
Rev. Bras. Cancerol., 1993; 39(3): 143 - 151 

Efeito da quimioterapia antineoplásica com 
cisplatina (cis-diaminodicloroplatinall) na 
cicatrização de anastomoses do intestino 
delgado em ratos. Aspectos macroscópicos 
PAULO CÉSAR ALVES CARNEIRO1, TEREZA CRISTINA FERREIRA GUTMAN2, 
ONOFRE FERREIRA DE CASTR03  

Trabalho realizado no Laboratório de Cirurgia Experimental do Departamento de 
Cirurgia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Rio de Janeiro. 

Resumo 

Os AA. estudaram a ação da cisplatina (cis-diaminocloropla tina-li) administrada intraperi-
tonealmente sobre a cicatrização de anastomoses do intestino delgado do rato, do ponto de vista 
macroscópico. Foram operados 48 ratos Wistar, machos, com peso médio de 315,5 gramas, no 
Laboratório de Cirurgia Experimental do Departamento de Cirurgia da Faculdade de Medicina da 
Universidade Federal do Rio de Janeiro. Nos 24 animais do grupo-controle foi injetado por via 
intraperitoneal soro fisiológico a 0,9% (20% do peso corporal) e 24 horas após realizou-se laparotomia 
mediana associada a ressecção de 1 cm de íleo e anastomose término-terminal com fio de seda 6-
0 em plano único total com sutura contínua. Nos ratos do grupo-experimento foi administrada 
cisplatina (5 mg/kg de peso corporal associada a soro fisiológico a 0,9%, na proporção de 20% do 
peso corpóreo) e, após um dia, foi efetuado o mesmo procedimento cirúrgico no grupo-controle. Foi 
feita uma avaliação macroscópica da ferida da parede do abdome, da cavidade peritoneal e da 
anastomose intestinal. A presença de aderências ocorreu na totalidade dos animais operados, com 
distintos graus de intensidade. As aderências foram mais extensas e firmes no subgrupo-A2  (sete 
dias com cisplatina). Não foram observadas infecção, deiscências, eventração ou evisceração da 
ferida cirúrgica da parede abdominal, bem como peritonite, abscessos, fístulas ou deiscências da 
sutura intestinal em ambos os grupos. Observou-se, macroscopicamente, que em todos os sub grupos 
com cisplatina foi menor a protuberância ao nível da linha de sutura intestinal do lado intraluminal 
do segmento do intestino delgado durante a necrópsia. 

Unitermos: cicatrização das feridas; anastomoses intestinais, aderências; cisplatina; macroscopia; 
ratos 
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Introdução 

Sabe-se que o paciente na vigência de quimiotera-
pia antineoplásica pode precisar de uma cirurgia de 
emergência ou eletiva [1]. 

A administração de drogas citotóxicas no período 
perioperatário pode melhorar a possibilidade de ressec-
ção de tumores ou promover a diminuição da incidência 
de recidivas locais e metástases, como, por exemplo,  

destruindo células tumorais no momento do ato opera-
tório [2]. 

Na prática oncológica, contudo, as operações de 
emergência efetuadas em pacientes portadores de cân-
cer metastático ou disseminado na vigência de quimio-
terapia apresentam altas taxas de morbidez e mortali-
dade cirúrgicas [3-5]. 

Assim nos parece de real valor o estudo do efeito de 
cada droga citotóxica isolada ou em associação, e se 
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exercem ou não um efeito adverso sobre a cura de 
ferimentos cirúrgicos, em especial na cicatrização de 
anastomoseS intestinais. 

Mesmo na atualidade, com a incorporação em ritmo 
acelerado da moderna tecnologia e considerando os 
grandes avanços das bases científicas da cirurgia, da 
técnica operatória, da imunobiologia, do conhecimento 
mais acurado da metabologia cirúrgica e do controle clí-
nico pré, per e pós-operatórios, a deiscência de uma 
anastomose intestinal ainda constitui uma complicação 
muito temida pelos cirurgiões [1]. 

A influência dos agentes antineoplásicos, tais como 
mostarda nitrogenada [6], ciclofosfamida [7, 8], tiotepa 
[6, 10], metotrexato [10,11], 5-fluorouracil [12], doxor-
rubicina [13], mitomicina [14], b!eomicina [15], carmus-
tina [16] e do alcalóide vegetal vincristina [16, 17], no 
processo de cicatrização, vem sendo relatada há mais 
de três decêriios. 

Ultimamente, a cisplatina (cis-diaminodicloroplatina 
II), um composto hidrossolúvel inorgânico, que inibe a 
síntese do ácido desoxirribonuclélco (ADN) (in vitro e in 
vivo) por ligações intra e interfilamentares, vem sendo 
amplamente utilizada como droga aritineoplásica, no 
tratamento do câncer humano e em animais de labora-
tório[1, 18-24]. 

O objetivo do presente trabalho é estudar a ação da 
cisplatina, administrada intraperitonealmente (IP) sobre 
a cicatrização de anastomoses do intestino delgado do 
rato Wistar, do ponto de vista macroscópico. 

Método 

Foram utilizados 48 ratos, brancos, machos, adul-
tos, da raça Wistar (Rattus novergicus albinus, Rodentia 
mammalia), cujos pesos oscilaram de 200 a 444 gra-
mas, enquanto o peso médio foi de 315,5 gramas. As 
idades variaram de quatro a oito meses. 

Os referidos animais foram fornecidos pelo Biotério 
Central da Fundação Instituto Oswaldo Cruz (Fiocruz) 
do Ministério da Saúde, no Rio de Janeiro, RJ, os quais 
foram mantidos e operados no Laboratório de Cirurgia 
Experimental do Departamento de Cirurgia (FM-UFRJ). 

Os ratos foram divididos em três grupos de 16 ani-
mais cada um, cada subgrupo em dois subgrupos de 
oito animais, totalizando seis subgrupos designados 
como A1, A2, B1, B2, C1  e C2. 

Os 48 ratos foram distribuídos deforma randomizada 
em dois grupos a seguir caracterizados: 

1 - grupo-controle (não tratado) (A1, B1  e C1): forma-
do de 24 animais, com oito animais em cada subgrupo. 
Receberam soro fisiológico (SF) a 0,9% por via IP, um 
dia antes do ato cirúrgico e em volumes equivalentes ao 
grupo-experimento. Em cada um deles foi feita 
laparotomia mediana associada à ressecção de um cen-
tímetro de intestino delgado + anastomose término-ter- 

minal (T-T) com sutura contínua em plano único total 
com fio de seda 6-0; 

2 - grupo-experimento (tratado) (A2, B2  e C2): consti-
tuído de 24 animais, com oito em cada subgrupo. Foram 
submetidos à quimioterapia com cisplatina em dose 
única, seguida de SF a 0,9%, na proporção de 20% do 
peso do animal, administrada 24 horas antes do ato cirúr-
gico, ambas por via IP. A cirurgia constou de ressecção 
de 1 cm do intestino delgado (íleo) + anastomose e su-
tura contínua em plano único total com fio de seda 6-0. 

Os ratos permaneceram em jejum para alimentos 
sólidos nas 24 horas anteriores à cirurgia e mantidos 
em dieta de água ad libitum. 

Utilizou-se como droga a cisplatina (cis-diaminodi-
cloroplatina-Il, CDDP, DDP, cisplatinum-ll) em frasco-
ampola de 50 mg, contendo 100 ml. A dose empregada 
foi de 5 mg/kg de peso corporal do rato em dose única, 
24 horas antes do ato cirúrgico, por via lP sob anestesia 
superficial. 

Os animais foram submetidos individualmente à 
anestesia inalatória, iniciada em campânula de vidro 
hermeticamente fechada, contendo em seu interior uma 
compressa umedecida com éter sulfúrico. A anestesia 
era controlada em pequena campânula com algodão 
embebido no anestésico supracitado, no transcorrer da 
cirurgia. Tal procedimento foi usado tanto para injeção 
lP de cisplatina quanto para efetivação da operação pro-
posta. 

Técnica operatória: 
a - via de acesso foi realizada através de uma inci-

são longitudinal mediana na pele, de aproximadamente 
quatro centímetros de extensão, iniciando-se três cen-
tímetros abaixo do apêndice xifóide e prolongando-se 
em direção caudal; diérese da linha alba e peritônio, no 
mesmo sentido longitudinal e extensão; hemostasia por 
compressão manual com gaze umidificada com soro fi-
siológico a 0,9%; 

b - abertura da cavidade peritoneal e tração das bor-
das da ferida cirúrgica da parede abdominal; 

c - exteriorização do ceco, parte dos cólons e do in-
testino delgado, os quais ficaram cobertos com gazes 
umedecidas em solução salina; 

d - marcação do local a ser resseccionado, que se 
situa acerca de 15 cm do intestino delgado, a partir da 
junção ileocecal, que foi feita com fio cirúrgico, de com-
primento previamente determinado pela borda antime-
sentérica (Figura 1); 

e - ressecção de aproximadamente 1 cm de exten-
são do íleo, o qual foi seccionado em sentido transver- 
sal até a borda mesentérica, tomando-se o devido cui-
dado para não lesar o segmento vascular da região, que 
poderia modificar os resultados (Figura 2); 

f - exérese do segmento intestinal, com aproxima-
ção das extremidades proximal e distal para confecção 
da anastomose. 

g - abertura de um pequeno orifício na borda 
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Figura 1. Observa-se o ceco (na porção inferior à direita) e 
parte do intestino delgado (íleo) com a sua vascularização 
arterial e venosa íntegras. Verifica-se a medida de aproxima-
damente 15 em do intestino delgado com fio cirúrgico preto 
na borda antimesentérica, cujo tamanho foi previamente de-
terminado entre duas pinças, a partir da junção ileocecal. 

k - reinfusão de soro fisiológico ao, 9%,  suficiente para 
manter a cavidade peritoneal repleta; 

- fechamento da parede abdominal em dois planos; 
o peritônio, os músculos retos abdominais e a aponeu-
rose foram suturados em plano único total (chuleio con-
tínuo com interrupções), utilizando-se fio mononáilon 5-
0 com agulha cuticular; a síntese da pele foi efetuada 
também com mononáilon 5-0 em pontos separados. 

Os animais que sobreviveram e completaram o perí-
odo de observação foram mortos em campânula fecha-
da com éter sulfúrico em alta concentração. 

Foram sacrificados obedecendo ao seguinte crono-
grama: os subgrupos A1  e A2  no 7Q dia de pós-operatório 
(P0), os subgrupos B1  e B2  no 14 dia (P0) e os 
subgrupos C1  e C2 no 21 Q dia (P0). 

Após a eutanásia dos mesmos, procedeu-se a uma 
ampla incisão da parede abdominal em forma de "U", 
com inclusão da cicatriz cirúrgica pediculada ao rebor-
do costal (Figura 3). 

Figura 2. Pode-se observar a e. .. ai e distal 
do intestino delgado do rato, sem lesão mesenterial, após 
ressecção de aproximadamente 1 em do íleo. Verificar a co-
locação do segmento ileal resseccionado (1 em) entre as 
extremidades proximal e distal. 

Figura 3. Animal sacrifícac.. - aa a a•ra,j, 
Observa-se uma ampla incisão em forma de U" na parede 
do abdome, com inclusão da cicatriz cirúrgica, dando origem 
a um retalho pediculado junto ao rebordo costal. 

antimesentérica com bisturi, a seis centímetros de dis-
tância da boca cranial, sendo introduzida uma sonda 
uretral n2  4 para moldar a luz intestinal e facilitar a 
anastomose; 

h - anastomose T-T iniciada na borda mesentérica 
em sutura contínua cruzada com fio de seda 6-0; pri-
meiro foi realizada a sutura da parede anterior e em se-
guida a da posterior; 

- retirada da sonda uretral n2  4 e suturado o local do 
pequeno orifício de introdução da mesma, com fio de 
seda 6-0; 

- reintrodução manual à cavidade abdominal das 
alças dos intestinos delgado e grosso, delicadam ente; 

A seguir as aderências foram desfeitas, procuran-
do-se evitar ao máximo lesões da anastomose (Figura 
4). Posteriormente, seccionou-se o intestino delgado 
1,5cm à montante e 1,5 cm à jusante, com inclusão da 
referida anastomose. Retirada da peça operatória (Fi-
guras 5 e 6). 

Os animais que faleceram antes da data prevista para 
o sacrifício foram necropsiados para determinação da 
possível causa mortis e, conseqüentemente, excluídos 
do presente estudo, sendo substituídos por outros. 

Critério de avaliação: 
- Exame macroscópico da ferida operatória, da cavi-

dade peritoneal e da anastomose intestinal. 
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Figura 4. Visão panorâmica da cavidade peritoneal do rato 
sacrificado no 21 dia de pós-operatório. A parte central da 
parede do abdome mostra-se rebatida superiormente. Pre-
sença de discretas aderências frouxas entre as alças intesti-
nais na zona da anastomose e de aderências frouxas do in-
testino delgado ao ceco. 

Figura 5. Segmento do intestino delgado (íleo) resseccionado 
após sacrifício do animal (21 dia de pós-operatório) com in-
clusão da anastomose. Uma sonda uretral n9  4 intraluminal 
pode ser observada. Ausência de dilatação à montante da 
anastomose. 

Procurou-se verificar a presença eventual de infec-
ção, deiscência, eventrações e eviscerações no 
ferimento da laparotomia. 

Avaliou-se a possível presença de peritonite, abs-
cessos intracavitários, perianastomóticoS e aderências. 

As aderências foram graduadas de acordo com a 
seguinte escala reproduzida de Houston e Rotstein 

(1988) [251: 

Tipo O - nenhuma aderência; 

Tipo 1 - aderências mínimas e frouxas, principal- 
mente entre o omento e a área de anastomose; 

Tipo 2 - aderências moderadas e firmes, entre o 

Figura 6. Após a abertura do espécime anatomopatolõgiCo 
na borda antimesentérica, o segmento intestinal foi resseccio-
nado e fixado com alfinetes nas suas extremidades proximal 
e distal. 

omento e a área da anastomose e entre esta última e 
algum ponto do intestino delgado ou à parede abdomi-

nal. 
Tipo 3 - aderências severas e extensas ou em "blo-

queio", entre a área da anastomose e diversos pontos 
dos intestinos delgado e grosso e à parede abdominal. 

Investigou-se a presença ou não de fístulas na 
anastomose intestinal, bem como o aspecto macros-
cópico da cicatrização da sutura no lado intraluminal do 
intestino delgado após sua abertura no sentido longitu-

di n aI. 

Resultados 

Avaliação macroscópica da ferida operatória, da ca-
vidade peritoneal e da anastomose intestinal. 

Não se observou caso de infecção, deiscência, 
eventração ou evisceração da ferida cirúrgica da pare-

de abdominal. 
Também não foi verificada a presença de peritonite 

localizada ou generalizada, abscessos, fístulas ou 
deiscências da sutura intestinal, quer no grupo-contro-
le, quer no grupo onde foi administrada a cisplatina por 
via IP, 24 horas anteriores à cirurgia proposta nos ani-
mais sacrificados com sete, 14 e 21 dias. 

Nestes períodos preestabelecidos, notou-se que a 
presença de aderências nas zonas da anastomose com 
as alças intestinais vizinhas e o omento constituiu um 
achado constante na totalidade dos animais, com ou sem 
a utilização da droga citotóxica, conforme observado na 
Tabela 1. 

As aderências que se fizeram com a parede abdomi-
nal foram localizadas predominantemente ao nível da 

linha de sutura peritoneal. 
Verifica-se na Tabela 1 que o grau de aderências foi 

decrescente em quantidade e extensão a partir do 7 
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Tabela 1. Distribuição dos ratos utilizados, de acordo com os subgrupos com e sem cisplatina, os quais foram sacrificados com 
sete, 14 e 21 dias de pós-operatório, segundo avaliação macroscópica dos tipos de aderências encontradas (classificação de 
Houston & Rotstein) [25]. 

Subgrupos 
(ratos) 

Subgrupo A1  
(sete dias sem cisplatina) 

Subgrupo A2  
(sete dias com cisplatina) 

Subgrupo B1  
(14 dias sem cisplatina) 

Subgrupo B2  
(14 dias com cisplatina) 

Subgrupo C1  
(21 dias sem cisplatina) 

Subgrupo 02  
(21 dias com cisplatina) 

Grau de aderências 

Tipo O Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 

- 1 6 1 

- 2 1 5 

- 3 5 1 

- 
- 6 2 

- 6 2 - 

- 6 1 1 

Total - 18 21 9 
(37,5%) (438%) (18,7%) 

dia de pós-operatório. E que no subgrupo-A2  (sete dias 
com cisplatina) houve um predomínio de aderência de 
maior extensão (tipo 3) em relação ao subgrupo-A, (sete 
dias - grupo-controle). Entretanto, nos subgrupos sacri-
ficados com 21 dias (P0) a reação inflamatória e o grau 
de aderência foram menores (tipo 1), quer nos animais 
tratados e não-tratados. 

Vale destacar que em todos os subgrupos analisa-
dos houve uma discreta dilatação do intestino delgado 
à montante da linha de sutura intestinal, a qual foi efetu-
ada com fio de seda 6-0, em sutura contínua, e que foi 
diminuindo à medida que se prolongava o tempo de 
observação, ou seja, foi menor no subgrupo de ratos 
sacrificados com 21 dias (Figura 4), sem no entanto 
evidenciar sinal de obstrução intestinal. 

Observou-se, macroscopicamente, que em todos os 
subgrupos com cisplatina (A2, B2  e 02)  foi menor a 
protuberância ao nível da linha de sutura intestinal no 
lado intraluminal do segmento do intestino delgado du-
rante a necrópsia. Muitas vezes foi difícil de identifi-
cá-la. 

No pós-operatório imediato, os animais onde se ad-
ministrou cisplatina pareceram mais debilitados e com 
evidente perda de peso, motivo pelo qual foi fornecida 
nesta fase solução glicosada a 20% ad libitum. 

Discussão 

A escolha do rato corno animal de experimentação 
possibilitou que fossem atingidos os objetivos previa-
mente estabelecidos para este trabalho, considerando 
a similaridade morfofuncional do intestino delgado do 
referido animal com o do homem [26], bem como a pos- 

sível aplicabilidade dos resultados encontrados em ani-
ma nobile. 

A opção por animais do sexo masculino levou em 
consideração que estes apresentam variações de or-
dem hormonal [26], que poderiam interferir no processo 
de cicatrização. 

A idade dos ratos teve que ser relativamente homo-
gênea, pois sabe-se que a mesma tem importânciafun-
damental no ritmo de renovação do epitélio do intestino 
delgado [27]. 

Na uniformização do nosso material, procurou-se 
executar a cirurgia proposta para ambos os grupos de 
animais de experimentação, dentro de um mesmo ciclo 
circadiano [28], visando a não-interferência dos mes-
mos nos resultados desta pesquisa. 

Procurou-se otimizar as condições de confinamento 
dos ratos nos pré e pós-operatórios, dentro das melho-
res condições ecológicas e de higiene exigidas pelo re-
ferido animal, conseqüentemente minimizando a 
morbimortatidade. 

Um bom "status nutricional" dos animais de labora-
tório integrantes deste trabalho foi imprescindível, pois 
sabe-se, da literatura, que a nutrição é um fator relevan-
te na cicatrização das feridas [29]. 

Portanto, os animais utilizados no presente estudo 
permaneceram no mínimo por oito dias de adaptação 
com a dieta padronizada e balanceada. 

Foi escolhido o intestino delgado para tal estudo por 
este apresentar regularidade no seu calibre e maior ati-
vidade propulsiva do seu conteúdo do que o intestino 
grosso, por conseguinte menor estase e pela menor 
quantidade e tipo de flora bacteriana, a qual no homem 
em condições normais ocupa uma posição intermediá- 
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ria entre a flora do estômago e do intestino grosso [30, 
31]. Ressalta-se que outros animais usados em estu-
dos experimentais podem ter o mesmo ti p0 de microor-
ganismos residentes nos intestinos delgado e grosso 
[32]. Fato este justificado pela coprofagia e por distintos 
aspectos fisiológicos na mucosa do intestino delgado 
detais animais. Sabe-se da literatura especializada que 
uma maior população bacteriana intraluminal contribui 
para um índice mais elevado de deiscências e fístulas 
nas anastomoses intestinais, portanto aumentando a 
morbidez e a mortalidade cirúrgicas, sendo este o fato 
mais freqüente e melhor comprovado nas suturas do in-
testino grosso sem preparo prévio [33]. 

Uma pequena ressecção intestinal de 1 cm de ex-
tensão, sem lesão vascular e mesenterial foi proposta, 
por não apresentar os sérios problemas de ordem meta-
bólica e morfofuncionais presentes nas ressecções in-
testinais maciças [34, 35]. Contudo, tal procedimento 
preenchiatotalmente a proposição desta pesquisa, que 
seria a de avaliar a participação da cisplatina no proces-
so de cicatrização de anastomoses do intestino del-
gado. 

Considerou-se o jejum pré-operatório de pelo menos 
12 horas para alimentos sólidos de fundamental valor 
em cirurgia do aparelho digestivo do rato, pois que o 
mesmo contribui para a redução das complicações pós-
operatórias imediatas e do número de óbitos, quer de 
origem anestésica ou cirúrgica. Entretanto, preferiu-e 
um período de jejum mais prolongado para sólidos e 
oferta de água à vontade. 

A preparação de cisplatina utilizada foi na forma lí-
quidaemfrascos-ampolae não naformade póliofilizado, 
também existente no mercado. 

Optou-se pela administração da droga na cavidade 
peritoneal, tendo em vista as facilidades de ordem téc-
nica e a certeza de uma absorção. Por outro lado, pro-
curou-se minimizar os seus efeitos colaterais, com a 
injeção simultânea de 20% de solução de cloreto de sódio 
a 0,9%. 

Greene e cols.,em 1979, assinalaram que a cisplatina 
é uma droga estável em solução salina a 0,9%, pelo 
menos por 24 horas à temperatura ambiente; entretan-
to, é instável em solução de dextrose a 5%, conforme 
citação de Earhart e cols. [36]. 

Quanto à anestesia no rato de laboratório, pode-se 
realizá-la com distintos agentes anestésicos e vias de 
administração [30]. 

Nesta pesquisa utilizou-se a anestesia inalatória com 
éter sulfúrico, a qual permitiu que o animal permanecesse 
inconsciente, sedado por tempo adequado à execução 
de injeção IP de cisplatina, bem como durante o proce-
dimento cirúrgico proposto. E ainda com a mesma evi-
tou-se uma possível interação da droga citotóxica com 
o agente anestésico, caso tivesse optado pela aneste-
sia intraperitoneal. 

A incisão cirúrgica efetuada na totalidade dos ani- 

mais foi a longitudinal mediana, por ser de rápida exe-
cução, lesar menos tecido da parede abdominal e ofe-
recer uma boa exposição do campo operatório. 

Terra e Aberg [37], em 1976, verificaram que as inci-
dências medianas suportaram o triplo da tensão de rom-
pimento das incisões paramedianas fechadas por pla-
nos. 

Objetivando a profilaxia de possíveis alterações 
hemodinâmicas, provocadas pela quantidade de san-
gue e líquidos do segmento ileal a ser resseccionado, e 
considerando o tempo de exposição visceral com abdo-
me aberto durante o per-operatório, foi adicionada à sis-
tematização da técnica cirúrgica a hidratação do animal 
com soro fisiológico a 0,9%, via IP, em quantidade sufi-
ciente para manter a cavidade abdominal repleta, sem 
que houvesse, contudo, transbordamento extracavitário 
logo após a abertura e inspeção da cavidade. 

Quanto à medida de parte do intestino delgado (íleo), 
para delimitar a pequena ressecção intestinal, preferiu-
se fazê-la com fio cirúrgico preto, de comprimento 
preestabelecido (15cm), após diversas avaliações, até 
ser delimitado de modo mais aproximado possível o 
segmento pretendido. A necessidade desse procedi-
mento deve-se às alterações do comprimento intesti-
nal, que podem ocorrer devido à manipulação, ao 
ressecamento pela exposição do intestino ao meio am-
biente e às contrações musculares (Figura 1). 

Etala [38] e posteriormente Bianchi [39] descreve-
ram outra maneira de medir-se o intestino delgado, ou 
seja, utilizaram uma régua rígida, que, apesar de mais 
traumatizante, cumpria os seus objetivos. Ambos os 
métodos ainda são utilizados atualmente em estudos 
experimentais e clínicos sobre ressecções intestinais 
extensas. 

A escolha do tipo de sutura intestinal e do fio cirúrgi-
co empregados foi, indiscutivelmente, dependente das 
peculiaridades do intestino delgado do animal, das faci-
lidades técnicas, da rapidez da execução, dos objetivos 
a serem alcançados, e ditada pelo aprendizado, experi-
ência, julgamento etreinamento do cirurgião. Ainda hoje 
sabe-se que tal assunto apresenta muitas contro-
vérsias entre os cirurgiões gerais e/ou especializados 
[40,41]. 

E indiscutível a necessidade de uma excelente téc-
nica cirúrgica para o sucesso de uma sutura gastrin-
testinal. 

Uma boa anastomose intestinal deve apresentar uma 
aposição uniforme das superfícies intestinais, boa irri-
gação sangüínea, ausência de tensão na linha de sutu-
ra, impermeabilidade das anastomoses e também apre-
sentar resistência satisfatória de rompimento. 

A sutura contínua nas anastomoses intestinais apre-
senta as seguintes justificativas 142, 43]: 

a - possibilita uma diminuição significativa do tempo 
operatório; 

b - constitui uma sutura mais econômica, tendo em 



Efeito da quimioterapia antineoplásica com cisplatina (cis-diaminodicloroplatina-Il) 149 
na cicatrização de anastomoses do intestino delgado em ratos. Aspectos macroscópicos 

vista que requer menor quantidade de fio cirúrgico para 
sua confecção; 

c - apresenta menor reação inflamatória e menor 
quantidade de aderências às estruturas vizinhas intra-
abdominais. 

No presente trabalho, como já mencionado, optou-
se por uma anastomose término-terminal, com sutura 
contínua cruzada em plano único total com fio de seda 
6-0 em agulha atraumática. 

Foi de real valia a utilização de uma sonda uretral n 
4 para moldar a luz intestinal, facilitando a anastomose, 
não sendo imprescindível o uso de lupa ou microscópio 
óptico. E ainda: por ser o intestino delgado tênue, e não 
ocasionalmente, com relativa facilidade poderia-se 
transfixar a parede intestinal oposta sob o risco de ins-
talar-se um quadro de retardo do esvaziamento intesti-
nal ou mesmo obstrução intestinal. Tais complicações 
não ocorreram nesta pesquisa. 

Preferiu-se as anastomoses em um plano de sutura, 
por se considerar que são mais precocemente revascu-
larizadas e menos isquemiantes, tão ou mais resisten-
tes que as anastomoses em dois planos, de acordo com 
diversos autores [44, 45]. 

A escolha da seda como fio de sutura deveu-se ao 
fato da mesma apresentar bom manuseio, prender bem 
o nó, promover uma modesta reação tecidual, manter 
uma resistência adequada, não lacerar as extremida-
des proximais e distais do intestino delgado do rato 
Wistar, e, por ser um fio inabsorvíve!, facilitar a identifi-
cação da anastomose, quando da autanásia do animal, 
apesar de promover uma importante reação inflamató-
ria granulomatosa. 

Por acreditar-se que a sutura peritoneal minimiza a 
formação de aderências, efetuou-se o fechamento da 
parede abdominal em plano único englobando o peri-
tônio. Este tema é muito controverso, considerando-se 
que diversos pesquisadores afirmam justamente o con-
trário [46, 47], talvez pela diferente reação inflamatória 
ao traumatismo peritoneal e distintas espécies de ani-
mais de laboratório usados em pesquisa experimental. 

Stangel e cols. [48], em 1984, assinalaram que o 
aparecimento de aderências é uma complicação poten-
cialmente grave, bem reconhecida e muito pesquisada 
nas cirurgias abdominais. 

A formação de aderências peritoneais depende de 
vários fatores, tais como isquemia tecidual, presença 
de corpos estranhos, sangue na cavidade peritoneal, 
exposição e manipulação excessiva das vísceras, vulto 
da cirurgia, técnicas e táticas operatórias [49, 50]. Por-
tanto, neste trabalho procurou-se afastar, dentro do 
possível, os fatores supramencionados. 

Um conceito fundamental que deve ser lembrado, 
quando se ministra a quimioterapia antineoplásica por 
via IP, é o do risco de se induzir esclerose peritoneal e 
extensa formação de aderências, as quais estão em 
relação direta com a droga empregada [51, 52]. 

Howell e cols. [53], em 1982, assinalaram que a 
cisplatina, quando utilizada como agente único, parece 
produzir poucas aderências peritoneais e mínima dor 
abdominal em pacientes submetidos a laparotomias e 
laparoscopias. 

Em 1986, Markman e cols. [49] trataram 115 pacien-
tes cancerosos com quimioterapia antiblástica cisplatina 
por via intraperitoneal, relatando sete casos (6,1%) de 
obstruções intestinais, cujo tempo médio de aparecimen-
to dos sintomas foi de 2,5 meses após o final da tera-
pêutica. 

Os achados da avaliação macroscópica da ferida 
operatória, da cavidade peritoneal e da anastomose in-
testinal vieram confirmar a tese de que uma boa técnica 
operatória, na síntese da parede do abdome e na con-
fecção da sutura intestinal com material adequado, cons-
titui o fator mais relevante para a profilaxia das 
deiscências de suturas intestinais, por conseguinte di-
minuindo as taxas de morbidez e mortalidade pós-ope-
ratórias. 

Na presente pesquisa, o autor, à proporção que foi 
adquirindo maior domínio da técnica, conseguiu 
minimizar a freqüência de aderências (Tabela 1) (Figu-
ra 4). 

Conclusões 

1 - Ocorreram aderências na totalidade dos animais 
operados; todavia, as mesmas foram mais extensas e 
firmes no subgrupo-A2  (sete dias com cisplatina). 

2 - A não ocorrência de deiscências, fístulas e 
eventrações comprova que uma boa técnica operatória 
é indispensável para o êxito de uma anastomose intes-
tinal. 

3 - A cisplatina retardou o processo de cicatrização, 
constatado pela menor protuberância intraluminal ao 
nível da linha de sutura intestinal nos subgrupos trata-
dos com a referida droga citotóxica. 

S um m a ry 

The authors studied the effect of the cispiatinum (cis-
diarninedichioroplatinum-il) intraperitoneailyadministered, on 
the healing ofanastomosis of the smail intestine of rats from 
the rnacroscopic point of view, 48 Wistar male rats having an 
average weighht of 315.5 grammes, were operated in the 
Experimental Surgery Laboratory at the Surgicai Department 
of the Medical School of the Universidade Federal do Rio de 
Janeiro. The control group of 24 animais, received sedium 
chioride 0.9% (20% of the corporeai weight) intraperitonealiy, 
and 24 hours iate, was performed a median iaparotorny 
associated with the resection of 1 cm of the iieum and end-to-
end anastornosis with 6-0 silk suture in total single plain with 
a continuous suture. In the experimental group, cispiatinum 
was adrninistered (5 rng/kg of body weight together with 
sodium chloride 0.9% in the proportion of 20% of the body 
weight) and, after one day, the sarne surgicaiprocedure, used 
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in the control group, were performed. A macroscopic appraisal 
of the wound on the abdomen wall, peritoneal cavity and of 
the intestinal anastomosis was made. The adhesions 
presence occurred in ali the opera ted on animais, with intensity 
ofdifferent degrees. The adhesions were more extensivo and 
firm in subg roupA2  (seven days with cisplatinum). No infection, 
dehiscence, evitration or evisceration of the surgical wound 
on the abdominal wali as well as peritonitis, abscesses, 
phystulae or dehiscences of the intestinal suture in both groups 
was observed. it was observed macroscopically that in ali the 
sub groups with cispiatinum the protuberance at the levei of 
the intestinal suture une on the intraluminal side of the segment 
of the smaii intestino during the necropsy was smaller. 

Key words: wound healing; anastomosis; adhesions; cispia-
tinum; macroscopy; rats 
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