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RESUMO

Dissertacao de Mestrado
Programa de P4s-Graduacdo em Medicina Veterinaria
Universidade Federal de Santa Maria

A MEMBRANA DE LATEX COMO IMPLANTE PARA CORRECAO DE
DEFEITOS MUSCULARES EM CAES E COELHOS
AUTORA: MARINA ZIMMERMANN
ORIENTADOR: ALCEU GASPARRAISER
Data e Local da Defesa: Santa Maria, 17 de jamer@007.

Esta dissertacdo apresenta um modelo de implahi@s@ de latex natural para a
substituicdo parcial de diafragma canino. Este @oder utilizado em casos de hérnias
diafragmaticas, ou situacdes em que haja perdategridade do diafragma, impossibilitando
sua reconstituicdo. Para tal, foram testadas sitemtes membranas, das quais seis foram
produzidas experimentalmente e um modelo comeecimuso no mercado, para diferentes
fins. Foram realizados testes de resisténcia parficar a deformacgédo e elasticidade das
membranas. A biocompatibilidade foi avaliada priaiente em coelhos, nos quais as
membranas foram fixadas através de procedimeniiogao na bainha do musculo obliquo
externo do abdome e avaliadas quanto a reacdesipdesdnsibilidade e rejeicdo. Os
resultados contra-indicam o uso destas em codlmas testes foram realizados em cées. As
membranas foram reagrupadas e trés delas testadaartkira semelhante, no musculo reto
do abdome verificando-se biocompatibilidade comaesspécie. Foram selecionadas duas
membranas para a utilizacdo no diafragma canimalostestadas frente a um grupo controle,
sem membrana. Foi criado um defeito retangular nscodo diafragma, com 4 cm de
comprimento e 3 cm de largura, que no grupo 1 €oR substituido pelo implante de
membrana de latex correspondente. A avaliacaoefta fitravés de analise do hemograma,
por estudo radiografico, por videocirurgia e estinilstopatologico. Pode-se inferir dos
resultados que a membrana constituida de: latedrabatmistura vulcanizante e &cido
férmico, foi eficiente na correcdo do defeito nafdigma canino, promovendo a reparacéo
tecidual e neovascularizacdo local, capaz de manfencado do diafragma e movimentos
respiratorios sem causar rejeicdo durante o pededivaliacéo.

Palavras-chave membrana de latex; biocompatibilidade; diafragoweelhos; caes.



ABSTRACT

LATEX MEMBRANE USED LIKE IMPLANT TO CORRECT
MUSCLES DEFECTS IN DOGS AND RABBITS
AUTHOR: MARINA ZIMMERMANN
ADVISER: ALCEU GASPARRAISER
Dates and Place of the Defense: Saint Mary Jan@r2007

This dissertation presents an implant model otinadtlatex to be used on
partial canine diaphragm replacement. The implandd:be used in cases of diaphragmatic
hernias, or significant loss of the diaphragm intggdisabling its reconstitution. For such,
seven different membranes had been tested, sikeof had been produced experimentally
and one is a commercial model in use, for seveypli@tions. Firstly, the biocompatibility
was evaluated in rabbits. Membranes were implab&td@een the cutaneous and the oblique
abdominal sternum muscles by the means of a slrgiceedure and the reactions of
hipersensibility and rejection were evaluated. Meubal traction tests were performed in
control membranes to measure deformation and aesst Results pointed that the
membranes are incompatible, and not able to sutestihuscular sheath in rabbits. New tests
were made in dogs. The membranes were regroupetheeedof then were tested in a similar
way, in abdomen straight muscle. Two membranes \setected, for use in the canine
diaphragm, and being tested in front a control grauthout membrane. A rectangular defect
(4 cm in length and 3 cm in width) was created he tdiaphragm muscle, which was
substituted, in groups 1 and 2, by the implantatibthe corresponding latex membrane. The
animals were evaluated radiographically, by bloodnt, video-surgery, and histopathology
study. The results showed that the membrane mfadigtaral latex, vulcanizants mixture and
formic acid, were efficient in the correction ofetldiaphragm defect, promoting repair and
local neovascularization, capable to keep the rasgpy function and movements of the
diaphragm without causing rejection during the eatdd period.

Key words: latex membrane; biocompatibility; diaphragm; riddydogs.
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1 INTRODUCAO

O processo de reparagcdo tecidual compreende quises: inflamacéo,
desbridamento, proliferacdo e reparo, e maturagaoflamacao inicia no momento em que
ocorre a perda de integridade tecidual, com a foaimale coagulo estabilizando as bordas da
ferida, seguida pela liberacdo de enzimas e fatguasiotaxicos. A migracdo de células
inflamatérias e o desbridamento ocorrem quando smd um exudato composto de
leucdcitos, tecidos mortos e fluidos do ferimentmmca participacdo de neutrofilos,
monaocitos, plaguetas e linfocitos. Isso auxiliaermocao de tecidos necroticos, coagulos e do
corpo estranho.

A fase de proliferacdo e reparo é caracterizada pamento de fibroblastos que
migram para o interior do ferimento para sintetizardepositar colageno, elastina, e
proteoglicanos. A medida que o teor de colagenaemdos aumenta, a fibrina desaparece e
0 numero de fibroblastos e a velocidade de sirdesauem, marcando o final da fase de
reparagcao (RAISER, 2000; FOSSUM, 2002). A necedsidiz oxigénio para movimentacéo,
migracao celular e sintese protéica € respons&elpotamento e crescimento neovascular
da periferia para o centro da ferida que geralmentbipoxica (RAISER, 2000). A
angiogénese esta presente em todo o processo deag@p, independente do tecido
acometido pela injaria. E reconhecido como um fesidnde grande importancia para a
reparacdo dos tecidos. Os fatores que estimulamg@génese durante o processo de
reparacdo ndo sao, ainda, totalmente conhecidogri@spais envolvidos sédo fatores de
crescimento de células endoteliais e alguns fatuisiotaxicos (MRUE, 2000).

A Ultima fase, chamada de maturacdo, caracterizpede incremento total de
coldgeno, seu remodelamento e orientacdo ao loagdithas de tensdo. As colagenases
atuam na dissolucdo do colageno de fibras desadast havendo diminuicdo do colageno
tipo 1l e aumento do colageno tipo I. O namero adilares diminui no tecido fibroso,
formando cicatrizes palidas e menos celulares (ERIS2000; FOSSUM, 2002).

O latex, seiva da seringueirae(ea brasiliensis), possui uma proteina, ainda em fase
de ser isolada, que, pela propriedade da quimmt&xcapaz de promover neovascularizacao
e com isso, acelerar a reparacdo do tecido quamdooetato com este. O incremento da
angiogénese na fase de proliferacédo e reparac@ué @presenta vantagens para a utilizacao

desse material como implante. Muito estd sendoussdp a respeito das propriedades



medicinais do latex e das formas de sua utilizaigo na rotina hospitalar como em forma
de curativos tépicos a disposicado do paciente. @WBe®, chamado de membrana natural
para cicatrizacdo, estd sendo comercializado parantento de ferimentos cutaneos, como
Ulceras cronicas diabéticas, escaras de decubiriouentos em geral de dificil cicatrizacéo.
Tem sua formula patenteada, e é produzido pelaNRela Biotecnologia S.A.(PELE NOVA,
1998).

A confeccéo de um implante requer conhecimentawiqas especificos a respeito dos
constituintes da formula. Varios materiais podenageegados a fim de se ter uma membrana
de latex. Alguns conferem maior resisténcia, enguamtros maior elasticidade. Outros
compostos sdo quimicamente instaveis, o que poadeefeer hipersensibilidade e rejeigéao.
Foram confeccionadas no Laboratorio de Tecnologigni@a — LATEQ, da Universidade de
Brasilia, seis membranas de latex com diferent@spoaentes e quantidades para serem
testados com relagdo a biocompatibilidade e resistéenquanto implantes, nos estudos
apresentados nesta dissertagao.

O objetivo do primeiro experimento foi verificaragdes de hipersensibilidade e
rejeicdo em coelhos e selecionar uma ou mais meb@ara serem utilizada como implante
em diafragma. Optou-se em utilizar coelhos, poerseunidades experimentais de facil
tratamento e menor custo, pretendendo-se extrapelasultados para outras espécies.

Os objetivos do segundo experimento foram os meslogsimeiro, ou seja, verificar
qual membrana de latex tem maior afinidade comcepter (cao), selecionando-a para uso
em diafragma, embora o mais importante fosse ¢oafiou ndo em caes, os resultados dos
testes de biocompatibilidade encontrados nos ceelho

No terceiro experimento objetivou-se verificar saraplantes com membrana de latex
natural, selecionados anteriormente, poderiam satas na substituicdo parcial de diafragma
em céaes. Investigou-se também se resultaria napo@gédo organica deste material bem
COmo na regeneragao e neovascularizacao do tdemdaaso de rejeicdo, avaliar a resposta
do animal e, na condicao final, qual o padréo ragfio apresentado.

Implantes sdo alternativas para muitos pacientessqfrem graves injurias e que, na
maioria das vezes, necessitam de tratamentos eggedtimplante com membrana de latex
natural pode se constituir em uma nova alternaiva vantagens sobre a técnica de enxerto
autélogo, por ndo necessitar de sitio doador, temEntajoso se comparado aos enxertos
homologos por ndo oferecer risco de transmissadogecas infecciosas. Além do baixo
custo, ndo necessita de meio conservante e é ilenfEtuseio, adequando-se e favorecendo

as necessidades da clinica cirargica na atualidade.



2 DESENVOLVIMENTO

2.1 Revisao Bibliografica

Como toda grande descoberta, o primeiro estudoeoishi que utilizou o latex para
fins medicinais, aconteceu por acaso, quando usgusadora da Universidade de Ribeirdo
Preto ao tentar reproduzir um modelo de préteséagisa ja conhecida, substituiu certo
constituinte por latex natural. Para surpresa daipeg os resultados foram favoraveis e
estimularam as pesquisas que até hoje continuase Estudo, conduzido por MRUE
(1996/2000) prop0ds a substituicdo de um segmentbalé cm do esbfago cervical em caes,
por protese a base de latex natural, com difereetepos de permanéncia. Os resultados
evidenciaram neoformacado tecidual com evidente ammmtarizacdo, o que motivou novas
pesquisas com a substituicdo de es6fago cervicasuancircunferéncia total e resseccdes
extensas da parede abdominal. O resultado foi meaf@io de todos os elementos das
camadas esofagicas e a granulagdo completa ddasfeido abdome, em uma extensédo de
10x10 cm, num periodo de 10 dias.

Outro importante estudo testou a membrana de l@daxal para o desenvolvimento
de um dispositivo para transplante celular encapsul Foi construido um protétipo de
dispositivo para macroencapsulamento de ilhotasrpéticas, que foi implantado no tecido
subcutaneo de ratos para avaliacdo da taxa de;éapda glicose e aminoacidos, por meio de
microdialise “in vivo”. Nao houve rejeicdo e o distivo foi envolto por tecido fibroso com
intensa formacdo vascular, que permaneceu conséntengo do tempo. A membrana
permitiu a difusdo de glicose, aminoacidos e albaminutrientes importantes para a
sobrevida de células encapsuladas, mas impedinetrpedo de células do sistema imune,
sugerindo que o dispositivo apresenta potenciah &r utilizado como suporte para o
implante de células isoladas (MENTE, 2003).

O tratamento de Ulceras de perna em pacientes lmsnscam a biomembrana de latex,
conduz a organizacdo do tecido cicatricial conseigli@ maior producdo de fatores de

crescimento celular, tornando-se uma boa opc¢éapéetiaa para esse tipo de ulcera, devido a



facilidade de aplicacéao, baixo custo e alta po#dinizide na indugao da cicatrizagao (FRADE,
2003).

Em cirurgias cardiacas de pacientes humanos, nédscgte mais a necessidade de
pericardioplastia, pois o pericardio aberto, ndanite discriminar o sangramento intra e
extra pericardico e propicia a formacao de adea@nantre o esterno e o ventriculo direito em
esternotomias, reduzindo a fracdo de ejecdo, aamgmttambém o0s riscos em reoperagoes.
Um estudo realizado com membrana de latex, comstitutio parcial de pericardio em caes,
demonstrou ser eficiente em observacéo até 345 pka®do em que ndo ocorreu infeccao
local, nem alteracdes sensiveis no leucograma teoeediograma. A membrana nao se
aderiu ao pulmdo nem ao epicardio, salvo nas lideasutura, onde se incorporou ao
epicardio nativo. Houve, em 50% dos animais, reged® completa do pericardio subjacente
a membrana de latex. Essa propriedade indutor@generacéo tecidual ndo foi observada
por essa autora em nenhum outro material inabsar{f®ADER, 2000).

Em estudo conduzido por OLIVEIRA et al. (2003), elntos e trinta e oito pacientes
com perfuracdo cronica da membrana timpéanica érlastlinica de otite média crobnica,
foram submetidos a técnica de miringoplastia coiizatdo de enxerto livre de fascia do
musculo temporal, mais a membrana de latex natesdernamente apoiada nas bordas
remanescentes da membrana timpanica e em contat@ déscia temporal. Passados trinta
dias, os pacientes foram examinados e foi remoaidaembrana de latex. Os resultados
mostraram biocompatibilidade entre a membranaté& & o tecido da membrana timpanica
humana, auséncia de toxicidade e de reacOes aergiesse autor atribui, a intensa
revascularizacdo da membrana remanescente, ad@mésehamento da perfuragcéo timpanica.

As propriedades do latex igualmente foram estudadesmprovadas em estudo de
regeneracdo da conjuntiva ocular em coelhos, faeodd a cicatrizacdo conjuntival
comprovada por experimento conduzido por PINHQ.€2804).

Hérnias constituem um problema na clinica cirlrgteato de pequenos quanto de
grandes animais. Muitos materiais sintéticos edgiobs tém sido estudados para a corre¢ao
destas afeccdes. A membrana de latex natural gag$paco também nesta area, e ja foi
utilizada na hernioplastia umbilical. Estudo readia por RABELO et al (2005), em que 12
bovinos leiteiros portadores de hérnias umbilica@divantes, cujo anel herniario media de
10x7cm no minimo, foram tratados utilizando a memhbrde latex como implante, o que
garantiu um bom nivel de seguranca e auxiliou dendopermanente na correcdo desta
afeccdo. Quando comparada a correcdo de hérnilepeem um cdo, a membrana de latex

utilizada demonstrou um comportamento diferenciadodo eliminada aos 5 meses de pos-



operatorio, mas permitindo a oclusdo da hérnia éemmacdo de tecido de granulacdo e
regeneracao dos tecidos nativos. SOUSA (2005)zrealpesquisas com quatro diferentes
tipos de membranas de latex estruturalmente difeserolocadas pré-peritonealmente por
inguinoplastia videolaparoscopica em cées. Obsdopsas por 28 dias de pos-operatorio,
verificou-se que ocorreu tortuosidade das membyranastrutura fisica ndo permitiu manté-
las esticadas, resultando no encistamento totaktexem um tipo de membrana que se
incorporou parcialmente. O estudo concluiu pelare@omendacao da utilizacdo de nenhum
modelo testado, para refor¢o da regido inguinal.

A utilizacdo de implantes pode ser uma alternati#gecorrecdo cirargica de hérnias
diafragmaticas, principalmente as crénicas. Em<ass quais hi necessidade de estabilizar
0 paciente, podem ocorrer aderéncias, fiborosesagé® do tecido. A correcao cirdrgica pode
ser dificultada se houver perda tecidual, send@ssio o uso de enxertos ou implantes.
Relatos a respeito da utilizagdo da membrana de t& correcdo de hérnias diafragmaticas

nao foram encontrados em literatura.



2.2 — Artigos Cientificos
Os artigos cientificos contemplados nesta diss#otagatam dos testes

validados pela autora com as novas membranasekepéiduzidas no LATEQ - UnB.

2.2.1 — Teste de biocompatibilidade e resisténeimmedmbranas de latex em coelhos.
Biocompatibility and resistance test of latex nheames in rabbits.
Artigo Submetido a revista Arquivo Brasileiro Biedicina Veterinaria e

Zootecnia.

RESUMO

O latex natural foi descoberto por pesquisadorgsspp um cicatrizante natural da
seringueira; a partir dai, estudos vém sendo desgdws para comprovar as caracteristicas
indutoras de neovascularizacdo e reparacao teadedioram atribuidas a esse matekste
estudo testou a biocompatibilidade e resisténcisetie membranas de latex em doze coelhos
da raca Nova Zelandia, sendo seis dessas memlaiadasnao utilizadas e uma ja testada em
estudos prévios. Os implantes foram colocados @stir@usculos cutaneo e obliquo externo
do abdome por meio de procedimento cirirgico esapdinze dias, foram removidos e
submetidos a exames histolégicos. Durante estedmerds animais foram avaliados quanto a
alteracdes clinicas e macroscépicas nas membrdestes mecanicos de tragdo para
determinacdo de deformacdo e resisténcia foranuagfes em amostras controle. Pelos
resultados obtidos concluiu-se que as membranasaticompativeis para substituir a bainha
muscular em coelhos.
Palavras-chavemembrana de latex, coelho, biocompatibilidade.
ABSTRACT

The natural latex was discovered by researchertfer healing properties of the
Rubber Tree. Studies have been developed to plevenducing characteristiasf tissue
vascularization and repair that had been attributedhis material This study tested the
biocompatibility of seven latex membranes in tweNew Zealand rabbits. Six of these
membranes have not yet been used while one of tlesrbeen tested in several previous
studies. Membranes were implanted between the eotsnand the oblique abdominal
sternum muscles by the means of a surgical proeedinra fifteen days period the animals
were evaluated in order to verify clinical and nusoopic alterations of the membranes and,
after them were removed and submitted to histobdgewaluation. Mechanical traction tests

were realized in control membranes to measure aefiton and resistance. The results



showed that the membranes are incompatible, andbieto substitute the muscular sheath in
rabbits.

Key words: latex membranes, rabbits, biocompatiédi

INTRODUCAO

O latex natural é a seiva retirada da seringuéitevda brasiliensis) que tribos
indigenas da Amazonia utilizavam em seu estadoralatde forma empirica, para curar
feridas de pele. Pesquisadores observaram que wste @catrizante, uma defesa natural da
planta. Préteses desse material foram desenvolvidatniversidade de Sdo Paulo e a
membrana de latex natural foi utilizada com sucesswseconstrucdo do esdfago (MRUE,
1996), da parede abdominal (MRUE, 2000) e do peficade cade$SADER, 2000). A sua
biocompatibilidade e favorecimento da reparacamuet foram constatados em caes e ratos
e, no homem, ela ja estd sendo testada como nhdtetigor de formacédo tecidual, em
pacientes com Ulceras cronicas de membros infer@reas miringoplastia (PINHO, 2003).

Trabalho recente (PAULO et al., 2005a) utilizou iantembrana de latex com
polilisina a 0,1% na herniorrafia perineal em uro,q&rmitindo a oclusdo do anel herniario,
com formacdao de tecido de granulacdo apos o guahabrana foi retirada.

RABELO et al. (2004) empregaram esta membrana emidpdastias umbilicais
recidivantes e constataram que ela foi eficaz ere dhovinos leiteiros. Em pesquisas na area
de ortopedia visando a regeneracdo 0ssea maig,efidatex foi eficiente na reparacao de
fraturas de tibia de coelho demonstrando um grpotencial para este tipo de aplicacdo. Em
falhas no cranio de ratos, os resultados foram Ibamies e 0s pesquisadores acreditam que
novas investigagcoes apontam sua utilizacdo em matese, odontologia e reconstituicao de
ossos da face (ODONTOLOGIKA, 2003).

O objetivo deste estudo foi verificar em coelhobjaompatibilidade e a resisténcia
de seis membranas de latex em comparacdo a umonoatekrcial j& conhecido, a fim de
facilitar a sua obtencéo e baratear o custo.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 12 coelhos da ragca Nova Zelanihia@s, com seis meses de idade,
pesando entre 2,5 e 3,0 kg, machos e fémeas, peotem do Biotério Central da
Universidade Federal de Santa Maria. Os animaerfamantidos em recintos individuais,
alimentados com racao comercial e 4gua a vontanl@réoperatoério, eles foram submetidos

a jejum hidrico de 12 h e soélido de 24 h e a toicoa do lado direito e esquerdo para 0 acesso



cirurgico e nas orelhas para acesso venoso. A agiibicpré-anestésica foi feita com maleato
de acepromazina (0,1mgRge buprenorfina (20mg Ky, por via intramuscular e, ap6s 15
minutos, foi feita a inducdo com propofol (2mg'kge cetanima S(1mg kg%, via
intravenosa, e foram mantidos em plano anestésicinfusao continua com uma mistura de
propofol (0,8mg kd) e cetamina S(200ug k).

Nesses animais foram implantados seis tipos de magrab de latex confeccionadas
no Laboratério de tecnologia quimica da Universaddd Brasilia —(LATEQ — UnB), e uma
membrana ja em uso no comércio. As membranas fagaanpadas conforme sua composicao
em: M1 - latexin natura mais mistura vulcanizante (8ml) e acido pirolehdd2 - latexin
natura, mais mistura vulcanizante (8ml) e acido formiet — latexin natura, mais mistura
vulcanizante (6ml) e acido formico; M4 - latexnatura, mais mistura vulcanizante (4ml) e
acido formico; M5 - latexn natura, mais enxofre (5ml) e acido férmico; M6 - latexn,
natura mais enxofre (3ml) e &cido férmico; M7: latex e&ngado, polilisina 0,1%(modelo
comercial).

Para implantacdo das membranas, em cada coelheafmada anti-sepsia topica com
alcool-iodo-alcool, antes do procedimento cirdrgieo profilaxia antimicrobiana com
ampicilina sodica (30mg Ky por via intravenosa. Do lado esquerdo foram imjaldas as
membranas numeradas de M1 a M4 e do lado direitdeasis. Para isso, a bainha dos
musculos obliquos externos do abdome foi acessadainpervencdo cirurgica, e nela
preparadas janelas para fixacdo de amostras d& tom pontos simples isolados de fio
poligalactina-910, n. 3-0. A distancia entre caalante foi de 3cm e a reconstituicdo do
acesso foi realizada com o mesmo fio, em suturéiraca e na pele com mononailon 3-0.
Decorridos quinze dias da implantacdo das memhraaas coelho foi submetido a novo
acesso cirurgico para remocao das mesmas juntagmnte tecido adjacente.

No pés-operatério de cada intervencdo foi aplickutuixin meglumine (1,1mg k9
por trés dias e efetuados curativos diariamenteaatétirada dos pontos ao sétimo dia.
Durante quinze dias, em dias alternados, foram reaseas caracteristicas fisico-
macroscopicas das feridas e classificadas de aocmmoa reacéo local de cada membrana.
Visando facilitar a avaliacdo foram estabelecidsoees para observar o grau de saliéncia de
cada membrana implantada: grau zero — membrangalpavel; grau 1 - suave saliéncia;

grau 2 — moderada saliéncia; grau 3 - forte sakénc

! Biocure — Pele Nova Biotecnologia S/A, Mato GrosddS
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Apods 15 dias, as membranas e tecidos adjacentas) fieetirados e, imediatamente,
acondicionados individualmente em frascos contefudmaldeido a 10%, tamponado, e
encaminhadas para estudo histolégico. Cada amfostiracluida em parafina e corada pela
hematoxilina-eosina e coloracéo de azul de tolaiditas amostras contendo abscessos foram
feitos exames citolégico e posteriormente micralgalo.

Testes biomecéanicos de tracdo foram realizadosabordtorio de materiais de
construcao civil, em que se determinou o grau deraacao e resisténcia de cada membrana
antes da implantacéo, exceto a n. 7, por limitag@esquipamento. Para isso, prepararam-se
amostras de cada membrana medindo 15 cm de conmpoiqer 3 cm de largura; a espessura
de cada amostra foi determinada com micrdmetro,qem obteve-se a média, ap0s dez
repeticbes para cada membrana,como mostra a Tab. 1.

O molde foi fixado por garra metalica com uma hastgpesos de 100 g foram
adicionados a ela, progressivamente, até suagsirie posterior ruptura. Com uma régua foi
medido o grau de deformacdo da membrana a cadegB@dos apds a adicdo de cada peso.
Este procedimento foi repetido trés vezes para naabrana calculando-se entdo, o angulo

de deformacéo e a resisténcia do material (Tab 1).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Na confeccdo das membranas foi utilizado o latematura (ndo centrifugado) para
reduzir o custo da confeccdo, acido formico, acpmmlenhoso, enxofre, por ser um
vulcanizante mais barato e uma mistura vulcanizarwenposta de mercaptobenzotiazol
(MBT), que é um acelerador de vulcaniza¢do o gssb@ado ao poliisopreno da borracha
torna-se inerte. Foi utilizado, ainda, o dietilditarbamato de zinco (ZDEC) que é um ultra
acelerador para borracha natural e sintética, nutiigado em latex, o éxido de zinco que €
um ativador para vulcanizacéo e tem acéo bactarmitiforme descrito em VULCANIZAR
(2005). As membranas foram agrupadas conforme au@asicao qualitativa e quantitativa,
que foi variavel, procurando-se aproveitar as \gana de cada componente da sua
constituicdo, na tentativa de identificar a de magsisténcia e compatibilidade com o leito
receptor.

De acordo com o escore predeterminado para a #@ariacal de saliéncia, todas as
membranas foram classificadas em grau 2 exceto @idero 7 que obteve grau 1. Esta
diferenca de escore deve-se ao fato da membramasuip espessura de 100 um e melhor
qualidade de acabamento, por ser produzida indlm@&nte, enquanto as outras possuiam 1,4

mm em média. Até o ?xia de avaliacdo pds-operatéria, nenhum animadxgerimento
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evidenciou complicacdo clinica sistémica como hgeria, edema ou dor. Um coelho
apresentou abscesso nas M1 e M4 hdi@ de pds-operatdrio, outro nas M2 e M3 nddia

e, um terceiro, na M3 no®@ia. Um quarto coelho apresentou abscesso na M6 da e
outro na M7 no 5dia apds a implantacdo. A M5 foi a Unica que néamrreu abscesso em
nenhum animal. Todos 0s animais que apresentaracesgns arrancaram 0s pontos com 0s
dentes, desfazendo os curativos.

O resultado do exame citoldgico evidenciou grandentjdade de neutrofilos,
macrofagos e bactérias nesses locais. O exameltdeacmicrobioldgica revelou o cultivo
puro e significativo deStaphylococcus coagulase positivo, em todas as amostras, 0 que
caracteriza uma contaminagdo bacteriana no postope; causada nos animais que
removeram os pontos e lesionaram a ferida cirdrgesaultando em abscessos.

Optou-se por avaliar as membranas aos 15 dias apdgplantacdo, pois segundo
PAULO et al. (2005b), 13,8 dias, em média, forafficentes para a formacao de tecido de
granulacio em ratos e o material implantado egteatacamente separado do abdome. MRUE
(1996) destacou a eliminacdo das proteses esodagica cdes apos dez dias de pos-
operatorio, com presenca de tecido neoformado.

As alteragbes histolégicas evidenciadas aos 15 miastram na area de interface
tecido/membrana, diferentes graus de reacao a roadabrana (Tab. 2) caracterizando-se
basicamente pela presenca de tecido de granulaséas alteracdes também foram relatadas
por PAULO et al. (2005b), exceto para a presenca&ageofilia. Eosindfilos sdo ceélulas
predominantemente teciduais que defendem o hospedentra organismos grandes, nao
fagocitaveis e sao atraidos para os tecidos er, mamino resposta imunoldgica mediada por
células T, frente a certos antigenos, principalmatérgenos (SEARCY, 1998). presenca
marcante de eosindfilos (Fig. 1) ao redor dos imiplks no presente experimento, caracteriza
uma reacdo imune local de rejeicdo em diferentagsgde intensidade de acordo com a
composicao de cada membrana e difere do estudpad@lpor PINHO (2003) que implantou
a membrana comercial (grupo 7) na conjuntiva déhosee ndo encontrou esse tipo de reagao
celular. Essas células foram escassas também pastitgicdo de defeitos em o0ssos de
coelhos com essa membrana conforme avaliacdo deEMERt al. (1998).

O latex centrifugado perde grande quantidade deimas, incluindo as causadoras de
reacOes alérgicas e aquelas que promovem a pagiferde novos vasos e, portanto, exige
maiores cuidados no preparo além de ser mais dig@en Ja o latex ndo centrifugado,
possui um custo inferior e permanece com todasias [groteinas, inclusive as indutoras de

neovascularizagdo em maior quantidade. Essas mastedlergénicas podem ter sido
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responsaveis pela resposta eosinofilica, que egpegsente como reacdo a todas as
membranas implantadas. Quanto aos outros companéaseformulacdes, tem-se que estéao
em quantidades minimas e estaveis nas membrarieetaeto, ndo sdo conhecidos estudos
gue comprovem sua neutralidade.

Os testes de tracdo a que as amostras foram sdbmetvelaram que a composicao
influencia na deformagdo e resisténcia. Para aswas paramétricas resisténcia e
deformacéo utilizou-se a ANOVA para comparagcaoeea$ grupos e posteriormente o teste
de Bonferroni (P<0,05), com auxilio do programaaiéstico GraphPad Prism 4.00 version
(GraphPad Software Inc, San Diego — CA, USA). Asnio@anas M1, M2, M3, e M4 séo
estatisticamente iguais entre si e diferentes dee Wb, que por sua vez, néo diferem entre si
(Tab. 1).

E importante salientar que a espessura da amaostuericia diretamente em sua
resisténcia, sendo essa diretamente proporcionahdp se comparam amostras do mesmo
material. As membranas nas diferentes espessucasnposicdo apresentaram resisténcia
suficiente para sustentacdo como substituto déaaimuscular neste experimento.

Segundo PAULO et al. (2005b), provavelmente existhferencas entre espécies,
tecidos receptores e entre a manufatura da membleutéex, indicando a necessidade da
continuidade de pesquisas neste campo. Nos coethpsesente experimento foi observada
rejeicdo das membranas de latex testadas atédial&e pos-operatdrio sendo constatado que
as mesmas estavam isoladas por tecido conjunts&imi considera-se que as mesmas atuam
como um agente estimulante para a formacéo de temido que as recobre ou as elimina
como se observou nos estudos de MRUE (2000) e PA&1laD (2005b).

Tanto a membrana comercial quanto as novas fori@esagnostraram resposta
tecidual semelhante, na avaliacdo macroscopicaswldgica, e diferiram apenas nas
caracteristicas mecanicas de acordo com suas cm@pOos espessura, 0 que nao seria
impedimento para o uso, dependendo do requerimint@sisténcia da area receptora. No

entanto, a reagéo imune contra-indica seu uso etham

CONCLUSAO
As diferentes formulagfes para as membranas de tétéadas oferecem resisténcia
apropriada para implantacao na reparagao da baiokaular em coelhos, entretanto a reagao

imunologica contra-indica seu uso nesta espécie.
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Tabela 1 - Valores médios de espessura, médias e deswiodepde diferentes amostras para deformacéo e

resisténcia de membranas de latex submetidastaaesanico de tracéo.

Membrana Espessura (mm) Deformacao (cm) Resisténajkg)
M1 1,67 77,84 a 19,48 a
M2 1,56 19,0 a 18,75 a
M3 1,34 77,40 a 14,98 a
M4 1,36 81,50 a 17,50 a
M5 1,35 11,60b 1,13 b
M6 1,44 13,40 b 1,19b

Letras iguais nao diferem entre si pelo teste de&fd@ooni (P<0,05).

M1 — M6 = Membranas de latex agrupadas conformesmposicao.

Tabela 2 — Caracteristicas histoldgicas de membranas d& ftbmetidas ao teste de biocompatibilidade em

coelhos.

Necrose superficial na area de contato com a merapra
M1 neovascularizacao, eosinofilia. Auséncia de masteci

Reacdo discreta, neovascularizagdo, eosinofiliaséAcia de
M 2 mastocitos.

Reacdo discreta, neovascularizacdo, eosinofiliaéAeia de
M3 mastocitos.

Reacdo exuberante, neovascularizagdo, eosinofilitensa
M4 Auséncia de mastaocitos.

Necrose superficial na area de contato com a merapra
M5 plasmacitos, eosinofilia. Auséncia de mastocitos.

Infiltrado mononuclear perivascular, eosinofiliaus&€ncia de
M 6 mastocitos.

Reacado discreta, necrose superficial, eosinoffiaséncia de

M 7 mastocitos.

M1 — M7 = Membranas de latex agrupadas conformesmposigao.



Figura 1 - Reacdo fibrovascular moderada rica em eosirsdfdo redor de
membrana de latex, M @mplantada em coelho. (Hematoxilina-
eosina - 100x).

15
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2.2.2 — Teste de biocompatibilidade e resisténeimmedmbranas de latex em caes.
Biocompatibility and resistance test of latex nbeames in dogs.

Artigo Submetido a revista Ciéncia Rural.

RESUMO

O latex natural extraido da seringueitdeea brasiliensis) possui propriedades
indutoras de neovascularizacdo e regeneracao &caumprovadas em varias espécies e em
diferentes tecidos do organismbleste estudo foram testadas a biocompatibilidade e
resisténcia de trés membranas de latex em seitasadendo duas dessas membranas ainda
nao utilizadas e uma ja testada em estudos prévdssimplantes foram colocados entre os
musculos cutaneo e reto do abdome através de |mmometd cirlrgico e, apds quarenta e
cinco dias, foram removidos e submetidos a exansteldgicos. Durante este periodo, os
animais foram avaliados quanto a dor, alteractie@scab e macroscopicas nas membranas.
Testes mecanicos de tracdo para determinacdo demdefio e resisténcia foram efetuados
em amostras controle. Pelos resultados obtidoslwarse que as membranas testadas sao
compativeis para substituir a bainha muscular ezs,@xceto a membrana 2, por apresentar
caracteristicas de rejeigéo.

Palavras-chave: membrana de latex, caes, biocduiktde.

ABSTRACT

The natural latex extracted of the Rubber Tree pnagerties to induce characteristics
of tissue vascularization and regeneration that leeh comproved in different species and
tissues. This study tested the biocompatibilityhoée latex membranes in six dogs. Twice of
these membranes have not yet been used, while fotlteem has been tested in previous
studies. Membranes were implanted between the eotsnand the rectum of the abdomen
muscles by a surgical procedure. In a forty fivgsdperiod, the animals were evaluated for
pain, clinical and macroscopic alterations of themmbranes and, after the membranes were
removed in order to submit them to histological rega Mechanical traction tests were
realized in control membranes to measure deformatial resistance. The results indicated
that membranes are compatible, and able to sutestiie muscular sheath in dogs, excepting
membrane 2, because of it rejecting characteristics

Key words: latex membranes, rabbits, biocompatiedi
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INTRODUCAO

O latex natural € um cicatrizante, uma defesa ahua planta. Muitas pesquisas
utilizando este material como implante em diferertecidos tem demonstrado resultados
satisfatorios o que motiva novos trabalhos nesta, &m diferentes espécies. Préteses desse
material foram desenvolvidas na Universidade de Fido — USP em que a membrana de
latex natural foi utilizada com sucesso na recagéiv do eséfago (MRUE, 1996) e na parede
abdominal de cées. Os resultados revelaram quenabraea de latex, como um novo
material de fonte biologica, possui caracteristibémjuimicas que o tornam capaz de
interferir no processo de reparacéao tecidual fasedo a formacédo rapida e regular de novo
tecido, além de ser de facil manuseio, dispens&aiocas complexas para sua confeccdo e
utilizagdo (MRUE, 2000).

Em decorréncia de bons resultados houve um numesocente de pesquisas: SADER
(2000) substituiu parcialmente o pericardio de qismembrana de latex com regeneracao
do pericardio nativo; trabalho recente utilizouientembrana de latex com polilisina a 0,1%
na herniorrafia perineal em um cé&o, permitindo lasém do anel herniério, com formacao de
tecido de granulacdo e posteriormente retirada dmbrana (PAULO et al. 2005a); no
homem, a biomembrana de latex foi utilizada naaire&nto de Ulceras isquémicas na perna
sendo considerada um importante agente indutoecldat de cicatrizacdo e remodelagem
tecidual (FRADE, 2003); em bovinos ela foi empregamhm eficacia em hernioplastias
umbilicais recidivantes (RABELO et al., 2005); peisa com reconstru¢do conjuntival de
coelhos demonstrou favorecimento na cicatrizagcdecangiogénese (PINHO et. al., 2004);
em ratos, permitiu a formacdo de tecido conjuntiNwoso de reparacdo, em defeitos
iatrogénicos de parede abdominal (PAULO et. al05B). Na reparacao de falhas no cranio
de ratos e 0s pesquisadores acreditam que novgsigeEs apontam para sua utilizacdo em
osteoporose, odontologia e reconstituicao de afsdsce (ODONTOLOGIKA, 2003).

O objetivo deste estudo foi verificar em caes,@&dinpatibilidade e a resisténcia de
duas membranas de latex em comparacdo a um mool@eracal ja conhecido, a fim de
facilitar a sua obtencédo e baratear o custo. Comesadtados deste experimento, pretende-se

selecionar uma ou mais membranas, para utilizagécef em outros tecidos.

MATERIAL E METODOS
Foram utilizadas seis cadelas, sem raca definmlafees, pesando de 8,0 a 12,0 kg,
provenientes do Biotério Central da Universidadddfral de Santa Maria. Os animais foram
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mantidos em recintos individuais, alimentados cagio comercial e 4gua a vontade. No pre-
operatdrio, foram submetidas a jejum hidrico dehl2 sélido de 24 h, a tricotomia no
abdome para 0 acesso cirdrgico e nos membros@etepara acesso venoso. A anestesia foi
feita com maleato de acepromazina (0,1md)ke cloridrato de fentanila (2,5pg Kgcomo
medicagdo pré-anestésica, por via intramuscul@apés 15 minutos, foram induzidas com
propofol (2mg kg) intravenoso, sendo mantidas em plano anestésioo halotano. A
monitorizacdo do ritmo e frequéncia cardiaca faiafem monitor eletrocardiografo e a
saturacdo de oxigénio avaliada com oximetro pasacio na lingua do animal. Foram
aplicados 30mg k3 de ampicilina sédica 1V, 30 min antes da cirurg@mo profilaxia
antimicrobiana.

Nesses animais foram implantados dois tipos de marab de latex confeccionadas
no Laboratério de tecnologia quimica da Universeddd Brasilia —(LATEQ — UnB), e uma
membrana jA em uso no coméfcicAs membranas foram agrupadas conforme sua
composicao: M1 - latein natura (ndo centrifugado), o que reduz o custo da coéfecgcido
formico e uma mistura vulcanizante, composta decamobenzotiazol — MBT, um
acelerador de vulcanizagcdo, que associado ao qmiEso da borracha torna-se inerte;
dietilditiocarbamato de zinco - ZDEC, um ultra &catlor para borracha natural e sintética,
muito utilizado em latex; oxido de zinco, um atigacgara vulcanizacdo e bactericida e
enxofre que funciona como agente de vulcanizacdsLCANIZAR, 2005). M2 - latexin
natura, mais enxofre (3ml) e acido férmico; M3 - latex téngado, polilisina 0,1%(modelo
comercial).

Para implantacdo das membranas, em cada anintabf@ada anti-sepsia topica com
alcool-iodo-alcool, antes do procedimento cirirgiés membranas foram implantadas do
lado direito e esquerdo, como referéncia a linhdimp&endo que a M1 e M2 eram colocadas
do lado direito e a M3 do lado esquerdo. Para intpi@o, a bainha do musculo reto do
abdome foi acessada por intervencdo cirurgica,l@ meparadas janelas para fixacdo de
amostras das membranas, de 2,@om pontos simples isolados de fio mononailo-0. A
distancia entre cada implante foi de 10 cm e angdaicdo do acesso foi realizada com o fio
poligalactina - 910, n.3-0, em sutura continuaa gg@le com mononailon, n. 3-0. Decorridos
quarenta e cinco dias da cirurgia, cada animakfimetido a novo acesso cirargico para
remocao das membranas juntamente com o tecidoeatac

No pos-operatorio de cada intervencao, foi avaledar aguda (Tabela — 3) por sete
dias, aplicado flunixin meglumine (1,1 mgRgpor trés dias, e foram efetuados curativos

diariamente até a retirada dos pontos ao sétimoDdieante quarenta e cinco dias, em dias
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alternados, foram observas as caracteristicaagisiacroscopicas das feridas e classificadas
de acordo com a reacdo local de cada membrananddstacilitar a avaliagdo foram
estabelecidos escores para observar o grau decalide cada membrana implantada: grau
zero — membrana nao palpavel, sem saliéncia; grauniembrana palpavel com suave
saliéncia; grau 2 — membrana palpavel com foriérsah.

Apods 45 dias, as membranas e tecidos adjacentas) fieetirados e, imediatamente,
acondicionados individualmente em frascos contefudmaldeido a 10% tamponado e
encaminhadas para processamento e estudo histwlégeda amostra foi incluida em
parafina e corada pela hematoxilina-eosina.

Testes biomecéanicos de tracdo foram realizadosabordtorio de materiais de
construcdo civil, nos quais se determinou o graude®rmacdo e resisténcia de cada
membrana antes da implantacdo, exceto a M3, pdtatifes do equipamento. Para isso,
prepararam-se amostras de cada membrana medindm & comprimento por 3 cm de
largura; a espessura de cada amostra foi deteranioach micrOmetro, para obtencéo da
média, apds dez repeticbes para cada membrabala 2).

O molde foi fixado por garra metalica com uma hastgpesos de 100 g foram
adicionados a ela, progressivamente, até suagsirie posterior ruptura. Com uma régua foi
medido o grau de deformacdo da membrana a cadegB@dos apds a adigdo de cada peso.
Este procedimento foi repetido trés vezes para oaglabrana. Calculou-se entdo, o angulo

de deformacéo e a resisténcia do material (Tabela 2

RESULTADOS E DISCUSSAO

No primeiro dia de pds-operatorio a cadela 5 amtes sialorréiaguas estavam em
alerta, mas amedrontadas (1 e 2), trés permanecksitanlas e amedrontadas (3, 4 e 6). Nao
foi detectada manifestacdo de dor o que se justielo uso de antiinflamatorio no pés-
operatdrio imediato.

Uma cadela apresentou sinus na M2 nd dia de pds-operatdrio, sendo realizada
antibiotico terapia até a retirada da membrana.pifdoedimento de retirada das membranas
aos 45 dias, a M1 estava sem alteragcbes macroasd@is cinco cadelas, em uma possuia
secrecdo serosanguinolenta ao redor. A M2 estamnaakeracdes em quatro cadelas, em uma
estava dobrada mas sem secrecdo e uma com puslela qae apresentara sinus. A M3
estava sem alteracbes em cinco cadelas e em urobseivada sua migracdo para préximo

da M1. De acordo com o escore predeterminado, asbnapas foram classificadas em: M1
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grau 1 em todas as cadelas, M2 grau 1 e grau 2ésncddelas respectivamente e M3 grau 0
em todas as cadelas. Esta diferenca de escoreasrt® e M3 deve-se ao fato da M3 possuir
espessura de 100 um enquanto as outras possuemmledn média. Ja a M2 apresentou forte
saliéncia evidenciando reacao local.

Optou-se por avaliar as membranas aos 45 diasvesificar se neste periodo ha
presenca de neovascularizacdo, tecido neoformadéluas indicativas de rejeicdo. As
alteracbes histologicas evidenciadas aos 45 diastrame na area de interface
tecido/membrana, diferentes graus de reacao atipedde membrana (Tabela 1). Os achados
deste experimento, neovascularizacao, presengdili@do inflamatoério predominantemente
mononuclear e formagédo de tecido conjuntivo demss@a maioria, € similar aos resultados
encontrados por MRUE (1996). Esta autora, em estmim biomembrana de latex
centrifugado em esb6fago de cées, relatou presenea irdiltrado inflamatorio
predominantemente mononuclear, na segunda semaagatiacdo evoluindo para reducao
deste e organizacdo das fibras colagenas do tedticial na quarta semana de avaliagao.
MENTE et al. (2003) efetuou teste de biocompathiie com membrana de latex em ratos,
no periodo de 21 dias, e também comprovou a awuséadiejeicdo. Estes dados discordam de
PAULO et al. (2005b) que obtiveram na andlise higica de ratos com implante de
biomembrana de latex aos 5 e 120 dias, presengdiltiado inflamatério misto, linfécitos,
plasmacitos, eosinofilos e raros mastocitos, senaoplante rejeitado, entretanto, permitindo
a formacao de tecido de reparacéo. Pelo que sevabsemembrana de latex atua como um
implante temporario que induz reacao tecidual damu graridvel e este novo tecido é o
responséavel pela reparacao definitiva no locahg#antacao.

O latex centrifugado perde grande quantidade deimas, incluindo as causadoras de
reacdes alérgicas e aquelas que promovem a netarasatfo e, portanto, exige maiores
cuidados no preparo além de ser mais dispendi@dso.ldtex ndo centrifugado, possui um
custo inferior e permanece com todas as suas mpasteiinclusive as indutoras de
neovascularizagdo em maior quantidade.

Produtos derivados do latex sdo usados largamengratica meédica em forma de
sondas, drenos e indumentarias da equipe, entresols reacles alérgicas sao raras, e
devem-se principalmente ao teor de proteinas aomiadproduto, e a adi¢do de talco, que ao
reagir com certas proteinas promove uma potenagliz do efeito alergénico (MRUE, 1996).
Os trés modelos de membranas apresentados nes&inexgo apresentaram baixa
alergenicidade, sendo que a M3 é constituida basice por carbono e hidrogénio,

compativeis com o organismo animal. Quanto aosuwtomponentes das formulacbes das
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membranas M1 e M2, esses estdo em quantidades asirenestaveis nas membranas,
entretanto, ndo sé&o conhecidos estudos que conmprswa neutralidade. A diferenca entre
M1l e M2 esta na presenca do enxofre, que em M2 astamaior quantidade. A M2
apresentou pior resultado por ter baixo indice d&awnizacdo, devido a auséncia de
aceleradores e ativadores, que estdo presented.ndadwulcanizacdo, a matriz polimérica da
borracha é ligada internamente por fortes ligaghesulfidicas, diminuindo assim o contato
efetivo dos constituintes da borracha com o memm@ conseqiéncia, o contato destes,
inclusive das proteinas alergénicas, sdo maiors& meembrana (SILVA, 2006 — informe
verbal), causando a rejeicdo observada.

Os testes de tracdo a que as amostras foram sdbmetvelaram que a composicao
influencia na deformacéo e resisténcia. As memisrdtiae M2 séo diferentes entre si, sendo
a M1 muito superior a M2 com relacdo a resistéreiageformacdo, estes dados séo
diretamente proporcionais (Tabela 2). A M3, porspas100 um, ndo resistiu nem ao peso
minimo de 340 g do aparelho. E importante saliegimr a espessura da amostra influencia
diretamente na sua resisténcia, sendo essa dirg®meoporcional, quando se comparam
amostras do mesmo material. Dependendo da utibzdedcada membrana, pode-se inferir
que todas possuem resisténcia suficiente para nsagi® como substituto de bainha
muscular.

Segundo PAULO et al. (2005a), provavelmente existdi@encas entre espécies,
tecidos receptores e entre as técnicas de marmufdaurmembrana de latex, indicando a
necessidade da continuidade de pesquisas nest®.cempoutra pesquisa conduzida com as
membranas de latex implantadas no abdome de R&d#,.O et al. (2005b) verificaram que
elas foram eliminadas a partir d8 &ia de pds-operatério sofrendo completa extruséo e
média aos 13,8 dias. Em cdes, MRUE (2000), obsaaveiminacio das préteses esofagicas
aos dez dias de pos-operatorio, enquanto RABELAD €2005), ndo observaram rejeicdo em
hernioplastias umbilicais de bovinos. Nos caesedesperimento foi observada rejeicdo da
M2 testada até o 45dia de pds-operatdrio, com presenca de secrecddepta em um
animal, além de plasmadcitos no exame histolégicee@uso, portanto esta contra-indicado.
Ja as M1 e M3 nao apresentaram caracteristicagj&ledo neste experimento e podem ser

utilizadas como indutoras de tecido fibroso na deeanplantacgéo.

CONCLUSAO
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As diferentes formulagBes para as membranas de téééadas oferecem resisténcia
apropriada para implantacdo na reparacao da bewkaular em cées, no entanto apenas as

formulacdes das membranas 1 e 3, sdo biocompativeis
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Tabela 1 — Caracteristicas histologicas da interface méss@mbrana de latex submetidas ao teste de

biocompatibilidade em caes.

Tecido conjuntivo frouxo rico em vasos sanguineesido
M1 conjuntivo denso, Infiltrado inflamatorio mononualefocal e

multifocal. Reacéo leve.

Tecido conjuntivo frouxo rico em vasos sanguineesido
M 2 conjuntivo denso, Infiltrado inflamatorio mononuadediscreto.

Presenca de plasmdcitos.

Tecido conjuntivo frouxo rico em vasos sanguineesido
M 3 conjuntivo denso, Infiltrado inflamatorio mononualaliscreto a

moderado.

M1 — M3 = Membranas de latex agrupadas conformesmposi¢do

Tabela 2 — Valores médios de espessura, médias e deswiodepde diferentes amostras para deformacéo e

resisténcia de membranas de latex submetidastaaesanico de tracéo.

Membrana Espessura (mm) Deformacéo (cm)  Resisténcia (kg)
M1 1,56 119,0 18,75
M2 1,44 13,40 1,19
M3 0,1 N&o mensurado <0,43

M1 — M3 = Membranas de latex agrupadas conformesogposicao.
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Tabela 3— Critérios para a avaliagdo da dor aguda no pésatorio de cées.

Escore de intensidade

Parametro avaliado 0 1 2
Batimentos cardiacos Normal Taquicardia
Movimentos Normal Taquipéia Padrao
respiratorios abdominal
Temperatura Normal Hipertermia
37,5a39,0°C > 39,0°C
Salivagéo Normal Aumentada
Pupilas Miose Midriase

Luz ambiente

Estado mental Dacil Alerta/medo Agressivo
Vocalizacao Auséncia Presenca
Postura e atitude Ereta e alegre Arqueado ou

deitado e triste

Resposta a N&o reage Reacao leve, Reacao brusca,
manipulacéo esquiva-se morde
Locomocéao Normal Com dificuldade N&o movimenta

Apetite Normorexia Hiporexia Anorexia

Ganho peso Igual ou ganho Perda

Micgéo Normal Com dificuldade, N&o urina

pouco e frequente

Defecacéo Normal Com dificuldade N&o defeca

Os valores abaixo sdo o somatério do escore aldangar cada parametro, nas diferentes avaliacées,
para cada animal.

De 0 a 4 — Animal ndo sente dor.
De 5 a 6 — Animal com dor moderada.

De 7 acima — Animal com dor intensa.
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2.2.3 - Membranas de latex natural na substitysgiicial de diafragma em cées com
avaliacao videocirurgica.
Natural latex membranes in the partial replaceroétite dog’s diaphragm
with videochirurgical evaluation
Artigo Cientifico submetido a revista Arquivo Bitaso de Medicina Veterinaria

e Zootecnia.

RESUMO

Hérnias diagramaticas cronicas constituem um gnanablema para cirurgioes,
principalmente quando n&o for possivel seu fechtonmprimario. Implantes homologos e
heterdlogos, além de enxertos tém sido descrito®calternativas para correcdo, mas nao
existem implantes sintéticos de facil aquisicaoapapida correcdo dessas alteracdes. Este
estudo propde a utilizacdo de um implante de memalda latex natural, de baixo custo, facil
manuseio e com caracteristicas de promover a nagdaagacao e reparacao tecidual. Foram
utilizados 12 caes, separados em trés grupos: giupnembrana comercial; grupo 2
membrana LATEQ e grupo 3, controle. Foi criado uefeiio retangular no musculo
diafragma, com 4cm de comprimento e 3 cm de largyra no grupo 1 e 2 foi substituido
pelo implante de membrana de latex correspond®stanimais tiveram avaliacdo através do
hemograma, por estudo radiografico, por videociaueganalise histopatologica aos 30 dias.
Os resultados mostram que a membrana de latexwupm @, foi eficiente na correcdo do
defeito no diafragma, promovendo a reparacao easeolarizacao tecidual local, sem causar
rejeicdo durante o periodo de avaliacéo.

Palavras-chavemplante, membrana de latex, diafragma, céaes.

ABSTRACT

Chronic diaphragmatic hernias constitute a senmwablem for surgeons, mainly when
their primary reduction is not possible. Homologaumsl heterologous implantations, beyond
graft have been described as alternative for coborec but synthetic implantations, of
nonexpensive acquisition, for fast correction asth alterations do not exist yet. This study
aimed at using a natural latex membrane implamtaté low cost, easy to handle and with
characteristics to promote the neovascularizatimhtessue repair. Twelve dogs were divided
in three groups: group 1, commercial membrane; g@umembrane LATEQ and group 3,
control. A rectangular defect (4cm in length andh3do width) was created in the diaphragm
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muscle, which was substituted, in group 1 and Zthieyimplantation of corresponding latex

membrane. The animals had been evaluated by raghloigr evaluation, blood count, video-

surgery, and histopathology study after 30 postaipe days. The results showed that the
latex membrane of group 2, were efficient in therecion of the diaphragm defect,

promoting the repairing and local neovascularizgti@ithout causing rejection during the

evaluated period.

Key words: implantation, latex membranes, diaphradpgs.

INTRODUCAO

A utilizagdo de implantes como substituicdo parama diafragma, justifica-se
principalmente em casos de hérnia diafragmatica) @ possibilita aos 6rgaos abdominais
migrarem para a cavidade toracica. Podem ser cdag@&u traumaticas, e o aumento abrupto
na pressao intra-abdominal que acompanha golpeados na parede abdominal, faz com
gue os pulmdes se desinflem rapidamente (com a ghmrta), resultando em um gradiente de
presséo pleuroperitoneal elevado, que provoca tarauplo diafragma nos seus pontos mais
frageis, geralmente nas por¢cdes musculares. Omeata cirargico de uma HD €& mais
arriscado quando for realizado em menos de 24Umoano apos a lesdo. Deve-se retardar o
reparo cirargico de uma hérnia diafragmatica ataypaciente fique estabilizado (FOSSUM,
2002). Nesse periodo podem ocorrer aderénciaxysébre retracdo do tecido. Segundo
JOHNSON (1993), a formacdo de aderéncias maduras maiores niveis de tecido
fibrovascular organizado, iniciam-se a partir dgusela semana apos o traumatismo. Nesses
casos, a correcdo cirdrgica pode ser dificultadmcipalmente quando houver perda de
tecido, e uma alternativa € a reparagcao com o @smxkertos ou implantes.

Enxertos autdlogos sé@o bastante satisfatorios cmrmaeo de retalho pediculado do
musculo grande dorsal para reparo de defeito djafééico (OLIVEIRA et al., 2000),
entretanto agridem a area doadora. Os implanteslbgos constituem uma alternativa
atraente na cirurgia, mas as desvantagens saooadesreacdes imunologicas e o potencial de
transmissdo de doencas infecciosas (PACCOLA et28D0). MAZZANTI et al. (2001)
utilizaram segmento de musculo diafragma como howpleinte conservado em solucao de
acucar 300% por 30 dias, sem observar rejeicadaftgpcom pericardio bovino conservado
em acucar promoveu a restauracdo do defeito nadiah sem causar evidéncias de infec¢éo
ou rejeicao (MAZZANTI et al., 2003). Entretantogoe torna essas técnicas desvantajosas é

a necessidade de doador, meio conservante, cogderpar 30 dias antes da utilizacdo ou
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possuir banco de implante. Implantes de malhagtgias tém alto custo, sendo necessarias
alternativas que supram estes déficits.

As caracteristicas principais de um material st@épara uso como reforco em
defeitos herniarios séo; ndo estimular rejeicdoremgdo de corpo estranho e ndo produzir
reacdo de hipersensibilidade; ndo ser modificadicaimente quando em contato com 0s
tecidos; ndo produzir carcinogénese nem complicagger quimicamente inerte; facilmente
manipulavel; ser esterilizavel; ser resistente adigpar da formacao de tecido resistente; e
possuir baixo custo (Cumberland, 1952 apud SOUSB5

A membrana de latex natural vem sendo estudadéep@ropriedades indutoras da
neovascularizagdo e por auxiliar na reparacdouatitais rapida. Foi aplicada com sucesso
em herniorrafia perineal em um céo, permitindo &eénto do anel herniario, deixando uma
base tecidual apos sua remocéao (PAULO et al., 30@a bovinos com hérnia umbilical
recidivante, a membrana de latex possibilitou aegdio cirdrgica de carater permanente
(RABELO et al., 2005). Esses resultados pressupfieena membrana de latex seja uma
alternativa para corrigir defeitos do diafragmaican

A videocirurgia na medicina veterinaria € um praTehto cirlrgico recente com
aplicacdo diagndstica e terapéutica. Essa téomicartimeras vantagens quando comparada a
procedimentos tradicionais; como menor traumatismargico, dor pds-operatéria menos
intensa, menor tempo de hospitalizacao, recupenagi® rapida do paciente e menor custo
hospitalar (MALM, 2003). A avaliacdo pos-operatociam uso desta técnica € pertinente,
visto que promove maior bem estar animal e um dsiipo preciso, possibilitando ainda a
biépsia da regido em estudo.

O objetivo deste estudo € avaliar a eficiéncia mi@ membrana de latex elaborada a
baixo custo, comparada a outra ja comercializada gatros fins, na reparacao de defeito no

diafragma de céao.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizadas doze cadelas, sem raca defindid{as, pesando de 8,0 a 12,0kg,
clinicamente sadias, provenientes do Biotério Géndia Universidade Federal de Santa
Maria. Os animais foram mantidos em recintos imtligis, alimentados com ragédo comercial
e agua a vontade.

Foram constituidos trés grupos experimentais, coatrg cadelas em cada um: grupo
1 - membrana de latex comercial (Biod)regrupo 2 - membrana de latex confeccionada no

laboratoério de tecnologia quimica (LATEQ) e, griecontrole, em que o proprio segmento
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seccionado foi suturado no defeito. A membranazatia no grupo 1 é composta de latex
centrifugado mais polilisina 0,1%; a membrana texlatilizada no grupo 2, foi desenvolvida
com latex in natura (ndo centrifugado), agua, mgpqcdo de 2:3, foram adicionados, ainda,
acido formico e 8 ml de mistura vulcanizante, costpade mercaptobenzotiazol — MBT,
dietilditiocarbamato de zinco (ZDEC), 6xido de znce enxofre. Para esterilizagdo, a
membrana foi submetida a autoclavagem por 15 nénatd21°C. Esta membrana ja foi
testada em experimentos prévios quanto a biocobilpdde e resisténcia (ZIMMERMANN
et al., 2006).

Apods jejum prévio de 12 horas e tricotomia ampladrax direito os animais foram
pré medicados com acepromazina (0,1 md) kg cloridrato de fentanila (2,5 pg Rgvia
intramuscular e apés 15 minutos, foram induzidas @wopofol (2 mg kd) intravenoso,
sendo mantidos em plano anestésico com halotamowitorizacdo do ritmo e freqiiéncia
cardiaca foi feita em monitor eletrocardiégrafo esaduracdo de oxigénio avaliada com
oximetro posicionado na lingua do paciente. Em emitaal, foram aplicados 30 mg kgle
cefalotina sédica IV, 30 min antes da cirurgia coprofilaxia antimicrobiana. Todos os
procedimentos cirargicos foram efetuados em bloicorgico com rigoroso controle de
assepsia. No trans-operatorio, efetuou-se toragatambercostal, com acesso pelo oitavo
espaco intercostal direito. Foi criado um defegttamngular no musculo diafragma, com 4 cm
de comprimento e 3 cm de largura, que, nos anigdwssgrupos 1 e 2, foi substituido pelo
implante de membrana de latex correspondente,digad sutura de Wolff, com sobreposicao
de bordas, com fio mononailon n. 3-0. No grupo et o segmento retangular do musculo
diafragma foi removido e refixado seguindo o mespnocedimento. A seguir foi feita
toracorrafia, com aproximacdo das costelas com dosdilon 3.0, sutura dos musculos
intercostais, grande dorsal e tela subcutanea mpofiglactina 910 n. 3-0 e a pele com fio
de monondéilon 3-0 montado em agulha cuticular. glittécdo da pressao negativa foi feita
com hiperinsuflagdo antes do fechamento do Ultiomdg@da parede toracica e drenagem por
toracocentese do ar residual ap6s o término deg@ru

A analgesia foi feita com tramadol de 12 em 12 $iobdoqueio intercostal usando
bupivacaina com vasoconstritor, no primeiro diangéirgflamatorio ndo esteroidal por trés
dias, além de cuidados topicos de higienizagcdo reldgeem levemente compressiva. A
retirada dos pontos cutéaneos foi realizada aocas’d# pos-operatorio.

A avaliacdo clinica foi feita mediante inspecaoridi@la ferida cirargica, do padréo
respiratorio e da monitorizacédo da dor nos 10 déap0os-operatorio, com base em um escore

de intensidade, descrito na tabela 1. Foi realizadmograma no dia zero, antes da
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intervencao cirargica, aos 15 e 30 de pos-opematdriavaliacdo estatistica desses dados foi
obtida através do teste Tukey-Kramer (P<0,05), camxilio do programa estatistico
GraphPad Prism 4.00 version (GraphPad SoftwareSae,Diego — CA, USA). Como exame
complementar, fez-se ainda estudo radiograficd?@atias de pos-operatorio.

A avaliacdo macroscopica foi realizada atravésideocirurgia aos 30 dias de pos-
operatdrio. Para isso, o equipamento foi estedbzeom glutaraldeido a 2%, por 40 minutos
e apos lavado com solucéo salina. Para acessiejttoincisdo de pele com bisturi e puncéo
da cavidade abdominal com agulha de Veress, inféade trés trocartes, sendo o primeiro
da camera e os demais do instrumental cirargicaxit®eiro portal de 10 mm foi colocado na
cicatriz umbilical por onde teve acesso a éptica,segundo portal de 10 mm foi colocado no
lado esquerdo do paciente ligeiramente caudalPa&dsela e um de 5 mm contra-lateral a
este, também caudal a®l8ostela. A biopsia, realizada durante a videotsuapia, foi
retirada da borda do defeito diafragmatico na su& fabdominal, sentido horizontal, com
aproximadamente 0,5cm de comprimento. Apds sedabtiada amostra foi imediatamente
acondicionada em frasco contendo formaldeido a tEOBponado e encaminhada para estudo
histolégico. Cada uma delas foi incluida em paeaércorada pela hematoxilina-eosina, para
analise morfoldgica com estudo em microscopia ap#ctoracoscopia foi realizager meio
de colocacédo de um portal de 10 mm no terco méali@ @éspaco intercostal direito, apos
incisdo com bisturi , por onde penetrou a optigadAinspecao desta, o fechamento foi feito
com fio poligalactina 910 e a pele com poliamidd,3ambos em pontos simples
interrompidos.

O experimento foi aprovado pelo Comité de Eticddiversidade Federal de Santa
Maria (processo 23081.008621/2006-88) e, ao fitmdos os animais utilizados foram

castrados e doados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Todos os animais apresentaram boa evolugéo cliHimave formacdo de edema ao
redor da ferida operatodria, atribuido ao traumatisimirgico, em dez cadelas, durante os dois
primeiros dias de pds-operatorio e deiscéncia taasude pele em duas cadelas, atribuidas a
lambedura do local. Nesses casos foi orientadea#rizacéo por segunda intencao.

Os grupos analisados apresentaram resultadostastidos animais do grupo 1, em
que foi utilizada a membrana de latex em uso caaleros resultados encontrados por

videoscopia evidenciaram ocorréncia de hérnia afiafidatica nos quatro animais estudados.
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Trés deles com comprovacdao radiografica aos 20agias implantacéo, quando se verificou a
presenca de parte do figado e a auséncia no tarastdmago e intestino, confirmada por
técnica contrastada, que segundo RAISER (1993) AMTI (2003), é 0 exame mais
eficiente para diagnosticar hérnia diafragmatiaa. déstes trés animais apresentou dispnéia e
sons cardiacos abafados, com imagem sugestivaldddnax pelo exame radiografico. Apos
toracocentese foram retirados 800 ml de liquidmssarglinolento, o qual, pela andlise
laboratorial, ndo possuia contaminacdo bacteri@ranimal permaneceu com dreno toracico
para retiradas diarias de liquido, até se compeletaB0 dias de pos-operatorio, seguindo
orientacdo de LUDWIG (2000) que cita a necessid@dérenagens continuas quando houver
rapido acimulo de ar ou liquido no espaco plewajual deve ser continuada enquanto
houver producdo maior que 2 mlkglia'. Neste animal drenaram-se 200 ml de liquido
toracico, duas vezes ao dia, permanecendo o dmntOpdias, até a correcdo cirurgica da
hérnia. O figado, presente no conteudo herniastgva congesto e sob constricdo, sendo
responsavel pela efusdo. A profilaxia antibiétiefattina (30 mg kg) foi instituida até a
retirada do dreno para evitar contaminacao ja gteeaestava em contato com o meio externo
e poderia carrear bactérias para a cavidade tafgsendo o liquido presente um meio de
cultura favoravel ao crescimento bacteriano. Nortquanimal, no qual ndo foi possivel o
diagnostico por estudo radiografico, o omento qaeoecontetdo herniado, ocluiu e aderiu-se
ao local de ruptura, sem trazer alteracdes clinieea o animal, o que foi verificado por
videoscopia. Aos 25 dias de poés-operatério um dnuheste grupo veio a Obito sendo
comprovado por necropsia, a migracao para a cawittadcica do baco, intestino delgado e
do estdmago que sofreu dilatacdo aguda e ¢ausa mortis. Neste grupo ocorreu ruptura da
membrana de latex em todos os animais, permaneaengontos de sutura nas bordas do
defeito. Isto se deve ao fato da membrana comeyosgsuir espessura de 100 um, enquanto a
membrana do grupo 2 possui 1,4 mm de espessunagein.

Nos cédes do grupo 2, o estudo radiografico ndoeavcidu alterac6es sugestivas de
hérnia diafragmatica em nenhum animal. Na avaliggéo laparoscopia constatou-se a
membrana integra e fixa ao diafragma. Em trés asimamembrana estava coberta com
tecido de granulacdo, com aderéncias ao omentonencadela e ao figado nas outras duas.
Na quarta cadela deste grupo, o tecido de gramulpgdsente n&o cobria totalmente a
membrana, sendo possivel vizibiliza-la por acedstbminal e esta ndo possuia aderéncias.
N&o houve evidéncias macroscopicas de inflamadgajdb ou alteracbes em visceras
abdominais proximas. Quando avaliadas por torapisctoi visivel a formacéo de tecido de

granulagdo sobre a membrana e esta foi parcialnwsilelizada em dois animais, estando
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aparente apenas o fio de sutura recoberto peldotetas demais. Houve aderéncias do
pulmdo com o local da incisdo, em dois animais, mexshum deles apresentou liquido e
reacao inflamatoria no torax. Aderéncias do figadomento ao diafragma foram achados
comuns nos estudos de MAZZANTI et al. (2001/2003pse autores atribuiram-nas a
proximidade do defeito na por¢do muscular diredt@idfragma ao figado e pelo sangramento
observado nas bordas do defeito com consequente¢éo de fibrina, o que também foi
observado neste experimento. OLIVEIRA et al. (20@0@servaram aderéncias quando
utilizaram retalho pediculado do musculo grandesalptanto com o figado e omento quanto
com o pulméo na parede toracica, fato este atwbaideacdo a seda utilizada como fio de
sutura, além de manipulacdo e auséncia de umafisigaerosa. Acredita-se que o tipo de
implante utilizado, pericardio bovino (MAZZANTI eal., 2003), musculo diafragma
homologo (MAZZANTI et al., 2001) e retalho pedialda do musculo grande dorsal
(OLIVEIRA et al., 2000) sejam os causadores daséadeas. O mesmo n&o ocorre com 0
implante de membrana de latex, pois este ndo se ade tecidos, mas promove com maior
eficiéncia a formacéo de tecido de granulacdogptimular a neovascularizacao. Neste caso,
€ o tecido de granulacéo que se adere com faadidad tecidos vizinhos, concordando com
SOUSA (2005), que em estudo com biomembranas de & correcdo de inguinoplastias,
nao houve incorporacéo destas aos tecidos vizinbwsindugéo de fibrose. Para PINHO et
al. (2004) a membrana de latex quando usada naagduaconjuntival de coelhos, ndo se
aderiu ao tecido subjacente, permanecendo presas geintos de sutura, ocorrendo
epitelizacdo. A membrana de latex quando utilizzmao implante em pericardio de caes néo
se aderiu aos pulmdes ou ao epicardio, excetonha lide sutura onde se incorporou ao
pericardio nativo (SADER et al., 2000).

Os resultados observados nos animais do grupcaghfesemelhantes aos do grupo 2
com relacdo ao exame radiografico. A avaliacaovigoscopia nao evidenciou alteragoes,
hérnias ou inflamagé&o e devido a coaptacéo dasbalal defeito com o retalho e hemostasia
adequada neste grupo, foram observadas poucamadsréque ocorreram do pulmao ao
local de sutura no diafragma, em duas cadelas.akimal deste grupo veio a 6bito no pos-
operatorio imediato a videocirurgia, mas os achadosecropsia néo relacionaram nenhuma
alteracdo compativel com o experimento.

O acesso para implantacdo das membranas foi felto gtavo espaco intercostal
direito, conforme descrito por RAISER (1993), pbdgando uma rapida e facil intervencao
cirdrgica. O ponto de Wolff com sobreposi¢cdo dedasrproporcionou boa vedacéo entre o

implante de latex e o musculo diafragma, sendormpseanimais com ruptura da membrana



33

(grupo 1), isso se justificou pela espessura d@gsigle a sutura permaneceu integra neste e
nos demais grupos. Esta sutura também foi eficaandm empregada no estudo de
OLIVEIRA et al. (2000) e MAZZANTI (2001). A escolhdo fio de sutura, poliamida 3.0,
deve-se ao fato de ser um material ndo absorvimgdtiso, monofilamentar, resistente e
caracterizado por induzir minima reacdo teciduaDSBUM, 2002), concordando com
MAZZANTI (2003) e RAISER, (1993) que utilizaram oesmo fio de sutura para corrigir
defeito no diafragma de céo.

O uso da laparoscopia e da toracoscopia confornseritte por BECK et al.
(2004a/2004b) na avaliacdo e diagnostico das ediafragméticas mostrou-se eficaz na
avaliagdo do implante de forma considerada mininmdneénvasiva. Foi necesséaria a
conversao para cirurgia aberta, para a reducacedaahdiafragmatica, em trés animais do
grupo 1, pois o figado encontrava-se encarcerddawel, impossibilitando sua reducéo por
videocirurgia, em discordancia com BECK et al. @f)0que promoveram a reducédo de
hérnia diafragmatica, em oito caes por laparoscopia éxito. O figado estava presente em
todos os animais, 0 omento em cinco, o intestingad® em quatro, 0 pancreas e 0 ceco em
dois respectivamente.

Nenhum animal do experimento demonstrou caradteréstie dor, quando avaliados
pelo escore de 0 a 4 (Tabela 1), isto deve-setaadfater sido feita analgesia pre-emptiva.
Outro importante fator que possibilitou a ausénldalor pds-operatdria consistiu no uso de
anestesia local. GLOWASKI (2002) afirma que estalatidade promove maior conforto e
cooperacdo do paciente durante procedimentos dolere indica o uso de bloqueio
intercostal apés toracotomias, sendo indicada aacsina, que promove analgesia de seis
horas e, se associada a epinefrina como vasoc¢onsteim seu efeito prolongado e diminui a
dose necessaria.

Os resultados dos hemogramas evidenciaram difeseggdicativa na contagem dos
linfécitos aos 30 dias de pds-operatdrio, sendoupal estatisticamente diferente do grupo
controle e o grupo 2 ndo tendo diferenga signifieaentre os tratamentos, pelo teste de
Tukey-Kramer (P< 0,05). Isso significa que a memareomercial utilizada no grupo 1 induz
maior resposta antigénica no organismo do céo,oggeupo controle, até os 30 dias de
analise. Segundo MEYER & HARVEY (1998), os linfids sdo estimulados a proliferar em
resposta a uma reacao antigénica. A linfocitosara eém cades e pode ocorrer em resposta a
uma estimulacdo antigénica persistente, infeccfi@soas ou reacoes inflamatdrias cronicas
(SCHULTZE, 2000; MEYER & HARVEY,1998). Neste expeento, a membrana de latex

esta estimulando esta reacéo.
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A microscopia de luz revelou corte longitudinalrdésculo estriado, sobre o qual se
observa extensa proliferacdo de tecido fibrovasqUl&V) frouxo, em alguns animais com
proliferacdo de TFV denso, e outros com extensaasadensamente colagenizadas, com
quantidade moderada de infiltrado misto, predonteraente mononuclear. A espessura da
proliferacdo do tecido € equivalente a largura id@dia. Ha neovascularizacdo, reparagéo
tecidual e, na maioria das laminas, presenca déaséiusculares gigantes. Essas alteracdes
fazem parte da cicatrizacdo tecidual em sua fasemiro, em que ha sintese de colageno,
orientacdo das fibras e capilares e diminuicaonditirado inflamatério (FOSSUM, 2002).
N&ao existem na literatura trabalhos citando azatfido da membrana de latex como substituto
parcial de diafragma em nenhuma espécie. A neolamacdo e reparacao tecidual foram
descritas por PAULO et al. (2005a/2005b) na herai@m perineal de um cdo e na
reconstrucéo da parede abdominal de ratos, regpeetnte e por RABELO et al. (2005), na
correcdo de hérnias umbilicais de bovinos. Essaguisas além daquelas com reconstrucao
da membrana timpanica (OLIVEIRA et al., 2003) eltteeras isquémicas (FRADE, 2003),
em seres humanos, na reparacido esofagica e da marédminal de cdes (MRUE, 2000)
indicam que a membrana induz a formacdo de umaznfigirovascular capaz de substituir o
tecido original onde for implantada.

A membrana testada no grupo 1 mostrou-se fragii@ sustentou a tensdo no
diafragma, possibilitando a hérnia diafragméati¢é&made induzir reacdo de antigenicidade. J&
a membrana implantada nos animais do grupo 2 #idyy foi satisfatéria na reparacéo do
diafragma de céaes, sendo de facil manipulacdo gromsis espessa e rigida e néo induziu
reacao antigénica, promove a formacao de tecidgraleulacdo capaz de dar sustentagcao e
manter a integridade da cavidade toracica, pogaiido a fungéo respiratéria e mantendo o

bem estar animal, semelhante ao grupo controle.

CONCLUSAO

A membrana de latex implantada nos cdes do gruppo@e ser utilizada como
substituto parcial do diafragma, promovendo neavaszacdo e reparacdo tecidual,
mantendo a sua funcdo, com movimentacdo normales@nciar reacao antigénica, até os

30 dias apds implantacéo.
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Tabela 1— Critérios para a avaliagdo da dor aguda no pésatorio de cées.

Escore de intensidade

Parametro avaliado 0 1 2
Batimentos cardiacos Normal Taquicardia
Movimentos respiratorios Normal Taquipéia Padrao
abdominal
Temperatura Normal Hipertermia
37,5a39,0°C > 39,0°C
Salivacao Normal Aumentada
Pupilas (luz ambiente) Miose Midriase
Estado mental Décil Alerta/medo Agressivo
Vocalizacao Auséncia Presenca
Postura e atitude Ereta e alegre Arqueado ou de¢tad
triste
Resposta & manipulacéo N&o reage Reacao leveyasspui  Reacéo

brusca, morde

Locomocéo Normal Com dificuldade Nao
movimenta
Apetite Normorexia Hiporexia Anorexia
Ganho peso Igual ou ganho Perda
Miccao Normal Com dificuldade, N&o urina

pouco e frequente
Defecagéo Normal Com dificuldade N&o defeca

Os valores abaixo sao o somatério do escore aldamqa cada parametro, nas diferentes avaliac@es,gada
animal.

De 0 a 4 — Animal ndo sente dor.

De 5 a 6 — Animal com dor moderada.

De 7 acima — Animal com dor intensa
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Figura 1- Animal do grupo 2, em que se evidenciam: A) oealp do defeito provocado no diafragma; B)
Membrana de latex natural ap0s ser suturada sateéedo no diafragma.
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2.3 — Consideracg0es finais

As membranas de latex produzidas e utilizadas res$telo, possuem caracteristicas
exclusivas que garantem resisténcia e uma estrufgida que mantém a tensdo e a
elasticidade. Foram elaboradas com matéria—priniaralade forma artesanal, sendo um
produto nacional e de baixo custo. As sete membraestadas em coelhos provocaram
hipersensibilidade e rejeicdo, caracteristicas se@dweis para um implante. Entretanto, os
resultados positivos obtidos com o emprego do Jateando testado em seres humanos, caes,
bovinos, ratos e até mesmo em coelhos motivaragelizacdo dos experimentos com as
novas membranas desse material em caninos.

Das seis membranas formuladas:

M1-latexin natura mais mistura vulcanizante (8ml) e acido pirolemmhos

M2 -latexin natura, mais mistura vulcanizante (8ml) e acido férmico,

M3 -latexin natura, mais mistura vulcanizante (6ml) e acido formico,

M4- latexin natura, mais mistura vulcanizante (4ml) e acido formico

M5 - latexin natura, mais enxofre (5ml) e acido férmico,

M6 - latex ,in natura mais enxofre (3ml) e acido férmico,

A M1 foi excluida do teste de biocompatibilidade e@es, porque este acido é
produzido pela queima da madeira e tem potencialircayénico, devido a presenca de
alcatrdo, acetona e metanol. A M2, M3 e M4; possapenas varia¢gdes quantitativas em sua
composicao, tendo sido selecionada a membranad2réOe mesmo com as membranas, M5
e M6, em que a 6 foi selecionada para o testeamivipatibilidade em caes. Para o segundo
experimento as membranas foram reagrupadas em:

M1 - latexin natura, mais mistura vulcanizante (8 ml) e acido férmico,

M2 - latexin natura, mais enxofre (3 ml) e acido férmico,

M3 - latex centrifugado, polilisina 0,1% (modelamercial).

Os resultados possibilitaram a selecédo de duas raead (M1 e M3), para corrigir
defeito no diafragma canino, sendo testadas frantgrupo controle, o que possibilitou
afirmar que a membrana fabricada para este esmMitiopossui as caracteristicas desejadas
em um implante: n&o favorece a rejeicdo, nao ektin@acao de corpo estranho e ndo produz
reacao de hipersensibilidade; é facilmente manvelil@sterilizavel, mostrou-se resistente e
participou da formacéo de tecido resistente; eaapubsui baixo custo. Além disso, favorece

0 processo de reparacéao tecidual.
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Outros estudos devem ser incentivados para estabelm que espécies esse material

pode ser utilizado, em que tecidos e qual € aeagho a longo prazo.
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3 CONCLUSAO

A membrana de latex, composta de lateratura, mais mistura vulcanizante (8 ml) e
acido formico, auxilia na fase de reparo. Pode wédizada na substituicdo parcial de
diafragma canino, formando tecido de granulacdo dée sustentacdo ao diafragma
possibilitando movimentos respiratérios normaisn&ibui um novo material, com menor
custo, de facil armazenamento e manuseio. Outrosless devem ser feitos para que este
implante possa ser utilizado na rotina cirdrgicseas efeitos em longo prazo. A membrana

apresenta biocompatibilidade com a espécie camas,néo para coelhos.
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