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Efeito da quimioterapia antineoplasica com
cisplatina (cis-diaminodicloroplatina-1l) na
cicatrizacao de anastomoses do intestino
delgado em ratos. Aspectos macroscopicos
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Trabalho realizado no Laboratério de Cirurgia Experimental do Departamento de
Cirurgia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Rio de Janeiro.

Resumo

Os AA. estudaram a agéo da cisplatina (cis-diaminocloroplatina-1l) administrada intraperi-
tonealmente sobre a cicatrizacdo de anastomoses do intestino delgado do rato, do ponto de vista
macroscdpico. Foram operados 48 ratos Wistar, machos, com peso médio de 315,5 gramas, no
Laboratdrio 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 fisiolégico a 0,9% (20% do pesocorporal) e 24 horas apds realizou-se laparotomia
mediana associada a ressec¢do de 1 cm de ileo e anastomose término-terminal com fio de seda 6-
0 em plano unico total com sutura continua. Nos ratos do grupo-experimento foi administrada
cisplatina (5 mg/kg de peso corporal associada a soro fisiolégico a 0,9%, na propor¢ao de 20% do
peso corpdreo) e, apés um dia, foi efetuado o mesmo procedimento cirurgico no grupo-controle. Foi
feita uma avaliagdo macroscépica da ferida da parede do abdome, da cavidade peritoneal e da
anastomose intestinal. A presenga de aderéncias ocorreu na totalidade dos animais operados, com
distintos graus de intensidade. As aderéncias foram mais extensas e firmes no subgrupo-A, (sete
dias com cisplatina). Nao foram observadas infecgdo, deiscéncias, eventragao ou evisceragdo da
ferida cirdrgica da parede abdominal, bem como peritonite, abscessos, fistulas ou deiscéncias da
suturaintestinal em ambos os grupos. Observou-se, macroscopicamente, que em todos os subgrupos
com cisplatina foi menor a protuberancia ao nivel da linha de sutura intestinal do lado intraluminal
do segmento do intestino delgado durante a necrépsia.

Unitermos: cicatrizacao das feridas; anastomoses intestinais; aderéncias; cisplatina; macroscopia;
ratos
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Introdugao

Sabe-se que o paciente na vigéncia de quimiotera-
pia antineoplasica pode precisar de uma cirurgia de
emergéncia ou eletiva [1].

A administragao de drogas citotoxicas no periodo
perioperatério pode melhorar a possibilidade de ressec-
¢ao de tumores ou promover a diminuigao da incidéncia
de recidivas locais e metastases, como, por exemplo,

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

Na pratica oncolégica, contudo, as operagées de
emergéncia efetuadas em pacientes portadores de can-
cer metastatico ou disseminado na vigéncia de quimio-
terapia apresentam altas taxas de morbidez e mortali-
dade cirurgicas [3-5].

Assim nos parece de real valor o estudo do efeito de
cada droga citotdxica isolada ou em associagao, e se

'Prof. Adjunto da Faculdade de Medicina UFRJ. Ex-residente do INCa. Es
Geral) da UFRJ. Livre-docente em Clinica Cirdrgica da Universidade do Ri
dade GamaFilho (UGF), TCBC; 2Mestre em Anatomia Patolégica da UFF;
de Anatomia Patoldgica do INCa. TCBC. Enderego do autor para corre
Monsenhor Alves da Rocha, 140/714, Penha - Rio de Janeiro - RJ - CEP

Copyright© 1993 by Instituto Nacional de Cancer/Ministério da Sadde

pecialista (CBL/PUC/CFM). Mestre e Doutor em Medicina (Cirurgia

o de Janeiro (UNI-Rio). Livre-docente em Cirurgia Geral da Universi-
*Prof. Titular do Departamento de Patologia da UFF. Chefe do Servigo
spondéncia: Clinica Cirdrgica Dr. Paulo Cesar Alves Carneiro. Rua
21070-540.



144

exercem ou ndo um efeito adverso sobre a cura de
ferimentos cirdrgicos, em especial na cicatrizagao de
anastomoses intestinais.

Mesmo na atualidade, com a incorporagao em ritmo
acelerado da moderna tecnologia e considerando os
grandes avangos das bases cientificas da cirurgia, da
técnica operatéria, da imunobiologia, do conhecimento
mais acurado da metabologia cirtrgica e do controle cli-
nico pré, per e pés-operatorios, a deiscéncia de uma
anastomose intestinal ainda constitui uma complicagao
muito temida pelos cirurgioes [1].

Ainfluéncia dos agentes antineoplasicos, tais como
mostarda nitrogenada [6], ciclofosfamida [7, 8], tiotepa
[6, 10], metotrexato [10,11], 5-fluorouracil [12], doxor-
rubicina [13], mitomicina [14], bleomicina [15], carmus-
tina [16] e do alcaldide vegetal vincristina (16, 17], no
processo de cicatrizagao, vem sendo relatada ha mais
de trés decénios.

Ultimamente, a cisplatina (cis- dlammodlcloroplatma
1), um composto hidrossollvel inorgénico, que inibe a
sintese do acido desoxirribonucléico (ADN) (invitroe in
vivo) por ligagdes intra e interfilamentares, vem sendo
amplamente utilizada como droga antineoplasica, no
tratamento do cancer humano e em animais de labora-
torio [1, 18-24].

O objetivo do presente trabalho € estudar a agaoda
cisplatina, administradaintraperitonealmente (IP) sobre
a cicatrizagao de anastomoses do intestino delgado do
rato Wistar, do ponto de vista macroscopico.

Método

Foram utilizados 48 ratos, brancos, machos, adul-
tos, da raga 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 Fundagéo Instituto Oswaldo Cruz (Fiocruz)
do Ministério da Salde, no Rio de Janeiro, RJ, os quais
foram mantidos e operados no Laboratério de Cirurgia
Experimental do Departamento de Cirurgia (FM-UFRJ).

Os ratos foram divididos em trés grupos de 16 ani-
mais cada um, cada subgrupo em dois subgrupos de
oito animais, totalizando seis subgrupos designados
comoA A, B,B,C,eC,

Os 48 ratos foram dlStl’lbuldOS deformarandomizada
em dois grupos a seguir caracterizados:

1 - grupo-controle (n&o tratado) (A,, B, e C)): forma-
do de 24 animais, com oito animais em cada subgrupo.
Receberam soro fisioldgico (SF) a 0,9% por via IP, um
dia antes do ato cirdrgico e em volumes equivalentes ao
grupo-experimento. Em cada um deles foi feita
laparotomia mediana associada aressecgao de umcen-
timetro de intestino delgado + anastomose término-ter-
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minal (T-T) com sutura continua em plano unico total
com fio de seda 6-0;

2 - grupo-experimento (tratado) (A,, B, e C,): consti-
tuido de 24 animais, com oito em cada subgrupo Foram
submetidos a quimioterapia com cisplatina em dose
Unica, seguida de SF a 0,9%, na proporgao de 20% do
pesodo animal, administrada 24 horas antes doatocirdr-
gico, ambas por via IP. A cirurgia constou de ressecgao
de 1 cm do intestino delgado (ileo) + anastomose e su-
tura continua em plano Gnico total com fio de seda 6-0.

Os ratos permaneceram em jejum para alimentos
solidos nas 24 horas anteriores a cirurgia e mantidos
em dieta de agua ad libitum.

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

Os animais foram submetidos individualmente a
anestesia inalatoria, iniciada em campanula de vidro
hermeticamente fechada, contendo em seu interioruma
compressa umedecida com éter sulfurico. A anestesia
era controlada em pequena campanula com algodao
embebido no anestésico supracitado, no transcorrer da
cirurgia. Tal procedimento foi usado tanto para injegao
IP de cisplatina quanto para efetivagao da operagao pro-
posta.

Técnica operatoéria:

a - via de acesso foi realizada através de uma inci-
sao longitudinal mediana na pele, de aproximadamente
quatro centimetros de extensao, iniciando-se trés cen-
timetros abaixo do apéndice xiféide e prolongando-se
em diregdo caudal; diérese da linha alba e peritonio, no
mesmo sentido longitudinal e extensao; hemostasia por
compressao manual com gaze umidificada com soro fi-
sioldgico a 0,9%;

b - abertura da cavidade peritoneal e tragao das bor-
das da ferida cirirgica da parede abdominal;

¢ - exteriorizagao do ceco, parte dos célons e do in-
testino delgado, os quais ficaram cobertos com gazes
umedecidas em solugao salina;

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

e - ressecgao de aproximadamente 1 cm de exten-
sao do ileo, o qual foi seccionado em sentido transver-
sal até a borda mesentérica, tomando-se o devido cui-
dado paranéo lesar o segmento vascular daregiao, que
poderia modificar os resultados (Figura 2);

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

g - abertura de um pequeno orificio na borda
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Figura 1. Observa-se o ceco (na porgao inferior & direita) e
parte do intestino delgado (ileo) com a sua vascularizagao
arterial e venosa integras. Verifica-se a medida de aproxima-
damente 15 cm do intestino delgado com fio cirtrgico preto
na borda antimesentérica, cujo tamanho foi previamente de-
terminado entre duas pingas, a partir da juncéo ileocecal.

Figura 2. Pode-se observar a extremidade proximal e distal
do intestino delgado do rato, sem lesao mesenterial, apds
ressecgao de aproximadamente 1 cm do ileo. Verificar a co-
locagao do segmento ileal resseccionado (1 cm) entre as
extremidades proximal e distal.

antimesentérica com bisturi, a seis centimetros de dis-
tancia da boca cranial, sendo introduzida uma sonda
uretral n? 4 para moldar a luz intestinal e facilitar a
anastomose;

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

i - retirada da sonda uretral n® 4 e suturado o local do
pequeno orificio de introdugdo da mesma, com fio de
seda 6-0;

j - reintrodugao manual & cavidade abdominal das
algas dos intestinos delgado e grosso, delicadamente:

k -reinfuséao de sorofisioldgico a 0,9%, suficiente para
manter a cavidade peritoneal repleta;

| - fechamento da parede abdominal em dois planos;
0 periténio, os mlsculos retos abdominais e a aponeu-
rose foram suturados em plano tnico total (chuleio con-
tinuo com interrupgdes), utilizando-se fio mononailon 5-
0 com agulha cuticular; a sintese da pele foi efetuada
também com mononéilon 5-0 em pontos separados.

Os animais que sobreviveram e completaram o peri-
odo de observagéo foram mortos em campanula fecha-
da com éter sulfdrico em alta concentragao.

Foram sacrificados obedecendo ao seguinte crono-
grama: os subgrupos A e A, no 7°dia de pés-operatdrio
(PO), os subgrupos B, e B, no 14° dia (PO) e os
subgrupos C, e C,no 212 dia (PO).

Apos a eutanasia dos mesmos, procedeu-se a uma
ampla inciséo da parede abdominal em forma de “U”,
com incluséo da cicatriz cirtrgica pediculada ao rebor-
do costal (Figura 3).

Figura 3. Animal sacrificado no 212 dia de pés-operatério.
Observa-se uma ampla incisdo em forma de “U” na parede
do abdome, com inclus&o da cicatriz cirdrgica, dando origem
aum retalho pediculado junto ao rebordo costal.

A seguir as aderéncias foram desfeitas, procuran-
do-se evitar ao maximo lesées da anastomose (Figura
4). Posteriormente, seccionou-se o intestino delgado
1,5 cm a montante e 1,5 cm & jusante, com inclusao da
referida anastomose. Retirada da pega operatéria (Fi-
guras5e6).

Os animais que faleceram antes dadata previstapara
o sacrificio foram necropsiados para determinagao da
possivel causa mortis e, conseqiientemente, excluidos
do presente estudo, sendo substituidos por outros.

Critério de avaliagao:

- Exame macroscépico da ferida operatéria, da cavi-
dade peritoneal e da anastomose intestinal.
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Figura 4. Visao panoramica da cavidade peritoneal do rato
sacrificado no 212 dia de pds-operatério. A parte central da
parede do abdome mostra-se rebatida superiormente. Pre-
senca de discretas aderéncias frouxas entre as algas intesti-
nais na zona da anastomose e de aderéncias frouxas do in-
testino delgado ao ceco.

Figura5. Segmento dointestino delgado (ileo) resseccionado
apos sacrificio do animal (21° dia de pbs-operatorio) com in-
clusao da anastomose. Uma sonda uretral n® 4 intraluminal
pode ser observada. Auséncia de dilatacao a montante da
anastomose.

Procurou-se verificar a presenga eventual de infec-
gao, deiscéncia, eventragoes e evisceragdes no
ferimento da laparotomia.

Avaliou-se a possivel presenga de peritonite, abs-
cessos intracavitarios, perianastomaéticos e aderéncias.

As aderéncias foram graduadas de acordo com a
seguinte escala reproduzida de Houston e Rotstein
(1988) [25]:

Tipo 0 - nenhuma aderéncia,

Tipo1 - aderéncias minimas e frouxas, principal-
mente entre o omento e a area de anastomose;

Tipo 2 - aderéncias moderadas e firmes, entre o
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Figura 6. Apds a abertura do espécime anatomopatoldgico
naborda antimesentérica, o segmento intestinal foi resseccio-
nado e fixado com alfinetes nas suas extremidades proximal
e distal.

omento e a area da anastomcse e entre esta Gltima e
algum ponto do intestino delgado ou a parede abdomi-
nal.

Tipo 3 -aderéncias severas e extensas ouem “blo-
queio”, entre a area da anastomose e diversos pontos
dos intestinos delgado e grosso e a parede abdominal.

Investigou-se a presenga ou nao de fistulas na
anastomose intestinal, bem como o aspecto macros-
copico da cicatrizagdo da suturano lado intraluminal do
intestino delgado apds sua abertura no sentido longitu-
dinal.

Resultados

Avaliagao macroscopica da ferida operatéria, da ca-
vidade peritoneal e da anastomose intestinal.

Nao se observou caso de infecgdo, deiscéncia,
eventragao ou evisceracao da ferida cirurgica da pare-
de abdominal.

Também nao foi verificada a presenga de peritonite
localizada ou generalizada, abscessos, fistulas ou
deiscéncias da sutura intestinal, quer no grupo-contro-
le, quer no grupo onde foi administrada a cisplatina por
via IP, 24 horas anteriores & cirurgia proposta nos ani-
mais sacrificados com sete, 14 e 21 dias.

Nestes periodos preestabelecidos, notou-se que a
presengade aderéncias nas zonas da anastomose com
as algas intestinais vizinhas e o omento constituiu um
achado constante na totalidade dos animais, com ousem
a utilizagao da droga citotdxica, conforme observadona
Tabela 1.

As aderéncias que se fizeram com a parede abdomi-
nal foram localizadas predominantemente ao nivel da
linha de sutura peritoneal.

Verifica-se na Tabela 1 que o grau de aderéncias foi
decrescente em quantidade e extensao a partir do 7°
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Tabela 1. Distribui¢ao dos ratos utilizados, de acordo com os subgrupos com e sem cisplatina, os quais foram sacrificados com
sete, 14 e 21 dias de pés-operatorio, segundo avaliagao macroscépica dos tipos de aderéncias encontradas (classificagao de

Houston & Rotstein) [25].

Subgrupos Grau de aderéncias
(ratos)
Tipo 0 Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3
Subgrupo A,
(sete dias sem cisplatina) - 1 6 1
Subgrupo A,
(sete dias com cisplatina) - 2 1 5
Subgrupo B,
(14 dias sem cisplatina) - 3 5 1
Subgrupo B,
(14 dias com cisplatina) - S 6 2
Subgrupo C,
(21 dias sem cisplatina) - 6 2 -
Subgrupo C,
(21 dias com cisplatina) - 6 1 1
Total - 18 21 9
(37,5%) (43,8%) (18,7%)

dia de pés-operatério. E que no subgrupo-A, (sete dias
com cisplatina) houve um predominio de aderéncia de
maior extensao (tipo 3) emrelagdo ao subgru po-A, (sete
dias - grupo-controle). Entretanto, nos subgrupos sacri-
ficados com 21 dias (PO) areagéo inflamatéria e o grau
de aderéncia foram menores (tipo 1), quer nos animais
tratados e nao-tratados.

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

Observou-se, macroscopicamente, que em todos os
subgrupos com cisplatina (A,, B, e C,) foi menor a
protuberancia ao nivel da linha de sutura intestinal no
lado intraluminal do segmento do intestino delgado du-
rante a necrépsia. Muitas vezes foi dificil de identifi-
cé-la.

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

Discussao

A escolha do rato como animal de experimentagao
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-

sivel aplicabilidade dos resultados encontrados em ani-
ma nobile.

A opgéo por animais do sexo masculino levou em
consideragdo que estes apresentam variagoes de or-
dem hormonal [26], que poderiam interferir no processo
de cicatrizagao.

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

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

Procurou-se otimizar as condigdes de confinamento
dos ratos nos pré e pos-operatorios, dentro das melho-
res condigdes ecoldgicas e de higiene exigidas pelo re-
ferido animal, conseqlientemente minimizando a
morbimortalidade.

Um bom “status nutricional” dos animais de labora-
tério integrantes deste trabalho foi imprescindivel, pois
sabe-se, daliteratura, que a nutrigao é um fator relevan-
te na cicatrizagao das feridas [29].

Portanto, os animais utilizados no presente estudo
permaneceram ne minimo por oito dias de adaptagao
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 contetdo do que o intestino
grosso, por conseguinte menor estase e pela menor
quantidade e tipo de flora bacteriana, a qual no homem
em condigbes normais ocupa uma posigao intermedia-
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ria entre a flora do estdmago e do intestino grosso [30,
31]. Ressalta-se que outros animais usados em estu-
dos experimentais podem ter o mesmo tipo de microor-
ganismos residentes nos intestinos delgado e grosso
[32]. Fato este justificado pela coprofagia e por distintos
aspectos fisiolégicos na mucosa do intestino delgado
detais animais. Sabe-se daliteratura especializada que
uma maior populagéo bacteriana intraluminal contribui
para um indice mais elevado de deiscéncias e fistulas
nas anastomoses intestinais, portanto aumentando a
morbidez e a mortalidade cirtrgicas, sendo este o fato
mais freqliente e melhor comprovado nas suturas doin-
testino grosso sem preparo previo [33].

Uma pequena ressecgao intestinal de 1 cm de ex-
tensao, sem lesdo vascular e mesenterial foi proposta,
por nao apresentar os sérios problemas de ordem meta-
bolica e morfofuncionais presentes nas ressecgoes in-
testinais macicas [34, 35). Contudo, tal procedimento
preenchia totalmente a proposigao desta pesquisa, que
seriaade avaliar a participagao dacisplatinano proces-
so de cicatrizacao de anastomoses do intestino del-
gado.

Considerou-se o jejum pré-operatoério de pelo menos
12 horas para alimentos sélidos de fundamental valor
em cirurgia do aparelho digestivo do rato, pois que o
mesmo contribui para aredugao das complicagoes pds-
operatdrias imediatas e do nimero de 6bitos, quer de
origem anestésica ou cirtrgica. Entretanto, preferiu-se
um periodo de jejum mais prolongado para solidos e
oferta de agua a vontade.

A preparacéo de cisplatina utilizada foi na forma Ii-
quida em frascos-ampola e ndo naformade po liofilizado,
também existente no mercado.

Optou-se pela administragao da droga na cavidade
peritoneal, tendo em vista as facilidades de ordem téc-
nica e a certeza de uma absorgéo. Por outro lado, pro-
curou-se minimizar os seus efeitos colaterais, com a
injecéo simultanea de 20% de solugao de cloreto de sodio
a0,9%.

Greeneecols.,em 1979, assinalaram que acisplatina
é uma droga estavel em solugao salina a 0,9%, pelo
menos por 24 horas a temperatura ambiente; entretan-
to, é instavel em solucéo de dextrose a 5%, conforme
citagao de Earhart e cols. [36].

Quanto a anestesia no rato de laboratério, pode-se
realiza-la com distintos agentes anestésicos e vias de
administragao [30].

Nesta pesquisa utilizou-se a anestesiainalatériacom
éter sulfurico, aqual permitiu que o animal permanecesse
inconsciente, sedado por tempo adequado a execugao
de injegao IP de cisplatina, bem como durante o proce-
dimento cirdrgico proposto. E ainda com a mesma evi-
tou-se uma possivel interagao da droga citotdéxica com
0 agente anestésico, caso tivesse optado pela aneste-
sia intraperitoneal.

A incisao cirtrgica efetuada na totalidade dos ani-
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mais foi a longitudinal mediana, por ser de rapida exe-
cugao, lesar menos tecido da parede abdominal e ofe-
recer uma boa exposigao do campo operatorio.

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

Objetivando a profilaxia de possiveis alteragoes
hemodinamicas, provocadas pela quantidade de san-
gue e liquidos do segmento ileal a ser resseccionado, e
considerando o tempo de exposigao visceral com abdo-
me aberto durante o per-operatério, foi adicionada a sis-
tematizagao da técnica cirlrgica a hidratagao do animal
com soro fisiolégico a 0,9%, via |P, em quantidade sufi-
ciente para manter a cavidade abdominal repleta, sem °
que houvesse, contudo, transbordamento extracavitario
logo ap6s a abertura e inspegao da cavidade.

Quanto a medida de parte do intestino delgado (ileo),
para delimitar a pequena ressecgao intestinal, preferiu-
se fazé-la com fio cirtrgico preto, de comprimento
preestabelecido (15 cm), apos diversas avaliagoes, até
ser delimitado de modo mais aproximado possivel o
segmento pretendido. A necessidade desse procedi-
mento deve-se as alteragdes do comprimento intesti-
nal, que podem ocorrer devido a manipulagao, ao
ressecamento pela exposigao do intestino ao meio am-
biente e as contracdes musculares (Figura 1).

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

A escolha do tipo de sutura intestinal e do fio cirargi-
co empregados foi, indiscutivelmente, dependente das
peculiaridades do intestino delgado do animal, das faci-
lidades técnicas, darapidez da execugao, dos objetivos
a serem alcangados, e ditada pelo aprendizado, experi-
éncia, julgamento e treinamento do cirurgido. Ainda hoje
sabe-se que tal assunto apresenta muitas contro-
vérsias entre os cirurgides gerais e/ou especializados
[40, 41].

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

Umaboa anastomose intestinal deve apresentaruma
aposigao uniforme das superficies intestinais, boa irri-
gagao sanguinea, auséncia de tenséo nalinha de sutu-
ra, impermeabilidade das anastomoses e também apre-
sentar resisténcia satisfatoria de rompimento.

Asutura continua nas anastomoses intestinais apre-
senta as seguintes justificativas [42, 43]:

a - possibilita uma diminuigao significativa do tempo
operatério;

b - constitui uma sutura mais econémica, tendo em
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vista que requer menor quantidade de fio cirlrgico para
sua confecgao;

c - apresenta menor reagao inflamatéria e menor
quantidade de aderéncias as estruturas vizinhas intra-
abdominais.

No presente trabalho, como ja mencionado, optou-
se por uma anastomose término-terminal, com sutura
continua cruzada em plano Unico total com fio de seda
6-0 em agulha atraumatica.

Foi de real valia a utilizagdo de uma sonda uretral n®
4 para moldar aluz intestinal, facilitando a anastomose,
n&o sendo imprescindivel o uso de lupa ou microscépio
optico. E ainda: por ser o intestino delgado ténue, e nao
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 obstrugao intestinal. Tais complicagdes
nao ocorreram nesta pesquisa.

Preferiu-se as anastomoses em um plano de sutura,
por se considerar que sdo mais precocemente revascu-
larizadas e menos isquemiantes, tdo 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 damesma apresentar bom manuseio, prender bem
o nd, promover uma modesta reagao tecidual, manter
uma resisténcia adequada, nao lacerar as extremida-
des proximais e distais do intestino delgado do rato
Wistar, e, por ser um fio inabsorvivel, facilitar a identifi-
cagdo da anastomose, quando da autanasia do animal,
apesar de promover uma importante reagao inflamato-
ria granulomatosa.

Por acreditar-se que a sutura peritoneal minimiza a
formagao de aderéncias, efetuou-se o fechamento da
parede abdominal em plano Unico englobando o peri-
ténio. Este tema é muito controverso, considerando-se
que diversos pesquisadores afirmam justamente o con-
tréario [46, 47], talvez pela diferente reacgao inflamatéria
ao traumatismo peritoneal e distintas espécies de ani-
mais de laboratdrio usados em pesquisa experimental.

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

A formagao de aderéncias peritoneais depende de
varios fatores, tais como isquemia tecidual, presenga
de corpos estranhos, sangue na cavidade peritoneal,
exposicao e manipulagao excessiva das visceras, vulto
da cirurgia, técnicas e taticas operatérias [49, 50]. Por-
tanto, neste trabalho procurou-se afastar, dentro do
possivel, os fatores supramencionados.

Um conceito fundamental que deve ser lembrado,
quando se ministra a quimioterapia antineoplasica por
via IP, é o do risco de se induzir esclerose peritoneal e
extensa formagao de aderéncias, as quais estdo em
relagdo direta com a droga empregada [51, 52].

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

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

Os achados da avaliagdo macroscépica da ferida
operatéria, da cavidade peritoneal e da anastomose in-
testinal vieram confirmar a tese de que umaboa técnica
operatoria, na sintese da parede do abdome e na con-
fecgao da suturaintestinal com material adequado, cons-
titui o fator mais relevante para a profilaxia das
deiscéncias de suturas intestinais, por conseguinte di-
minuindo as taxas de morbidez e mortalidade pds-ope-
ratérias.

Na presente pesquisa, o autor, a proporgéo que foi
adquirindo maior dominio da técnica, conseguiu
minimizar a freqiéncia de aderéncias (Tabela 1) (Figu-
ra4).

Conclusoes

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

2 - A nao ocorréncia de deiscéncias, fistulas e
eventragoes comprova que uma boa técnica operatéria
¢é indispensavel para o éxito de uma anastomose intes-
tinal.

3 - Acisplatina retardou o processo de cicatrizagéo,
constatado pela menor protuberancia intraluminal ao
nivel da linha de sutura intestinal nos subgrupos trata-
dos com a referida droga citotodxica.

Summary

The authors studied the effect of the cisplatinum (cis-
diaminedichloroplatinum-1l) intraperitoneally administered, on
the healing of anastomosis of the small intestine of rats from
the macroscopic point of view, 48 Wistar male rats having an
average weighht of 315.5 grammes, were operated in the
Experimental Surgery Laboratory at the Surgical Department
of the Medical School of the Universidade Federal do Rio de
Janeiro. The control group of 24 animals, received sedium
chloride 0.9% (20% of the corporeal weight) intraperitoneally,
and 24 hours late, was performed a median laparotomy
associated with the resection of 1 cm of the ileum and end-to-
end anastomosis with 6-0 silk suture in total single plain with
a continuous suture. In the experimental group, cisplatinum
was administered (5 mg/kg of body weight together with
sodium chloride 0.9% in the proportion of 20% of the body
weight) and, after one day, the same surgical procedure, 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 allthe operated on animals, with intensity
ofdifferent degrees. The adhesions were more extensive and
firmin subgroup A, (seven days with cisplatinum). No infection,
dehiscence, evitration or evisceration of the surgical wound
on the abdominal wall as well as peritonitis, abscesses,
phystulae or dehiscences ofthe intestinal suture in both groups
was observed. It was observed macroscopically thatin all the
subgroups with cisplatinum the protuberance at the level of
the intestinal suture line on the intraluminal side of the segment
of the small intestine during the necropsy was smaller.

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