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RESUMO

PERINI, S.C. Novo modelo de aneurisma de aorta abdominal (AAA) em suinos com
bolsa de pericardio bovino. Dissertacdo de Mestrado. Universidade Federal do Rio Grande
do Sul. Porto Alegre, 2008.

Introducdo: A corre¢do do aneurisma pela técnica endovascular ganha mais espagco com o
aprimoramento do material utilizado, buscando-se um sistema ideal. Os estudos com esses
dispositivos necessitam de modelos experimentais que devem apresentar caracteristicas
anatdmicas e fisiopatoldgicas similares aos aneurismas em humanos. Apresentamos um novo
modelo com bolsa de pericardio bovino em suinos, com abordagem cirdrgica por via
retroperitonial.

Materiais e métodos: Estudo prospectivo, de coorte, avaliado pelo comité de bioética,
utilizando 11 suinos de raca Large White e do sexo feminino, com idade de 12 semanas,
dividido em duas fases. A fase | consistiu na confec¢do do aneurisma, abordando a aorta
retroperitonial com anestesia geral; na fase Il, ap6s 15 dias, realizou-se a arteriografia,
eutandsia e retirada da peca para estudo anatomopatoldgico.

Resultados: Em todos os animais, observou-se formacao de trombos murais, como ocorre em
aneurismas verdadeiros que comprometem de 30 a 90% da luz. A microscopia foram
observadas calcificagcbes na regido do trombo em 82% dos animais. Havia infiltrado
linfoplasmocitario no enxerto e regido perienxerto, com fibrose em nove animais. Em trés
suinos havia espessamento miointimal consideravel, e em oito, microcalcificacbes. A
mortalidade foi nula, sem complicacdes cirargicas locais, isquémicas e de ruptura.
Conclusao: O modelo corresponde ao objetivo inicial de manter a aorta, seus ramos colaterais
e terminais pérvios, com achados estruturais semelhantes aos de aneurismas encontrados em
humanos: reacdo inflamatdria parietal, periadvencial, trombo e calcificacGes da parede. As
técnicas anestésica e operatoria desenvolvidas foram satisfatorias e de morbimortalidade nula
no periodo avaliado.

Palavras-chave: Abdominal, aneurisma, bovino, experimental, retroperitonial, gluteraldeido,
modelo, pericardio, sacular, suino.



SUMMARY

PERINI, S.C. The aortic pericardium sac: New model of abdominal aortic aneurysm in
pigs. Master’s Thesis. Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Porto Alegre, 2008.

Background: The correction of an aneurysm using endovascular techniques has gained
importance with the improvement of materials. The study of endovascular prostheses requires
experimental models that reproduce anatomic and physiopathologic characteristics of human
aneurysms. This study describes a new swine model that used bovine pericardium and a
retroperitoneal surgical approach.

Material and methods: This prospective cohort study used eleven Large White female pigs
with a mean age of 12 weeks in the two study phases. In phase I, the aneurysm was produced
and surgery using a retroperitoneal approach to the aorta under general anesthesia was
performed; and in phase Il, 15 days later, the animals underwent arteriography and were later
killed, and specimens were removed for histological analysis

Results: The formation of parietal thrombus, which is also found in true aneurysms that
involve 30 to 90% of the lumen, was observed in all animals. Microscopic analysis showed
calcifications in the area of thrombus in 82% of the animals. There was lymphoplasmocytic
infiltration in the graft and adjacent area, with fibrosis in nine animals. Three pigs had
substantial myointimal thickening, and eight had microcalcifications. Mortality was zero, and
there were no ruptures, ischemia or surgery site.

Conclusion: The aorta and its collateral and terminal branches remained healthy, and
structural findings were similar to those observed in human aneurysms: wall inflammation,
periadventitial thrombus and wall calcification. The anesthetic and operatory techniques were
satisfactory, and there was no morbidity or mortality during the study.

Key Words: Abdominal, aneurysm, bovine, experimental, glutaraldehyde, model,
pericardium, retroperitoneal, saccular, swine.
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INTRODUCAO

A histdria natural dos aneurismas da aorta abdominal (AAA) consiste na evolugéo
para ruptura, condicdo esta que se associa a um alto indice de mortalidade. Os pacientes com
AAA apresentam, freqientemente, co-morbidades que aumentam 0s riscos inerentes ao
tratamento cirdrgico, limitando as indicacdes em muitos casos .

O tratamento do aneurisma pode ser realizado via cirurgia aberta ou pelo método
endovascular. Este Gltimo consiste na colocacdo de dispositivos intra-arteriais chamados de
endoproéteses. Ambas as técnicas alteram a historia natural da doenca, limitando a expansao e
impedindo a ruptura em 90 a 98% dos casos 2.

A técnica endovascular constitui um avangco importante para o tratamento das doencas
vasculares arteriais e vem se sofisticando com o aprimoramento do material utilizado, como
cateteres, fios-guia e sistemas de introducdo. Esse tratamento limita a dilatagdo aneurismatica
por excluir a lesdo do sistema circulatorio, porém existem falhas nesses dispositivos, como
vazamentos, migracéo e fratura da malha metalica ©®.

As endopréteses vém sofrendo modificagbes na sua forma, tamanho e material de
revestimento em busca do dispositivo ideal. Os estudos com esses dispositivos necessitam de
modelos experimentais que reproduzam as condig¢des encontradas na aorta de seres humanos.
Os modelos devem apresentar caracteristicas anatdmicas e fisiopatologicas similares aos
aneurismas encontrados em humanos ©.

O modelo que apresentamos no presente estudo foi proposto para avaliarmos a
estabilidade da lesdo em termos de ruptura, a reprodutibilidade, a morbimortalidade e a

perviedade da aorta e dos seus ramos colaterais.



1 TECNICAS E MODELOS EXPERIMENTAIS

As endoproteses vasculares tém sido utilizadas em estudos com a proposta de excluséo
de AAA saculares ou fusiformes. Desde meados da década de oitenta, varios modelos de
AAA tém sido utilizados para testar dispositivos de entrega, biocompatibilidade e eficacia de

endoproteses vasculares, como veremos a segulir.
1.1 MODELO DE REMENDO ANTERIOR

Desde 1986, quando Balko et al. descreveram pela primeira vez a excluséo de AAA
em animais, o0 modelo de remendo anterior tem sido muito utilizado para estudos de
endoproteses vasculares. Tém-se utilizado cdes, ovelhas e porcos, e 0s materiais para o
remendo tém sido os mais variados, incluindo poliéster, Dacron, fascia muscular, peritonio,
jejuno, veia jugular e iliaca . A vantagem de se utilizar material tecidual autélogo, como
os remendos de fascia e jejuno, é que ele pode aumentar progressivamente o aneurisma até
rompé-lo, de modo semelhante aos aneurismas arteriais em humanos. Embora os remendos de
veia também aumentem, eles ndo sdo tdo suscetiveis ao rompimento, uma vez que ocorre uma
reacdo cicatricial perianeurismética. Nessa técnica, a aortotomia realizada é longitudinal, e o
remendo anterior € recortado de forma eliptica e suturado, criando uma dilatacdo fusiforme
(18).

Ndo se tem descri¢do de trombos em remendos com veia iliaca e fascia, apenas tragos
de trombo nos aneurismas em que se utilizou Dacron previamente a colocagdo da endoproétese
vascular ™. N&o esta claro se isso constitui ou ndo uma limitacdo desse modelo, devido ao
efeito que a deposicdo de trombo no interior do aneurisma teria em promover uma melhor
exclusdo do aneurisma pela endoprotese. Os aneurismas criados com remendo de jejuno

podem apresentar alguma trombose mural, mas ela parece bastante limitada 2.
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Aproximadamente 95% das artérias colaterais da aorta associadas ao modelo de
remendo anterior se mantém pérvias até o0 momento do implante da endoprotese e, entre 30 e
60 dias, aproximadamente 80% das artérias lombares no local do dispositivo aparecem
ocluidas por trombos. Os modelos de AAA sem artérias lombares pérvias impossibilitam o
estudo do seu comportamento na estabilizacdo do saco aneurismatico apds a colocagdo de
endoprotese, assim como a avaliacdo da eficacia do dispositivo na prevencao da ruptura. O
fluxo no interior do saco aneurismatico pode persistir por via retrograda a partir dessas

artérias patentes e, assim, permitir a expansao continuada da lesdo ®®.
1.2 MODELO DE RESSEC(;AO DAS CAMADAS ADVENTICIA E MEDIA

Em 1960, Economou et al. descreveram um metodo de criagcdo de aneurisma sacular
em cdes com a retirada da camada adventicia em 60-70% da média, deixando o restante da
média, a membrana elastica interna e a camada subendotelial intactas. Apos a disseccdo da
adventicia, a camada média era retirada gentilmente em finas tiras. A criacdo de uma
dilatacdo ocorria de maneira mais uniforme quando cerca de 70% da media era retirada.
Entretanto, quando um maior percentual da média era retirado, frequentemente observava-se
uma ruptura aguda da aorta. Todos 0s aneurismas persistiram por mais de 13 semanas, e
nenhuma evidéncia de ruptura espontanea foi observada na analise microscépica. A inducéo
de hipertenséo antes e apds a criagdo do aneurisma ndo resultou em grandes aneurismas até a
morte do animal ®®,

Esse método foi utilizado por Mirich em 1989 @9
para criar aneurismas em cdes. Embora o pingcamento da aorta e ramos ndo tenha sido
necessario, a retirada da adventicia e da média foi demorada, imprecisa e de dificil realizacéo.
As dilatacBes eram de tamanho reduzido em boa parte dos animais, sendo necessarias
dilatagdes com cateteres baldo para alcancar uma dilatacdo aodrtica modesta. O diametro

médio da aorta aumentou somente cerca de 46% (36-58%).
1.3 MODELO DE INTERPOSICAO DE ENXERTO

Em 1991, Parodi et al. descreveram um modelo de AAA para o estudo de endoproétese

vascular que envolveu a troca de uma porcdo da aorta infra-renal por um enxerto artificial de



14

maior diametro que a aorta *®. Esse modelo foi criado em cées, porcos e ovelhas, com
interposicdo de enxerto de Dacron ou segmento de veia jugular interna bovina tratada com
gluteraldeido para simular um aneurisma “%. Nesse modelo, um segmento de aorta infra-renal
de 2 a 6 cm de extensdo é ressecado e substituido pelo enxerto por meio de anastomoses
terminoterminais.

A imensa maioria dos aneurismas criados com conduto artificial permanece pérvia até
0 momento do implante da endoprétese. Uma diminuicdo do didmetro do aneurisma tem sido
relatada, mas é dificil determinar se essa diminuicdo estd associada a formacdo de trombo
mural ou a fibrose e ulterior reducdo da luz. Em alguns estudos, ndo houve formacéo
significativa de trombo mural por ocasido do implante da endoprétese ®, porém uma reagdo
fibrosa moderada a severa esteve presente ao redor do aneurisma artificial em todos os
animais. N&o foi relatada alteracdo significante no didmetro maximo do aneurisma, embora
um dos 12 aneurismas tenha evoluido para ruptura. Nesse modelo, foi possivel identificar
hiperplasia intimal nas anastomoses e intensa reacdo inflamatoria ao redor da lesdo, mas
nenhum trombo mural exuberante foi observado ®°.

Uma vantagem inegével desse modelo € que o tamanho e a configuragcdo do aneurisma
criado assemelham-se a lesdo observada em humanos. Por outro lado, ele é desvantajoso no
que se refere ao estudo do papel da biologia da parede aneurismatica na cicatrizacdo ao redor

da prétese do bypass, assim como do efeito das colaterais pérvias & 2.
1.4 MODELO DA ELASTASE

Esse modelo foi desenvolvido em ratos e coelhos ®V, e, em 1962, Martin et al.
publicaram a criagdo de AAA em cées pela exposicao temporaria de um segmento da aorta ao
efeito elastolitico de elastase pancredtica. A técnica, no entanto, provou ser inconsistente e,
quando Gtil, resultou na formagéo de aneurismas pequenos 9.

Em 1993, Boudghe’ne et al. *® relataram o0 uso de elastase para criar um modelo de
AAA em cdes. Todas as artérias lombares infra-renais, exceto o tronco lombar caudal e o
segmento adrtico, foram ligadas. Apds heparinizacdo, 4 cm de comprimento da aorta infra-
renal foram isolados entre dois clampes. Esse segmento isolado foi cateterizado por via de
uma das artérias lombares preservadas, que foi entdo ligada ao cateter. O sangue foi removido

do segmento isolado, e o segmento foi lavado vérias vezes com solugdo salina, logo apos
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removida. Uma solucdo de elastase porcina tipo | foi infundida a uma taxa de 60 ml/h por 40
minutos. A dose de elastase achada foi critica quando menor que 2,000 U, ndo ocorria
formacdo de aneurisma, mas quando as doses eram altas (> 3,000 U), o aneurisma rompia
entre 24 e 72 horas ap0s a administrag&o.

Todos os animais tratados com 2,800 U desenvolveram aneurisma de aorta infra-renal
com 4 cm de extensdo. O diametro do aneurisma foi aproximadamente duas vezes o tamanho
da aorta normal, e a espessura da parede da aorta diminuiu aproximadamente 50%, com
trombo parietal presente em trés dos oito animais.

O exame histolégico mostrou inflamacdo intensa ao redor do aneurisma. A lamina
elastica foi fragmentada e quebrada em todas as secOes, desaparecendo em algumas areas.
Essas lesdes ndo foram uniformes por toda a extensdo ou circunferéncia do segmento
perfundido, sendo portanto similares a aneurismas observados em pacientes humanos,

resultantes de degeneracdo progressiva da parede arterial com perda de tecido elastico ‘% 2%

24)

1.5 MODELO TRANSLUMINAL

Em 1997, Hallisey relatou o primeiro modelo de aneurisma fusiforme criado por via
transluminal em cées. ApoOs heparinizacdo sistémica, um stent Palmaz foi liberado na aorta
infra-renal. O stent e a aorta foram dilatados até duas vezes o didmetro da aorta normal com
um baldo de angioplastia apropriado. Os animais foram mantidos com aspirina via oral
diariamente, por um periodo de seguimento de 30 dias. Todas as artérias lombares
permaneceram pérvias. Nenhuma evidéncia grosseira de ruptura ou hematoma retroperitonial
foi observada nos animais. A arquitetura mural normal da artéria foi preservada, embora
encoberta pelo stent, mas houve degeneracdo da musculatura lisa e sua substituicdo por tecido
conjuntivo fibroso. A superficie luminal do AAA revelou-se lisa, sem inflamacao significante
ao redor das malhas do stent. Esse modelo é facilmente criado por via transluminal, sem a
necessidade de cirurgia maior. Os aneurismas sao curtos em extensdo, com colo de aorta
normal acima e abaixo da lesdo. As artérias lombares e o limen do AAA permanecem
pérvios. No entanto, 0 modelo ndo apresenta quebra da elastina, reacdo celular inflamatoria e

degradacdo da parede arterial, caracteristicas encontradas em AAA em humanos. O stent
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Palmaz também previne a reducdo de tamanho do saco aneurismatico, que deve ocorrer apos

a colocacdo da endoprotese vascular @©.
1.6 SELECAO GENETICA

A selecdo genética pode ser desenvolvida em cobaias através de anormalidades no
cromossoma X que se associam a defeito no tecido conjuntivo, cor da pele e funcao
neuroldgica. O defeito de base parece ser no metabolismo do cobre, que é essencial para a
atividade enzimatica que facilita o cross-linking de elastina e colageno. Os aneurismas sao
fusiformes e encontrados na aorta toracica, mas também podem se desenvolver em outras

areas da aorta @Y.

1.7 INDUCAO METABOLICA

Existem varios modelos de inducdo metabdlica. A utilizacdo de dieta rica em
betaaminopropionitrila (BAPN), contido em uma classe de ervilhas ou em solucgdes de
colageno contendo homaocisteina, pode induzir a formacdo de aneurismas suscetiveis a ruptura
(21).

Outro modelo baseia-se na administracdo de hidralazina, que, quando se acumula na
camada média da aorta, reage com o grupo aldeido de colageno, reduzindo sua quantidade e
enfraquecendo a parede. A teofilina pode causar aneurismas em galinhas, pois reduz as
mitoses celulares, levando a parada do desenvolvimento da parede arterial; a histologia
mostra diminuicdo da espessura da camada média e ruptura das fibras de elastina e colageno.
Finalmente, uma grande variedade de hormédnios esterdides pode causar aneurismas “V.

Todos esses modelos sdo pouco praticos, de alto custo, inconsistentes e envolvem

animais que nao se prestam a experimentacéo.
1.8 LESAO QUIMICA E MECANICA
Esses modelos incluem as técnicas de dissec¢do por insuflacdo de dioxido de carbono

na parede da aorta, injecdo intramural de acetrizoato, lesdo nas camadas pelo frio, lesdo

microcirdrgica das camadas por laser de CO2 e forca graduada de tragdo na aorta de porcos
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1 Eles ndo permitem a criacdo controlada de aneurismas verdadeiros e envolvem técnicas

complexas ou de elevado custo.
1.9 MODELOS HEMODINAMICOS

A formacéo de uma dilatacdo pds-estendtica pelo aumento das forcas de cisalhamento
e vibracdo ocorre em algumas lesdes aterosclerdticas Y. A forca exercida cronicamente na
parede da artéria pode afetar a expressao de um proto-oncogene c-fos e alterar a regulagéo do
sistema de enzimas nas artérias, levando, assim, & formacéo de um aneurisma V. Ficam
Obvias as limitagdes desse modelo na criagdo experimental de aneurismas de tamanho

uniforme e que se aproximem dos achados anatomopatoldgicos observados em humanos.
1.10 INFLAMACAO

E possivel a criacdo de aneurisma em car6tida comum de coelhos expondo esses vasos
a solucdo de cloreto de célcio por 15 minutos. Foram observadas células inflamatorias,
leucdcitos e plaquetas aderidos a lamina elastica ap6s a lesdo do endotélio. Apds 7 dias, as
camadas media e adventicia apresentaram células inflamatorias; apés 3 semanas, deficiéncia
de elastina, com desaparecimento da lamina elastica interna e dilatacdo do vaso. Outro
método € a ligadura da aorta entre as artérias renais com fio de algod&o, que também produz
aneurisma por mecanismo de estenose com lesdo da camada média, alem de inflamagdo na

parede e hipertensdo nao-corrigida em ratos V.
1.11 MODELO SACULAR

Um modelo sacular com bolsa de Dacron foi utilizado por Uflacker em suinos @, Foi
realizada incisdo abdominal na linha média para abordagem transperitonial da aorta, com
sutura a aortotomia de uma bolsa de Dacron previamente confeccionada. O resultado do
trabalho mostra sucesso na criacdo desses aneurismas, que se mantiveram pérvios até o
implante da endoprotese. O estudo anatomopatolégico foi realizado apés a exclusao da leséo,

e ndo ha dados no que se refere as caracteristicas da lesdo antes do implante do dispositivo.



2 BOLSA DE PERICARDIO BOVINO EM GLUTERALDEIDO

O uso do remendo de pericardio bovino preparado com gluteraldeido tem sido usado
para plastia em varios segmentos arteriais. O retalho de pericardio bovino esta disponivel no
mercado em pedagos de tamanho conforme a necessidade, racionalizando o seu uso. A sua
utilizacdo foi iniciada em 1971, quando lonesco e colaboradores utilizaram uma protese
valvar cardiaca com pericardio bovino preservado em gluteraldeido ®. Desde entéo, tem sido
utilizado em cirurgias cardiacas reparadoras de defeitos congénitos, ruptura de septo pods-
infarto do miocardio, correcdo de aneurisma de ventriculo e anuloplastia de valva mitral, e
diminuicdo de vazamento de ar em cirurgia toracica. Na cirurgia vascular periférica, tem sido
utilizado para reparo de artérias e acessos arteriovenosos ®>2®. Os pericardios crus sio
retirados com saco intacto de animais com menos de um ano e tratados com solugdo de
gluteraldeido para diminuir a antigenicidade, fortalecer e aumentar a resisténcia a degradacéo.
Sdo de variados tamanhos e espessura aproximada de 0,45 mm. Este tecido é relativamente
acelular, sua constituicdo primaria é de colageno tipo | e sofre um processo de endotelizacéo.
O gluteraldeido serve para ligar os grupos de aminas e esterilizad-lo. Esse cross-linking das
moléculas de coldgeno mascara os sitios antigénicos e 0s sitios das proteases de clivagem,
retardando a sua degradacao. Apds utiliza-se uma solucdo de etanol e éxido de propileno para
retirar o gluteraldeido residual, ja que um residuo de 4ppm se mostrou toxico para 0S
fibroblastos. Os remendos periféricos apresentam menores indices de calcificacdo quando

comparados com as vélvulas cardiacas %

. A dilatacdo aneurismética no enxerto de
pericardio se deve a degeneracdo resultante da antigenicidade, porém por ser um material
acelular essa resposta ¢ minima, ndo havendo relatos de ruptura como ha com outros enxertos

de veia ou tecidos sintéticos > 29,



3 TROMBOSE

A trombose, processo complexo que envolve a interacdo da parede dos vasos
sanguineos, elementos constituintes do sangue, em especial plaquetas e coagulantes
plasmaticos. Esse processo é predisposto pela lesdo endotelial, extensdo da parede da aorta
com a bolsa de pericardio bovino formando o aneurisma e alterando o fluxo com
turbilhonamento do sangue, desencadeando a formacédo do trombo. Esses trombos, chamados
murais, aderidos a parede, estdo nessa patologia invariavelmente pela explicacdo acima,
porém geralmente nio sdo oclusivos ©2.

O trombo pode ser avaliado pela caracteristica da sua formacdo: em organizacdo, onde
neutrofilos, em especial os macrofagos fagocitam fibrina e restos celulares e enzimas
proteoliticas oriundas desses macréfagos comecam a digerir os coagulos, recente e
organizada, quando ocorre a proliferacdo e invasdo de fibroblastos e capilares na base do
trombo aderindo a parede vascular subjacente. Ao passar do tempo, essa neovascularizacdo se
interliga formando canais do trombo, processo de recanalizacdo e, como o tecido fibroso se
contrai com semanas ou meses, ocorre uma retracdo desse trombo e, mais tarde, o

aparecimento de microcalcificacdes %



4 INFLAMACAO AGUDA E CRONICA

A inflamacéo cronica € menos uniforme em relacéo a aguda, pois aparecem linfocitos,
macrofagos, proliferacdo de vasos e células do tecido conjuntivo, enquanto que na aguda
aparecem proteinas plasmaticas e o predominio de macréfagos. Os macrofagos, figuras
centrais da inflamag&o cronica, produzem e liberam inimeros materiais biologicamente ativos
que sdo toxicos aos tecidos, recrutam células inflamatorias e proliferacdo de fibroblasto, com

deposicao de colageno, fibrose, microcalcificacdes e neovascularizagdo nos tecidos .



5 ANATOMIA DO PORCO

O porco tem sete vértebras lombares e sete artérias lombares. A medula espinhal se
estende até o sacro, como na maioria dos quadrdpedes, diferenciando-se da medula humana,
que termina em T12-L1 e continua como cauda equina.

Estudos angiograficos realizados por cateterizacdo seletiva de artérias lombares
mostraram que a quinta artéria lombar da origem a artéria espinhal anterior, que se estende da
regido toracica a regido sacral.

As técnicas de confec¢do de aneurisma podem ocluir a artéria por trombose ou causar
isquemia por clampeamento prolongado da aorta abdominal, j& que o aneurisma localiza-se
entre a quarta e a sexta artérias lombares. A consequéncia da obstrucdo dessa artéria € a
isquemia medular, com paralisia parcial ou permanente das patas traseiras do animal.

A aorta abdominal desce na face antero-lateral esquerda da coluna vertebral, e dela
emergem as artérias renais direita e esquerda e as artérias lombares em nimero de seis pares,
sendo cinco diretamente da parede dorsal da aorta e a sexta da artéria sacral mediana. A
artéria sacral mediana e as artérias iliacas comuns formam os ramos terminais da aorta.

A artéria mesentérica, caudal, nasce na regido anterior da aorta, proxima a sua
terminacdo, ao nivel da quinta e sexta vértebras lombares. Essa artéria emite pequenos ramos
e irriga o colon descendente.

As artérias iliacas surgem da aorta abdominal, a frente da Gltima vértebra lombar,
cranial ao promontorio sacral. Ela segue pdstero-lateralmente ao musculo iliopsoas até a
origem do musculo sartério, onde deixa o abdome, passando pelo anel femoral.

A artéria sacral mediana € a continuacdo da aorta abdominal na regido sacrocaudal,
sendo tdo calibrosa quanto as artérias iliacas externas e constituindo com elas uma trifurcacéo.
Ela percorre a regido sacrocaudal emitindo pares de ramos sacrais espinhais, que contribuem

para a irrigacdo da medula espinhal e suas meninges.
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A musculatura abdominal dos suinos é pouco desenvolvida. O masculo obliquo
externo do abdome possui extensa por¢cdo muscular e aponeurose estreita. Na porcao inferior
do abdome, ele se reflete para formar o ligamento inguinal. O masculo obliquo interno do
abdome ¢ pequeno e fusiforme, inserindo-se no ligamento inguinal.

O musculo reto do abdome é extenso e espesso, seu tenddo de insercdo funde-se com o
tend@o do musculo gracil. O masculo transverso do abdome € bem desenvolvido e une-se com

0 musculo transverso do térax V.



6 OBJETIVO

Desenvolver um modelo de aneurisma de aorta abdominal em suinos com o uso de
uma bolsa de pericardio bovino por abordagem cirargica retroperitonial, avaliando trombose,

ruptura, morbidade e mortalidade cirdrgica.



7 MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo prospectivo, de coorte, utilizando 11 suinos da raga Large
White, do sexo feminino, com idade de 12 semanas e peso variando entre 20 e 25 kg.

O projeto foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica e Bioética do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre, da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Rio Grande
do Sul (UFRGS), sob protocolo n° 04.095. Antes de iniciar o projeto, foi realizado um estudo
piloto com dois suinos para avaliar a técnica anestésica e a abordagem cirurgica propostas. Os
animais apresentaram recuperacdo adequada.

A anestesia foi realizada por médico anestesista, possibilitando os méximos cuidados

nos parametros de dor e sofrimento dos animais.

Cronograma

O estudo foi dividido em duas fases distintas. Na fase |, foi realizada a confeccéo do
AAA com a bolsa de pericardio bovino. Apds um periodo de 15 dias, realizou-se a fase Il, em
que os animais foram submetidos & aortografia para a confirmacéo da dilatacdo aneurismatica

e & eutanasia, com a retirada do material para o estudo anatomopatolégico.

Fase |

Técnica anestésica

Os animais foram pesados na noite anterior a cirurgia e iniciaram o jejum de 12 horas.
Ao chegar ao Centro de Cirurgia Experimental no Hospital de Clinicas da UFRGS, os animais
receberam indugdo pré-anestésica com quetamina, na dose de 10 mg/kg, e xilazina 2%, na
dose de 0,5 a 1 mg/kg, por via intramuscular.
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A seguir, realizou-se 0 acesso venoso por cateterismo da veia dorsal da orelha com
Abocath® (Abbott Laboratories, Abbott Park, EUA) nimero 20, que foi mantido durante a
cirurgia para a administracdo de medicacfes e a infusdo continua de solucdo salina
fisiolégica. Na orelha contralateral, posicionou-se o0 sensor da oximetria de pulso.

A anestesia foi mantida por via inalatoria com isoflurano 1 a 2% e oxigénio com
volume de 0,5 I/min, continuo. A antibioticoprofilaxia foi realizada com 1 g de cefalotina
intravenosa, e a anti-sepsia com povidine degermante e alcool iodado 2%.

Apo0s a colocacdo dos campos operatorios, realizou-se infiltragdo na linha de incisdo
das camadas superficial e profunda com bupivacaina 0,5%, com volume de cerca de 10 ml,

para anestesia locorregional.

Técnica cirdrgica

A abordagem cirdrgica da aorta foi feita utilizando-se a via retroperitonial por meio de
uma incisdo arciforme no lado esquerdo do abdome, iniciada cerca de 3 cm abaixo do rebordo
costal até a margem externa da bainha do reto abdominal esquerdo.

A aorta abdominal foi exposta por meio de dissec¢do retroperitonial no segmento
compreendido entre as artérias renais e 0s seus ramos terminais, mantendo-se integros os
ramos lombares postero-laterais.

Apdbs a anticoagulacdo com heparina 100 U/kg de peso e o pincamento da aorta
proximal e distal, realizou-se arteriotomia longitudinal, estendendo-se por 3,0 cm das artérias
renais até cerca de 1 cm acima dos seus ramos terminais distais.

Aos bordos da aortotomia foi entdo suturada uma bolsa de pericardio bovino em
gluteraldeido lavada com solucdo salina, previamente confeccionada em 3,0 x 6,0 cm com fio
Prolene® (polipropileno) 6/0, em sutura continua. Ap6s a liberagdo do pincamento da aorta e
de suas colaterais, observava-se, por instantes, a existéncia de falhas com sangramento na
linha de sutura. O sucesso do procedimento se dava pela visualizacdo e palpacdo do
aneurisma, da aorta proximal, dos seus ramos terminais, colaterais e artérias femorais. A
seguir, as patas traseiras eram revisadas, para avaliar sua perfuséo.

Logo apds o término da cirurgia, eram tomados os cuidados de higienizacdo do
animal, que era colocado em local aquecido, seco e macio, onde permanecia em estufa até
plena recuperacdo anestésica. Logo apds essa etapa, o animal era encaminhado a sala de

recuperacdo, onde era oferecida 4gua sem limites, e ali permanecia por cerca de 10 horas. Os
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animais eram monitorizados no que se referia ao controle de sinais de dor, desconforto,
dispneia, fraqueza de membros, sangramento e palidez de membranas. A analgesia era
realizada conforme a necessidade, com dipirona intramuscular, por veterinario do centro de
pesquisa animal. Apos a recuperacgdo, os animais eram colocados em baias e alimentados com

racao adequada para espécie e peso.

Figura 1: Aneurisma sacular apos a liberacdo do fluxo sanguineo

Fase Il

A segunda fase do experimento se deu ap6s um periodo de 15 dias, quando os animais
eram deixados em jejum por 12 horas e levados até o Centro Cirdrgico Experimental, no
Hospital de Clinicas de Porto Alegre. A anestesia se deu da mesma forma que na fase 1.

Apos a anestesia e a colocacdo dos campos esterilizados, realizou-se uma incisao
transversa na regido inguinal esquerda, logo abaixo do ligamento inguinal. O ligamento foi
seccionado para abordar os vasos iliacos em planos profundos, expondo as artérias iliacas. As

artérias iliacas externas foram entdo ligadas com fio seda zero, e a seccdo da artéria iliaca
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interna foi feita para facilitar a mobilizacédo das artérias iliacas externa e comum. Apds lagar a
artéria iliaca comum com fio seda zero, realizou-se arteriotomia transversa na iliaca comum,
colocando-se um sistema introdutor 6F; apos a retirada do dilatador desse sistema, introduziu-
se um guia hidrofilico 0,014 até a aorta abdominal. Sobre o guia foi avancado cateter
angiogréafico pigtail 5-Fr até a emergéncia das artérias renais. Apés a retirada do fio-guia,
foram injetados cerca de 20 ml de contraste soluvel iodado para a aquisicdo das imagens
angiograficas com aparelho mével arco em C da marca General Electric (Fairfield, EUA),
com captura de imagens por filme obtidas pela impressora Sony®. Foram visualizadas as
artérias renais, mesentérica, colaterais, ramos terminais: iliacas, sacral mediana e o aneurisma
confeccionado pelo enxerto de pericardio bovino.

Antes da retirada da bainha, foi injetada uma dose letal de cloreto de potassio intra
venoso para a eutandsia. Nesse momento, interrompeu-se a administracdo dos anestésicos
inalatorios.

Apdbs a constatacdo do Obito, procedeu-se a realizacdo de incisdo xifopubica, com
abertura da cavidade abdominal e localizacéo da aorta na regido do aneurisma, realizando-se a
seccdo desse segmento, colocado entdo em formaldeido. Os corpos dos animais foram
incinerados no centro de experimentacao animal.

O aneurisma era retirado em bloco com a aorta, e procedia-se a preparacdo das
laminas coradas com hematoxilina e eosina apds 20 dias. Os cortes transversais permitem o
estudo dos planos da sutura e da bolsa de pericardio em toda a sua extensao.

A avaliagdo das laminas incluiu: a perviedade da reconstrugdo, reacdo inflamatoria
parietal, presenca de calcificacdo e perviedade da linha de sutura. Os itens estudados foram
trombose, linha de sutura, espessamento intimal, reacdo inflamatdria e calcificacGes.

A analise das laminas foi feita por um Unico patologista, com microscépio 6ptico, no

Departamento de Patologia do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, UFRGS.



8 RESULTADOS

No estudo foram utilizados 11 animais do sexo feminino. O peso médio era de 20 kg
(£ 5 Kkg).

N&o se observou morte, ruptura do aneurisma, isquemia das patas ou de visceras intra-
abdominais. Todos os animais tiveram pos-operatdrio sem intercorréncias detectaveis, tendo
comportamento normal nas baias logo ap0s a recuperacao anestésica e ganhando peso até a
segunda fase do experimento. Ndo se observaram complicacBes locais como deiscéncia na
sutura da parede musculo-aponeurotica e da pele, hérnia, hematoma ou infec¢éo.

Na arteriografia, 15 dias apds a cirurgia, todos os aneurismas estavam pérvios, assim
como 0s vasos distais ao aneurisma. Por ocasido da retirada da peca cirdrgica, foram

observadas, em todos 0s casos, aderéncias ténues a tecidos adjacentes, sem sinais de infeccdo.

Figura 2: Aortografia mostrando aneurisma sacular e artérias lombares pérvias
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Figura 3: Reacdo inflamatoria perianeurisma: integracdo com estruturas adjascentes



8.1 TROMBOSE

Na analise histologica, todos os animais do estudo apresentaram trombose na parede

do aneurisma, sendo que, em sete (63,6%), o trombo preenchia menos que 50% da luz do

vaso, e em quatro (36,4%), mais de 50% do diametro da aorta aneurismatica. Nenhum dos

animais evidenciou mais de 90% de ocluséo (Tabela 1).

Tabela 1: Percentual da trombose da parede do AAA

Trombose n %

< 50% 7 63,6
> 50% 4 36,4
Total 11 100

Figura 4: Trombose na parede do aneurisma

Em dois animais, foi encontrada trombose organizada; nos demais, observou-se

trombose em organizagéo (Tabela 2).

Tabela 2: Classificagdo da trombose do AAA

Trombose n % 1C95%
Em organizacao 9 81,8 51,73-96,13
Organizada 2 18,2 12,79-66,36
Total 11 100

IC95%: intervalo de confianga de 95%.
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Em nove animais (81,8%), foram observadas microcalcificagdes no trombo mural
(Tabela 3).

Tabela 3: Percentual de microcalcificagdes na trombose

Trombose n %

Com microcalcificacdo 9 81,8
Sem microcalcificacdo 2 18,2
Total 11 100

Figura 5: Trombo com calcificagao

8.2 INFLAMACAO

Processo inflamat6rio agudo ocorreu nos 11 suinos. Sete animais (63,6%)

apresentaram processo cronico, enquanto que fibrose esteve presente em nove (81,8%)
(Tabela 4).



Tabela 4: Caracteristicas da inflamacao
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Inflamagéo n 1C95%

Aguda 11 76,60-100,0
Cronica 7 33,64-87,22
Fibrose 9 62,66-99,55

IC95%: intervalo de confianga de 95%.

\ T

Figura 6: Células inflamatorias e neovascularizagdo

8.3 ESPESSAMENTO MIOINTIMAL

O espessamento miointimal evidente proximo a linha de sutura da bolsa de pericardio,

comparado com a porcdo da aorta sem lesdo, foi classificado como severo em trés animais

(27,3%). Oito suinos apresentaram microcalcificacBes na area da sutura e, em sete, havia

células inflamatorias associadas, sem evidéncia de necrose da parede (Tabela 5).

Tabela 5: Anélise do espessamento intimal

Espessamento miointimal n % 1C95%

Severo 3 27,3 07,45-57,81

Com microcalcificagédo 8 72,7 42,19-92,55

Associado a inflamacéo 7 63,6 33,60-87,20
0

Necrose

IC95%: intervalo de confianga de 95%.
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9 DISCUSSAO

A recente tecnologia endovascular esta em desenvolvimento e requer experiéncias
com endoproéteses que apresentem biocompatibilidade (o quanto a endoprotese se mantém
inerte apos ser implantada no sistema arterial) e biofuncionalidade (grau em que exerce sua
funcdo e complicacdes) . Devido aos aspectos éticos e legais associados & experimentagao
em humanos, a maneira mais adequada de se realizar tais estudos é iniciando com
experiéncias in vivo em modelos animais. Tais modelos devem corresponder a fisiologia e
fisiopatologia observadas na situacéo da leséo em humanos @Y.

Versalius, em sua obra de 1540, De Humani Corporis Fabrica, desenhou um porco
sendo usado em experimentacdo, assim como Galeno fizera ha mais de 2.000 anos. Em 1628,
William Harvey também utilizou o porco como animal de experimentacdo para melhor
compreender a fisiologia humana, descrevendo os mecanismos da circulagdo humana *©.

As semelhancas entre a anatomia e a fisiologia humana e a dos suinos estdo
amplamente estabelecidas na literatura. Tal similaridade é mais distante em outras espécies,
como o c&o, o coelho, o rato e o camundongo 232,

Wolf em 1999 Y comparou as diferencas entre varios animais, como o camundongo,
o coelho, o cdo, primatas e suinos, e estabeleceram como desvantagens do modelo suino o
rdpido aumento de peso, 0 gasto com a manutencao e a suscetibilidade a fibrilagcdo ventricular
quando da realizacdo de oclusdo coronaria durante um procedimento de angioplastia. Como
vantagens, teriamos: o facil manejo com os animais; o metabolismo lipidico, perfil
lipoprotéico e agregacao plaquetaria mais semelhantes aos dos humanos; a formacdo de
trombo e deposicdo de fibrina que ocorre apds a lesdo endotelial; e a semelhanca histolégica

da neo-intima com a dos humanos.
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Outros animais, como 0s primatas, apresentam caracteristicas fisiologicas semelhantes
aos humanos, porém suas desvantagens sao a maior sensibilidade a anestesia; a diversidade da
dieta, que varia conforme a espécie; o dificil manuseio dos animais; além do custo muito
elevado dos estudos @37,

Muitos estudos que desenvolvem modelos de aneurismas utilizam o cdo como animal

o @0 4. entretanto, o sistema fibrinolitico do cdo é mais ativo em

de experimentaca
comparacao ao sistema humano, uma potencial desvantagem na avaliacdo de trombose ap6s a
colocagdo de dispositivo intravascular 9.

A utilizacdo do cdo na confeccdo do aneurisma nao foi considerada em nosso estudo
devido as diferengas no sistema de coagulacdo em relacdo aos seres humanos e também
devido aos aspectos éticos e legais existentes no Brasil por se tratar de um animal doméstico
(32.34.38) " Além disso, os modelos que utilizam animais de pequeno porte ndo sdo adequados
para a experimentacao de stents e endopréteses devido ao pequeno calibre dos vasos 3%,

No presente estudo, o porco foi escolhido por apresentar maior similaridade com
humanos no que se refere & anatomia, ao sistema fibrinolitico e ao de coagulagdo ®% 39,
Quanto & raca dos suinos, ndo parece haver superioridade ou diferencas importantes ©* 3%40).
Optamos pela raca Large White, do sexo feminino, por serem animais disponiveis e pelo fato
de terem seu destino, linhagem e parentesco conhecidos. Todos os animais foram cedidos pela
empresa Agrogem (Montenegro, RS).

O modelo de aneurisma de aorta ideal em experimentacao para a avaliacdo da eficacia
das endopréteses em estudos pré-clinicos e para uso como modelo de treinamento das
técnicas endovasculares deve incorporar a maior quantidade possivel de caracteristicas
encontradas em humanos. Essas caracteristicas incluem o didmetro acima de 50% do didmetro
da aorta normal, a manutencdo da perviedade das artérias lombares e estabilidade do
aneurisma que permita a manipulacdo cirdrgica semanas ou meses mais tarde & 1419,

Apesar dos inimeros modelos animais criados com diferentes técnicas, parece nao
haver ainda um modelo que associe vantagens como custo reduzido, baixa morbimortalidade
e facil reprodutibilidade.

O modelo de aneurisma sacular em cédes descrito por Economou em 1960 @9
ressecando a camada adventicia e 70% da média, € de dificil confeccéo e associado a grande
morbimortalidade. A disseccdo da camada média parece ser critica para 0 sucesso desse

modelo: quando abaixo de 60%, ela falha em confeccionar a lesdo; quando acima de 70%, ela
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tende a romper. Mesmo a modificagdo dessa técnica por Mirich em 1989 9 onde uma faixa
da adventicia foi retirada seguida de dilatagdo por baldo, resultou em um didmetro
insatisfatorio de 46% (36-58%). Esse modelo ¢, sem ddvida, muito dificil de ser realizado, e
se associa a um alto indice de falha e custo elevado.

O modelo publicado por Hallisey em cées, em 1997, era exclusivamente transluminal.
Nesse modelo, a aorta era dilatada com stent Palmaz até o dobro do seu diametro normal 2.
Como nos modelos ja mencionados, as artérias lombares eram preservadas, mantendo a
condi¢cdo anatémica observada em humanos. Infelizmente, esse modelo € de alto custo, e o
aneurisma fusiforme assim formado tem como limite a malha metalica do stent, que de modo
algum se assemelha aos aneurismas observados em humanos.

Outros autores descreveram modelos de interposicdo em que o enxerto vascular
substitui um segmento da aorta por sutura terminoterminal. Os materiais utilizados foram o
Dacron “® Y e veia jugular interna em gluteraldeido ®®. Os aneurismas assim criados sdo
fusiformes e servem para avaliar a performance do sistema introdutor e a liberacdo do
dispositivo; ndo é possivel, porém, estudar as respostas bioldgicas e a integracdo. Além disso,
0s ramos colaterais dessas artérias, como as lombares, ndo séo preservados.

Outro modelo bastante utilizado é o que lanca mao de remendos com o intuito de
alargar um segmento da aorta, formando, assim, um aneurisma. V&rios materiais, como féscia
muscular @17 veia ®®, poliéster “V, peritonio ** e Dacron ®?, ja foram utilizados. A maior
vantagem desse modelo é permitir a perviedade das artérias lombares. Mais recentemente, foi
relatada a criacdo de aneurisma sacular utilizando-se bolsa de Dacron ®®. Trata-se de um
modelo de custo elevado em nosso meio, mas com a vantagem de preservar as artérias
lombares e formar um aneurisma estavel.

O modelo de aneurisma sacular que utiliza uma bolsa parece ser adequado para testar
os dispositivos endovasculares, pois € possivel encontrar uma situacdo semelhante aos
aneurismas observados em humanos, com didmetro, ramos colaterais lombares, perviedade
dos ramos terminais, trombose parcial da parede e inflamagéo.

O pericardio bovino ¢ um material facilmente adquirido, pois é geralmente descartado
nos matadouros e frigorificos, estando disponivel em nosso meio a um custo muito baixo. Seu
preparo com gluteraldeido néo o torna caro “?.

Também ¢é possivel encontrar o pericardio bovino ja preparado em gluteraldeido,

pronto para utilizacdo. Ele é testado e utilizado como enxerto em reparos arteriais de rotina
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em muitos centros de cirurgia vascular e cardiaca. Esta disponivel em pedacos de tamanhos
variados, otimizado conforme a necessidade e o didmetro da artéria, 0 que o torna o custo
mais acessivel, mesmo quando ja manufaturado ®.

A desvantagem do pericardio bovino ¢ a calcificacdo %, observada em reparos
arteriais e em valvulas cardiacas. Neste estudo, observou-se calcificacdo, porém aqui se trata
de ponto positivo; em humanos, 0s aneurismas costumam apresentar calcificacdo na parede
30 j& que a maioria é de origem aterosclerética ©* *V. Esse achado foi observado em cerca de
15 dias, tempo decorrido entre a confec¢do do aneurisma e a retirada da peca para a analise
histoldgica.

A maioria dos modelos animais encontrados utiliza a via transperitonial de acesso a
aorta, que pode ser associada a elevada mortalidade (17). Nesta linha de pesquisa, utilizamos
a técnica retroperitonial % *2*9: evitando-se 0 manuseio das alcas intestinais, que pode estar
associado a arritmia cardiaca, a edema e distenséo, dificultando o fechamento da parede.

A antibioticoprofilaxia foi realizada com cefalosporina de primeira geracéo, cefalotina
em dose Unica pré-operatéria, no momento da inducdo anestésica, seguindo protocolo ja
existente (101239

O intervalo de tempo entre as fases | e Il foi de 15 dias, uma vez que suinos
apresentam ganho ponderal de cerca de 1 kg/dia ¥, elevando os custos de manutencéo, e, por
outro lado, a maturacéo de aneurismas relatados é em torno de 2 semanas .

O sistema de anticoagulacao realizado antes do clampeamento da aorta para evitar
eventos trombéticos ou tromboembdlicos foi de 100 Ul/kg de peso, também utilizados em
outros estudos com cées e suinos % 3139,

Todos os estudos utilizam o jejum pré-operatério de 12 horas. A pré-medicacao
anestésica tem como objetivos reduzir a apreensdo dos animais e diminuir a dose de droga
requerida para a anestesia “%. Para tanto, foram utilizadas a xilazina e a quetamina.

A xilazina € uma droga alfa-2-agonista, com efeito similar quando administrada por
via endovenosa ou intramuscular. Induz rapidamente a sedagdo e a analgesia e apresenta
como efeitos nocivos hipotensdo e bradicardia. A dose preconizada de xilazina é de 1,0 a 2,0
mg/kg, e o pico de concentracdo da droga no plasma ocorre 12 a 14 minutos apos a
administracdo intramuscular “?. A dosagem de 2,2 mg/kg utilizada em estudo realizado em
sufnos mostrou-se eficiente e segura *®. No presente estudo, a dose utilizada de xilazina 2%

foi de 1,0 mg/kg.
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A quetamina € um anestésico de rdpida acdo sobre o sistema nervoso central com

propriedade analgésica e relaxante muscular. E um agente efetivo na indugdo de anestesia em
sufnos ¢242).
A manutencdo da anestesia foi feita com isoflurano. Os anestésicos podem apresentar
importante papel na patogénese das alteracfes cardiacas e renais durante o pincamento
aodrtico, devido as alteragcGes hemodindmicas e aos mediadores hormonais. Nessa situacao,
0 halotano parece estar associado a maiores alteracdes renal que o isoflurano, assim como
a efeitos cardiovasculares “**9. Outra importante desvantagem do halotano em suinos é a
hipertermia maligna 9 4247,

Para diminuir a necessidade de agente inalatério e dor poOs-operatéria, os tecidos
superficiais e profundos foram infiltrados com bupivacaina. Esta droga € utilizada em
anestesia condutiva local ou locorregional, apresentando bom potencial anestésico e inicio de
efeito moderado. E lipossoltvel e possui duracéo de efeito superior & de alguns agentes, como
a lidocaina “9,

A intubacdo orotraqueal é utilizada na maioria dos estudos ¢4 5 17 2 29 Ngg
utilizamos ventilacdo por mascara facial com ar ambiente e oxigénio, método também
utilizado por varios autores “% 31 %49 noijs ele se mostrou eficaz, sem risco de edema de
glote ou necessidade de utilizar atropina para diminuir as secrecdes.

Os espécimes foram retirados em bloco, ou seja, a aorta juntamente com a bolsa de
pericardio bovino ® 3V, Os cortes foram realizados no sentido transversal, possibilitando a
visualizacdo do pericardio bovino, da anastomose da bolsa com a aorta e do segmento
posterior da aorta. Poucos estudos foram realizados com aneurisma sem a colocagdo de
endoprotese ™; a maioria tem um grupo controle como parametro @ > Nés utilizamos o
estudo histologico com fixacdo por formaldeido 10% em bloco de parafina, corado com
hematoxilina e eosina, possibilitando a avaliacdo das caracteristicas do trombo, inflamacéo e
presenca de calcificacdes. Uflacker e Brothers em 2006 ), utilizando material sintético,
evidenciaram trombo com retracdo e calcificacdo na sutura ap0s seis semanas e trombo
organizado com retracdo na 122 semana. No presente estudo, observou-se trombo organizado
com microcalcificacdes e calcificacGes na sutura apds duas semanas.

O tamanho da amostra foi baseado em estudos prévios que utilizaram animais de

experimentacéo (1012 15:17.19.23) ‘N entanto, h4 poucos estudos com o objetivo especifico de



38

descrever aneurismas exclusivamente como modelos. Este € um estudo descritivo dos achados
de um novo modelo de aneurisma “9).

Em todos os animais, observou-se a formacdo de trombos murais, como ocorre em
aneurismas verdadeiros que comprometem de 30 a 90% da luz. A microscopia, foram
observadas calcificacbes na regido do trombo em 82% dos animais. Havia infiltrado
linfoplasmocitério no enxerto e na regido perienxerto, com fibrose em 82% dos animais. Em
trés animais houve espessamento miointimal considerdvel, e em oito, microcalcificagdes.
Nenhum dos animais apresentou necrose da parede do aneurisma, e em todos havia
integridade da linha de sutura.

As complicagOes relatadas em alguns estudos, como paralisia de patas posteriores (L
1517, 20.23) ‘harnja de parede ¥, morte por complicacdes anestésicas 1 %49 insuficiéncia
renal > 19 perfuracdo intestinal e sepse ‘7, ruptura precoce " % e trombose da aorta e
artérias iliacas ®® nao foram observadas neste estudo.

Em resumo, neste estudo, foi desenvolvido com sucesso um modelo experimental de
aneurisma em porcos da raca Large White utilizando-se uma bolsa de pericardio bovino. A
mortalidade do grupo estudado foi zero, e as caracteristicas do aneurisma foram similares as
encontradas em humanos: reacdo inflamatdria parietal, periadvencial e calcificacdes da
parede. Em nenhum caso observou-se ruptura do aneurisma ou complicacBes anestésicas ou
locais. Todos os animais apresentaram aneurismas pérvios apds o implante da bolsa de

pericardio bovino.



CONCLUSAO

O presente estudo apresenta um modelo Unico, que utiliza material biocompativel de
baixo custo e cuja tecnologia de preparo € desenvolvida em nosso meio. O uso de pericardio
bovino, além de vantagens econdmicas, apresenta facilidade de manuseio pelo cirurgido e
caracteristicas muito semelhantes ao tecido autdlogo em sua integracdo a parede celular. O
modelo aqui descrito atendeu aos objetivos iniciais de apresentar didmetro maior que 50% da
aorta inicial, manter esse vaso, seus ramos colaterais e terminais pérvios, e possuir
caracteristicas estruturais semelhantes as dos aneurismas encontrados em humanos: reacao
inflamatoria parietal, periadvencial e calcificacbes da parede. As técnicas anestésica e
operatoria desenvolvidas foram satisfatérias, e a morbimortalidade foi nula no periodo

avaliado.
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