Amostra de PPa. B)
Amostra de PPb. Coloracdo vermelho-amarelada, caracterizando colageno tipo |.
Coloragdo esverdeada, caracterizando coldgeno tipo Ill. Regido ocupada pelo

monofilamento da tela (*).

TABELA 2 - Intensidade de fibras colagenas presentes nos tecidos
aos 30 dias, 90 dias e 180 dias apés implantes. Valores
em mega pixels (MP) para os grupos tela de
polipropileno de alta gramatura (PPa) e polipropileno de
baixa gramatura (PPb).

Valores de Colageno Total em MP

Tempo 30 dias 90 dias 180 dias
Animal\Grupos PPa PPb PPa PPb PPa PPb
1 578 1089 1018 1419 1280 1074
2 673 1084 1048 1055 1307 1575
3 513 1202 1117 1117 1504 1009
4 476 881 1680 1076 935 1169
5 515 1276 1032 967 1217 1657
6 573 1398 1116 985 1828 1045
Média 555* 1155* 1169 1103 1345 1255

Desvio Padréo 70 179 254 165 300 286

% Desvio Padrdo 13 16 22 15 22 23
* Teste t de student mostra diferenga estatistica entre os grupos (p <0,05).
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Tensiometria

Ao submeter o fragmento da parede abdominal ao ensaio de tragéo,
verificou-se que aos 30 dias apo6s o implante o grupo PPa apresentou maior
resisténcia tecidual (31,55N) que o grupo PPb (25,57N) (p <0,05). Nos tempos
experimentais de 90 dias e 180 dias ap6s o implante, a resisténcia da parede
abdominal dos grupos PPa e PPb foram similares, ndo sendo verificada diferenca

significativa (Tabela 3).

TABELA 3 - Resultado dos testes de forga da tragdo em Newtons dos
grupos PPa (polipropileno de alta gramatura) e PPb
(polipropileno de baixa gramatura).

Tempo 30 dias 90 dias 180 dias

Grupos PPa PPb PPa PPb PPa PPb
Animal 1 30,40 27,30 30,90 30,16 26,63 27,50
Animal 2 29,80 23,00 31,49 27,31 34,20 31,00
Animal 3 30,00 30,90 29,30 26,62 30,89 33,40
Animal 4 34,50 25,30 28,00 32,00 32,32 24,30
Animal 5 32,80 23,80 30,70 22,00 26,63 27,70
Animal 6 31,80 23,10 29,60 30,00 31,49 26,80
Média 31,55 25,57* 30,00 28,02 30,36 28,45
Desvio Padréo 1,85 3,08 1,28 3,55 3,10 3,24

% Desvio Padréo 5,86 12,03 4,26 1268 10,20 11,38
* Teste t de student mostra diferenca estatistica entre os grupos (p <0,05).

DISCUSSAO

A reparagéo da parede abdominal em todos os animais que receberam
as telas de polipropileno de alta e de baixa gramatura, aos 30 dias, 90 dias e 180
dias foi caracterizada pela efetiva formagéo da placa de cicatriz. Tal fato esta
respaldado na constatacdo de que o polipropileno apresenta uma 6tima
capacidade de incorporacao tecidual conforme referido por SCHREINEMACHER
et al. (2009) e VAZ et al. (2009). O refor¢o da parede abdominal creditado as telas
de polipropileno ocorre em funcdo da invasdo e infiltracdo de células

inflamatorias. Entre a trama da tela € depositado um tecido conjuntivo denso



33

decorrente da reacdo dos tecidos lesados frente & colocagdo de um material
estranho. Este processo € uma sequéncia coordenada de eventos celulares e
moleculares interatuantes que leva a um aumento da forgca de tragédo da parede
reconstruida (VAZ et al., 2009).

No presente estudo, a deposicdo de tecido conjuntivo denso foi
moderada aos 30 dias nas amostras do grupo PPa, enquanto, que naquelas do
grupo PPb esta intensidade acentuada foi notada aos 90 dias, no entanto aos 180
dias houve equivaléncia entre os dois grupos. Conforme JUNGE et al. (2011), a
reacao tecidual é dependente do tamanho dos poros do biomaterial. Em telas com
pequenos poros, o granuloma envolve as fibras do polimero e um tecido cicatricial
é formado preenchendo completamente a distancia entre os filamentos, com a
formagdo da chamada placa de cicatriz, e esta ponte ndo mais permite o
crescimento tecidual. Para COBB et al. (2006), o tamanho dos poros de uma tela
tem um impacto importante sobre a sua biocompatibilidade apds implantagédo. As
telas de alta gramatura usualmente tém poros pequenos. No grupo PPa cujas
telas tinham poros de 500um a alta intensidade de infitracéo de tecido conjuntivo
denso observada aos 30 dias esta entdo, relacionada a maior reacéo inflamatéria
desencadeada pela quantidade de material estranho implantado, diferentemente
das amostras do grupo PPb que incitaram menor reacdo inflamatéria
(SCHMIDBAUER et al., 2005). A equivaléncia na intesidade do tecido conjuntivo
denso entre os dois grupos aos 180 dias pode ser justificada conforme
KLOSTERHALFEN et al. (2005) e HARREL et al. (2007) que relataram que a
reacdo celular inicial ao polipropileno diminui com o tempo conforme a tela é
integrada ao tecido hospedeiro, mas as células inflamatérias podem ser
encontradas dentro dos poros da tela até anos mais tarde.

A formagéo das aderéncias peritoniais € um processo natural que pode
estar associado aos procedimentos cirurgicos da cavidade peritonial, bem como a
inclus@o de material estranho na mesma. Com relacdo as aderéncias encontradas
nos dois grupos deste trabalho, verifica-se que houve maior incidéncia nos
animais do grupo PPa em todos os tempos experimentais. As telas de
polipropileno tém a propriedade de estimular maior reacdo inflamatéria, conforme
as suas propriedades fisicas e sabe-se também que a formacéo das aderéncias é

um processo fisiolégico que envolve praticamente todos os componentes
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celulares e mediadores da inflamagdo (MATTHEWS et al., 2003). O desenho
espacial da tela do grupo PPa pode definir esta tela como macroporosa na qual o
mesotélio é desorganizado, propiciando a formagédo das aderéncias nos locais
descobertos. Os achados do presente estudo sdo similares aos de
KONSTANTINOVIC et al. (2007) que comparam varios tipos de telas de
polipropileno de baixa gramatura em ratos e, também observaram baixos
percentuais de aderéncias a superficie destas.

A angiogénese ou geragao de novos vasos a partir dos angioblastos
mesodermais, corresponde a diferenciagdo in situ de precursores em células
endotelias que posteriormente se organizam em um plexo capilar primario
(RISAU, 1997). Assim, a angiogénese € um importante mecanismo que sinaliza o
processo reparativo e para LASCHKE et al. (2005), ele contribui efetivamente
para estabilizacdo e incorporagcdo adequada do material ao tecido hospedeiro
circundante. Embora esse seja um mecanismo de neoformacgdo vascular é
comum considerar este parametro nos escores de avaliagdo dos processos
reparativos teciduais. As intensidades moderada de angiogénese aos 30 dias e 90
dias e discreta aos 180 dias, notada nas amostras do grupo PPb, e discreta nos
trés tempos para o grupo PPa, remetem a uma boa incorporacdo de ambos os
materiais.

Os maiores indices de infiltrado inflamatério mononuclear encontrados
nas amostras do grupo PPa, ao redor dos filamentos de polipropileno, aos 30 dias
e 90 dias, demonstram que esta tela induz maior resposta a corpo estranho do
que a tela utilizada no grupo PPb. A tendéncia a diminui¢cdo deste infiltrado aos
180 dias, é confirmada por HARREL et al. (2007) que afirmaram que as reacdes
de corpo estranho diminuem com o tempo, conforme a tela é integrada.

O coléageno tipo lll, conforme estudos de VAZ et al. (2009), predomina nos
momentos iniciais do processo cicatricial, alcancando um pico ao redor do 21° dia
apds o implante de tela de polipropileno. Apos este tempo ele comecga a decair.
Conforme observado em nosso trabalho, aos 30 dias ja se podia observar este
decréscimo, inversamente proporcional ao observado em relacdo ao colageno
tipo Ill, similarmente ao observado por BELLON et al. (2007).

Conforme JUNGE et al. (2004), a qualidade do tecido conjuntivo €
determinada pela quantidade e relacdo do coldgeno sintetizado e depositado do
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tipo | e tipo lll, sendo este Ultimo encontrado no tecido conjuntivo denso,
responsavel pela for¢a de tracdo dos tecidos reparados. No presente estudo ficou
evidenciado que apenas as amostras de 30 dias, submetidas aos ensaios de
tracdo, apresentaram diferenca quanto & sua resisténcia a tracdo.
Correlacionando-se estes resultados com a quantidade decrescente de colageno
tipo 11l ao longo do periodo de observagéo, pode-se estabelecer a relagédo positiva

entre o contetido de colageno e a resisténcia a tragdo de ambas as telas.

CONCLUSAO

e As telas de polipropileno de alta e baixa gramatura séo similarmente eficientes
para o reparo da parede abdominal, quando implantadas via intraperitoneal em
ratos avaliados até os 180 dias ap6s o implante.

e A tela de polipropileno de baixa gramatura implantada por via intraperitonial
induz menos formagéo de aderéncias viscerais em ratos.

e A tela de polipropileno de baixa gramatura permitiu melhor neovascularizagéo
aos 30 dias, 90 dias e 180 dias.

e A resisténcia a tragdo das telas de polipropileno de baixa e alta gramatura é
similar até aos 180 dias pos-implante via intraperitonial em ratos.

e As telas de polipropileno de baixa e de alta gramatura implantadas por via

intraperitonial permitiram a deposi¢do adequada de colageno.
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CAPITULO 3 - Avaliacdo da formacdo de aderéncias, resposta tecidual e
resisténcia da parede abdominal ap6s implante de tela de polipropileno de
alta gramatura e de baixa gramatura revestida com filme de poliglecaprone

na parede abdominal de ratos.

Evaluation of adhesion formation, tissue response and resistance of the
abdominal wall after implantation of high and low density polypropylene film

coated with poliglecaprone in rats abdominal wall.

RESUMO

As telas classicas de polipropileno séo usadas na corre¢do de defeitos da parede
abdominal, mas geralmente induzem a aderéncias viscerais. O presente estudo
busca saber se a tela mista composta por polipropileno de baixa gramatura e filme
de poliglecaprone, quando implantada por via intraperitonial, reduz a formagéo de
aderéncias, mantendo a resisténcia do tecido receptor. Foram produzidos
cirurgicamente defeitos na parede abdominal de ratas e corrigidos com implantes
via intra-abdominal de telas de polipropileno de alta gramatura (Grupo PPa, n=18)
e telas de polipropileno de baixa gramatura com filme de poliglecaprone (Grupo
PPG, n= 18). Os animais foram avaliados aos 30 dias, 90 dias e 180 dias poés-
implante. O grupo PPG néo teve aderéncias viscerais na superficie da tela. Ja no
grupo PPa, 67% das ratas tiveram aderéncias de intestino e/ou figado. No grupo
PPa foram encontradas células mononucleares com intensidade moderada aos
30 dias e 90 dias. O colageno do tipo | foi predominante em ambos os grupos com
intensidade acentuada. N&o houve diferencga significativa entre os grupos quanto
a resisténcia a tragdo da musculatura abdominal reparada pelos dois tipos de tela
ao final dos 180 dias. A tela de polipropileno de baixa gramatura associada ao
flme de poliglecaprone foi melhor que a tela de polipropileno classica por
apresentar um maior numero de critérios de biocompatibilidade.

Palavras chave: aderéncias, implantes absorviveis, ruptura, telas cirurgicas.

ABSTRACT

Classic polypropylene meshes are employed on abdominal wall defects’
correction, however, they usually lead to visceral adherence. This paper aims to
discover if mixed low density poliglecaprone polypropylene mesh, implanted
intraperitoneally, reduces adherence formation, maintaining host tissue’s
resistance. Abdominal wall defects in female rats were surgically created and
corrected with intra abdominal high density polypropylene mesh (Group PPa,
n=18) and low density polypropylene mesh coated with poliglecaprone film (Group
PPG, n= 18). The animals were evaluated at 30, 90 and 180 day of postoperative
period. PPG group presented no visceral adherence onto the meshes’ surface. In
group PPa, on the other hand, 67% of the rats presented adherence at intestines
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and liver. In the PPa group moderate mononuclear cells of moderate intensity
were found at 30 and e 90 days. Type | collagen was predominant in both groups,
presenting with hid intensity. There was no significant statistic difference among
the groups concerning resistance to traction of the abdominal wall repaired by both
kinds of meshes at the end of 180 days. Low density polypropylene mesh
associated to poliglecaprone film was superior than classic polypropylene mesh
for it presented a greater number of biocompatibility properties.

Key words: absorbable implants, adherence surgical, meshes, rupture

INTRODUCAO

Um biomaterial para ser utilizado como implante no tecido animal deve
ser comprovadamente biocompativel. O conceito de biocompatibilidade, devido
aos avancgos da engenharia de tecidos, considera a interagdo dos biomateriais
com os tecidos biolégicos (BINYAMIN et al., 2006). Assim, no caso das telas
utilizadas para reconstrucdo da parede abdominal, a biocompatibilidade &
basicamente relacionada a reacdo de corpo estranho que é um processo
altamente dinAmico é influenciado pela composi¢do e estrutura do biomaterial
(JUNGE et al. 2011). Com relagdo ao peso e espagamento entre 0S poros, as
telas de polipropileno séo classificadas como de alta gramatura de poros
pequenos e de baixa gramatura com poros largos (CONZE et al., 2005; SCHUG-
PaB et al. 2008).

A aproximacgao das bordas da ferida na corregéo de defeitos da parede
abdominal deve ser sem tensdo, o que nem sempre € possivel devido a falta de
tecidos necessérios para uma sintese adequada. O implante de telas de origem
sintética ou organica tem sido uma opcéo satisfatoria para a restauracdo da
integridade da parede abdominal, promovendo o reparo livre de tensdo (WELTY
et al., 2001; ROBINSON et al., 2005; BROWN et al., 2010).

O polipropileno é o biomaterial frequentemente utilizado para a
reparacdo da parede abdominal por ser de baixo custo e estimular boa
incorporagédo tecidual (GOLDSTEIN, 1999; KLOSTERHALFEN et al., 2005).
Apesar de as telas classicas de polipropileno apresentarem caracteristicas
importantes de biocompatibilidade, sdo frequentemente associadas a problemas

pds-operatorios, principalmente quando implantadas por via intraperitonial.
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Estudos tém demonstrado que a tela de polipropileno leva a ativagdo de
macrofagos, mastocitos e células T, com libera¢do de citocinas em resposta ao
implante (KLINGE et al., 2008; SIMONS et al., 2009). A reacao de corpo estranho
provocada por esta tela pode levar a fibrose excessiva, aderéncias viscerais,
formacdo de fistulas enterocutaneas, deformacdo e migracdo da proétese
(FELEMOVICIUS et al., 2004; SCHREINEMACHER et al., 2009). A gramatura do
material deve ser considerada ja que a intensidade da reacdo inflamatédria, a
fibroplasia, a inflamagéo granulomatosa do tipo corpo estranho e a deposicéo de
fibras coldgenas estdo diretamente relacionadas a este parametro (CONZE et al.,
2005; KONSTANTINOVIC, et al., 2007).

O conhecimento da etiologia das complicagdes decorrentes da
implantagd@o de telas cirlrgicas aponta para estratégias preventivas como adogéo
dos sistemas de barreira com materiais minimamente reativos como O
poliglecaprone. Os sistemas de barreira atuam pela sua interposi¢céo entre a tela e
0 peritbnio visceral. Estes materiais devem permanecer por, no minimo, uma
semana, periodo critico para a formagédo das aderéncias, sem serem absorvidos
(BUGER et al. 2006). O sistema de barreira em conjunto com a tela previne o
contato direto entre as superficies serosas viscerais nos primeiros dias apos a
lesdo peritonial, impedindo a formagdo das aderéncias (SCHNURIGER et al.,
2011). Porém, nenhum biomaterial foi eficaz em impedir completamente este
processo (ERGUL & KORUKLUOGLU, 2008).

A formagéo de aderéncias pode ser desencadeada por fatores como
hipdxia tecidual, abrasdo da camada serosa, presenca de corpos estranhos e
coagulos na cavidade peritoneal. Apds a lesdo do peritbnio, inicia-se a resposta
enddcrino-metabdlica e a interacdo complexa de eventos bioquimicos envolvidos
no processo inflamatério. A angiogénese e o reparo tecidual controlaram todo o
processo de formacdo das aderéncias (REED et al., 2002; KAMEL, 2010),
culminando com a formagdo da matriz de fibrina que sera infiltrada por
fibroblastos e se organizara em aderéncias peritoniais (DI ZEREGA & CAMPEAU,
2001; SCHNURIGER et al., 2011).

Outra forma de melhorar o desempenho dos biomateriais é por meio da
modificagdo de sua estrutura com redugdo da massa. As telas de polipropileno,

originalmente comecaram a ser produzidas na forma microporosa de alta
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gramatura, com poros medindo entre 70 ym a 80 uym. A correlagéo entre volume,
desenho do material e reagbes teciduais do hospedeiro, estimularam o
desenvolvimento de telas de baixa gramatura, com o tamanho de poros chegando
até 5000 uym. As telas de baixa gramatura permitem melhor migracdo de
macroéfagos, fibroblastos, fibras de colageno e vasos sanguineos, assim,
consequentemente promovem melhor incorporacdo aos tecidos hospedeiros
(COBB et al., 2005; CONZE et al., 2005; KONSTANTINOVIC et al., 2007).

O poliglecaprone é um biomaterial sintético absorvido por hidrélise
qguando em contato com tecidos. Na forma de fio de sutura apresenta excelente
resisténcia a tracdo, reduzida memdria, grande maleabilidade e minimas reacgfes
tissulares, devendo ser totalmente absorvido 119 dias poés-implantacao
(BEZWADA et al.,1995; OKAMOTO et al., 2003). Com a finalidade de impedir
aderéncias viscerais no tratamento de hérnias, o poliglecaprone foi adicionado as
telas de polipropileno de baixa gramatura, na forma de filamentos entrelacados a
malha. Esta tela, utilizada na correcdo de defeitos da parede abdominal, tem
mostrado induzir discretos indices de aderéncias quando comparada as telas de
polipropileno de alta gramatura (BELLON et al., 2007; BINNEBOSEL et al., 2010).

O poliglecaprone também pode ser utilizado como biomaterial para
compor sistemas de barreira. Este modelo de tela consiste de uma malha de
polipropileno de baixa gramatura revestida em uma das faces com filme de
poliglecaprone. Uma tela cilindrica e uma plana de polipropileno séo acopladas a
este sistema formando um dispositivo tridimensional. A vantagem relatada deste
dispositivo é ter um componente absorvivel que fornece boa compatibilidade
fisioldgica, reduzindo a quantidade do material inabsorvivel, reagdo de corpo
estranho e aderéncias viscerais. Atualmente estas proteses s&o utilizadas
apenas para a correcdo de hérnias inguinais de pacientes humanos, fornecendo
reforco e protecdo adequada de todo o canal inguinal (DABIC et al., 2010).

A forga e a integridade do tecido de reparacdo estéo relacionadas ao
tipo e a quantidade de fibras colagenas depositadas sobre a tela. O contetdo de
colageno fornece a base bioquimica para variacdes da forca de ruptura dos
tecidos (KLEIMAN et al., 1987). A avaliacdo desta forca € conhecida como
tensiometria que € um método importante de avaliagdo mecénica, adotado para

determinar a carga méaxima de for¢a de tragdo necessaria para romper a tela ou o
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tecido reparado. Esta avaliacdo € feita exercendo-se tracdo nas extremidades da
amostra, com velocidade e tempo constantes, observando o exato momento da
ruptura (LAW & ELLIS, 1991; KONSTANTINOVIC et al., 2007). PUNDEK et al.
(2010) relataram maior resisténcia da tela de polipropileno de baixa gramatura,
entrelacada com fios de poliglecaprone, do que a tela revestida com
polidioxanona, 15 dias ap0s estas serem implantadas na parede abdominal de
ratos.

Na literatura consultada ndo foram encontrados registros
comparativos usando a tela de polipropileno de baixa gramatura revestida com
filme de poliglecaprone na corregdo de defeitos da parede abdominal ventral por
via intraperitonial, nem da tela de polipropileno de alta gramatura em comparagéao
com a de baixa gramatura associada ao filme de poliglecaprone para correcdo
destes defeitos.

O objetivo deste estudo foi avaliar a interagéo tela-tecido receptor, o
tipo e quantidade de aderéncias, a resposta tecidual e resisténcia da parede
abdominal apds implante de tela de polipropileno de alta gramatura e de baixa

gramatura associada ao filme de poliglecaprone na parede abdominal de ratas.

MATERIAL E METODOS

Este estudo foi delineado conforme pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Universidade Federal de Goias, sob o protocolo de numero 375/10. A parte
experimental cirdrgica foi desenvolvida na sala de Técnicas Operatérias do
Hospital Veterinario (HV) da Escola de Veterinaria e Zootecnia (EVZ) da
Universidade Federal de Goias (UFG). J& a manutencédo e os cuidados pré e pés-
operatorios das ratas foram realizados no Biotério Experimental de Roedores da
EVZ/UFG. As necropsias foram feitas no Setor de Patologia Animal da EVZ/UFG
e as analises histopatologicas no Setor de Patologia do Instituto de Patologia
Tropical e Saude Publica (IPTSP/UFG).

Foram utilizadas 36 ratas jovens da linhagem Wistar, provenientes do
Biotério Central/UFG com peso médio de 250g. Os animais foram distribuidos

aleatoriamente em dois grupos (n=18) de acordo com o biomaterial a ser
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implantado: Grupo PPa, composto por animais que receberam a tela de
polipropileno de alta gramatura e o Grupo PPG composto por animais que
receberam a tela de polipropileno de baixa gramatura associada ao filme de
poliglecaprone em uma das faces. Cada grupo foi distribuido em trés subgrupos
(n=6) de acordo com o periodo de avaliagdo pos-operatoria: 30 dias, 90 dias e
180 dias.

A tela de polipropileno de alta gramatura (PPa) escolhida para ser
implantada tinha porosidade >=500pm e 163g/m? de peso (Tela Protésica
Intracorp®,Venkuri, Sdo Paulo, Brasil) (Figura 1). JA no grupo PPG, a tela
utilizada foi de polipropileno de baixa gramatura, com porosidade de 3000um e
peso 28g/m?, revestida em uma das faces com filme de poliglecaprone de 1mm
de espessura. (ULTRA-PRO MESH SYSTEN® - UHSL, Johnson & Johnson,
Somerville, USA) (Figura 2).

polipropileno de alta gramatura possibilitando visibilizar a trama e os poros.
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FIGURA 2 — A) Tela de polipropileno de baixa gramatura associado a filme de
poliglecaprone. B) Esquema representando o modelo
tridimensional da ULTRA-PRO MESH SYSTEN®. C) Face da tela
com polipropileno de baixa gramatura. D) Face da tela com filme
de poliglecaprone.

As técnicas anestésicas e cirurgicas utilizadas foram idénticas para
ambos o0s grupos. Como medicacdo pré-anestésica foi usado 2,5mg/Kg de
cloridrato de xilazina (Rompum® Bayer, Monheim, Alemanha) associada a
3mg/Kg de cloridrato de tramadol (Tramadon®, Cristdlia, Itapira, Brasil) por via
intramuscular. Ap6s dez minutos foi realizada a tricotomia da regido ventral do
abdome, seguida da inducdo e manutencdo anestésica com isofluorano
(Vetfluorano®, Virbac, Sdo Paulo, Brasil) em fluxo diluente de 250ml/min. de Oz
em circuito sem reinalacdo de gases com auxilio de mascara para roedores, em
aparelho de anestesia volatil (Takaoka® KT15, S&o Paulo, Brasil). Apés a
operacgao, os animais foram acompanhados até a recuperagdo anestésica e em
seguida encaminhados ao biotério. Os animais foram submetidos & analgesia
pés-operatéria durante trés dias com 3 mg/kg de cloridrato de tramadol

(Tramadon®, Cristalia, Itapira, Brasil).
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O procedimento cirdrgico foi iniciado por meio de uma incisdo cutanea
mediana retro-umbilical de 5 cm. Com uma tesoura romba criou-se um tunel no
espaco subcutdneo na parede abdominal, a direita da linha média, em direcdo a
regido dorsal. Em seguida removia-se em bloco um fragmento de 2 cm de
comprimento e 1 cm de largura dos musculos transverso do abdome, obliquo
abdominal externo, obliquo abdominal interno e peritonio (Figura 3).

As telas usadas foram recortadas com o formato de circunferéncia de
3cm de diametro. ApGs a construcdo do defeito na parede abdominal, a tela era
inserida na cavidade intraperitonial dos animais. A tela do grupo PPa foi fixada a
parede do abdome, com fio de polipropileno 4-0, por meio de quatro pontos
separados simples. Ja no grupo PPG, utilizou-se o fio de poliglecrapone 4-0. A

pele foi suturada em padréo continuo simples com ponto fio néilon 4-0 (Figura 4).

FIGURA 3 — A) Incisédo cutanea mediana retro-umbilical. B) Divulséo do tecido subcutédneo no
lado direito C) Excisdo dos musculos transverso do abdome, obliquo abdominal
externo, obliquo abdominal interno e peritdnio.
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FIGURA 4 — A) Afastamento da borda da ferida cuténea e do defeito
muscular abdominal. B) Modelo da tela implantada no
grupo PPG. C) Insercdo da tela na cavidade peritonial
pelo defeito muscular abdominal. D) Ancoragem da tela
a musculatura da parede abdominal. E) Esquema ilustra
a acomodacdo da tela na cavidade peritonial. F)
Dermorrafia.

Os animais foram submetidos a eutanésia em camara de CO:2 aos 30
dias, 90 dias e 180 dias de pO4s-operatério, para avaliagcdo macroscopica e
microscoépica da regido receptora do implante.

Apés a eutanasia, realizava-se o rebatimento total da pele da parede
abdominal ventral. A resseccdo da amostra para avaliagcdo histopatologica foi feita
em U abrangendo musculatura abdominal e a tela implantada. A avaliacédo
qualitativa e quantitativa das aderéncias procedeu-se considerando as visceras

aderidas a superficie da tela (Figura 5).
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FIGURA 5 — Avaliacdo durante a necropsia. A) Cicatriz do defeito da musculatura abdominal e
fios de sutura da ancoragem da tela. B) Tela do grupo PPG fixada ao fragmento
muscular abdominal, com omento aderido a sua superficie, 30 dias ap0s seu
implante.

Um fragmento do sitio de implante, constituido pela musculatura da
parede abdominal, peritdnio parietal e tela, foi colhido aos 30 dias, 90 dias e 180
dias ap6s a operacdo. Cada retalho era obtido com 10 cm de comprimento e 4 cm
de largura. As amostras foram divididas longitudinalmente ao meio obtendo-se
dois fragmentos idénticos, sendo um enviado para o ensaio de tragdo e 0 outro
separado para avaliacao histopatolégica.

O ensaio de tracdo foi realizado por meio de um aparelho de ensaios
mecanicos, munido de célula de carga de alta preciséo e afericdo digital
(Dispositivo de Teste de Tracdo - CS 50, Eternit, Curitiba, Brasil), emprestado a
EVZ/UFG pelo Laboratorio de Desenvolvimento de Novos Produtos da Eternit,
Curitiba - PR. A velocidade de movimento do mandril da maquina foi padronizada
para uma tracdo constante de 10 mm por minuto. A dimensdo da amostra foi
padronizada em 10 cm de comprimento e 2 cm de largura, contendo ao centro a
cicatriz do defeito da musculatura abdominal e a tela (Figura 6). Foi feita a
afericao da forca de tragcdo maxima necessaria para a ruptura da amostra, sendo
os valores produzidos em Kg for¢ca e posteriormente convertidos em Newtons
(Figura 7).
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FIGURA 6 - Modelo da fragmentacdo da amostra colhida para exames

histopatolégicos e de teste de ruptura a tragéo.
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FIGURA 7 — A) Aparelho de ensaio mecanico (tensibmetro). B) Retalho apontado pela seta, sendo
submetido ao teste de tensiometria.

As laminas, coradas pela técnica de picrossirius, foram avaliadas nas
regibes proximas aos monofilamentos da tela, entre o enxerto e a parede
abdominal (interface musculo/tela), para tipificacdo do colageno. As
fotomicrografias das laminas coradas pelo picrossirus, realizadas sob a luz
polarizada, foram armazenadas e tratadas com o software Image J (Research
Services Branch National, Institute of Mental Health, Bethesda, USA) para
quantificacdo das fibras colagenas totais. O programa excluia a por¢cao nao

Y

corada, que correspondia a auséncia de colageno, e logo apds convertia a
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imagem corada para a escala de preto e branco, permitindo a quantificacéo de
fibras colagenas totais em pixels. Modelo semelhante foi utilizado nos trabalhos
de BIONDO-SIMOES et al. (2005) e ARAUJO et al.(20009).

A avaliacdo de cada parametro foi as cegas em cinco campos-secgao
aleatoriamente selecionados, utilizando aumento de X40. A quantificacido foi

realizada com escores de acordo com o Quadro 1.

QUADRO 1 - Descricdo dos escores utilizados na analise dos achados
histopatoldgicos da parede abdominal de ratos apds implante
intraperitoneal de tela de polipropileno de alta gramatura (PPa) e
polipropileno de baixa gramatura associado ao filme de
poliglecaprone (PPG).

Achados histopatolégicos Escores Significado
Infiltrado inflamatério 0 Auséncia de alteracéo
(classificado em

Alteracdo discreta (presente em

polimorfonuclear ou 1 menos de 25% do campo)

mononuclear)

Alteracdo moderada (presente em

Angiogénese* 26% a 50% do campo)

Tecido conjuntivo

(classificado em frouxo ou
denso) 3 Alteracdo acentuada (presente em

51% a 100% do campo)
Colageno tipo |

Colageno tipo llI

0 Auséncia de células gigantes

1 Presenca de 1 a 3 células em torno
Células gigantes do implante (discreta)

2 Presenca de mais de 3 células em

torno do implante (acentuada)

Fonte: Adaptado de BEETS et al. (1998). * Para a avaliacdo da angiogénese foi realizada a
contagem total de vasos sanguineos por campo.

A andlise estatistica entre os tratamentos foi realizada considerando as
variaveis como ndo parameétricas. Utilizou-se o teste Mann-Whitney (p<0,05) para
0S escores e o teste t de Student para a analise de colageno total e de forgca de
tracdo (tensiometria) de acordo com SAMPAIO (1998).
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RESULTADOS

Avaliagdo macroscopica

Ndo foram observadas alteracdes no curso do poés-operatdrio, nem
qualquer sinal de infeccdo ou extrusdo dos biomateriais. Constatou-se que nos
dois grupos o defeito provocado na parede abdominal foi reparado, apresentando
apenas uma discreta placa cicatricial na regido do implante.

Durante as necropsias foram observadas aderéncias omentais em
todos os animais de ambos os grupos (Figura 8). No grupo PPG, aos 30 dias, 90
dias e 180 dias pos-implante, ndo foi observado aderéncia de visceras sobre a
tela. Foi verificado no grupo PPa aos 30 dias poés-implante um indice de
aproximadamente 67% dos animais com aderéncias de intestino a superficie da
tela. Aos 90 dias de experimento, 50% dos animais do grupo PPa tinham
aderéncias viscerais (figado e intestino) ao implante. Aos 180 dias pos implante,
83% dos animais do grupo PPa apresentaram aderéncias de intestino a superficie
da tela (Tabela 1).

TABELA 1 — Avaliagéo qualitativa aos 30 dias, 90 dias e 180 dias de experimento,
expressando o numero de animais com aderéncias a tela, de acordo
com o tipo de 6rgdo envolvido, para os grupos PPa (tela de
polipropileno de alta gramatura) e PPG (tela de polipropileno de baixa
gramatura + filme de poliglecaprone).

30 dias 90 dias 180 dias Total das
Tipos de Aderéncias
aderéncias PPa PPG PPa PPG PPa PPG PPa PPG
Intestino 4 - 1 - 5 - 10 -
Figado - - 1 - - - 1 -
Intestino e
figado i i 1 i i i 1 i
Total 4(67%) - 3(50%) - 5 (83%) - 12 (67%) )
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FIGURA 8 — Imagem das aderéncias abdominais em ratas aos 30 dias pés-implante da
tela de polipropileno de alta gramatura (PPa) e tela de polipropileno de baixa
gramatura associada ao filme de poliglecaprone (PPG). A) Aderéncia de
omento e intestino a superficie da tela no grupo PPa. B) Aderéncia discreta
de omento a superficie da tela no grupo PPG.

Avaliagdo microscoOpica

Aos 30 dias ap6s o implante, a angiogénese foi de intensidade discreta
em quatro animais (66%) do grupo PPG e de intensidade discreta em um animal
(16%) do grupo PPa. O infiltrado inflamatério mononuclear esteve presente no
grupo PPa com intensidade moderada em cinco animais (83%) e em seis animais
(100%) do grupo PPG com intensidade discreta (p<0,05). O Tecido conjuntivo
frouxo esteve presente de forma acentuada em seis animais (100%) do grupo
PPa e em cinco animais (83%) no grupo PPG com intensidade moderada
(p<0,05). Observou-se intensidade moderada de tecido conjuntivo denso em
quatro animais (66%) do grupo PPa, jA no grupo PPG seis animais (100%)
tinham intensidade discreta deste mesmo tipo de tecido (p<0,05) (Figura 9).

Aos 90 dias apés o implante, a angiogénese foi discreta em quatro
animais (66%) do grupo PPa e em trés animais (50%) do grupo PPG. O infiltrado
inflamatério mononuclear esteve presente no grupo PPa com intensidade
acentuada em cinco animais (83%) e em intensidade discreta em seis animais
(100%) do grupo PPG (p<0,05). Observou-se a intensidade acentuada de tecido

conjuntivo frouxo nos seis animais (100%) do grupo PPa, ja no grupo PPG cinco
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animais (83%) apresentaram intensidade discreta deste mesmo tipo de tecido
(p<0,05). O tecido conjuntivo denso esteve presente no grupo PPG com
intensidade acentuada em seis animais (100%) e no grupo PPa seis animais

(100%) apresentaram intensidade discreta do mesmo tecido (p<0,05) (Figura 10 ).

FIGURA 9 — Fotomicrografias das laminas histologicas contendo o fragmento do tecido da
parede abdominal integrada aos monofilamentos tela de PPa e PPG, 30 dias
apos o implante (HE, X40). A) Amostra do grupo PPa. B) Amostra do grupo PPG.
Tecido conjuntivo frouxo (TCF). Tecido conjuntivo denso (TCD). Angiogénese
(seta). Infiltrado polimorfonuclear (PMN). Infiltrado mononuclear (MN). Area
ocupada por fragmentos do filme de poliglecaprone (PG). Regido ocupada pelo
monofilamento da tela (*).
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FIGURA 10 - Fotomicrografias das laminas histologicas contendo o fragmento do tecido da
parede abdominal integrada aos monofilamentos tela de PPa e PPG, 90 dias apds
o implante (HE, X40). A) Amostra do grupo PPa. B) Amostra do grupo PPG.
Tecido conjuntivo frouxo (TCF). Tecido conjuntivo denso (TCD). Angiogénese
(seta). Infiltrado polimorfonuclear (PMN). Infiltrado mononuclear (MN). Area
ocupada por fragmentos do filme de poliglecaprone (PG). Regido ocupada pelo
monofilamento da tela (*).
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Foi observado aos 180 dias apdés o implante no grupo PPG a
angiogénese esteve presente com intensidade discreta em quatro animais (66%)
e no grupo PPa com intensidade discreta em um animal (16%). A intensidade de
células mononucleares foi discreta em seis animais (100%) do grupo PPa e em
guatro animais (66%) do grupo PPG. O tecido conjuntivo frouxo esteve presente
com intensidade discreta em quatro animais (66%) do grupo PPa e em
intensidade moderada em trés animais (50%) do grupo PPG (p<0,05). No grupo
PPa a intensidade de tecido conjuntivo denso foi acentuada em 6 animais (100%)
e no grupo PPG quatro animais apresentaram intensidade moderada (p<0,05)
(Figura 11).
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FIGURA 11 - Fotomicrografias das laminas histoldgicas contendo o fragmento do tecido da
parede abdominal integrada aos monofilamentos tela de PPa e PPG, 180 dias
apos o implante (HE, X40). (A) Amostra do grupo PPa; (B) Amostra do grupo PPG.

Tecido conjuntivo denso (TCD). Angiogénese (seta). Infiltrado mononuclear (MN).
Regido ocupada pelo monofilamento da tela (*).
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Colageno

A concentracdo de colageno total foi maior no grupo PPG aos 30 dias
quando comparado com o grupo PPa (p<0,05) (Tabela 2). Neste mesmo periodo,
a intensidade de colageno tipo | foi acentuada em seis animais (100%) do grupo
PPa e em 4 animais (66%) do grupo PPG. J4 o colageno do tipo lll esteve
presente com intensidade moderada em trés animais (50%) do grupo PPG e em
intensidade discreta em cinco animais (83%) do grupo PPa (p<0,05) (Figura 12).

FIGURA 12 - Fotomicrografias em luz polarizada das laminas histolégicas dos grupos PPa e PPG
aos 30 dias apds a implantacao (Picrossirius, X40). A) Amostra de PPa. B) Amostra
de PPG. Coloracao vermelho-amarelada, caracterizando colageno tipo I. Coloracédo
esverdeada, caracterizando colageno tipo Ill. Regido ocupada pelo monofilamento
da tela (*).

Aos 90 dias apos implante das telas ndo houve diferenca estatistica
entre 0s grupos quanto a deposicao de colageno total (Tabela 2). A intensidade
de colageno tipo | foi acentuada em todos os animais (100%) dos grupos PPa e
PPG. Ja o colageno do tipo Il esteve com intensidade moderada em trés animais
(50%) do grupo PPG e em intensidade discreta em seis animais (100%) do grupo
PPa (p<0,05) (Figura 13).
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FIGURA 13 - Fotomicrografias em luz polarizada das laminas histolégicas dos grupos PPa e

PPG aos 90 dias apds a implantacéo (Picrossirius, X40). A) Amostra de PPa. B)

Amostra de PPG. Coloracéo vermelho-amarelada, caracterizando colageno tipo |.

Coloragédo esverdeada, caracterizando colageno tipo Ill. Regido ocupada pelo
monofilamento da tela (*).

Aos 180 dias ap06s o implante ndo houve diferenca estatistica entre os
grupos quanto a deposicao de colageno total (Tabela 2). O colageno tipo | esteve
presente com intensidade acentuada em seis animais (100%) do grupo PPa e em
cinco animais (83%) do grupo PPG. A intensidade do colageno do tipo Il foi
discreta em seis animais (100%) do grupo PPa e em quatro animais (66%) do

grupo PPG a intensidade foi moderada (p<0,05) (Figura 14).

aos 180 dias apdés a implantagdo (Picrossirius, X40). A) Amostra de PPa. B)
Amostra de PPG. Coloragdo vermelho-amarelada, caracterizando coladgeno tipo I.
Coloragdo esverdeada, caracterizando coldgeno tipo Ill. Regido ocupada pelo
monofilamento da tela (*).
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TABELA 2 — Média do coladgeno total presente nos cortes
histologicos realizados aos 30 dias, 90 dias e 180
dias apo6s implantes. Valores em mega pixels
(MP) para os grupos tela de polipropileno de alta
gramatura (PPa) e polipropileno de baixa

gramatura associado ao poliglecaprone (PPG).

Valores de Colageno Total em MP

Tempo 30 dias 90 dias 180 dias
Animal\Grupos PPa PPG PPa PPG PPa PPG
1 578 1007 1018 1363 1280 1405
2 673 1190 1048 1031 1307 1422
3 513 1123 1117 1001 1504 935
4 476 1022 1680 1549 935 1359
5 515 823 1032 1171 1217 788
6 573 1420 1116 1052 1828 1358
Média 555* 1098* 1169 1195 1345 1211
Desvio Padréo 70 201 254 219 300 276

% Desvio Padrédo 13 18 22 18 22 23

* Teste t de student mostra diferenca estatistica entre os grupos (p <0,05).

Tensiometria

Ao submeter o fragmento da parede abdominal ao ensaio de tragéo,
verificou-se que aos 30 dias, 90 dias e 180 dias ap6s o implante, a resisténcia da

parede abdominal dos grupos PPa e PPG foi estatisticamente similar (Tabela 3).
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TABELA 3 - Resultado dos testes de forga da tragdo em Newtons dos
grupos PPa (polipropileno de alta gramatura) e PPG
(polipropileno  de baixa gramatura associado ao
poliglecaprone).

Tempo 30 dias 90 dias 180 dias

Grupos PPa PPG PPa PPG PPa PPG
Animal 1 30,40 32,39 30,90 29,34 26,63 32,66
Animal 2 29,80 28,24 31,49 29,34 34,20 30,80
Animal 3 30,00 31,63 29,30 29,40 30,89 32,00
Animal 4 3450 32,32 28,00 37,00 32,32 30,90
Animal 5 32,80 31,10 30,70 28,40 26,63 33,40
Animal 6 31,80 25,43 29,60 31,80 31,49 26,80
Média 31,55 30,19 30,00 30,88 30,36 31,09
Desvio Padréo 1,85 2,78 1,28 3,21 3,10 2,33

% Desvio Padrao 5,86 9,22 4,26 10,38 10,20 7,49
Teste t de student (p <0,05).

DISCUSSAO

Aos 30 dias, 90 dias e 180 dias nos dois grupos experimentais (PPa e
PPG), pode ser observada uma placa de cicatriz homogénea, com reparagao da
parede abdominal em todos os animais que receberam as telas de polipropileno
de baixa gramatura e de baixa gramatura revestidas pelo filme de poliglecaprone,
0 que aponta para a eficiente capacidade de incorporagéo destes materiais. Estes
dados reafirmam a constatacdo de JUNGE et al. (2011) de que o tamanho
aumentado dos poros permite o crescimento de tecidos moles entre os intersticios
da tela. Adicionalmente, conforme KLOSTERHALFEN et al. (2005), o aumento
dos poros é um critério 6timo de biocompatibilidade.

As aderéncias encontradas em 67% dos animais do grupo PPa em todos os
tempos experimentais, reafirmam a propriedade de maior reacao inflamatoria das
telas de polipropileno. Este achado esta relacionado & estrutura da superficie do
material, uma vez que estas telas sdo adesiogénicas. De acordo com
SCHREINEMACHER et al. (2009), a tela de polipropileno de alta gramatura,
implantada via intraperitoneal, estimula uma intensa reacao inflamatéria, podendo

levar a amplas areas de aderéncias viscerais. Nossos achados sdo tambem
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consistentes com os de PAULO et al. (2009), que encontraram 60 % de
aderéncias no grupo de ratos que receberam implantes de tela de polipropileno.
Contrariamente ao grupo PPa, ndo foram observadas aderéncias nos
animais do grupo PPG. Este achado chama atengéo pelo fato de que o recorte
das telas n&o inviabilizou o material nem provocou desgarros nas bordas do
mesmo, 0 que teoricamente poderia ter induzido algum grau de reacao peritonial.
Alguns trabalhos relatam o uso de telas densas de polipropileno com telas mistas
de polipropileno de baixa gramatura associadas a filamentos de poliglecaprone,
na reducdo de defeitos da parede abdominal. Estes estudos mostraram que a
adicdo do poliglecaprone a trama inibiu em parte a formagdo de aderéncias
viscerais (BELLON et al., 2007; SCHREINEMACHER et al. 2009; BINNEBOSEL
et al, 2010; PUNDEK et al, 2010). N&o foram encontrados trabalhos
experimentais usando telas de polipropileno revestidas com filme de
poliglecaprone na reducdo de defeitos abdominais. Apenas poucos relatos
clinicos foram publicados, empregando o seu uso na redugéo de hérnias inguinais
(HOLZHEIMER, 2004; ETHICON, 2004, SMIETANSKI et al. 2009).

BINNEBOSEL et al. (2010) compararam a reacdo tecidual provocada
pelas telas de alta gramatura de polipropileno e a telas de alta gramatura de
polipropileno entrelagadas com poliglecaprone na reparagdo de hérnias
incisionais experimentais em Chinchilas. A avaliagdo histologica aconteceu aos 60
dias pos-implante, na interface da malha com o tecido hospedeiro. Ambas as telas
induziram a formacao tipica de granuloma de corpo estranho, sendo que o
processo inflamatério foi acompanhado por uma pronunciada fibrose. O
granuloma de corpo estranho formado na face voltada para parede abdominal foi
significativamente maior nos implantes quando o material utilizado era a tela de
polipropileno de alta gramatura. BELLON et al. (2007) compararam a tela de
polipropileno de baixa gramatura entrelagada por poliglecaprone a outros tipos de
telas, na corregcédo de defeitos da parede abdominal em coelhos. Esta tela mista
provocou aderéncias discretas a moderadas nas amostras avaliadas. Mas apenas
em nosso estudo, o poliglecaprone associado a uma tela de polipropileno, foi
capaz de inibir 100% da formacgao de aderéncias viscerais, quando implantado via

intra-abdominal.
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Nos grupos PPa e PPG né&o foram encontradas complicagbes pos-
operatérias como seroma, evisceracdo, deformacdo ou migracdo da tela,
conforme relataram alguns estudos que usaram telas de polipropileno de alta e
baixa gramatura (WELTY et al., 2001; KLINGE et al., 2002; FELEMOVICIUS et
al., 2004; COBB et al., 2005).

As telas mistas, com barreiras antiaderentes, quando compostas por
material absorvivel, devem perdurar por no minimo uma semana, que é o periodo
de formagdo das aderéncias (BURGER, et al. 2006). No presente estudo
verificou-se que a barreira provocada pelo filme de poliglecaprone, s6 esteve
presente no periodo critico de formacdo das aderéncias viscerais, pois a partir
dos 30 dias pos-implante, durante a necropsia, ja ndo se observava a filme de
poliglecaprone. Microscopicamente foram encontrados apenas fragmentos de
poliglecaprone sendo absorvidos na periferia da tela, aos 30 e 90 dias pds-
implante. Estes dados comprovam que, mesmo com a permanéncia do
polipropileno no tecido reparado, ndo foram encontradas aderéncias viscerais no
grupo PPG. BELLON et al. (2007) tiveram resultados diferentes, pois apés terem
utiizado uma tela mista de polipropileno com filamentos de poliglecaprone,
observaram a presenca de aderéncias viscerais discretas e moderadas, cobrindo
até 60% da éarea da tela.

Ao avaliarmos os indices de migracdo das células inflamatorias
mononucleares, nos tempos experimentais de 30 e 90 dias po4s-implante,
verificamos que houve maior reacdo inflamatéria sobre a tela do grupo PPa
quando comparada com a tela empregada no grupo PPG. Estes dados séo
similares aos relatos de alguns autores, que utilizaram telas mistas contendo
polipropileno e biomateriais absorviveis (BINNEBOSEL et al., 2010; PUNDEK et
al., 2010). KLOSTERHALFEN et al. (2005) e HARREL et al. (2007) relataram que
apés o implante da tela de polipropileno, ha uma reacgéo celular inicial vigorosa
reacdo de corpo estranho, caracterizada por células mononucleares e isto foi
observado na laminas do grupo PPa. Certamente, no nosso estudo, o filme de
poliglecaprone foi o elemento responsavel por inibir a intensa reacao inflamatéria
aguda que o polipropileno poderia ter causado em contato com as visceras,
mantendo uma reac¢éo inflamatéria de moderada a discreta aos 30, 90 e 180 dias

pds-implante.
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HARREL et al. (2007) relataram que as telas de polipropileno induzem
a uma acentuada migragéo de células gigantes, com intensa retragdo cicatricial e
deformacgéo da prétese no hospedeiro. Apesar de usarmos no grupo PPa uma
tela de polipropileno de alta gramatura, estas complicagdes n&o foram
observadas, muito menos no grupo PPG onde se empregou uma tela mista
composta por polipropileno de baixa gramatura.

Os resultados deste trabalho demonstraram haver maior deposi¢céo de
colageno na tela do grupo PPG aos 30 dias, mas aos 90 dias e 180 dias a
quantidade de colageno encontrada nos dois grupos foi semelhante. BELLON et
al. (2007) também relataram a deposi¢cdo de colageno e crescimento de tecido
conjuntivo similares em telas de polipropileno de alta e baixa gramatura.

Mesmo com essa variacao inicial de colageno total entre os grupos do
nosso estudo, ndo foi observado diferenca significativa entre eles quanto a
resisténcia a tracdo da parede abdominal reparada. O tipo de coldgeno que
predominou de forma intensa nos dois grupos foi o do tipo I. JUNGE et al. (2004)
relataram existir relag@o positiva entre uma maior quantidade de colageno tipo |,
ganho de resisténcia do implante junto ao tecido hospedeiro e diminuigdo das
recidivas de hérnias. Alguns trabalhos experimentais relatam que nas primeiras
semanas apoés o implante das telas de polipropileno, o colageno tipo | predomina
com fibras mais espessas, demonstrando haver uma boa maturacéo tecidual no
local. O colageno é o responsavel pela resisténcia e integridade de todos os
tecidos, sendo que a for¢a do tecido de reparacéo reside no tipo e quantidade de
fibra colagena depositada (PROVENZANO & VANDERBY, 2006). Diante dos
resultados deste estudo pode-se afirmar que a tela do grupo PPG confere a
parede abdominal resisténcia similar a tela do grupo PPa quando implantada via
intraperitoneal em ratos.

Durante a avaliagdo macroscopica, realizada aos 30dias, 90 dias e 180
dias pos-implante, as telas do grupo PPa estavam bem mais aderidas a parede
abdominal do que as telas do grupo PPG, onde a aderéncia foi mais enfatica no
centro do implante, regido que estava exatamente sobre o defeito abdominal
provocado nos ratos. Varios autores relatam haver uma maior incluséo tecidual da
tela de baixa gramatura de polipropileno em relacdo a tela de alta gramatura
(BABENSEE et al., 1998; CONZE et al., 2005; KONSTANTINOVIC, et al. 2007 e
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ARAUJO et al., 2010). Provavelmente, neste trabalho, isto ndo aconteceu porque
nem toda a é&rea da tela de baixa gramatura estava em contato com a
musculatura. A maior area da tela estava em contado com o peritdnio parietal. Isto
teria dificultado a sua incluséo ao tecido muscular. Como a tela de polipropileno
de alta gramatura provoca maior reacdo inflamatoria, isto justificaria o fato das
telas do grupo PPa apresentarem maior adeséo a parede abdominal. Mas estes
resultados néo interferiram na reparacéo da parede abdominal e ndo implicaram
na perda de resisténcia tragcdo, pois ndo houve diferenga significativa nestes

quesitos entre os dois grupos até os 180 dias de avaliagdo pds-operatoria.

CONCLUSAO

e As telas de polipropileno de alta gramatura e de baixa gramatura associada ao
filme de poliglecaprone séo similarmente eficientes para o reparo da parede
abdominal, quando implantadas via intraperitoneal em ratos avaliados até os
180 dias apo6s o implante.

¢ A tela de baixa gramatura associada ao filme de poliglecaprone implantada por
via intraperitonial ndo induz formag&o de aderéncias viscerais em ratos.

e A resisténcia a tragdo das telas de polipropileno de alta gramatura e a de baixa
gramatura associada ao filme de poliglecaprone é similar até 180 dias poés-
implante via intraperitonial em ratos.

e As telas de polipropileno de baixa e de alta gramatura implantadas por via

intraperitonial permitiram a deposi¢do adequada de colageno.
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CAPITULO 4 - CONSIDERACOES FINAIS

Na Medicina Veterinaria o uso de telas tem sido muito restrito e poucos
séo os trabalhos que avaliam a recuperacdo do paciente e as complicacdes pos-
operatorias decorrentes do emprego destes biomateriais. Este trabalho evidenciou
que as telas de polipropileno, tanto de alta gramatura como de baixa gramatura,
promoveram total reparagéo da parede abdominal das ratas.

Sendo o polipropileno um biomaterial de baixo custo, e atualmente de
facil aquisicdo para os médicos veterinarios, a possibilidade do seu uso na
terapéutica cirdrgica para reducdo de hérnias e outros defeitos da parede
abdominal dos animais domésticos torna-se promissora. Estudos relativos a dor
pds-operatdria consequiente ao uso de polipropileno, decorrente de aderéncias
viscerais a tela devem ser elaborados e conduzidos, considerando-se sempre as
diferencas inerentes a cada espécie.

Torna-se necessario que 0s setores académicos da Universidade
Federal de Goias, promovam um esfor¢o multidisciplinar no sentido de permitir
gue talentos sejam descobertos entre os académicos que irdo, mais tarde, dar
seguimento ao processo de geragdo da ciéncia. Ha alguns anos, o programa de
pés-graduacdo da Escola de Veterindria e Zootecnia, vem desenvolvendo, em
parceria com outras Unidades da UFG e também com outras Instituicbes de
ensino superior, projetos nos quais sdo avaliadas as reagdes dos organismos
animais aos biomateriais. Os resultados obtidos tém servido de base para o
desenvolvimento e caracterizacdo de novos produtos que possam ter aplicagbes

biomédicas.
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ANEXOS DO CAPITULO 2

TABELA 1 - Varidveis histopatoldégicas e escores obtidos nos grupos PPa (tela de
polipropileno de alta gramatura) e PPb (polipropileno de baixa gramatura), aos 30 dias, 90

dias e 180 dias apos o implante.

Principais Aos 30 dias Aos 90 dias Aos 180 dias

Achados Intensidade (n) Intensidade (n) Intensidade (n)
Histolégicos Grupo PPa Grupo PPb Grupo PPa Grupo PPb Grupo PPa Grupo PPb
Angiogénese  discreta (1)* moderada (4)* discreta (4)* moderada (4)* discreta (1) discreta (4)
MN moderada (5)* discreta (6)* acentuada (5)* discreta (4)* discreta (6) discreta (6)
T.C. Frouxo acentuada (6)*  discreta (4%) acentuada (6)* discreta (4)* discreta (4) discreta (4)
T.C. Denso moderada (4)* discreta (4)* discreta(6)* acentuada (4)* acentuada (6) acentuada (6)

* Indica diferenca estatistica (p <0,05).

TABELA 2 - Escores obtidos nos grupos PPa (tela de polipropileno de alta gramatura) e
PPb (polipropileno de baixa gramatura), quanto a presenca de colageno do tipo | e Ill, aos

30 dias, 90 dias e 180 dias apoés o implante.

Intensidade de fibras colagenas (nimero de animais)

30 dias 90 dias 180 dias
PPa PPb PPa PPb PPa PPb

Colageno

Tipo | acentuada (6) acentuada (4) acentuada (6) acentuada (4) acentuada (6) acentuada (6)

Tipo Il discreta (6) discreta (4) discreta (6) discreta (4) discreta (6) discreta (4)
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ANEXOS DO CAPITULO 3

TABELA 1 - Variaveis histopatoldégicas e escores obtidos nos grupos PPa (tela de
polipropileno de alta gramatura) e PPG (polipropileno de baixa gramatura + filme de

poliglecaprone), aos 30 dias, 90 dias e 180 dias ap6s o implante.

Principais Aos 30 dias Aos 90 dias Aos 180 dias

Achados Intensidade (n) Intensidade (n) Intensidade (n)
Histolégicos Grupo PPa Grupo PPG Grupo PPa Grupo PPG Grupo PPa Grupo PPG
Angiogénese discreta (1) discreta (4) discreta (4) discreta (3) discreta (1) discreta (4)
MN moderada (5)* discreta (6)* acentuada (5)* discreta (6)* discreta (6) discreta (4)
T.C. Frouxo acentuada (6)* moderada (5)* acentuada (6)* discreta (5)* discreta (4)* moderada (3)*
T.C. Denso moderada (4)* discreta (6*) discreta(6)* acentuada (6)* acentuada (6)* moderada (4)*

* (p <0,05)

TABELA 2 - Escores obtidos nos grupos PPa (tela de polipropileno de alta gramatura) e PPG
(polipropileno de baixa gramatura + filme de poliglecaprone), quanto a presenca de colageno

do tipo | e lll, aos 30 dias, 90 dias e 180 dias ap0s o implante.

Intensidade de fibras colagenas (nimero de animais)

3 30 dias 90 dias 180 dias
Colageno
PPa PPG PPa PPG PPa PPG
Tipo | acentuada (6) acentuada (4) acentuada (6) acentuada (6) acentuada (6) acentuada (5)
Tipo Il discreta (5)* moderada (3)* discreta (6)* moderada (3)* discreta (6)* moderada (4)*

* (p <0,05)





