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LISTA DE ABREVIATURAS

t — Tratado

nt — N&o Tratado

EMESCAM — Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de Misericordia de
Vitéria

UFES - Universidade Federal do Espirito Santo

HUCAM — Hospital Universitario Cassiano Antdénio Moraes

UFMG - Universidade Federal de Minas Gerais

SOBRADPEC - Sociedade Brasileira para o Desenvolvimento da Pesquisa em
Cirurgia

ESTPI — Esplenectomia subtotal com preservacéo do polo inferior
OHB - Oxigenoterapia hiperbarica

O, — Oxigénio

PO, — Presséo parcial de oxigénio no plasma

CFM — Conselho Federal de Medicina

ATP — Adenosina tri-fosfato

EDTA — Ethylenediamine tetraacetic acid (acido etilenodiamino tetra-acético).
mg — miligramas

g — Gramas

CT — Colesterol Total

LDL — Low Density Lipoprotein

HDL — High Density Lipoprotein

VLDL - Very Low Density Lipoprotein

IgM — Imunoglobulina M

IgA — Imunoglobulina A

IgG — Imunoglobulina G

mL — Mililitros

dL — Decilitros

BD — Becton Dickson

PRE — Pré-operatorio

POM — Pds-operatorio mediato

POT — Pdés-operatério tardio

PO — Pdés-operatoério
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RESUMO. Objetivos: Estudar aspectos morfologicos e funcionais de auto-
implantes esplénicos e do pdlo inferior do baco de ratos, tratados ou ndo com
oxigénio hiperbérico, e a sobrevida desses animais. Método: Foram estudados
em dois periodos distintos 143 ratos, Wistar, pesando 252,50 g + 28,95 g. No
periodo mediato (POM)-(n=78) os animais foram avaliados até o 11° dia de
pds-operatdrio, e no periodo tardio (POT)-(n=65), até o 70° dia. Em cada
periodo os ratos foram distribuidos nos grupos: A- simulag&o; B- auto-implante;
C- polo inferior , tratados com oxigénio hiperbarico (t): Allt (n=10),
B11t (n=15), C11t (n=9), A70 t (n=10), B70 t (n=11), C70t (n=7) ou nao (nt):
Allnt (n=10), B11nt (n= 21), C11nt (n=13), A70nt (n=10), B70nt (n=18), C70nt
(n=9]. Foram dosados os lipides e imunoglobulinas, contadas as plaquetas e
corpusculos de Howell-Jolly. Estudou-se a sobrevida, a histologia do baco e
dos remanescentes esplénicos. Resultados: POM. A sobrevida foi mais
freqlente no grupo Allnt que no Bllint (p= 0,0004), no Cllint que no Bllnt
(p=0,03), e nao diferiu entre os demais. Houve aumento do colesterol total
(p=0,0068), da LDL (p=0,002), VLDL (p=0,05), triglicérides (p=0,05) no grupo
Blint, e ndo houve no B11lt. No Cllnt ocorreu aumento do colesterol total
(p=0,002), LDL (p=0,013), VLDL (p=0,0033) e triglicérides (p=0,003) e nao
ocorreu nos grupos Allt, Allnt e C11t. A IgM caiu nos grupos Bllnt , Bllt e
Clint (p= 0,0000) e no C11t ( p=0,0072), e ndo alterou nos outros grupos. Os
corpusculos de Howell-Jolly ndo apareceram nos grupos Allt e Allnt, e a
freqUéncia desses corpusculos ndo diferiu entre os grupos Bllnt e Cl1nt e 0s
B11lt e C11t. As plagquetas aumentaram nos grupos B11lt e B11nt (p=0,0000),
Cl1t (p=0,01) e Clint (p=0,0022), e ndo alteraram nos Allt e Allnt. A

viabilidade dos remanescentes foi melhor no grupo Cllint que no Bllnt, no
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B11t que no Blint, no C11t que no B11lt e no C11t que no Cllint. POT. A
sobrevida do grupo C70 nao diferiu da do B70, tratado ou ndo. No grupo B70nt
houve aumento do colesterol (p=0,0007), LDL (p=0,0000) e ndo houve nos
demais grupos. A IgM caiu nos grupos B70nt e B70t (p=0,0000), no C70nt
(p=0,0005) e C70t (p=0,02) e ndo caiu nos A70nt e A70t. Os corpusculos de
Howell-Jolly ndo apareceram nos grupos A70t e A70nt, e a sua frequéncia foi
maior no B70nt que no C70nt (p=0,03) e nao diferiu entre o B70t e C70t. O
aspecto microscopico foi melhor no grupo C70nt que no B70nt, no B70t que no
B70nt, no C70t que no B70t e ndo diferiu entre o C70nt e C70t. Conclusdes:

POM- Animais nao-tratados com oxigénio hiperbarico. a- A sobrevida dos

animais com poélo inferior foi maior que a dos com auto-implante; b- A funcéo
do pdlo inferior foi similar & do auto-implante; c- A viabilidade do pélo inferior foi

melhor que a do auto-implante; Animais tratados com oxigénio hiperbarico. a-

Os animais com auto-implante apresentaram melhor funcédo lipidica e
viabilidade do que os animais com auto-implante ndo tratados; b- O pdlo
inferior apresentou melhor funcéo lipidica e viabilidade do que o polo inferior

dos animais ndo tratados. POT-Animais ndo-tratados com oxigénio hiperbarico.

a- A sobrevida dos animais com auto-implante ndo diferiu da dos com polo
inferior; b- A viabilidade, a funcéo lipidica e de depuracdo dos corpusculos de
Howell-Jolly do pdlo inferior foram melhores que a dos auto-implantes. Animais

tratados com oxigénio hiperbarico. a- Os animais com auto-implante

apresentaram melhor funcao lipidica e melhor viabilidade dos enxertos que os
nao tratados; b- A viabilidade do polo inferior ndo diferiu da dos animais néo-

tratados.
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1 INTRODUCAO

O baco foi considerado por muitos anos um 6rgdo sem importancia, podendo
ser retirado sem maiores repercussdes (Aristoteles, Sec. 4 a.C. citado por Cooper, *
Blackmore,1706 citado por Crosby). > A exérese de todo o baco era indicada,
independentemente da gravidade do trauma ou da doenca. ® Observou-se, no
entanto, que a esplenectomia total provocava complicagfes, entre as quais a temida
sindrome infecciosa pds-esplenectomia. *’ A sepse fulminante foi destacada por King
e Shumacker Jr, ® em 1952, e observada em 2,7 % dos pacientes esplenectomizados.
° A infeccdio fulminante apés a esplenectomia tem sido relatada. *° As complicacées

infecciosas, ap6s a retirada do baco, foram também observadas em animais de

11

experimentacao. Tém sido relatadas, ap0s esplenectomia, alteragcdes no

12-14

metabolismo lipidico tanto em seres humanos guanto em animais de

15-22

experimentacao, as quais podem causar aterosclerose. '* Outras complicacdes

podem ocorrer durante a operacdo, no pés-operatorio precoce € no pds-operatorio

tardio. ? Por essas razbes tém sido valorizadas sobre o baco as operacdes

24-29 30

conservadoras que compreendem as oclusbes vasculares, esplenorrafias,

31-33

esplenectomias parciais e os auto-implantes. ***® Foram também descritas a

esplenopexia *’

e a preservacdo de todo o bago na pancreatectomia caudal por
trauma. *® Os auto-implantes esplénicos sdo os mais controvertidos sob o ponto de
vista funcional e cumprem parcialmente a funcéo do baco no metabolismo lipidico.*® A
esplenectomia subtotal com preservacéo do pélo inferior(ESTPI), descrita em cées, *
induziu também a alteracfes significantes do colesterol e da fracdo LDL no pos-

operatério mediato. ’Estudo recente sugere a possibilidade de o pélo inferior

apresentar certo grau de isquemia e, consequentemente, alteracdes funcionais, no



pds-operatério imediato. 3° N&o se sabe, no entanto, qual das duas modalidades de
tratamento conservador (auto-implante, pélo inferior) produziria alteracdes mais
significantes nesse periodo. Por outro lado, seria interessante utilizar um método para
melhorar a funcdo dos auto-implantes esplénicos e do pdlo inferior, no pds-operatorio

mediato, na tentativa de evitar complicacdes e possivelmente o Obito. Considerando

40, 41

gue a oxigenoterapia hiperbarica (OHB) tem efeito angiogénico, estimula a

42

formacéo de circulacdo colateral, altera a reologia e a morfologia dos glébulos

43

vermelhos, atenua os efeitos deletérios sobre o figado e o baco de ratos

4 e melhora

submetidos & ligadura das veias hepaticas, com aumento da sobrevida, *
a pega de transplantes das ilhotas pancreaticas, *° levantou-se a seguinte hipétese:
poderia esse método melhorar a viabilidade e a funcdo dos auto-implantes e a do

polo inferior do bago de ratos e aumentar a sobrevida desses animais ?



2 OBJETIVOS
Estudar aspectos morfoldgicos e funcionais, no pés-operatério mediato e tardio,
dos auto-implantes esplénicos e do pdlo inferior do baco de ratos, submetidos ou ndo

a oxigenoterapia hiperbarica, e analisar a sobrevida desses animais.



3 RELEVANCIA

O resultado desta pesquisa podera mostrar qual das duas operacdes
conservadoras sobre o baco (auto-implante ou pélo inferior) € a mais eficaz sob o
ponto de vista morfoldgico e funcional. Dai o cirurgido poderia indicar a operacdo mais
adequada, procurando assim manter a melhor funcéo esplénica. Se a oxigenoterapia
hiperbarica melhorar a viabilidade dos auto-implantes e do poélo inferior e/ou aumentar
a sobrevida dos animais, ela podera ser utilizada apés essas operacdes, 0 que

beneficiaria os individuos submetidos ao auto-implante e a esplenectomia subtotal

com preservacao do polo inferior.



4 REVISAO DA LITERATURA

4.1 TRATAMENTO CONSERVADOR DO BACO
4.1.1 Tratamento clinico conservador

Upadhyaya e Simpson, “°

em 1968, relataram o primeiro caso dessa
modalidade de tratamento em criancas com diagnaostico clinico e radiolégico de leséo
traumatica esplénica. O baco de criancas possui uma cédpsula mais espessa, rica em
musculo liso e fibras elasticas. Isso confere ao 6rgdo uma boa contracdo e,
consequentemente, hemostasia eficaz, o que possibilita um indice maior de sucesso
no tratamento conservador das lesdes traumaticas esplénicas. *® ** O tratamento

conservador ndo-operatério em adultos mostrou também resultados satisfatérios. “4*°

Outros trabalhos comprovaram a eficacia do tratamento clinico conservador.®*®
4.1.2 Tratamento cirdrgico conservador
4.1.2.1 Esplenopexia.

E recomendada para bagos moveis a fim de evitar torcdo do pediculo. A
operacdo pode ser realizada por via laparoscopica. *’
4.1.2.2- Preservagao esplénica no trauma pancreatico.

Essa modalidade de tratamento foi realizada, prospectivamente, em 15
pacientes com trauma abdominal, submetidos a pancreatectomia distal. A
preservacdo de todo o baco foi exequivel em pacientes com estabilidade
hemodinamica, e a morbidade, a mortalidade e a permanéncia hospitalar ndo foram

diferentes daquelas relatadas na literatura quando da realizacdo da pancreatcetomia

do corpo e cauda do pancreas sem preservacdo esplénica. 3



4.1.2.3 Esplenorrafia

Essa técnica, segundo Feliciano, * foi divulgada por Dretzka em 1930. Assim
as lesdes que ndo comprometem a viabilidade do baco podem ser suturadas. 3 °9°
Diversos agentes hemostéticos associados a esplenorrafia tém sido usados para
auxiliar no controle dos sangramentos esplénicos, entre eles: gelfoan ©, ®? “surgicel”,
celulose oxidada e colageno microfibrilar. ® Esses agentes, entretanto, ndo sido
universalmente aceitos na pratica cirlrgica. ® Outro recurso hemostatico é o
envolvimento do bacgo lesado com uma tela de vicryl e PCT (colageno bovino e
trombina com plasma autélogo enriquecido com plaqueta). ®°
4.1.2.4 Esplenectomia parcial

Mayo, ® em 1910, relatou trés casos de esplenectomias parciais: a primeira
para tratar uma lesdo traumatica, a segunda para tratar um abscesso esplénico e a
ltima para tratar uma torcao de pediculo esplénico.

A esplenectomia parcial foi introduzida na pratica cirargica, em 1959, por

Campos Christo, ** que se baseou principalmente nos estudos de Zappala ®’ e Neder,

68 32

relativos a anatomia segmentar do baco. Petroianu, em 1983, propbs a
esplenectomia subtotal com preservacdo do polo superior do bagco suprido pelos
vasos esplenogastricos. Paulo et al ** mostraram a exequibilidade da esplenectomia
subtotal com preservacao do polo inferior em caes, mesmo com a ligadura dos vasos
esplénicos principais, e esse remanescente manteve-se macroscopicamente viavel
em 86,6% dos casos. O estudo precoce da funcdo desse pdlo no metabolismo
lipidico, mostrou elevacées dos niveis de colesterol e da fracdo LDL, 'mas essa

funcdo, em ratos, ficou inalterada 90 dias apds. *° A resseccdo parcial do baco foi

também realizada por via laparoscopica para controle de um hematoma



0 e cisto

subcapsular,®® para retirada de um pseudocisto traumético do baco
congénito. * A esplenectomia parcial laparoscépica, propriamente dita, foi realizada
por Poulin et al, > em 1995, para tratamento de lesdo traumatica do baco, e por

Seshadri et al, "* em 2000, para retirada de uma lesdo sélida benigna do baco. A

esplenectomia subtotal por via laparoscopica foi realizada para tratamento da

73 4

esferocitose hereditaria. Berindoague Neto " realizou a esplenectomia subtotal
laparoscopica no cao, com preservacdo do polo superior suprido pelos vasos
esplenogastricos. O remanescente esplénico preservou sua estrutura anatbmica e
histolégica.

4.1.2.5 Oclusdes vasculares- clipagem, embolizacéao, ligaduras.

a- Clipagem.

A clipagem da artéria esplénica com preservacao de todo o baco foi realizada
em pacientes com hipertensao porta, como medida auxiliar a desconexdo azigo-porta
e sutura das varizes gastricas e esofagianas, em 4 pacientes com cirrose hepatica. %°
Houve estabilizacdo da funcéo hepética e reducéo das varizes.
b-Embolizacéo

Essa técnica foi realizada em 26 de 54 pacientes antes da esplenectomia por
via laparoscopica, e concluiu-se que esse procedimento ndo € necessario para bagos
menores que 20 cm. 2 Esse mesmo procedimento foi realizado para combater uma
lesdo esplénica por projétii de arma de fogo em paciente hemodinamicamente

estavel, sem outras lesées abdominais, " e para realizar esplenectomia parcial por

hamartoma. ®



c-Ligaduras
A ligadura da artéria esplénica foi realizada como coadjuvante no tratamento do

29.78 & no aneurisma da artéria

trauma esplénico, ’* no combate a hipertensdo porta
esplénica. *® Experimentalmente, em ratos normais, a ligadura da artéria esplénica
reduziu a massa funcional do bac¢o, combateu o hiperesplenismo induzido por ligadura
da veia esplénica ® e a hipertensdo porta experimental. 8" 8 Além disso, quando
comparada a esplenectomia total, diminuiu a mortalidade de ratos por septicemia
pneumocdcica, se associada & infusdo de solucdo salina. ® 8 Em cées, a ligadura de
ramos da artéria esplénica contribuiu para induzir pancreatite cronica, ® mas protegeu
o animal de infec¢do por pneumococo, quando associada a ressecc¢ao do paélo inferior
do baco. % A ligadura da artéria esplénica, em coelhos, diminuiu a resposta imune &
administracdo intravenosa de antigenos. ¥’ A ligadura isolada da veia esplénica no
rato provocou hiperesplenismo . # A ligadura simultanea da artéria e veia esplénicas,
com preservacdo do baco, em seres humanos, foi realizada na pancreatectomia

24.8 & por laparoscopia. ® A ligadura simultanea da artéria e

caudal por laparatomia
da veia esplénicas, em ratos, provocou infarto parcial do érgdo, que ocorreu mais
freqlientemente na porcao inferior e, em menor nimero de casos, na por¢do média. %
Em ratos, a ligadura parcial do pediculo esplénico provocou necrose no baco e
regides vizinhas, mas a funcéo desse 6rgéo alterou-se apenas transitoriamente. %*
4.1.2.6 Auto-implantes esplénicos

Segundo Holdsworth, ** foram Griffini e Tizzoni que, em 1883, realizaram os
primeiros implantes esplénicos em cdes. O mesmo Holdsworth relatou que essa

operacao foi iniciada em seres humanos, em 1886, por Albrech e depois por Schilling

em 1907. Segundo Alves et al, %> foi Stubenrauch que, em 1912, verificou a



viabilidade dos implantes em caes apos trés meses da implantacao. Manley e Marine,
segundo Marques, * mostraram, em 1917, que os auto-implantes esplénicos na tela
subcutanea da parede abdominal em coelhos resultam em neobagos com as
caracteristicas morfolégicas do 6rgdo. De acordo com Orda, ** foram Perla e
Marmoston-Gottesman que, em 1930, observaram que 0 auto-implante protege
contra a infeccdo por Bartonella muris, habitualmente fatal apds a esplenectomia. Em
1950, Wiliams % observou que os auto-implantes esplénicos apresentavam a

% observou nédulos

capacidade de fagocitar. No mesmo ano, no Brasil, Sampaio
vermelhos escuros, de consisténcia mole, espalhados pelo mesentério, ceco, ileo
terminal e peritbnio durante uma apendicectomia em um paciente esplenectomizado
h&d 10 anos. A microscopia desses nodulos revelou tratar-se de tecido esplénico.

Pearson et al %

constataram funcdo esplénica em criangas com esplenose, apos
trauma. Esses autores ndao encontraram os corpusculos de Howell-Jolly ou hemacias
senescentes no sangue periférico, usualmente presentes em pacientes sem o baco,
mostrando que havia tecido esplénico residual. A regeneracdo do tecido esplénico
auto-implantado com caracteristicas similares as do baco normal pode ser
demonstrada em seres humanos °" e em animais de experimentacdo.®*® Os auto-
implantes foram testados em varios locais (tela subcutanea, musculo reto do abdome,
pré-peritdbnio, omento maior e raiz do mesentério) e o melhor resultado foi obtido no
omento maior. *® Os auto-implantes, recentemente, foram realizados em cées por

videolaparoscopia, %

com bons resultados. Cumpre ressaltar que no 3° PO ja
existem vasos neoformados a partir das artérias proximas ao enxerto. **%” Mas os
auto-implantes funcionam eficazmente apés 16 semanas da operacdo. ' A

ocorréncia mais precoce desse fendmeno seria interessante, pois permitiria
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restabelecer a funcdo esplénica precocemente, garantindo uma certa protecdo ao

hospedeiro contra as alteracdes decorrentes da esplenectomia total.

4.2 OXIGENOTERAPIA HIPERBARICA

A oxigenoterapia hiperbarica (OHB) é um método terapéutico no qual o
individuo é submetido a inalacdo intermitente de Oxigénio (O,) a 100%, a uma
pressdo maior que a atmosférica, no interior de uma camara hiperbarica. As camaras
sdo ambientes fechados , capazes de acomodar um individuo (monoplace) ou varios
individuos (multiplace). O efeito primario da OHB consiste em aumentar a pressao
parcial de oxigénio (PO,) no plasma. Essa modalidade terapéutica tem sido utilizada
no tratamento de varias doencas. No Brasil, a Resolugdo CFM 1457/95 do Conselho

Federal de Medicina %

regulamentou seu uso nos seguintes casos: a- Embolias
gasosas; b- Doenca descompressiva; c- Embolias trauméticas pelo ar; d-
Envenenamento por monodxido de carbono ou inalacdo de fumaca; e- Envenenamento
por cianeto ou derivados cianidricos; f- Gangrena gasosa; g- Doenca de Fournier; h-
Outras infec¢cdes necrotizantes dos tecidos moles(celulites, fasciites, miosites); i-
Isquemias agudas traumaticas (lesdo por esmagamento, sindrome compartimental,
reimplantacdo de extremidades amputadas); j- Vasculites agudas (alérgica,
medicamentosa, toxina bioldgicas-aracnideos, ofidios e insetos); k- Queimaduras
térmicas ou elétricas; |- Lesdes refratarias (Ulceras de pele, lesdes pé-diabético,
escaras de decubito, Ulcera por vasculites auto-imunes, deiscéncias de suturas); m-
Lesbdes por radiacdo (osteomielite, osteorradionecrose e lesdes actinicas de

mucosas); n- Retalhos ou enxertos comprometidos ou de risco; o- Osteomielites; p-

Anemia aguda, nos casos de impossibilidade de transfusdo sangliinea. Os efeitos
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colaterais da OHB se devem a variacao de pressao e/ou toxicidade do oxigénio. S&o

relatados os seguintes efeitos: %

a- Toxicidade pulmonar: tosse seca, dor
retrosternal, hemoptdicos e edema pulmonar; b- Toxicidade neuroldgica: parestesias
e convulsdo (1:10.000 tratamentos); c- Desconforto e barotrauma auditivos; d-
Desconforto em seios da face; e- Alteragcfes visuais transitorias. A OHB apresenta as
seguintes contra-indicacdes: a- Absolutas: uso de drogas (Doxorrubicin, Dissulfiram,
Cis-Platinum), pneumotoérax ndo-tratado, gravidez; b- Relativas: infec¢cdes das vias
aéreas superiores, DPOC com retencdo de CO2, hipertermia, histdria de pneumotorax
espontaneo, cirurgia prévia em ouvido, esferocitose congénita, infeccao viral-fase
aguda. Todas essas merecem avaliacdo antes da realizacdo da OHB.

No nivel experimental demonstrou-se que a OHB, além dos efeitos ja

ressaltados, atua beneficamente em processos inflamatérios tais como: pancreatite ,

104-106 9

colite, 1% 1% hepatite cronica, '*° e aterosclerose. **° Em modelos de isquemia
e reperfusdo de musculos de ratos, demonstrou-se que esse tratamento preserva 0s
niveis de creatinafosfato, ATP, glicogénio e glicose, além de reduzir o edema da

parede vascular. *** A OHB foi utilizada no tratamento da peritonite produzida por

1 | 113

perfuracdo cecal com didmetro entre 3 e 4 mm, **? na peritonite meconia e na

peritonite por Zimosan ®, * com bons resultados. Além disso, quando utilizada antes
da isquemia (pré-tratamento), atenua a lesdo de isquemia e reperfusdo do intestino,
115 ¢ 116 = 117 ;
figado, e coragao. Estudo recente demonstrou que a OHB estimula a
regeneracdo hepatica em 24 a 48 horas apds hepatectomia de 70% em ratos. Os
efeitos da OHB no tecido hepéatico ocorrem sem danos teciduais e protegem a

mitocondria apds 48 horas. *'® Em ratos submetidos a ligadura das veias hepéticas, a

OHB reduziu a incidéncia de mortes no pés-operatorio e atenuou os efeitos deletérios
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e precoces sobre o figado e o baco. ** Em ratos submetidos a ligadura simultanea da
artéria e veias esplénicas, a OHB reduziu significativamente a freqiéncia de infartos,
mas nao alterou o percentual de massa viavel e acelerou o processo de cicatriza¢ao
com aumento da proliferacdo de fibroblastos e da neoformacdo vascular. **°
Considerando esses efeitos da OHB imaginamos que esse recurso terapéutico
poderia acelerar a pega dos auto-implantes e melhorar a viabilidade do pélo inferior,

restabelecer a funcdo esplénica mais precocemente e, possivelmente, melhorar a

evolucao desses animais.
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5 METODO

O presente trabalho foi realizado no Laboratério da Disciplina de Fundamentos
da Cirurgia da Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de Misericérdia de Vitoria-
ES (EMESCAM), com a aprovacéo do Comité de Etica em Pesquisa da Universidade

Federal de Minas Gerais, conforme documento de n® ETIC 100/2006 (ANEXO 1).

5.1 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Os animais foram provenientes do Biotério da Escola Superior de Ciéncias da
Santa Casa de Misericérdia de Vitdria-ES, alocados em gaiolas coletivas com
capacidade para 5 animais. O fundo das gaiolas recebeu forracdo de maravalhas; e o
teto, grade de metal. Na ocasido, foram submetidos a exame clinico para descartar
possiveis afeccdes, e alimentados com racdo comercial granulada para animais de
laboratério (Moinho Primor MP-77®, Sdo Paulo) e 4gua & vontade. Foram estudados
em dois periodos distintos 143 ratos, Wistar, pesando 252,50 g + 28,95 g. No periodo
mediato (POM)-(n= 78), os animais foram estudados até o 11° dia de pds-operatorio
(11° PO), e no periodo tardio (POT)-(n=65), até o 70° dia de pds-operatorio (70° PO).
Em cada periodo os ratos foram distribuidos nos grupos: A- simulacdo; B- auto-
implante; C- pélo inferior, tratados com oxigénio hiperbarico (t): A11lt (n=10), B11t
(n=15), C11t (n=9), A70 t (n=10), B70 t (n=11), C70t (n=7) ou n&o tratados (nt): Allnt
(n=10), B11nt (n=21), C11nt (n=13), A70nt (n=10), B70nt(n=18), C70nt (n=9) (Tabelas
1 e 2). O significado de cada sigla acima representativa do grupo pode ser visto no

Quadro 1.
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Tabela 1- Ratos utilizados para estudo da sobrevida e para avaliagdo histoldgica e

funcional do bago e remanescentes, no pés-operatorio mediato (POM).

Tipo de Operacgao Oxigénio Hiperbarico N° ratos
t nt

A- Simulacéo 10 10 20

B- Auto-implante 15 21 36

C- Pdlo inferior 09 13 22

Total ratos 34 44 78

POM- do 1° ao 11° dia de pGs-operatdrio.

A- Simulacéo- Animais submetidos a manipulacéo do baco. B- Auto-implante- Animais

submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo

inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo

inferior, mesmo com a ligadura e sec¢do dos vasos esplénicos principais. t- animais

tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados

com oxigénio hiperbarico no pds-operatorio mediato.
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Tabela 2- Ratos utilizados para estudo da sobrevida e para avaliagdo histoldgica e

funcional do bago e remanescentes, no pés-operatorio tardio (POT).

Tipo de Operacéo Oxigénio Hiperbarico N° ratos
t nt Total
A- Simulacgéo 10 10 20
B- Auto-implante 11 18 29
C- Pdlo inferior 07 09 16
Total ratos 28 37 65

POT- do 1° ao 70° dia de pés-operatorio.

A- Simulacéo- Animais submetidos a manipulacéo do baco. B- Auto-implante- Animais

submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo

inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo

inferior, mesmo com a ligadura e sec¢do dos vasos esplénicos principais. t- animais

tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados

com oxigénio hiperbarico no pds-operatorio mediato.
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Quadro 1- Nomenclatura para caracterizar as siglas dos grupos de ratos utilizados
para estudo da sobrevida e para avaliagdo histolégica e funcional do baco e
remanescentes.

Sigla Nomenclatura dos grupos

Allt Grupo simulacéo (A), analisado no pés-operatorio mediato (11),
tratado com oxigénio hiperbarico (t).

B11t Grupo auto-implante esplénico (B), analisado no pds-operatoério
mediato(11), tratado com oxigénio hiperbarico (t).

C1l1t Grupo polo inferior (C), analisado no pds-operatério mediato (11)
tratado com oxigénio hiperbarico (t).

A70t Grupo simulacéo (A), analisado no pés-operatdrio tardio (70),
tratado com oxigénio hiperbarico (t).

B70t Grupo auto-implante esplénico (B), analisado no pds-operatoério
tardio(70), tratado com oxigénio hiperbarico (t).

C70t Grupo polo inferior (C), analisado no pos-operatorio tardio (70)
tratado com oxigénio hiperbarico (t).

Alint  Grupo simulacdo (A), analisado no p6s-operatorio mediato (11),
nao-tratado com oxigénio hiperbérico (nt).

Blint  Grupo auto-implante esplénico (B), analisado no pds-operatorio
mediato(11), ndo-tratado com oxigénio hiperbarico (nt).

Clint  Grupo polo inferior (C), analisado no pés-operatorio mediato (11)
nao-tratado com oxigénio hiperbarico (nt).

A70nt  Grupo simulacao (A), analisado no pds-operatdrio tardio (70),
nao-tratado com oxigénio hiperbarico (nt).

B70nt  Grupo auto-implante esplénico (B), analisado no pds-operatorio
tardio(70), ndo-tratado com oxigénio hiperbérico (nt).

C70nt  Grupo pdlo inferior (C), analisado no pés-operatorio tardio (70)
nao-tratado com oxigénio hiperbarico (nt).
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5.2 TECNICAS

Apos jejum de 12 horas, foram injetados 25 mg/kg de Cloridrato de Ketamina,
no musculo da pata posterior do rato. A seguir os animais foram pesados (balanca
eletronica Filizola (sensibilidade de 1g) e submetidos a punc¢éo cardiaca transtoracica
para colheita de 1,2 mL de sangue ( Figura 1). Cada animal foi identificado com uma
marca na orelha e devolvido a sua gaiola de origem. O sangue colhido foi dividido
igualmente em um frasco com EDTA para contagem das hemacias, plaquetas e
leucécitos no equipamento automatizado “Cell-Dyn” 3700 da “Abott” © (lllinois-USA),
e em outro frasco sem anticoagulante para dosagem de imunoglobulinas e lipides. A
dosagem das imunoglobulinas foi feita pelo método de turbidimetria, com o aparelho
“Behring ® Turbitimer” (Marburg-Alemanha); e a dos lipides, no aparelho “Dimension
AR DADE BEHRING” ® (lllinois, EUA). Para contagem dos corpusculos de Howell -
Jolly em cada 10 campos, foram feitas laminas de esfregaco sanglineo que foram

analisadas em microscépio “Olympus” DX40 ®, com objetiva de 100 mHz.



18

Figura 1- Puncéo cardiaca para colheita de sangue com agulha BD® 0,55 x 19 24G x
%. A agulha ¢ direcionada para o local dos batimentos cardiacos do animal. A medida

gue a agulha é introduzida, o0 émbolo da seringa € tracionado até refluir o sangue.

As operacdes foram realizadas na seguinte sequéncia:

- Anestesia com uma mistura de cloridrato de xylazina (2,5 mg/Kg peso) e
cloridrato de ketamina (50 mg/Kg peso);

- Anti-sepsia da parede abdominal com solucdo de &lcool iodado a 2% e
colocacdo de um campo operatdério fenestrado;

- Laparotomia mediana, com cerca de 2,5 cm de comprimento e exame da
cavidade abdominal;

Nos grupos Allt, Allnt, A70t e A70nt, foi realizada a manipulagéo do baco.

Nos grupos B11t, B11nt, B70t e B70nt, foi realizado o auto-implante esplénico
da seguinte maneira: apés trés ligaduras rentes ao baco com fio de algodao 3-0, esse
orgao foi retirado, dividido em duas metades semelhantes, cada qual pesada
individualmente. A metade inferior foi subdividida em quatro por¢cdes as quais foram
colocadas sobre o omento maior e ali fixadas com um ponto separado simples,

“mononailon” 4-0 e, a seguir, revestidas com esse omento (Figura 2).
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Figura 2- Sequéncia da operacdo de auto-implante.a) exposicdo do baco para a
esplenectomia ; b) realizacdo de trés ligaduras rentes ao bacgo para a esplenectomia,
c) baco seccionado ao meio sobre uma gaze. A metade superior esta integra; e a
metade inferior, cortada em quatro fragmentos.; d) implantacdo dos quatro fragmentos
no omento maior por meio de uma sutura com mononailon 5.-O(seta). Operacéo
realizada nos grupos B11t, B11nt, B70t e B70nt.
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Nos grupos C11t, Clint, C70t e C70nt, a ESTPI foi assim realizada: ap6s a
mobilizacdo do baco, foram desvascularizadas as por¢des superior e média do 6rgao
rente ao baco que foi seccionado logo abaixo dos ramos principais dos vasos
esplénicos, permanecendo pediculado o polo inferior (Figura 3). A superficie de corte
foi suturada com polipropileno 5.0, com dois pontos separados simples, e o
remanescente foi fixado a camada seromuscular do estbmago com uma sutura por

pontos separados simples de mononailon 5-0. Essa técnica foi idéntica a ja descrita.

38

Artéria e Veia
Esplénicas
’ 4
Al /

Figura 3- Esquema mostrando as ligaduras vasculares rentes ao baco e a seccéo
esplénica, com retirada da porcao superior e manutencao do polo inferior (seta), nos
grupos C11t, C11int, C70t e C70nt.

Apdés a operagdo proposta, a parede abdominal foi suturada em dois planos

com monondilon 4.0, chuleio simples: no primeiro, o peritdbnio e o plano musculo-
aponeurético; e, no segundo, a pele. A OHB foi realizada conforme preconizado por
Paulo et al *® com o seguinte protocolo: imediatamente apds a cirurgia, 0s ratos
foram colocados na camara hiperbarica (Figura 4) onde foi realizada uma compressao

gradual até 2,5 atmosferas, num periodo de 15 minutos. Nessa pressdo foram
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mantidos por 90 minutos; a seguir foi realizada a descompressédo gradual da camara
num periodo de 15 minutos. Esse protocolo foi realizado duas vezes por dia, por trés

dias; e uma vez por dia, durante sete dias.

Figura 4- Camara hiperbarica (CHV- Vitoria Montadora e distribuidora Ltda- Vitoria-
ES) com formato cilindro capsular construida com aco carbono: 1- Entrada e saida da
camara; 2- Valvula para escape do oxigénio; 3- Termémetro; 4- Man6metro; 5- Tubo
para entrada de oxigénio no interior da camara; 6- Visor para observacdo dos animais
no interior da camara; 7- Tampa oclusora da camara. A Camara tem 27 cm de largura,

51 cm de comprimento e 1,5 cm de espessura.

No pés-operatério imediato, 0s animais receberam paracetamol na dose de 200
mg/Kg , via oral, dissolvida na agua do bebedouro, dieta livre e 4gua a vontade. Os
animais que morreram foram necropsiados, e 0s que sobreviveram foram mortos no
11° PO (POM) ou no 70° PO (POT), apds nova colheita de sangue, para repeticdo dos

exames laboratoriais.
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5.3 AVALIACAO MACROSCOPICA

Os animais foram mortos com dose letal de pentobarbital sddico injetado na
cavidade abdominal. Foram pesados e submetidos a uma incisdo em “U” invertido na
parede abdominal para abertura e exame da cavidade. Foi verificado, principalmente,
0 aspecto do baco ou dos remanescentes (auto-implantes, pélo inferior). O baco e
remanescentes esplénicos foram retirados, pesados com precisdo de 0,001g, e

fotografados, avaliando-se o seu aspecto macroscopico.

5.4 AVALIACAO MICROSCOPICA

O baco e os remanescentes esplénicos foram colocados em solucéo de formol
a 10%. A seguir foram incluidos em blocos de parafina e cortados em micrétomo
rotativo com trés micrometros de espessura. Os cortes histolégicos foram estendidos
sobre laminas de vidro e colocados em estufa a 58° C por 24 horas. Aderidos as
laminas, esses cortes foram desparafinizados em xilol e corados pelos métodos
hematoxilina-eosina (H&E) e tricrdmico de Masson. A microscopia foi realizada por
dois patologistas em microscopio binocular. Os cortes foram analisados quanto as

alteracdes morfoldgicas.

5.5 TRATAMENTO ESTATISTICO
Foram utilizados os seguintes métodos estatisticos:
a- Estatistica descritiva para calculo da média aritmética e desvio-padrédo das

seguintes variaveis: peso dos ratos, peso dos bagos, peso dos auto-implantes, niveis
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de lipides, niveis de imunoglobulinas e nimero de plaguetas. Essa analise foi ainda
utilizada para calculo dos percentuais de sobrevida nos diferentes grupos.

b- Analise de regressao linear para calcular o percentual médio de massa do
polo inferior remanescente dos grupos C11t, C1l1nt, C70t e C70nt. Isso foi realizado
dividindo-se o peso desse polo pelo peso ideal do baco para cada animal do grupo-
simulacao, multiplicando-se o resultado por 100. O célculo do peso ideal do baco foi
feito utilizando-se a formula: peso do baco = 1,80 x peso corporal + 230,49. Foi obtida
a média do percentual da massa remanescente esplénica com o respectivo desvio
padréo.

c- Anova para amostras relacionadas a fim de comparar os pesos do pré-
operatdrio com os do pds-operatorio num mesmo grupo.

d- O teste de Kruskal Wallis para comparar o peso entre os diferentes grupos
de animais.

e- O teste t de Student para amostras relacionadas a fim de comparar os
valores do colesterol e fracdes e triglicérides, imunoglobulinas do pré-operatorio com
0 poés-operatorio mediato (POM) ou do pré-operatério com o pds-operatério tardio
(POT).

f- O teste do qui-quadrado para comparar o0 numero de animais sobreviventes
e 0 numero de corpusculos de Howell-Jolly entre os diferentes grupos. O teste exato
de Fisher foi utilizado quando uma das frequéncias esperadas foi inferior a 5. Todos
os testes foram bicaudais, e os valores de “p” foram considerados significantes
quando iguais ou menores que 0,05 ou 5%.

6 RESULTADOS
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6.1 DO EXAME DA CAVIDADE ABDOMINAL

Nos animais dos grupos Allt, Allnt, A70t e A70nt, a cavidade abdominal
apresentou poucas e frouxas aderéncias ao bacgo. Nos ratos dos grupos B11t, B11nt,
B70t e B70nt foram observadas aderéncias acentuadas entre os auto-implantes e as
alcas intestinais, o que de certa forma dificultou a disseccéo e o isolamento desses
remanescentes. Nos animais dos grupos C11t, C11nt, C70t e C70nt, as aderéncias
eram menos intensas que nos animais dos grupos B. O polo inferior estava aderido

ora as visceras abdominais contiguas (estbmago, célon), ora a parede abdominal.

6.2 DO PESO DOS ANIMAIS

- No 11° PO (POM), houve diminuicdo de peso em todos os grupos. Essa
gueda foi significante no grupo B 11t (p=0,0001) e no grupo C11 t (p=0,03) (Tabela 3-
Anexo 2).

- No 70° PO (POT), houve em todos os grupos aumento de peso que foi mais
significante no grupo A70t e nos grupos B70nt e B70t (p = 0,0000) (Tabela 4 - Anexo
2). Nao houve diferenca estatisticamente significante entre os pesos dos Varios

grupos de ratos nos diferentes periodos operatérios (Tabelas 5 e 6 — Anexo 2).

6.3 DO PESO DOS BACOS E REMANESCENTES.

- No POM, o peso médio dos bacos nos grupos B1l1lt e B1l1lnt foi de 814 mg
+11,1, e 0 peso médio dos auto-implantes, no transoperatorio, foi de 408 mg £ 51,2, o
que representou cerca de 50,12%. O peso médio percentual dos polos inferiores foi

de 25,98 % + 10,4, no 11° PO, célculo feito por andlise de regressao linear.
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- No POT, o peso médio dos bacos nos grupos B70t e B70nt, no
transoperatorio, foi de 863,09 g + 132,84. O peso médio dos auto-implantes foi de
410g £ 79,37, 0 que representou cerca de 47,5% do baco. O peso médio percentual
dos poélos inferiores foi de 40,01 % + 8,6%, calculo feito no 70° P.O por meio da

analise de regressao linear.

6.4 DA SOBREVIDA POS-OPERATORIA.

- No 11° PO (POM): nos grupos Allt e Allnt, o nUmero de ratos sobreviventes
foi de 100% (Tabela 7-Anexo 3). No grupo Bllnt, a freqiiéncia de sobreviventes foi
significantemente menor em relacéo ao grupo Allnt (p= 0,004); mas, no grupo B1llt a
sobrevida nao diferiu do grupo Al11t (p=0,06). Nao houve diferenca significante entre a
frequéncia de sobreviventes do grupo Cl1nt e a do grupo Allnt (p=0,48) e a do grupo
C11t e grupo Allt (p= 0,21). A frequéncia de sobreviventes foi significantemente
maior no grupo Cl1lnt que no grupo Bllnt (p=0,03). Nao houve diferenca quando se
comparou o grupo C11t com o B11t (p=0,66). A freqtiéncia de sobreviventes foi maior
no grupo B11t que no B1l1nt, porém a diferenca nao foi significante (p=0,19).

- No 70° PO (POT): ndo houve o6bitos nos grupos A70t e A70nt. A frequéncia de
ratos sobreviventes foi significantemente menor no grupo B70nt que no A70nt
(p= 0,01). Entre os demais grupos, tratados ou ndo, ndo houve diferenca significante
na sobrevivéncia (Tabela 8-Anexo 3).

No grupo de animais submetidos ao auto-implante total constatamos 11 Obitos
cujas causas nao foram identificadas

6.5 DO LIPIDOGRAMA.
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Esses resultados podem ser verificados nas tabelas de 9 a 18, no anexo 4, e
nas figuras 5, 6,7,8 e 9.

- No 11° P.O (POM): nos grupos Allt e Allnt, os niveis de colesterol total e
fracbes ndo apresentaram alteracdes significantes. No grupo Bllnt houve aumento
do colesterol (p=0,0068), da LDL-colesterol (p=0,002), da VLDL-colesterol (p=0,05) e
de triglicérides (p=0,05). Nos animais tratados com oxigénio hiperbarico ndo houve
alteracbes significantes. A fracdo HDL-colesterol n&o apresentou alteragbes
significantes no 11° PO nos animais tratados ou ndo com oxigénio hiperbérico.
No grupo Cl11nt, houve aumento do colesterol (p=0,002), da LDL-colesterol (p=0,013),
da VLDL-colesterol (p=0,0033) e de triglicérides (p=0,0033) no pds-operatério em
relacdo ao pré-operatorio. Nos grupos C11t e B11t ndo houve alteracdes lipidicas.

- No 70° P.O (POT): nos grupos A70t e A70nt, os valores dos lipides
plasmaticos ndo sofreram alteracdes no pds-operatério. No grupo B70nt, houve
aumento do colesterol (p=0,0007), da fracdo LDL-colesterol (p=0,0000). Nos grupos

B70t, C70t e C70nt ndo houve alteracoes.
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Figura 5- Colesterol total nos animais submetidos a manipulacdo do baco (A), ao
auto-implante esplénico (B) e a esplenectomia subtotal com preservagdo do pélo
inferior (C), ndo tratados com oxigénio hiperbéarico (nt) e tratados (t).As colunas
representam a média aritmética; e as barras acima da coluna, o desvio padréo. PRE-
pré-operatério ; POM- pés-operatdrio mediato(11) ; POT- pds-operatorio tardio (70).
Teste t para amostras relacionadas. * p<0,05 em relacdo ao pré-operatorio. ** p<0,01

em relac&o ao pré-operatorio.
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Figura 6- HDL-colesterol nos animais submetidos a manipulacdo do baco (A), ao
auto-implante esplénico (B) e a esplenectomia subtotal com preservagdo do pélo
inferior (C), ndo tratados com oxigénio hiperbéarico (nt) e tratados (t).As colunas
representam a média aritmética; e as barras acima da coluna, o desvio padrdo. PRE-
pré-operatério ; POM- pds-operatorio mediato(11) ; POT- pos-operatorio tardio (70).
Teste t para amostras relacionadas. * p<0,05 em relagédo ao pré-operatorio. ** p<0,01

em relacdo ao pré-operatorio.
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Figura 7- LDL-colesterol nos animais submetidos a manipulagéo do baco (A), ao auto-

implante esplénico (B) e a esplenectomia subtotal com preservacdo do poélo inferior

(C), ndo tratados com oxigénio hiperbarico (nt) e tratados (t).As colunas representam

a média aritmética; e as barras acima da coluna, o desvio padrdo. PRE- pré-

operatério ; POM- pos-operatério mediato(11) ; POT- pos-operatdrio tardio (70). Teste

t para amostras relacionadas. * p<0,05 em relacdo ao pré-operatorio. ** p<0,01 em

relacdo ao pré-operatorio.
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Figura 8- VLDL-colesterol nos animais submetidos a manipulacdo do bago (A), ao
auto-implante esplénico (B) e a esplenectomia subtotal com preservagdo do pélo
inferior (C), ndo tratados com oxigénio hiperbéarico (nt) e tratados (t).As colunas
representam a média aritmética; e as barras acima da coluna, o desvio padréo. PRE-
pré-operatério ; POM- pds-operatorio mediato(11) ; POT- pds-operatério tardio (70).
Teste t para amostras relacionadas. * p<0,05 em relagdo ao pré-operatorio. ** p<0,01

em relac&o ao pré-operatorio.
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Figura 9- Triglicérides nos animais submetidos a manipulacdo do baco (A), ao auto-
implante esplénico (B) e a esplenectomia subtotal com preservacdo do pélo inferior
(C), ndo tratados com oxigénio hiperbarico (nt) e tratados (t).As colunas representam
a média aritmética; e as barras acima da coluna, o desvio padrdo. PRE- preé-
operatério ; POM- pos-operatério mediato(11) ; POT- pos-operatorio tardio (70). Teste
t para amostras relacionadas. * p<0,05 em relacdo ao pré-operatorio. ** p<0,01 em

relacéo ao pré-operatorio.
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6.6 DAS IMUNOGLOBULINAS

Os resultados podem ser verificados nas tabelas de 19 a 24, no Anexo 4.

- No 11° P.O (POM): as IgG e IgA ndo apresentaram alteracdes significantes
em relacdo ao pré-operatdrio em nenhum dos grupos operados, nos animais tratados
ou ndo com oxigénio hiperbéarico. A IgM n&o apresentou alteracdes nos animais
submetidos a manipulagdo do baco, tratados ou ndo com oxigénio hiperbarico. Essa
imunoglobulina diminuiu significantemente nos animais dos grupos Bl1nt (p=0,0000),
B11t (p=0,0000), C11nt (p=0,0000) e C11t (p=0,0072).

- No 70° P.O (POT): as IgG e IgA ndo apresentaram alteracdes significantes
em relacdo ao pré-operatério em nenhum dos grupos operados, ndo s6 nos animais
tratados com oxigénio hiperbarico, mas também nos néo-tratados. A IgM né&o
apresentou altera¢cées nos animais submetidos a manipulagcédo do baco, tratados ou
ndo com oxigénio hiperbarico. Essa imunoglobulina apresentou diminuicdo
significante nos grupos B70nt e B70t (p=0,0000), nos grupos C70nt (p=0,0005) e C70t

(p=0,02).

6.7 DOS CORPUSCULOS DE HOWELL- JOLLY

Os resultados podem ser verificados nas tabelas 25 e 26, Anexo 4.

- No 11° PO (POM): nos animais com todo o bacgo, tratados ou ndo com
oxigénio hiperbarico, os corplsculos estiveram ausentes nos diferentes periodos
operatérios. Nos animais com auto-implante foram observados 48 corpusculos em
nove animais ndo submetidos a OHB, e 25 corpusculos em 10 animais submetidos a
OHB (p=0,14). Nos animais com poélo inferior foram observados 34 corpusculos em

11 ratos ndo-tratados com oxigénio hiperbarico e 10 corpusculos em 7 ratos tratados
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(p=0,22). O numero de corpusculos dos animais do grupo B11t foi maior que o do
Al1lt (p=0,0001) e o do Bllint foi maior que o do Allnt (p=0,0000). A frequéncia dos
corpusculos dos animais do grupo C11t e Cl1int foi menor que a dos animais dos
grupos B11lt e B11 nt, porém de forma nao significante. A frequéncia dos corpusculos
foi maior no grupo C11t que no Al1lt (p=0,002), e no C1l1nt que no Allnt (p=0,0000).

- No 70° PO (POT): foram observados 25 corpusculos em 10 animais do grupo
B70nt e 7 corpusculos em 9 animais do grupo B70t (p=0,06). Nos animais com pdélo
inferior foram observados 5 corpusculos em 8 ratos nao-tratados com oxigénio
hiperbéarico e 1 corpusculo em 7 ratos tratados (p=0,33). O numero de corpusculos
dos animais do grupo B70t foi maior que o do grupo A70t (p= 0,02), e o do grupo
B70nt foi maior que o do grupo A70nt (p=0,0001). O numero de corpusculos dos
animais do grupo C70nt foi maior que do grupo A70nt (p=0,02), e o do grupo C70t
nao diferiu daquele do grupo A70t (p=0,25). O nimero de corpusculos do grupo C70nt
foi menor que o do grupo B70nt (p=0,03), e 0 numero do grupo C70t ndo diferiu

daquele do grupo B70t (p=0,19).

6.8 DAS PLAQUETAS

Os resultados podem ser observados nas tabelas 27 e 28 do Anexo 4.

- No 11° PO (POM): nos animais com todo o baco, os niveis de plaguetas néo
apresentaram alteracdes significantes em relacdo ao pré-operatorio. Esse fato
ocorreu nos animais tratados ou ndo com oxigénio hiperbarico no pdés-operatdrio.
Houve aumento das plaquetas nos grupos Blint e B11lt (p=0,0000), nos grupos

C1lint (p=0,0022) e C11t (p=0,01).
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- No 70° PO (POT): ndo ocorreram alteracdes significantes das plaquetas nos

animais de todos 0s grupos.

6.9 DA AVALIACAO MACROSCOPICA DOS BACOS E REMANESCENTES.

- No 11° PO (POM): nos animais submetidos a manipulacdo do baco, essa
viscera apresentava aspecto macroscopico normal com poucas aderéncias a parede
abdominal ou a visceras adjacentes. Esse aspecto foi semelhante no grupo de
animais tratados ou ndo com oxigénio hiperbarico no pds-operatoério imediato. Nos
animais com auto-implantes foram observadas aderéncias entre os locais dos
enxertos e as alcas intestinais. Em trés casos dos animais com auto-implantes, nao
tratados com oxigénio hiperbarico, havia degeneracdo com secrecdo amarelada e
espessa no local. No grupo dos animais tratados com oxigénio hiperbarico foram
também observados dois casos de degeneracdo dos enxertos que foram substituidos
por secrecdo local. Nos demais casos, 0s auto-implantes se apresentavam de cor
escura com zonas de necrose. Nos demais casos 0s aspectos eram parecidos com 0s
anteriores, mas alguns auto-implantes dos animais tratados com oxigénio hiperbarico
apresentavam aparéncia macroscopica melhor que os auto-implantes dos animais
ndo-tratados. As aderéncias estiveram presentes nos auto-implantes dos animais
tratados e nao trados. A aparéncia macroscoépica dos polos inferiores foi semelhante.
N&o se observou diferenca entre os grupos submetidos ou ndo a OHB. As aderéncias
estiveram presentes em todos 0s casos, algumas vezes ao estdbmago e as alcas
intestinais, e outras vezes a parede abdominal. O aspecto macroscopico do podlo

inferior foi melhor que o dos auto-implantes.
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- No 70° PO (POT): nos animais submetidos a manipulagdo do baco, essa
viscera apresentava aspecto macroscopico normal com poucas aderéncias a parede
abdominal ou a visceras adjacentes. Esse aspecto foi semelhante no grupo de
animais tratados ou ndo com oxigénio hiperbarico no pdés-operatério imediato. Nos
animais com auto-implantes foram também observadas aderéncias entre os locais dos
enxertos e as algas intestinais. Nos animais submetidos a ESTPI a aparéncia
macroscopica dos polos inferiores foi semelhante nos animais tratados ou ndo com
oxigénio hiperbarico. As aderéncias estiveram presentes em todos os casos, algumas
vezes no estbmago e nas alcas intestinais, e outras vezes na parede abdominal.
(Figura 10). O aspecto macroscopico dos pélos inferiores foi melhor que o dos auto-

implantes.

a b

Figura 10 - Aspecto do pdlo inferior em um animal submetido & OHB (a) e de um animal

ndo- submetido a OHB (b)- 70° PO.
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6.10 DA AVALIAQAO MICROSCOPICA DOS BACOS E REMANESCENTES

- No 11° PO (POM): nos animais dos grupos Allt e Allnt, o aspecto
microscopico do bago foi semelhante. Observou-se hemossiderose, hematopoese
extramedular e presenca de hemofagocitose na polpa vermelha. No grupo Bllnt
observou-se necrose coagulativa, intensa fibrose periesplénica, infiltracdo
macrofagica centripeta e areas de deplecéo linféide. Em trés casos foram observados
sinais de pancreatite aguda. No grupo B11t, as mesmas alteragcdes foram observadas,
entretanto ocorreram em menor intensidade. O tecido periesplénico residual
apresentou-se mais preservado. Nos animais dos grupos C11t e Cllnt observou-se
periesplenite fibrosa, necrose coagulativa da polpa vermelha, areas de calcificacdo
distréfica da polpa vermelha e histiocitose, além de hemofagocitose. No grupo C11t, a
bainha arteriolar estava mais preservada e havia maior populagéo linféide que no
grupo C1int (Figura 11).

- No 70° PO (POT) : nos animais do grupo A70nt, o aspecto foi semelhante ao
do grupo A70t. Em um animal do grupo A70t, observou-se uma é&rea onde a zona
marginal estava expandida. No grupo B70nt, observou-se deplecdo linfocitéria intensa
das bainhas, hemossiderose, intensa fibrose periesplénica e intraparenquimatosa ,
sem esplenose periesplénica. No grupo B70t havia as mesmas alteracdes, porém de
forma menos intensa do que no grupo B70nt. Em um animal deste grupo observou-se
esplenose periesplénica. Nos animais do grupo C70nt, observou-se fibrose
periesplénica, esplenose, hemossiderose, hematopoese extramedular, histiocitose e
areas de deplecdo linfocitaria. Nos animais do grupo C70t, o aspecto foi semelhante

(Figura 12). Em dois animais deste grupo observou-se expansdo da zona marginal.
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e f

Figura 11 — Aspecto microscépico- 11° PO(POM). a) Grupo Allnt. O aspecto microscépico é semelhante ao de um bago normal
(aumento 40 x HE); b) Grupo Allt. Aspecto semelhante ao anterior (aumento 40 x HE); c) Grupo B11lnt. Observa-se necrose
coagulativa subtotal (seta), intensa fibrose periesplénica, infiltragdo macrofagica centripeta e areas de atrofia acinar do pancreas
(40 x HE); d) No grupo B1lt observa-se fibrose, porém sem &areas de necrose coagulativa, com tecido periesplénico mais
preservado (aumento 40 x HE) ; e) Grupo C11nt, mostrando areas de necrose coagulativa (aumento 40 x HE) ; f) Grupo C11t,
mostrando bainha periarteriolar mais preservada e maior populacéo linféide (aumento 100 x, HE).
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Figura 12- Aspecto microscépico- 70° PO (POT). a) Grupo A70nt. O aspecto microscopico € semelhante ao de um bago normal
(aumento 40 x HE); b) Grupo A70t, com aspecto semelhante ao anterior (aumento 40 x HE); c) Grupo B70nt. Observa-se
deplecéo linfocitaria intensa das bainhas, hemossiderose, intensa fibrose periesplénica e intraparenquimatosa , sem esplenose
periesplénica (aumento 40 x HE) ; d) No grupo B70t observam-se as mesmas alteracdes, porém de forma menos intensa do que
no grupo sem OHB (aumento 40 x HE) ; e) Grupo C70nt. Observa-se fibrose periesplénica, esplenose, hemossiderose,
hematopoese extramedular, histiocitose e areas de deplecdo linfocitaria. (aumento 40 x HE) ; f) Grupo C70t, o aspecto é
semelhante.
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7 DISCUSSAO

A experiéncia com as cirurgias conservadoras sobre o baco no nivel
experimental ?° 3% 119 permitiu aprimorar aspectos técnicos relativos & esplenectomia
subtotal com preservacao do poélo inferior e ao protocolo da OHB. A puncao cardiaca
transtoracica para colheita de sangue foi aprimorada com treinamento adequado e
com a utilizagéo de agulha BD® 0,55 x 19 24G x %. 2912912 |s50 evitou a morte do
animal por tamponamento cardiaco ou hemorragia pleural a partir dos vasos da base
do coracao. O volume de sangue retirado foi suficiente para a realizagdo dos exames
laboratorias. Esse aprimoramento foi observado nos trabalhos subsequentes.

Neste estudo, procurou-se implantar quatro fragmentos de baco,
correspondentes a cerca de 50% do 6rgdao, num omento fino e estreito sem sobrep6-
los. Esse percentual auto-implantado além de ser tecnicamente factivel, poderia
reproduzir o que seria exequivel no trauma esplénico em seres humanos. A
oxigenoterapia hiperbarica foi realizada com protocolo semelhante ao descrito por
Paulo et al. **® Considerando-se que a revascularizacéo centripeta dos auto-implantes
ocorre a partir do 3° dia, °* acreditou-se que 2 sessdes de OHB, nos 3 primeiros dias
de poés-operatorio, pudessem contribuir na pega desses enxertos, pois esse recurso
terapéutico apresenta efeito angiogénico, “> ** favorece a formacdo de circulacdo

| > e melhora a pega de transplante de ilhotas pancreéticas. *° Em trabalho

colatera
anterior, em caes, observaram-se, no poés-operatorio precoce, indicios de
comprometimento da viabilidade e da funcgéo do pélo inferior. *° Assim admitiu-se que

a OHB aplicada no poés-operatorio pudesse melhorar a viabilidade e a funcdo desse
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remanescente. As sessodes seguintes de OHB foram feitas na tentativa de melhorar a
viabilidade do pélo inferior e dos auto-implantes.

Quando se coteja 0 peso dos animais, num mesmo grupo, entre o pré e pos-
operatdrio, observa-se que houve diminui¢édo significante ou ndo no 11° dia (POM), e
aumento significante no 70° dia (POT) (Tabelas 3 e 4). Isso € previsivel porque no
pds-operatério imediato a resposta sistémica as agressdes por si sO induz a queda de
peso. No 70° dia (POT), ha uma tendéncia para o animal de aumentar de peso,
porque nao existiria essa resposta, e o0 animal naturalmente tende a crescer.
Considerando-se que os ratos eram do mesmo género, da mesma raca, mantidos nas
mesmas condicbes sob o0 mesmo regime de tratamento e que ndo houve diferenca
significante entre os pesos dos trés grupos, nos diferentes periodos operatorios,
pode-se, de certa forma, estabelecer as diferentes comparacdes de sobrevivéncia,
funcionais e histolégicas.

Quando se analisa a sobrevida no 11° dia (POM), verifica-se que a frequéncia
de sobreviventes foi menor nos animais do grupo Bllnt que no grupo Allnt (p=
0,004) e que no grupo Clint (p=0,03). A frequéncia de sobrevida n&o diferiu
significantemente entre o grupo Cl1lnt e o grupo Allnt. Esse fato mostra que o poélo
inferior protege mais o animal que o auto-implante. A OHB pareceu contribuir para
aumentar a sobrevida dos ratos do grupo B11t, uma vez que houve aumento do
namero de animais sobreviventes desse grupo em relacdo ao grupo Bllnt, embora
de forma nao-significante. Por esse motivo seria interessante um estudo com grande
namero de casos para verificar se a OHB aumenta a sobrevida de animais com auto-
implantes. Nos animais com pdlo inferior, a OHB ndo demonstrou efeito protetor na

sobrevida no 11° dia ou no 70° dia uma vez que nao houve diferenca entre 0 nimero
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de sobreviventes submetidos & OHB e ndo-submetidos. Mas, no 70° dia (POT), nos
animais nao-tratados com oxigénio hiperbarico, a freqiéncia de sobreviventes dos
animais com todo o bacgo foi significantemente maior que a do animais com auto-
implante(p=0,01), e ndo o foi entre os animais com todo o baco e o pdlo inferior e
entre os animais dos grupos tratados com oxigénio hiperbarico. Isso demonstra que o
polo inferior protege mais o animal que o auto-implante. Cumpre ressaltar que
oxigenoterapia hiperbarica aumentou a sobrevida de animais submetidos a ligadura
das veias hepaticas. ** No presente trabalho, constataram-se 6bitos no grupo auto-
implante, principalmente, no pos-operatdério mediato. As suas causas ficaram
indefinidas. Observaram-se, na analise microscopica dos auto-implantes, indicios de
pancreatite aguda em trés animais nado-tratados com oxigénio hiperbarico. A literatura
registra a possibilidade de 6bitos por diferentes tipos de bactérias. ° Estudos mais
pormenorizados sobre essa questdo merecem atencdo. Considerando-se que a OHB

104-106

tem efeito benéfico na pancreatite aguda, estimula a circulacéo colateral; ** tem

40, 41 122-124

efeito angiogénico, € eficaz contra diversas infeccoes, e aumenta a
sobrevida de ratos submetidos a ligadura das veias hepaticas, ** é admissivel afirmar
gue essa modalidade de tratamento tenha diminuido a frequiéncia de oObitos, conforme
foi relatado.

Quando se confrontam os niveis de colesterol total e fracdes e triglicérides, nos
animais dos grupos Allt, Allnt, A70t, A70nt do pés-operatério com os niveis dos
respectivos grupos no pré-operatério, verifica-se que nédo houve diferenca significante.
Nesses grupos observou-se também que ndo houve alteragcdes da IgM, do nimero de

corpusculos de Howell-Jolly nos referidos periodos pos-operatérios em relagdo ao

pré-operatério. Assim, a manutencao de todo o baco é capaz de manter inalterados
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os referidos parametros laboratoriais independentemente de os animais terem sido
submetidos ou ndo a OHB, o que mostra que a OHB néo interferiu na funcdo
esplénica.

Nos animais com auto- implante, quando se comparam 0s niveis de lipides do
pré-operatério com os do poés-operatério mediato (11° dia), nos animais néo-
submetidos a OHB, observa-se que houve aumento significante do colesterol total,
das fracbes LDL e VLDL e dos triglicérides. Considerando-se que houve queda
significante da IgM, aumento dos corpusculos de Howell-Jolly , nesse periodo, é de se
admitir que os auto-implantes ndo cumpriram totalmente a funcdo do baco. Esse
resultado € previsivel, uma vez que hé relatos da literatura que déo conta de que os
auto-implantes regeneram a funcdo apés 16 semanas. '°* No 11° dia (POM), nos
animais tratados com oxigénio hiperbarico, os niveis de lipides nado sofreram
alteracdes. Isso demonstra que a OHB contribui para melhorar a fungéo lipidica dos
auto-implantes, possivelmente por acelerar a pega desses enxertos nesse periodo
mediato. A microscopia mostra que os auto-implantes dos animais tratados com
oxigénio hiperbéarico foram mais viaveis que o dos animais n&o-submetidos. E
interessante assinalar que a oxigenoterapia hiperbarica melhora a pega de
transplantes de ilhotas pancreaticas, > em camundongos. Além disso a OHB, em
coelhos, reduziu a progressdo e acelerou a regressdao da aterosclerose por
mecanismo anti-oxidante. *'° Considerando que o LDL oxidado esta implicado na
génese da referida doenca, € possivel que a OHB interfira nos niveis de LDL. Porém
esse aspecto merece investigacdes. Sabe-se que a OHB tem efeito angiogénico, *°**
e acelera a cicatrizacdo. *° A microscopia mostrou que nesse grupo o tecido

esplénico se apresentava mais bem preservado. Quando se analisam os niveis de
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lipides, no POT (70° dia), nos animais do grupo B70nt, verifica-se que houve aumento
dos niveis de colesterol (p=0,0007) e da fracdo LDL (p=0,0000) e aumento nao-
significante da fracdo VLDL e dos triglicérides, em relagdo ao pré-operatorio. Esses
resultados induzem a pensar que, nesse periodo tardio, os remanescentes esplénicos
ndo conseguiram manter a funcdo no metabolismo de lipides, o que ndo ocorreu nos
animais com todo o bago ou com o pdlo inferior. Cumpre destacar que a IgM, nesse
periodo, caiu significantemente em relacdo ao pré-operatorio, mas o nimero dos
corpusculos de Howell-Jolly foi menor na circulacdo em relacdo ao pos-operatorio
mediato. Assim, os auto-implantes no 70° dia, ndo-tratados com oxigénio hiperbarico,
funcionam de maneira precaria no metabolismo lipidico, para manter os niveis de IgM
e para a depuracao dos corpusculos de Howell-Jolly. Todas essas fun¢des nao foram
tdo eficazes quanto aquelas exercidas pelos animais com todo o bago. No 70° dia
(POT), nos animais com auto-implante submetidos a OHB, a ndo-alteracao dos niveis
de lipides, em relacdo ao pré-operatdrio, reforca o conceito de que o tratamento com
oxigénio hiperbéarico contribuiu para melhorar essa funcdo. A queda da IgM
(p=0,0000), a diminuicdo dos corpusculos de Howell-Jolly (p=0,06) , em relacdo ao
grupo sem OHB, faz pensar que a OHB em ratos com auto-implantes, no 70° PO,
ndo interfere nos niveis de IgM, mas contribui para auxiliar na depuracdo dos
corpusculos de Howell-Jolly.

Ao se analisarem os niveis de lipides, nos animais com pélo inferior, ndo-
tratados com oxigénio hiperbérico, no 11° dia (POM), observa-se que houve aumento
do colesterol total (p=0,002), das fracbes LDL (p=0,013), VLDL (p=0,013) e dos
triglicérides (p=0,003), queda da IgM (p=0,0000) em relacdo ao pre-operatorio.

Observaram-se 34 corpusculos de Howell-Jolly em 11 ratos. Esses resultados levam a
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admitir que a funcdo do pdélo inferior no 11° PO, no metabolismo lipidico, na producéo
da IgM, na depuracdo dos corpusculos de Howell-Jolly ainda é deficiente. Nesses
mesmos animais submetido a OHB os resultados séo diferentes, uma vez que 0s
niveis de lipides ndo sofreram variacdes significantes em relacdo ao pré-operatorio; a
IgM caiu de forma menos significante (p=0,0072); os corpusculos de Howell-Jolly
foram detectados em menor propor¢do na circulagéo. Isso faz pensar também que a
OHB melhora a funcdo do pdlo inferior, nesse periodo de 11 dias. Quando se
analisam os niveis de lipides nos animais com polo inferior, no 70° dia (POT), ndo-
tratado com oxigénio hiperbarico em relacdo ao pré-operatério, observa-se que néo
houve alteracBes significantes nos niveis de lipides, mas houve queda da IgM
(p=0,0005). Essas varia¢cdes nao foram observadas nos animais com todo o bago. Os
niveis de lipides sofreram variagc6es menos significantes nos animais com pélo inferior
gue nos animais com auto-implante. Os niveis de IgM, pois, sofreram queda menos
significante nos animais do grupo C70t que no B70t (p= 0,02 vs p= 0,0000), nos
animais do grupo C70nt que no B70nt (p=0,0005 vs p=0,0000), e os corpusculos de
Howell-Jolly apareceram em menor quantidade nos ratos do grupo C70t que no grupo
B70t (1corpusculo em 7 ratos vs 7 corpusculos em 9 ratos, p= 0,19) e nos ratos do
grupo C70nt que no grupo B70nt ( 5 corpusculos em 8 ratos vs 25 corpusculos em 10
ratos, p= 0,03) Esses resultados falam a favor da melhor funcdo do pdlo inferior que
os auto-implantes no 70° dia. E possivel que o pélo inferior imediatamente apds a
ESTPI ndo tenha suprimento adequado, mas certamente esse suprimento € mais
eficaz do que o dos auto-implantes, uma vez que o poélo inferior apresenta um
pediculo. O aspecto macro e microscopico do polo inferior, alias, foi melhor que o dos

auto-implantes. Embora se admita a possibilidade de o pdlo inferior apresentar certo
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grau de isquemia no pés-operatério imediato, *° deve-se considerar que a isquemia é
causa de aderéncias * e que nessas aderéncias pode haver vasos neoformados.
Cumpre destacar que o pélo inferior, na sua retirada no 11° PO ou no 70° PO,
freqientemente estava aderido ao omento ou a parede abdominal e que nessas
aderéncias foram fregiilentemente observados vasos. E admissivel, pois, que esses
vasos possam contribuir para melhorar o suprimento e a fungédo do po6lo. O omento,
guando aplicado em tecido isquémico, apresenta grande potencial de
neovascularizacdo, por meio de angiogéneses. Os adipdcitos e as células endoteliais
dos vasos sangiiineos do omento estariam envolvidos nesse processo. *** O omento
maior foi capaz de desenvolver vasos sanglineos, quando fixado junto ao
parénquima hepatico apés supressdo do fluxo sangiiineo hepatico. >’ No presente
trabalho, freqlientemente se observou o omento aderente ao pélo inferior e, nesses
locais, vasos sanguineos. Quando se confrontam os niveis de lipides nos animais
com polo inferior, tratados com oxigénio hiperbéarico, em relacdo ao pré-operatorio,
observa-se que ndo ha alteracdes significantes no 70° dia (POT). Esses resultados
falam a favor de um efeito benéfico também da OHB no pélo inferior no 70° dia,
apesar de esse tratamento ter sido realizado nos dez primeiros dias de pos-
operatério. O pdlo inferior, pelo que se observou, com o passar do tempo cumpre
melhor a sua funcdo. Alids a avaliacdo funcional tardia do pdlo inferior(90° PO)
mostrou eficacia no metabolismo lipidico, ?° o que faz pensar que o pélo inferior sofre
uma transformacéo que foi interpretada como processo de regeneracdo. *?® Estudos
nesse sentido seriam interessantes.

O polo inferior, no 11° dia (POM), a despeito de ter apresentado um percentual

de massa menor que o0s auto-implantes (25,98% vs 50,12%) foi melhor, porque
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permitiu maior nimero de sobreviventes, e 0 aspecto macro e microscopico do pélo
inferior se apresentou mais viavel que o dos auto-implantes.

A oxigenoterapia hiperbéarica, no POM (11° PO), se mostrou benéfica para os
animais submetidos ao auto-implante e a esplenectomia subtotal com preservacéo do
polo inferior porque: a- os animais submetidos ao auto-implante e tratados com OHB
sobreviveram em maior numero que o0s ndo-tratados, embora de forma
nao-significante; b- os animais submetidos ao auto-implante e tratados com OHB
apresentaram melhor funcao lipidica que os ndo tratados; c- o aspecto dos auto-
implantes dos animais tratados com oxigénio hiperbarico se apresentou mais viavel
que o aspecto dos auto-implantes dos animais ndo-tratados; d- os animais do grupo
do pdlo inferior tratados com oxigénio hiperbarico apresentaram melhor fungdo no
metabolismo lipidico e diminuicdo menos significante da IgM.

O pélo inferior, no 70° dia (POT), foi melhor que os auto-implantes porque: a- a
freqiéncia dos animais sobreviventes com pélo inferior ndo diferiu da frequéncia dos
sobreviventes do grupo simulacdo, mas 0s animais com auto-implantes sobreviveram
menos que os do grupo simulacdo, ndo-tratados com oxigénio hiperbarico. b- a
funcéo e a viabilidade do polo inferior foram melhores que as dos auto- implantes.

A oxigenoterapia hiperbérica, no POT( 70° PO), foi também benéfica, embora
tenha sido realizada nos 10 primeiros dias do experimento, porque: a- a fungéo
lipidica foi melhor nos animais com auto-implante e tratados com oxigénio hiperbarico
do que nos animais ndo-tratados; b- a depuracédo dos corpusculos de Howell Jolly foi
mais eficaz nos animais com auto-implante e tratados com oxigénio hiperbéarico do
gue nos animais ndo-tratados; c- a viabilidade dos auto-implantes foi melhor nos

animais tratados com oxigénio hiperbarico que nos animais nao tratados.
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Seriam interessantes outros estudos para andlise e comparacdo das diversas
funcdes desses remanescentes, em periodos mais tardios, sob a influéncia ou ndo da

oxigenoterapia hiperbarica.
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8 CONCLUSOES

POM- até o 11° dia de p6s-operatorio.

Animais nao-tratados com oxigénio hiperbérico.

a- A sobrevida dos animais com pélo inferior foi maior que a dos com auto-implante;

b- A funcao do polo inferior foi similar a do auto-implante;

c- A viabilidade do pélo inferior foi melhor que a do auto-implante.

Animais tratados com oxigénio hiperbarico.

a- Os animais com auto-implante apresentaram melhor fun¢éo lipidica e viabilidade do
gue 0s animais com auto-implante ndo tratados;

b- O polo inferior apresentou melhor funcéo lipidica e viabilidade do que o polo inferior
dos animais néo tratados.

POT- até o 70° dia de pds-operatorio.

Animais nao-tratados com oxigénio hiperbarico.

a- A sobrevida dos animais com auto-implante néo diferiu da dos com pdlo inferior;

b- A viabilidade, a funcéo lipidica e de depuracédo dos corpusculos de Howell-Jolly do
polo inferior foram melhores que a dos auto-implantes.

Animais tratados com oxigénio hiperbarico

a- Os animais com auto-implante apresentaram melhor funcdo lipidica e melhor
viabilidade dos enxertos que os nao tratados;..

b- A viabilidade do polo inferior ndo diferiu da dos animais nao-tratados.
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UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
COMITE DE ETICA EM EXPERIMENTAGAO ANIMAL
-CETEA-

CERTIFICADO

Certificamos que o Protocolo n° 100/2006, relativo ao projeto intitulado
“Aspectos histologicos e funcionais de implantes esplénicos e do pdlo
inferior do bago de ratos. Efeito da oxigenoterapia hiperbarica’, que tem
como responsével Alcino Lazaro da Silva , est4 de acordo com os Principios Eticos
da Experimentac&o Animal, adotados pelo Comité de Etica em Experimentacao
Animal (CETEA/UFMG), tendo sido aprovado na reunido de 6/ 09/2006.

Este certificado expira-se em 6/ 09 / 2011.

CERTIFICATE

We hereby certify that the Protocol n® 100/2006, related to the project entitled
“Histological and functional aspects of spleen lower pole and implants.
Hyperbaric oxygen effects’, under the supervision of Alcino Lazaro da Silva, is
in agreement with the Ethical Principles in Animal Experimentation, adopted by the
Ethics Committee in Animal Experimentation (CETEA/UFMG), and was
approved in September 6, 2006.

This certificate expires in September 6, 2011.

Belo Horizonte, 12 de Setembro de 2006.

il drpuos
ﬂ Prof. Humberto Pereira Oliveira
Presidente do CETEA/UFMG

Universidade Federal de Minas Gerais
Prédio da Reitoria — Campus Pampulha
Avenida Antonio Carlos, 6627 - 7 Andar, Sala 7018
31270-901 - Belo Horizonte, MG - Brasil
Telefone: (31) 3499-4592 — Fax: (31) 3499-4027

www.ufma.br/iprpa/cetea - cetea@prpg.ufmg.br
(Mod.Cert. v1.0)
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Tabela 3- Peso(g) dos ratos dos diferentes grupos, tratados ou ndo com oxigénio

hiperbarico, no pré e pds-operatério mediato (POM) - 11° dia de pds-operatorio.

Tipo de operacéo Oxigénio Peso pré-operatorio  Peso pds-operatoério p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
. . nt 238,30 + 30,30 225,25 + 27,42 0,07
A- Simulacéo
t 254,00 + 25,34 248,50 + 28,41 0,059
_ nt 244,22 + 33,42 239,50 + 30,93 0,20
B- Auto-implante
t 250,30 £+ 37,70 241,60 + 36,00 0,0001
o nt 252,64 + 22,41 246,00 + 20,57 0,07
C- Pdlo inferior
t 255,71 £ 27,29 253,50 + 20,62 0,03

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do bacgo. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbérico no pos-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio- padrdo. Anova para amostras relacionadas.
p<0,05 significante.
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Tabela 4- Peso(g) dos ratos dos diferentes grupos, tratados ou ndo com oxigénio

hiperbarico, no pré e pds-operatério tardio (POT)- 70° dia de p6s-operatdrio.

Tipo de operacédo Oxigénio Peso pré-operatorio Peso pds-operatério p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 237,10 + 20,61 333,44 + 15,06 0,03
A- Simulacéo
t 249,10 + 31,30 339,70 + 24,15 0,0000
nt 237,40 + 23,60 332,70 + 29,46 0,0000
B- Auto-implante
t 254,67 + 36,16 353,67 + 16,65 0,0000
o nt 251,50 + 26,61 344,75 + 23,36 0,0001
C- Pdlo inferior
t 249,14 + 31,08 337,60 + 23,79 0,001

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do bago. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pos-operatorio mediato; nt- animais nédo tratados
com oxigénio hiperbéarico no pos-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio- padrdo. Anova para amostras relacionadas.

p<0,05 significante.
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Tabela 5- Comparacdo entre os pesos dos diferentes grupos, tratados ou ndo com
oxigénio hiperbarico, no pré-operatorio e no pés-operatorio mediato (POM)- 11° dia de

pds-operatorio.

Tipo de operacéo Oxigénio Peso pré-operatorio  Peso pds-operatério p
Hiperbarico M.A  D.P M.AA D.P
) . nt 238,30 + 30,30 225,25 + 27,42
A- Simulagéo
t 254,00 * 25,34 248,50 + 28,41
_ nt 244,22 + 33,42 239,50 + 30,93
B- Auto-implante NS
t 250,30 + 37,70 241,60 + 36,0
o nt 252,64 + 22,41 246,00 + 20,57
C- Pdlo inferior
t 255,71 + 27,29 253,00 + 20,62

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do bago. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Podlo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pos-operatorio mediato; nt- animais nédo tratados
com oxigénio hiperbérico no pos-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio- padrdo. Andlise de variancia de Kruskal-Wallis.

p<0,05 significante.
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Tabela 6- Comparacdo entre os pesos dos diferentes grupos, tratados ou ndo com
oxigénio hiperbarico, no pré-operatdrio e no pos-operatério tardio (POT)- 70° dia de
pds-operatorio.

Tipo de operacédo Oxigénio Peso pré-operatorio  Peso pds-operatoério p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
. . nt 237,10 £ 20,61 333,44 + 15,06
A- Simulacéo
t 249,10+ 31,30 339,70 + 24,15
_ nt 237,40+ 23,60 332,70 + 29,46
B- Auto-implante NS
t 254,67 + 36,16 353,67 + 16,65
o nt 251,50 + 26,61 344,75 + 23,36
C- Pdlo inferior
t 263,80 + 22,49 337,60 + 23,79

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbérico no pos-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrdo.Andlise de variancia de Kruskal-Wallis.p <

0,05-significante. NS- Nao significante.
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Tabela 7 - Sobrevida p6s-operatéria nos diferentes grupos de animais no (POM)- 11°

dia de pés-operatorio.

Tipo de operacgao Oxigénio Sobreviventes Obitos p p* p**
Hiperbérico
. . nt 10(100%) 0 (0%)
A- Simulacéo
t 10(100%) 0 (0%)
) nt 9(42,85%) 12(57,15%) 0,004
B- Auto-implante
t 10(66,66%) 5 (33,34%) 0,06 0,19
o nt 11(84,61%) 2(15,39%) 0,48 0,03
C- Pdlo inferior
t 7(77,77%) 2(22,23%) 0,21 0,66 1,00

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbérico no pos-operatério mediato.

Teste qui-quadrado. O teste de Fisher foi usado quando uma das frequéncias
esperadas foi menor que 5. p- Subgrupos Bnt e Cnt em relagdo ao Subgrupo Ant, e
Subgrupos Bt e Ct em relacdo ao At. p*- Subgrupo Cnt em relacdo ao Bnt e
Subgrupo Ct em relagéo ao Bt. p**- Subgrupo Bnt em relacdo ao Bt e Cnt em relacéo
ao Ct. p, p*, p** <- 0,05 significante.
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Tabela 8 - Sobrevida pos-operatéria nos diferentes grupos de animais no poés-
operatério tardio (POT)- 70° dia de pos-operatorio.

Tipo de operagao Oxigénio Sobreviventes Obitos p p* p**
Hiperbérico
. . nt 10(100%) 0 (0%)
A- Simulacéo
t 10(100%) 0 (0%)
) nt 10(55,55%) 8(44,45%) 0,01
B- Auto-implante
t 9(81,81%) 2(118,19%) 0,15 0,23
o nt 8 (88,89%) 1(11,11%) 0,27 0,11
C- Pdlo inferior
t 7(87,5%) 0( 0%) 1,00 0,49 1,00

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbéarico no pds-operatdrio mediato. Teste qui-quadrado. O teste de
Fisher foi usado quando uma das frequéncias esperadas foi menor que 5. p- Grupos
Bnt e Cnt em relacdo ao Ant, e Grupo Bt e Ct em relacdo At. p*- Cnt em relacdo ao
Bnt e Ct em relacdo ao Bt . p** - Bnt em relacdo ao Bt e Cnt em relacéo ao Ct. p, p*,

p** < 0,05 significante.
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Tabela 9 - Colesterol total (mg/dL) no pré-operatério e poOs-operatdrio de ratos
submetidos ou ndo a oxigenoterapia hiperbarica no pos-operatério mediato (POM)-
11° dia de pGs-operatdrio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 53,10+ 6,5 52,70+ 6,5 0,47
A- Simulacéo
t 55,60 + 6,36 55,40 + 6,85 0,66
_ nt 55,89 + 5,71 58,22+ 6,26 0,0068
B- Auto-implante
t 53,60 + 7,06 53,50+ 7,21 0,82
o nt 54,45 + 3,67 55,82 + 3,52 0,002
C- Pdlo inferior
t 56,00 + 11,08 55,71 + 10,36 0,63

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do bago. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pos-operatorio mediato; nt- animais nédo tratados
com oxigénio hiperbéarico no pos-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao Teste t para amostras relacionadas entre

0 pré-operatorio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 10 - Colesterol total (mg/dL) no pré-operatério e pos-operatério de ratos
submetidos ou ndo a oxigenoterapia poés-operatério mediato e avaliados no pos-
operatério tardio (POT)- 70° dia de pOs-operatdrio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 53,20 + 6,14 53,10 + 6,24 0,86
A- Simulacéo
t 55,80 + 5,92 55,20 + 5,47 0,29
_ nt 56,30 + 6,13 58,80 + 6,42 0,0007
B- Auto-implante
t 59,33 + 7,37 59,33+ 7,71 1,00
o nt 55,37 + 3,85 55,62 + 4,27 0,45
C- Pdlo inferior
t 53,42 £ 9,84 53,14 + 9,58 0, 52

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbérico no pos-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrdo. Teste t para amostras relacionadas entre

0 pré-operatorio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 11- HDL (mg/dL) no pré-operatério e pds-operatdrio de ratos submetidos ou
nao a oxigenoterapia hiperbarica no pés-operatdrio(POM)- 11° dia de pds-operatério.

Tipo de operacao Oxigénio Valor pré-operatério Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A D.P M.A D.P
_ nt 21,50 + 2,73 21,72 + 2,66 0,25
A- Simulacéao
t 22,56 + 2,37 22,64 + 2,42 0,70
) nt 22,64 + 2,27 22,33+ 2,24 0,25
B- Auto-implante
t 21,46 + 3,23 21,24 + 3,77 0,49
o nt 22,21 +1,49 22,22 +1,53 0,96
C- Pdlo inferior
t 23,20 + 4,15 23,20 + 4,32 1,00

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do bacgo. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbéarico no pdés-operatorio mediato; nt- animais ndo tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 12- HDL (mg/dL) no pré-operatério e pds-operatdrio de ratos submetidos ou
nao a oxigenoterapia hiperbarica no pos-operatdério mediato e avaliados no poés-
operatério tardio (POT)- 70° dia de pos-operatdrio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
. . nt 21,81 + 2,65 21,82 + 2,57 0,96
A- Simulacéo
t 22,79 + 2,23 22,69+ 2,10 0,61
_ nt 22,82 + 3,07 22,70 + 3,31 0,56
B- Auto-implante
t 24,53 + 3,89 24,67 + 3,69 0,55
_ nt 22,65+ 1,31 22,77 +1,62 0,46
C- Pdlo inferior
t 22,37 + 3,86 22,12 + 3,74 0,16

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbéarico no pés-operatério mediato

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrdo. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 13- LDL (mg/dL) no pré-operatorio e pés-operatorio de ratos submetidos ou
nao a oxigenoterapia hiperbarica no pos-operatério mediato(POM)- 11° dia de poés-
operatorio .

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A D.P M.AA D.P
) . nt 22,44 + 2,78 21,92 + 2,86 0,30
A- Simulacéo
t 23,72 + 2,63 23,32 + 3,03 0, 14
_ nt 23,62 + 2,83 25,74 + 3,49 0,002
B- Auto-implante
t 21,64 £4,19 21,67 £ 4,07 0,94
o nt 22,58 + 1,78 23,71 +1,51 0,013
C- Pdlo inferior
t 23,20+ 4,91 22,94 + 4,15 0,61

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatorio e 0 pés-operatério de um mesmo grupo. D.P- Desvio-padrdo. p<0,05
significante.
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Tabela 14- LDL (mg/dL) no pré-operatério e pOs-operatdrio de ratos submetidos ou
nao a oxigenoterapia hiperbarica no pos-operatdério mediato e avaliados no poés-
operatério tardio (POT)- 70° dia de pos-operatdrio.

Tipo de operacéo Oxigénio Valor pré-operatorio  Valor pés-operatorio P
Hiperbarico M.A  D.P M.AA  D.P
. . nt 21,71 + 3,09 21,50 + 3,10 0,61
A- Simulacéo
t 23,24 £ 2,76 22,83 + 2,64 0,25
) nt 23,50 + 3,07 25,89 + 3,46 0,0000
B- Auto-implante
t 24,53 + 2,64 24,54 + 3,62 0,98
o nt 23,00+ 1,89 23,16 + 2,08 0,64
C- Pdlo inferior
t 22,14 + 4,28 21,98 +4,11 0,64

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatorio e o pés-operatorio de um mesmo grupo. D.P- Desvio-padrao. p<0,05
significante.
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Tabela 15- VLDL (mg/dL) no pré-operatério e pds-operatorio de ratos submetidos ou
nao a oxigenoterapia hiperbarica no pds-operatério mediato (POM)- 11° dia de poés-
operatério.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 9,08 +1,54 9,06 + 1,26 0,88
A- Simulacéo
t 9,34 + 1,46 9,42 + 1,49 0,22
_ nt 9,62 +1,27 10,08 + 1,30 0,05
B- Auto-implante
t 10,40 £ 1,77 10,59 + 2,09 0,16
o nt 9,65 +0,82 9,87 + 0,92 0,0033
C- Pdlo inferior
t 9,60+2,11 9,57 +1,98 0,81

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatorio e o pés-operatorio de um mesmo grupo. D.P- Desvio-padrao. p<0,05
significante.
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Tabela 16- VLDL (mg/dL) no pré-operatério e pds-operatorio de ratos submetidos ou
ndo a oxigenoterapia hiperbarica pos-operatério mediato e avaliados no poés-
operatério tardio (POT)- 70° dia de pOs-operatdrio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 9,69 +1,42 9,78+ 1,16 0,47
A- Simulacéo
t 9,72 +1,17 9,68 +1,01 0,70
_ nt 9,98 + 0,65 10,22 + 0,62 0,08
B- Auto-implante
t 10,20 + 1,55 10,15+ 1,43 0,74
o nt 9,67 £ 0,99 9,82 +0,84 0,07
C- Pdlo inferior
t 8,91+1,81 9,02+1,84 0,32

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 17- Triglicérides (mg/dL) no pré-operatério e pos-operatério de ratos
submetidos ou ndo a oxigenoterapia hiperbarica no pos-operatério mediato (POM)-
11° dia de pGs-operatdrio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 45,80 + 7,19 45,30 £ 6,30 0,21
A- Simulacéo
t 46,75+ 7,3 477,31 0,08
_ nt 48,11 + 6,37 50,44 + 6,50 0,05
B- Auto-implante
t 52,00 + 8,89 52,90 £10,40 0,18
o nt 48,27 + 4,14 49,36 + 4,63 0,003
C- Pdlo inferior
t 48,00 + 10,56 47,85 + 9,92 0,81

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto- implante esplénico. C- Pdlo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 18- Triglicérides (mg/dL) no pré-operatério e pos-operatério de ratos
submetidos ou ndo a oxigenoterapia hiperbarica no pds-operatério mediato e
avaliados no pés-operatorio tardio (POT)- 70° dia de pds-operatério.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 48,40 + 7,04 48,90 £ 5,80 0,41
A- Simulacéo
t 48, 60 + 5,90 48,40 + 5,08 0,70
_ nt 49,90 + 3,28 51,10 + 3,14 0,08
B- Auto-implante
t 51,11+ 7,72 50,77 £ 7,15 0,63
o nt 48,37 + 4,95 49,12 + 4,22 0,07
C- Pdlo inferior
t 44,42 + 9,16 45,14 + 9,24 0,25

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto- implante esplénico. C- Pdlo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 19- IgG no pré-operatério e pds-operatério de ratos submetidos ou ndo a
oxigenoterapia hiperbarica no poés-operatério mediato (POM)- 11° dia de pos-
operatério.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
. . nt 44,40 + 0,21 44,48 + 0,06 0,18
A- Simulacéo
t 44,19 + 0,31 44,30 + 0,34 0,21
] nt 44,43 £ 0,10 44,3110, 24 0,09
B- Auto-implante
t 44,36 + 0,20 44,25 + 0,26 0,09
o nt 44,12 + 0,18 44,10 + 0,15 0,74
C- Pdlo inferior
t 40,72 + 10,06 40,62 + 10,02 0,35

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 20- 1IgG no pré-operatério e pos-operatério de ratos submetidos ou nédo a
oxigenoterapia hiperbarica no pds-operatdrio mediato e avaliados no pds-operatdrio
tardio (POT)- 70° dia de pos-operatorio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 44,38 + 0,20 44,46 + 0,08 0,18
A- Simulacéo
t 44,23 + 0,19 44,43 + 0,23 0,24
_ nt 44,37 + 0,16 44,36 £ 0,20 0,88
B- Auto-implante
t 44,47 + 0,06 44,48 + 0,07 0,34
o nt 44,00 + 0,16 43,90 £ 0,04 0,37
C- Pdlo inferior
t 44,24 + 0,86 44,35 + 0,24 0,69

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbéarico no pdés-operatorio mediato; nt- animais ndo tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padraoTeste t para amostras relacionadas entre o
pré-operatério e o pés-operatdrio de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 21- IgA no pré-operatério e pés-operatorio de ratos submetidos ou ndo a
oxigenoterapia hiperbarica no poés-operatério mediato (POM)- 11° dia de pos-
operatério.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 17,14+ 0,41 17,26 £ 0,27 0,22
A- Simulacéo
t 17,17 £ 0,17 17,30 £ 0,34 0,28
_ nt 17,23 +0,13 17,26 + 0,10 0,34
B- Auto-implante
t 17,15+ 0,15 17,21 £+ 014 0, 16
o nt 17,21 +£0,14 17,16 £ 0,15 0,16
C- Pdlo inferior
t 20,60 + 9,71 20,80 + 10,23 0,35

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do podlo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pos-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatorio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante
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Tabela 22- IgA no pré-operatério e pés-operatorio de ratos submetidos ou nédo a
oxigenoterapia hiperbarica pdés-operatério mediato e avaliados no pds-operatdrio
tardio (POT)- 70° dia de pds-operatorio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 17,11 £ 0,40 17,18 £ 0,20 0,47
A- Simulacéo
t 17,24 £ 0,12 17,21 £0,14 0,59
] nt 17,21+ 0,14 17,21 +0,14 1,00
B- Auto-implante
t 17,21+ 0,12 16,18 + 0,14 0,59
o nt 17,30+0,0 17,18 £ 0,16 0,17
C- Pdlo inferior
t 17,02 £ 0,56 17,08 £ 0,14 0,79

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 23- IgM no pré-operatdrio e pdos-operatério de ratos submetidos ou ndo a
oxigenoterapia hiperbarica no pés-operatério mediato (POM)- 11° dia de pos-
operatério.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
, . nt 16,80 + 0,63 16,95+ 0,41 0,17
A- Simulacéo
t 17,03 £ 0,09 16,90 £ 0,31 0,23
_ nt 17,11 £ 0,22 13,65+ 1,77 0,0000
B- Auto-implante
t 17,09 £ 0,14 14,69 + 1,11 0,0000
o nt 17,02 £ 0,09 13,81 +1,30 0,0000
C- Pdlo inferior
t 17,38 £ 0,37 14,92+ 1,71 0,0072

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padréo.Teste t para amostras relacionadas entre o
pré-operatério e o pés-operatorio de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 24- IgM no pré-operatério e pés-operatorio de ratos submetidos ou ndo a
oxigenoterapia hiperbarica no pds-operatdrio mediato e avaliados no pds-operatdrio
tardio (POT)- 70° dia de pos-operatorio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 16,80 + 0,63 16,84 + 0,50 0,34
A- Simulacéo
t 16,80 + 0,63 16,84 + 0,50 0,34
_ nt 17,19 £ 0,21 10,97 + 1,29 0,0000
B- Auto-implante
t 17,06 + 0,13 14,23+ 1,11 0,0000
o nt 17,00 £ 0,13 15,31+ 0,74 0,0005
C- Pdlo inferior
t 17,38 £ 037 16,08 £ 1,10 0,02

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrao. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 25- Corpusculos de Howell-Jolly no pré e pés-operatério de ratos submetidos
ou ndo a oxigenoterapia hiperbarica no pds-operatorio mediato (POM)- 11° dia de
pds-operatorio.

Tipo de operacdo  Oxigénio N° animais  N° Corpusculos p p* p**
Hiperbérico Préop 11°P.O
. . nt 10 0 0
A- Simulacgéo
t 10 0 0 1,00
) nt 9 0 48 0,0000
B- Auto-implante
t 10 0 25 0,14 0,0001
o nt 11 0 34 0,000 0,27
C- Polo inferior
t 7 0 10 0,22 0,002 0,36

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do bago. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbérico no pos-operatorio mediato. p- comparacao das frequéncias
dos corpusculos de Howell Jolly , num mesmo grupo, entre 0s animais tratados e nao
tratados com OHB. p*- comparacao das frequéncias dos corpusculos de Howell Jolly,
entre os grupos Implante e ESTPI com o grupo simulacéo, tratados com oxigénio
hiperbéarico e ndo tratados. p** comparacdo das frequéncias dos corpusculos entre 0
grupo ESTPI e auto-implante.

Teste do qui-quadrado e quando necessario o teste exato de Fisher.

p< 0,05 significante.
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Tabela 26- Corpusculos de Howell-Jolly no pré e pés-operatério de ratos submetidos
ou ndo a oxigenoterapia hiperbarica pds-operatdério mediato e avaliados no poés-
operatério tardio (POT)- 70° dia de pos-operatdrio.

Tipo de operacgao Oxigénio N° animais  N° Corpusculos p p* p**
Hiperbérico Préop 70°P.O
. . nt 10 0 0
A- Simulacéo
t 10 0 0 1,00
) nt 10 0 25 0,0001
B- Auto-implante
t 9 0 7 0,06 0,02
_ _ nt 8 0 5 0,02 0,03
C- Pdélo inferior
t 7 0 1 0,33 0,25 0,19

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do bago. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbérico no pos-operatorio mediato.p- comparacao das frequéncias
dos corpusculos de Howell-Jolly , num mesmo grupo, entre 0s animais tratados e nao
tratados com oxigénio hiperbérico. p*- comparacédo das frequéncias dos corpusculos
de Howell-Jolly, entre os grupos auto-lmplante e pdlo inferior e 0 grupo simulagéo
tratados com oxigénio hiperbéarico e ndo tratados. p** comparacdo das frequéncias
dos corpusculos entre o grupo podlo inferior e auto-implante.

Teste do qui-quadrado e quando necessario o teste exato de Fisher.

p< 0,05 significante.
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Tabela 27- Plaguetas no pré-operatdrio e pés-operatorio de ratos submetidos ou ndo
a oxigenoterapia hiperbarica no pdés-operatério mediato (POM)- 11° dia de poés-
operatorio .

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 795,20 + 106,84 796,40 + 114,83 0,81
A- Simulacéo
t 804,00 £ 112,40 812,10 +112,10 0,13
_ nt 721,44 £ 116,16 882,44 +138,17 0,0000
B- Auto-implante
t 752,50 + 160,50 804,40 + 157,63 0,0000
o nt 768,36 + 95,74 803, 72 + 110,15 0,0022
C- Pdlo inferior
t 737,14 £ 98,99 800,57 + 82,07 0,01

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do baco. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e secgcao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no poés-operatdério mediato. M.A- Média aritmética. D.P-
Desvio-padrao.

Teste t para amostras relacionadas entre o pré-operatério e o pos-operatério de um
mesmo grupo. p<0,05 significante.
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Tabela 28- Plaquetas no pré-operatorio e pos-operatério de ratos submetidos ou nao
a oxigenoterapia hiperbarica no pos-operatdrio mediato e avaliados no pds-operatdrio
tardio (POT)- 70° dia de pds-operatorio.

Tipo de operacédo Oxigénio Valor pré-operatério  Valor pés-operatdrio p
Hiperbarico M.A  D.P M.A D.P
) . nt 789,20 + 110, 48 803,00 *+ 96,25 0,06
A- Simulacéo
t 809,30 + 102,85 809,30 + 112,99 1,00
nt 763,10 + 133,7 794,40 + 123,22 0,12
B- Auto-implante
t 789 + 138,39 796,50 + 133,86 0,37
o nt 754,5 + 68,23 767,12 + 72,67 0,43
C- Pdlo inferior
t 748,28 + 107,84 761, 00 £+ 89,95 0,41

A- Simulacdo- Animais submetidos a manipulacdo do bago. B- Auto-implante- Ratos
submetidos a esplenectomia total seguida de auto-implante esplénico. C- Polo
inferior- Animais submetidos a esplenectomia subtotal com preservacdo do polo
inferior, mesmo com a ligadura e seccao dos vasos esplénicos principais. t- Ratos
tratados com oxigénio hiperbarico no pds-operatdrio mediato; nt- animais nao tratados
com oxigénio hiperbarico no pds-operatério mediato.

M.A- Média aritmética. D.P- Desvio-padrdo. Teste t para amostras relacionadas entre
0 pré-operatdrio e o pos-operatério de um mesmo grupo. p<0,05 significante.
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