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RESUMO

Alteracbes urindrias sdo um importante achado nas ileocistoplastias,
sobretudo os urdlitos e a cristallria, e em parte estdo relacionados ao tipo de
material de sutura envolvido neste procedimento. O objetivo deste estudo foi
verificar se existe diferenca na formacéo de urdlitos ou cristaloides urinérios
apos ileocistoplastias em caes, realizadas por meio de sutura com grampos
inabsorviveis de titanio e sutura com poliglactina 910, observando o impacto
do procedimento na funcédo renal, alteracbes nos constituintes urinarios e a
diferenca de tempo cirdrgico entre os grupos. Utilizou-se dois grupos
experimentais com seis animais cada, um com fio de poliglactina 910 para a
sutura da ileocistoplastia (grupo A), e outro usando grampos de titanio (grupo
B). Em cada animal foi selecionado um segmento de aproximadamente 5 cm
de ileo terminal para ampliacdo vesical. No “grupo A” realizou-se a sutura do
segmento ileal detubulizado na bexiga com fio de poliglactina 910. No “grupo
B” foi realizada a ampliagdo vesical com o segmento ileal selecionado com
auxilio de grampeador linear cortante para detubulizacdo e sutura grampos
de titdnio. Observou-se a presenca de cristais de estruvita em 11 animais de
ambos os grupos do experimento. No “grupo A” o tempo operatorio foi maior
se comparado ao “grupo B”. Foi possivel observar a formacdo de grande
guantidade de muco na urina de todos os animais ja nos primeiros dias de
pés-operatorio. Verificou-se a formacdo de calculos em dois animais, um de
cada grupo experimental, sendo que no “grupo A” o calculo estava livre no
[imen e no “grupo B” o calculo estava aderido a zona de grampeamento,
ligado a um grampo em contato direto com a urina. Dentro dos parametros
avaliados na urindlise, uréia e creatina séricas, ndo houve qualquer sinal de
alteracdo renal e nas avaliagbes de hemograma nao foram percebidas
alteracdes significativas. Foi possivel concluir que ndo houve diferencas
significativas entre os grupos quanto a formacdo de cristais urinarios e
urdlitos apo6s 100 dias das ileocistoplastias, o grupo A apresentou maior
tempo cirargico se comparado ao grupo B e ndo houve evidéncias de
alteracdo na funcdo renal em nenhuma fase do experimento em ambos 0s
grupos.

Palavras-chave: calculos da bexiga urinaria, cistectomia, poliglactina 910,
suturas, trato urinario, urolitiase.
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ABSTRACT

Urinary disorders are an important discovery in the ileocystoplasties,
especially uroliths and bladder crystals, and are partially related to the kind of
material used the in suture itself. The purpose of this study is to verify if there
are differences regarding the formation of uroliths or bladder crystals after
dogs ileocystoplasties practices involving sutures using unabsorbed titanium
staples and sutures with polyglatine 910, observing the impact of the
procedure in the renal function, modifications in the urinary constituents and
differences in the surgery time duration between the groups. For that, two
experimental groups of animals, each one with six, have been considered. In
one group it has been used a polyglactin 910 suture thread (group A) and in
the other, a titanium stapler (group B). In each animal of both groups there
was selected a terminal ileac segment with approximately 5 cm for bladder
augmentation. In group A, a suture of the detubularized ileum segment in
bladder was executed using a polyglactin 910. In group B, the bladder
augmentation with the selected ileac segment was done by linear cutter
stapler using titanium staples. It was observed the presence of struvite
crystals in both groups, in 11 animals of the experiment. In “group A” the
operation duration was longer if compared to “group B”. It was also observed
the formation of urinary mucus in great quantity in all animals in the post-
operation first days. It was confirmed the formation of calculi in two animals,
one in each experimental group, but in the “group A” animal the calculi was
free from lumen and in the “group B” animal the stone was adhered to the
stapling zone, attached to a staple that got exposed to direct contact with the
urine. In the parameters verified in the urinalysis, urea and seric creatinine
there was no sign of renal alteration and in the verification of blood count, no
alterations were noticed or considered significant. It was possible to conclude
that no significant differences were observed between the groups as for the
formation of urinary stones and crystals in ileocystoplasties after 100 days. If
compared to “group B”, “Group A” presented a longer operation and there
were not evidences of alteration in the renal function in any phase of the
experiment in both groups.

Keywords: cystectomy, polyglactin 910, sutures, urinary tract, urinary bladder
calculi, urolithiasis.



1. INTRODUCAO

Atualmente os cirurgibes urolégicos mostram uma permanente
preocupacdo com o desenvolvimento de técnicas e procedimentos que minimizem
o risco de formacdo de urdlitos, além da constante busca pela adequacédo de
materiais que também possam promover maior seguranca e que diminuam o
tempo e risco cirtrgico (JULIAN & RAVITCH, 1986; DALL'OGLIO et al., 2000;
ABREU et al., 2005).

Os disturbios relacionados a capacidade de armazenamento da bexiga
sdo de grande relevancia clinica, pois além de interferirem de forma efetiva na
gualidade de vida, podem eventualmente evoluir para faléncia renal,
transformando-se assim em um grave problema clinico (BRANDT et al., 2004).

As indicacdes mais frequentes para a realizacdo de procedimentos de
reconstituicdo da bexiga podem ser atonia vesical, estenose uretral e anomalias
congénitas da bexiga que causam incontinéncia, além das neoplasias do trato
urinério inferior, como carcinomas, especialmente 0os que acometem a espécie
humana e canina (PEREIRA et al., 2002).

O aumento da area vesical por meio da cistoplastia envolve a
substituicdo de parte da bexiga apdés a realizacdo de cistectomia parcial
(LAMESCH & DOCIU, 1983). A limitada quantidade de urotélio disponivel para
cirurgias geniturinarias reconstrutivas tem aumentado o0 interesse no
desenvolvimento de tecidos de substituicdo de bexiga. O tecido substituto ideal
para tal 6rgdo devera prevenir complicagbes, prover grande capacidade de
armazenamento, baixa pressdo de reserva, enquanto mantém a continéncia
urinaria e, preferencialmente, a propriedade de esvaziamento espontaneo. O trato
gastrintestinal tem se mostrado um bom suporte para a reconstrucdo da bexiga,
assim como esta facilmente disponivel na maioria dos pacientes (MERGUERIAN,
2000).

A busca por diversas técnicas utilizando segmentos do trato intestinal
para a correcdo de anormalidades no trato geniturinario tem sido realizada a mais
de um século (KOUSHYAR et al., 2007). A ampliacdo vesical com o uso de
segmento ileal como tratamento cirdrgico foi descrita pela primeira vez em céo por

Tizzoni e Foggi em 1888, 0s quais realizaram anastomose de parte do ileo ao



trigono vesical de caes, apOs realizacdo de cistectomia. Ja em humanos a
primeira ampliacdo vesical foi realizada em 1889 por von Mukulicz. A partir de
entdo, diversas técnicas foram desenvolvidas a fim de melhorar os resultados de
funcionalidade do o6rgdo, reducdo da morbidade e complicacbes freqlentes
(LAMESCH & DOCIU, 1983; GREENWELL et al., 2001; PEREIRA, 2002;
TANACA & MENDES JUNIOR, 2007). O aprimoramento das técnicas operatorias
proporcionou aos pacientes uma qualidade de vida aceitavel e sobrevida mais
longa (TEIXEIRA et al., 2007).

O emprego dos grampos de titanio nas suturas em ileocistoplastias
vem sendo objeto de estudo para alguns grupos de pesquisadores, sobretudo em
funcéo da polémica utilizacdo de materiais inabsorviveis no trato urinario.

A maioria das referéncias relacionando o uso de grampos inabsorviveis
no trato urinario a maior formacéo de urdlitos, esta associada ao uso de grampos
de aco inoxidavel ou tantalo (JULIAN & RAVITCH, 1986; BOOTHE, 1998), e nao
grampos de titanio. Ja os trabalhos mais recentes, que descrevem 0 uso dos
grampos de titdnio no trato urindrio mostram que estes sdo bem tolerados pelo
trato urinario, podendo ndo ser a sua presenca a principal causa de formacéo de
urdlitos e sim outros fatores, como estase urinaria, bacteruria, producdo de muco,
dentre outros (ABREU et al., 2005). Assim, 0 uso dos grampos de titanio como
material de sintese para o trato urinario desperta o interesse de pesquisadores
das areas de cirurgia experimental, na urologia humana e na medicina veterinaria,
como uma possivel alternativa para as ampliacées vesicais.

O desenvolvimento de trabalhos com maiores dados sobre as
possiveis alteracfes e beneficios da utilizagdo do grampo de titdnio no trato
urinario pode trazer informacdes Uteis para o desenvolvimento de técnicas com o
uso desse material, além da obtencdo de conhecimento sobre seu
comportamento neste sistema. Acrescenta-se ainda a reducdo dos tempos
operatdrios em funcdo da praticidade dos grampos, proporcionando beneficios,
sobretudo para pacientes de risco, como citam JULIAN & RAVITCH (1986),
DALL'OGLIO et al. (2000) e ABREU et al. (2005).

E de grande importancia a observagdo da formacido de célculos e
cristais no trato urinério relacionados ao material de sutura, o conhecimento dos

seus fatores predisponentes, assim como a sua a prevencdo. Em um quadro de



cristaliria persistente, pode ocorrer agregacdo dos cristais e tais formacoes,
guando nado excretadas, podem levar a consequente formacédo de urdlitos,
resultando em lesdes do trato urinério, predispondo a inflamacgdes, infeccdes e
processos obstrutivos graves, ruptura vesical, disfuncdes renais e Oébito
(GRAUER, 1994; LANGSTON et al., 2008).



2 ANATOMIA E FISIOLOGIA DA BEXIGA

A bexiga é uma viscera oca constituida basicamente por uma série de
feixes de fibras musculares lisas interdigitantes, coletivamente conhecidas como
musculo detrusor. A bexiga é vital, tanto como receptaculo para armazenamento
da urina quanto como a forca promotora de expulsdo da urina (FENNER, 1996).

As regibes da bexiga podem ser divididas em colo (juncao
vesicouretral), corpo e vértice (apice). A area do corpo vesical possui duas
superficies, a ventral (assoalho) e a dorsal (teto). Tanto a bexiga dos caes, quanto
a dos gatos encontra-se coberta por revestimento peritonial em toda a sua
extensdo. Ligamentos préprios fixam a bexiga a parede abdominal lateral e
ventral. A musculatura lisa uretral, no colo da bexiga, tem continuidade com os
fasciculos do musculo detrusor, obliguamente orientados. Com o relaxamento do
musculo detrusor as fibras da regido da juncdo vesicouretral fazem com que
ocorra constricdo do colo da bexiga, regido na qual ha maior concentracdo de
tecido elastico submucoso, formando entéo o esfincter urinario interno. A irrigacéo
principal da bexiga é feita pela artéria vesical caudal, que é originada no ramo
vaginal (ou prostatico) da artéria pudenda interna. Ja sua drenagem venosa é
feita pelo plexo venoso que vai para a veia vaginal (ou prostatica) e em seguida
para a veia iliaca interna. A inervacdo vesical se da a partir de nervos
parassimpaticos pélvicos, que estimulam a contratibilidade do masculo detrusor, e
de nervos simpaticos hipogastricos, que auxiliam na manutencéo do ténus do colo
da bexiga (CHRISTIE, 1998).

A distensdo da bexiga na fase de armazenamento de urina ativa
receptores do interior da parede, o que leva ao desencadeamento do estimulo do
reflexo detrusor, transmitindo os impulsos desde receptores até a medula espinhal
sacral, seguindo até o centro pontino da miccdo. Fibras parassimpaticas
originadas no centro pontino inervam fibras pds-ganglionares, que terminam no
musculo detrusor, estimulando a contracdo e ocorrendo simultaneamente o
relaxamento da uretra. Lesbes da bexiga, uretra ou componentes da via nervosa
podem ocasionar disturbios da fase de armazenamento ou de eliminac¢do da urina
(BROWN, 1998).



3 ETIOPATOGENIA DAS AFECCOES DE BEXIGA INDICATIVAS DE
CISTOPLASTIA

A bexiga estéd exposta a uma série de lesdes mesmo durante o periodo
de desenvolvimento fetal. Além das anormalidades congénitas, ha outras
desordens como céancer, trauma, infeccdo, inflamacao, lesdes iatrogénicas ou
condicbes que eventualmente requerem substituicAo ou reparo da bexiga
(SHOKEIR, 2002).

As indicacdes mais frequentes para a realizacdo de procedimentos de
reconstituicAo vesical abrangem neoplasias do trato urinario inferior
(principalmente os carcinomas), especialmente nas espécies humana e canina,
atonia vesical, cistite intersticial, radioterapia, quimioterapia, multiplas cirurgias de
bexiga e algumas anomalias congénitas da bexiga que causam incontinéncia
(GREENWELL et al., 2001; PEREIRA et al., 2002; KOUSHYAR et al., 2007). Mais
especificamente nos céaes, as indicagbes para as cirurgias reparadoras que
envolvem a bexiga abrangem os traumas graves, as neoplasias e as cistites
intersticiais recorrentes. Os procedimentos reconstrutivos buscam estabelecer um
reservatorio de baixa pressdo com capacidade de continéncia, micgao
espontanea e minimo residuo pés-micgdo (CRANDIS et al., 1998).

Disturbios relacionados com a capacidade de armazenamento da
bexiga sdo de grande relevancia clinica, pois além de interferirem de forma efetiva
na qualidade de vida, podem eventualmente evoluir para transtornos funcionais
graves ou faléncia renal, transformando-se assim em um problema muitas vezes
incapacitante (LEPPER et al.,, 2002; BRANDT et al., 2004). As reconstrugdes
vesicais sd0 entdo essenciais para a correcdo das desordens causadas pela
baixa capacidade de contencdo e alta pressédo, podendo-se corrigir tal distarbio
com a ampliacdo da é&rea vesical através da cistoplastia, que envolve a
substituicdo de parte da bexiga apdés a realizacdo de cistectomia parcial
(LAMESCH & DOCIU, 1983; PIECHOTA et al., 1998).



3.1 Ruptura vesical

A ruptura da bexiga pode ser causada por traumatismo abdominal
contuso ou penetrante, ou por cateterizagdo inadequada, resultando no
extravasamento de urina para o interior da cavidade peritonial levando a uremia,
desidratacdo, hipovolemia e morte, caso o distarbio ndo seja detectado e tratado
a tempo. A lesdo do sistema urinario, sobretudo bexiga, acontece com maior
freqUéncia durante atropelamentos. A ruptura espontanea € incomum, mas pode
ocorrer secundariamente a necrose, obstrucdo uretral prolongada (WALDRON,
1998) ou como uma complicacédo do procedimento cirirgico de ampliacao vesical,
com uma mortalidade relatada de 23% a 25% em humanos (GREENWELL et al.,
2001).

Nos casos de laceragcdes de bexiga o reparo cirlrgico € o tratamento
definitivo. Essas afec¢cdes normalmente cursam por dias, até que o proprietario
perceba a mudanca de comportamento do animal, salvo nos casos de tor¢des e
traumatismos, que normalmente culminam com um quadro séptico grave e
avancado que pode causar faléncia de multiplos 6rgéos e obito (CROWE, 2005).

Em alguns casos, durante a remocdo dos tecidos necroéticos, €
necessario o debridamento de mais da metade da bexiga (CROWE, 2005), ainda
que a retirada de 50% ou mais da bexiga urinaria resulte em significativo aumento
na pressao intravesical, podendo levar ao desenvolvimento de pressao retrograda

e comprometimento renal (PEREIRA et al., 2002).

3.2 Neoplasias vesicais

As massas tumorais que atingem o trato urinario sdo raras, mas sao
importantes diferenciais quando se trata de doencas do trato urindrio. Muitos
casos de carcinoma de células transicionais (CCT) da bexiga sdao mal
diagnosticados e tratados inadequadamente como infeccbes até que atinjam
estagios avancados da doenca e impossibilitem o tratamento ou sejam achados
de necropsia (PHILIBERT, 2004).

Os tumores de bexiga representam aproximadamente 1% de todos os

canceres gque acometem os caes. A maioria dos tumores de bexiga € epitelial,



sendo o CCT o mais comum (cerca de 90 a 95%), embora os sarcomas também
sejam relatados. Os tumores epiteliais sdo os carcinomas de células escamosas,
adenocarcinomas e papilomas e 0s tumores mesenquimais Sa0 0s
leiomiossarcomas, fibrossarcomas, hemangiossarcomas e rabdomiossarcomas.
As neoplasias malignas sdo mais comuns que 0s tumores benignos. O
hemangiossarcoma primario de bexiga € raro em caes, com somente alguns
poucos casos publicados na literatura veterinaria (WALDRON, 1998; LIPTAK et
al., 2004, PHILIBERT, 2004).

O tratamento cirargico indicado para a neoplasia de bexiga consiste na
cistectomia parcial, se a localizacdo da massa permitir sua excisédo completa. E
recomendavel que seja removida a margem de pelo menos 1 cm de tecido normal
juntamente com o tumor, para reduzir os riscos de recidiva local (WALDRON,
1998). Quando as neoplasias atingem a area que corresponde ao trigono vesical,
a cistectomia radical € inevitavel e nestes casos faz-se a confeccdo de uma

neobexiga com segmento de intestino autologo (TEIXEIRA et al., 2007).

3.3 Disfuncgbes neurogénicas

Inimeras doengas podem provocar alteragbes na bexiga,
determinando condi¢cdes de alta pressdo ou baixa complacéncia e dentre as mais
freqientes pode-se citar as disfuncbes neurogénicas (TANAKA & MENDES
JUNIOR, 2007).

A inervacdo da bexiga se da a partir de nervos parassimpéticos
pélvicos, que estimulam a contratibilidade do muasculo detrusor, e de nervos
simpaticos hipogastricos, os quais auxiliam na manutencédo do ténus do colo da
bexiga (CHRISTIE, 1998).

A distensdo da bexiga na fase de armazenamento da urina ativa
receptores do interior da parede, o que leva ao estimulo do reflexo detrusor,
transmitindo os impulsos desde receptores até a medula espinhal sacral,
seguindo até o centro pontino da miccdo. Fibras parassimpaticas originadas neste
centro inervam fibras pos-ganglionares, que terminam no musculo detrusor,

estimulando a contracdo, ocorrendo simultaneamente o relaxamento da uretra.



Lesbes da bexiga, uretra ou componentes da via nervosa podem ocasionar
disturbios da fase de armazenamento ou de eliminacao da urina (BROWN, 1998).

As disfungBes nervosas da micgdo envolvem qualquer processo que
interrompa ou altere vias nervosas que conectam os centros reflexos, podendo
gerar algum tipo de disturbio neurolégico da miccédo. As manifestacdes clinicas da
miccdo disfuncional podem se apresentar por auséncia de miccao, eliminacao
inadequada ou incompleta da urina e armazenamento alterado em funcao da
capacidade reduzida da bexiga (FENNER, 1996).

Tem-se indicado as cistoplastias para os casos de disfuncéo
neurogénica da bexiga, particularmente para pacientes humanos com quadro de
esclerose multipla, lesbes de medula espinhal e mielodisplasia e, na populacdo
pediatrica humana, meningomielocele (GREENWELL et al., 2001; HACHUL et al.,
2002).

As caracteristicas do peristaltismo do ileo e do célon sdo muito
similares a atividade do mdusculo detrusor (LAMESCH & DOCIU, 1983). A
submucosa do intestino delgado usado em ampliacdo vesical tem apresentado
atividade contratil e inervacao similares as observadas na bexiga normal de ratos.
Em cdaes, estudos relacionados a complacéncia demonstraram nao haver
diferenca significativa entre area regenerada com tecido de intestino delgado e as
bexigas do grupo controle (MERGUERIAN, 2000). Em pacientes humanos, apos a
cistoplastia de aumento vesical, tém-se relatos de restabelecimento da
continéncia em 87% nos pacientes neurolégicos, em 93% dos pacientes com
instabilidade detrusora e 81% de pacientes com doencgas de etiologias variadas
(TANAKA & MENDES JUNIOR, 2007).

3.4 Quimioterapia e radioterapia

A toxicidade dos quimioterapicos ndo se restringe apenas as células
tumorais, mas também as normais que apresentam um alto indice mitotico, como
células germinativas, medula 0ssea e processos de cicatrizacdo. Os pacientes
que sao tratados com a ciclofosfamida podem desenvolver uma série de
complicacBes vesicais como cistite hemorragica estéril, que ocorre em

consequéncia da acao do efeito toxico da acroleina, um metabdlito deste farmaco,



no urotélio. Os efeitos mais acentuados da ciclofosfamida na bexiga incluem
edema, hemorragia, ulceracdo e perfuracdo do urotélio e fibrose do musculo
detrusor, o que resulta em contracdo permanente do 6rgdo (RODASKI & NARDI,
2006). A fibrose vesical irreversivel foi descrita apds a utilizagdo prolongada da
ciclofosfamida e freqlientemente manifesta-se por incontinéncia urinaria e
polacitria (LANORE & DELPRAT, 2004).

A radioterapia de feixes externos tem sido utilizada para o tratamento
de tumores de bexiga de pequenos animais, principalmente no CCT. Contudo ha
desvantagens em funcdo da quantidade total da dose liberada, que ocasiona
complicac6es como fibrose da bexiga (MAULDIN, 2004; PHILIBERT, 2004).

Em pacientes humanos a indicagao de cistoplastias para a correcéo da
fibrose decorrente do uso de radioterapia e quimioterapia € amplamente difundida
(LAMESCH & DOCIU, 1983; GREENWELL et al., 2001; TANAKA & MENDES
JUNIOR, 2007).
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4 Cistoplastias

4.1. Materiais usados

Os métodos para a reconstituicdo do trato urinario, sobretudo a bexiga,
tém sido foco de diversas pesquisas. A reconstrucdo vesical exige um material
que aumente a sua complacéncia e volume sem causar rea¢des imunolégicas no
local do retalho (GRECA et al., 2004).

Por ainda nédo se ter chegado a um tecido perfeito, persiste-se a busca
por alternativas e pesquisas de tecidos homadlogos e heterélogos que se tornem
um substituto ideal para a parede da bexiga (TANAKA & MENDES JUNIOR,
2007).

Varios segmentos do trato gastrointestinal sdo utilizados como material
de reconstituicdo em cirurgia uroldgica, como estdmago, jejuno, ileo e célon
(GREENWELL, et al., 2001; HAY et al., 2002; GRECA et al., 2004).

Diversos materiais sintéticos tém sido avaliados, incluindo
politetrafluoretileno (PTFE), polivinil, revestimentos de resina, membrana de
poliamina, membrana de colageno puro ou associado a poliglactina e silastic, mas
todos resultam em uma associacdo de problemas, como formagfes ésseas
metaplasicas, infeccdo do trato urinario, urolitos, fistulas, contraturas e fibroses
(GREENWELL et al., 2001). Materiais biodegradaveis como placenta, duramater,
pericardio, submucosa de intestino delgado suino, dentre outros, também podem
ser usados para ampliacdo vesical (WANG et al.,, 2006). Outras alternativas
incluem a producéo de tecido artificial em laboratério por meio do crescimento de
tecido vesical a partir de células tronco ou de algum tipo de matriz (BRANDT et
al., 2004).

A ileocistoplastia é usada em pacientes humanos para reconstrugéo de
bexigas em estdgio avancado de disfuncdo quando varios métodos
conservadores foram insuficientes (BAKHTIARI et al., 2005). Nestes pacientes o
segmento de ileo ideal capaz de gerar menor distarbio metabdlico esta localizado
cerca de 25cm a 40cm da valvula ileo-cecal (GREENWELL et al.,, 2001). Tal
segmento é levado até a bexiga, verificando-se a sua mobilidade até o local onde

sera enxertado. O segmento isolado é entdo detubulizado ao longo da borda
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antimesentérica. ApOs cistotomia ampla e adequada para a implantacdo do
retalho ja preparado, faz-se entdo a anastomose enterovesical e conclusdo da
ampliagdo da bexiga (TANAKA & MENDES JUNIOR, 2007), como demonstrado
na Figura 1. Dentre as vantagens das ileocistoplastias, destacam-se a mobilidade

e a anatomia vascular do segmento ileal (GRECA et al., 2004).

FIGURA 1 — Etapas da lleocistoplastia. A - Cistotomia; B - Abertura do
segmento ileal isolado pela borda antimesentérica; C -
Anastomose enterovesical (Tanaka & Mendes Janior, 2007)

4.2 Complicacdes

Quase todos 0s segmentos gastrointestinais podem ser incorporados a
bexiga visando aumentar sua capacidade, melhorar sua complacéncia ou diminuir
contracBes descoordenadas do detrusor (BAKHTIARI et al., 2005). Considerando
que as caracteristicas da mucosa intestinal diferem quanto a estrutura e
funcionalidade em relacdo a mucosa vesical, problemas como a producao de
muco, infecc¢des, disturbios eletroliticos e tumoracdes podem surgir (GOUGH ,
2001; VILAR et al., 2004).

As complicagbes decorrentes do uso de grandes ou inadequados
segmentos gastrintestinais incluem alteracbes metabdlicas secundéarias a
reabsorcao de eletrdlitos, acidose metabdlica devido manutencdo da funcédo de
absorcédo pelo epitélio do segmento ileal e anormalidades de crescimento em
criangas, urdlitos, carcinogénese (SHOKEIR, 2002), bacteraria crbnica
assintoméatica, infec¢cdes do trato urinario, deficiéncias de vitamina B12,
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obstru¢des urinarias secundarias a formacdo de muco, diarréia apos reflexo
neural de estiramento do tecido, falta de sais biliares e alteracdes na absor¢éo
das gorduras e ruptura de bexiga ocasionada por isquemia (GRECA et al., 2004;
BAKHTIARI et al.,, 2005). JA& a gastrocistoplastia tem como complicacbes a
inducdo de sindrome da hematuria-disuria e ocasionalmente o desenvolvimento
de hiponatremia ou alcalose sistémica (HAY et al., 2002).

A utilizacado de segmento intestinal do jejuno deve ser evitada para as
reconstru¢cdes em funcdo do potencial de ocorréncia de graves distarbios
eletroliticos, como hiponatremia, hipocloremia, hipercalemia, azotemia e acidose
(TANAKA & MENDES JUNIOR, 2007).

O uso de segmento de célon pode apresentar maior dificuldade na
mobilizacdo da sua porcao fixa até a area da bexiga, além de apresentar maior
perda de célcio se comparado ao uso de segmento de ileo, tendo em vista que
este Ultimo consegue reabsorver o calcio excretado via urinaria. A secrecdo de
potassio na urina pelo segmento de coélon também pode ocasionar maior
hipocalemia que a ileocistoplastia (TANAKA & MENDES JUNIOR, 2007).

Tanto a ileocistoplastia como a colocistoplastia podem ter como
conseqguUéncia a inducao de acidoses absortivas, infecgdes e excessiva producao

de muco com subsequente formacao de urdlitos (HAY et al., 2002).
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5 MATERIAIS DE SUTURA E A FORMACAO DE PRECIPITADOS
CRISTALOIDES E UROLITOS

A formacgdo de célculos urinarios é um processo multifatorial, no qual
h&a uma relacdo entre a concentracdo urinaria de substancias precipitadoras e a
solubilidade, a presenca de substancias que possam promover a cristalizacdo e
agregacéo e a presenca de fatores de inibicdo a formacgao e agregacgao de cristais
(TOSTES & CARDOSO, 2001). A freqiéncia da formacdo de calculos nas
cirurgias relacionadas ao aparelho urogenital ndo € baixa e esta em grande parte
relacionada ao material utilizado para as suturas (SCHAUFFERT et al., 2000).

A presenca de calculos vesicais em pacientes submetidos a
enterocistoplastias tem sido diagnosticada em 2,5% até 53% dos casos,
dependendo de diversos fatores predisponentes, como uso de grampos
metalicos, infec¢des urinarias, acidose metabdlica, estase urinaria, producao de
muco pelo segmento intestinal usado e cateterismo intermitente limpo (NURSE et
al., 1996; BARROSO et al., 2000; TANAKA & MENDES JUNIOR, 2007). Essa
grande variacdo na ocorréncia de calculos se deve a sua etiologia variada,
dependendo da incidéncia de bacterudria, do uso de antibioticoterapia profilatica,
do segmento intestinal escolhido, uso de grampos, dentre outros (BARROSO, et
al., 2000).

Para a formacado dos célculos de estruvita ou fosfato triplo, a urina deve
apresentar aumento nas concentracdes de magnésio, aménia e ions fosfato
(SEAMAN & BARTGES, 2001). Os cristais de estruvita apresentam vérias formas,
como prismas, agregados que lembram folha de samambaia ou pena de ave, e
podem ser formados pela fermentacdo alcalina da urina, embora possam ser
encontrados em urinas com pH neutro ou acido, desde que haja sais de aménia.
Com a formagéo de urdlitos, o achado de cristais na urinalise e sua identificagédo
podem auxiliar muito na identificacdo da sua natureza mineral (GARCIA-
NAVARRO, 1996). Nos cades, a maioria destes calculos esta associado a
infeccbes do trato urindrio por bactérias produtoras de urease como
Staphilococcus sp., menos frequentemente Proteus sp., ocasionalmente
Streptococcus sp ou Klebsiela sp., e raramente Escherichia coli (SEAMAN &
BARTGES, 2001; RINKARDT & HOUSTON, 2004). Nos pacientes com ampliacédo
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vesical, os calculos de fosfato triplo sdo os mais comumente encontrados, em
parte devido a bacteruria, além dos demais fatores envolvidos no procedimento
(NURSE et al., 1996; BARROSO JUNIOR, et al., 2000; GREENWELL et al., 2001;
TANAKA & MENDES JUNIOR, 2007).

A formacdo de calculo urinario requer um ndcleo e um meio urinario
favoravel a precipitacdo; quanto maior for a concentracdo da urina, maior sera a
tendéncia de formacdo de um nucleo e o crescimento de cristais. Em um pH
urinério baixo pode-se ter o favorecimento da formacao de precipitados de acido
arico e em pH elevado, ha predisposicdo a formacéo de precipitados de fosfato
de célcio e estruvita (ABBATE, 2004).

Embora o tempo de formacdo natural dos urdlitos ndo tenha sido
determinado experimentalmente em cées, urdlitos de estruvita podem ser
radiograficamente visualizados em cerca de duas semanas, tempo também
observado para a inducdo da dissolucdo dos urdlitos, sugerindo que a cinética
dos célculos urinarios pode ser de dias a semanas e ndo de meses a anos
(OSBORNE et al., 1996).

Os materiais de sutura comumente usados no trato urinario podem
induzir a formacdo de urdlitos por atrairem ions de calcio que acabam
cristalizando (SCHAUFFERT et al., 2000).

A poliglactina 910 constitui-se de uma fibra sintética multifilamentar,
trancada, composta por acido glicolico e acido latico, absorvida num periodo
presumivel de 80 dias. Este material possui caracteristicas de resisténcia a
hidrolise, sendo mais hidrofébico que outras suturas absorviveis sintéticas e é
bem tolerado pelo trato urinario (BOOTHE, 1998, WEINTRAUB et al., 2004).

Os grampeadores cirdrgicos, cujo uso foi relatado pela primeira vez em
1908, representam uma alternativa bem pratica as suturas manuais de alguns
tecidos, podendo ser usados numa grande diversidade de procedimentos como
anastomoses gastrintestinais, suturas de pele, ressec¢do pulmonar,
cardiovascular ou hepéatica (BOOTHE, 1998). Tais grampeadores usam grampos
cirdrgicos que atualmente podem ser confeccionados em diversos materiais, tanto
metdlicos (tntalo, aco inoxidavel e titanio) como absorviveis (poliglactina 910,

polidioxanona - PDS, e outros). Por serem resistentes, maledveis e possuirem
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minima reatividade em tecidos, os grampos metalicos tém o seu uso amplamente
difundido (JULIAN & RAVITCH, 1986; BOOTHE, 1998).

Materiais tidos como estranhos ao tecido do trato urinario, expostos
constantemente a urina, podem servir como nucleos para a formacao de urdlitos.
Assim como os fios de sutura inabsorviveis, os grampos metalicos podem induzir
uma reacdo de corpo estranho e estimular a formacdo de urdlitos (JULIAN &
RAVITCH, 1986).

Em cirurgias uroldgicas, realizadas em pacientes humanos na ultima
década, os grampos de titanio tém sido usados em varios procedimentos, embora
haja a descricdo do potencial de inducao de litiase em até 6% dos casos apds o
uso de grampos nao absorviveis dentro do trato urinario, o que transforma o tema
em um interessante objeto de pesquisa (ABREU et al., 2005).

A resisténcia natural a corrosdo, baixa toxicidade e biocompatibilidade
do titdnio com o tecido e fluido podem explicar o porqué de tais grampos nao
absorviveis serem bem tolerados pelo trato urinario. Tem-se demonstrado que
tais grampos podem nao ser a principal causa de inducéo da formacéo de urdlitos
e sim uma associacdo de varios outros fatores. Estudos realizados com 50
procedimentos cirurgicos de confeccdo de neobexigas a partir de segmento de
ileo usando grampos de titdnio relataram um percentual de cerca de 6% de
formacgé&o de urdlitos em um periodo médio de 20 meses (ABREU et al., 2005).

Os urolitos formados principalmente na bexiga podem entdo ocorrer
como uma complicacdo da cistoplastia e em pacientes humanos € relatada em
até 53% dos casos, dependendo de diversos fatores (GREENWELL et al., 2001).

A formagdo de urdlitos no trato urindrio nas cistoplastias ndo esta
unicamente relacionada a presenca do material de sutura, mas a associacédo de
fatores que normalmente envolvem infeccbes do trato urinario, bacteruria
persistente, producdo excessiva de muco pelo segmento intestinal e, sobretudo, a
estase urinaria (NURSE et al., 1996; HENSLE et al., 2004), o que aumenta o
carater investigativo sobre o real papel dos grampos de titanio na formacao dos

precipitados cristaldides na urina ou dos urdlitos.
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6 OBJETIVOS

6.1 Objetivos gerais

O objetivo geral desta pesquisa foi verificar a formacéo de precipitados
cristaléides na urina (cristallria) e urdlitos em ileocistoplastias experimentais em
cdes utilizando dois diferentes materiais de sutura; fio absorvivel de poliglactina
910 3-0 e grampos inabsorviveis de titanio.

6.2 Objetivos especificos

Os objetivos especificos desta pesquisa foram avaliar:

e alteracdes na constituicdo da urina, sobretudo a presenca ou auséncia de
cristallria e sua qualificacdo aos 45 e 90 dias de pds-operatorio nos dois
grupos experimentais;

e presenca ou auséncia de urolitos nas ileocistoplastias nos dois tipos de
material de sintese ap6s 100 dias de acompanhamento;

e impacto do procedimento na funcéo renal por meio de avaliacbes de uréia e
creatinina séricas aos 45 e 90 dias de pds-operatorio nos dois grupos
experimentais;

e diferenca do tempo operatorio e tempo de intervencdo na bexiga entre as
técnicas empregadas.
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7 MATERIAL E METODOS

O projeto do presente trabalho foi devidamente submetido a apreciagéo
do comité de ética (COEP/PRPPG/UFG) com numero do cadastro 133.190 e

apresentou parecer aprovado com protocolo do COEP de numero 107/2008.

7.1 Obtencéao e alojamento dos animais

Foram utilizados 12 cdes machos, sem raca definida (SRD), pesando
entre 10 e 20kg, clinicamente saudaveis e provenientes do Centro de Controle de
Zoonoses de Luziania-GO.

O experimento foi realizado no Centro Veterinario Asa Sul (CVAS),
localizado em Brasilia - DF.

Antes de serem distribuidos aleatoriamente em dois grupos, cada um
com seis cées, classificados como A e B, os animais foram avaliados clinica e
laboratorialmente, por meio de exame clinico geral, hemograma completo,
dosagem de uréia e creatinina séricas e urinalise. Foram também vacinados,
desverminados e acomodados nos canis do CVAS. Nesse periodo, receberam
alimentagdo composta por racdo comercial Canil (Socil Evialis Nutricdo Animal
IndUstria e Comércio LTDA, Sdo Paulo - SP), fracionada duas vezes ao dia,
calculada para quantidade diaria de 2% do peso e agua ad libitum. Os animais
foram identificados individualmente por coleiras numeradas de 1 a 12.

Todos o0s animais foram aclimatados durante um periodo de
aproximadamente 20 dias antes que fosse iniciado qualquer procedimento
cirdrgico, a fim de promover um processo de adaptacdo ambiental e alimentar e
também para observacdo de manifestacdes clinicas de possiveis doencas ainda

na fase de incubacéo.
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7.2 Pré-operatorio e procedimento anestésico

No pré-operatorio os animais foram mantidos em jejum hidrico de 12
horas e alimentar de 24 horas.

Antes da realizacdo dos procedimentos cirdrgicos, colheu-se material
para a realizacdo de urindlise por cateterizacdo vesical, hemograma, uréia e
creatinina séricas, sendo todos os exames repetidos 45 e 90 dias depois da
realizagéo das ileocistoplastias.

Foi realizada ampla tricotomia das regides abdominal e pélvica, e do
local destinado a puncéo venosa (veia cefalica) para instituicdo de hidratacdo e
manutencao de acesso para medicacao e inducdo anestésica.

Como medicacao pré-anestésica foi utilizado o cloridrato de tramadol
na dose de 2,0mg/kg, aproximadamente 15 minutos antes da inducdo. Para a
inducdo anestésica utilizou-se propofol (Profolen®, Blausiegel Industria e
Comércio, Cotia - SP) na dose de 5,0mg/kg e para a manutencdo anestésica
utilizou-se anestesia inalatéria com halotano (Tanohalo®, Cristalia Produtos

Quimicos LTDA, Itapira - SP) até o término dos procedimentos.

7.3 Procedimentos cirurgicos

Os animais foram posicionados em decubito dorsal e preparados para
a cirurgia com a realizacéo de anti-sepsia do campo operatério com uso de PVPI
(polivinil pirrolidona iodo) degermante, alcool iodado, seguido de adequado
posicionamento dos panos de campo. Os animais foram acompanhados durante
todo o procedimento cirdrgico por meio de monitor multiparamétrico, sendo
monitorizada a freqUiéncia cardiaca e temperatura retal, e por observacao, foram
acompanhados os reflexos palpebrais, pupilares e corneais, e a frequéncia
respiratéria.

Nos dois grupos o acesso abdominal foi realizado por laparotomia
mediana retroumbilical parapeniana até alcancar a linha média. Apds a
localizacé@o da bexiga e do ileo terminal (cerca de 20 cm da valvula ileo-cecal) , foi
feita a ordenha de um segmento do ileo com o isolamento de cerca de 10cm para

a interrupcéo do transito intestinal e em seguida realizada a seccao de cerca de
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5cm, preservando-se a area de irrigacao da porcédo isolada, conforme mostrado
nas Figuras 2-A, 2-B e 2-C em anexo.

O restabelecimento da continuidade intestinal foi através de
anastomose término-terminal com sutura interrompida simples, usando fio
poliglactina 910 3-0 (Poly Suture Industria e comércio LTDA, Sao Sebastidao do
Paraiso - MG), tendo-se ocluido a abertura de mesentério no local com pontos
separados simples usando o mesmo tipo de fio.

No grupo A, a ileocistoplastia foi realizada com sutura continua do tipo
Cushing, conforme WADRON (1998) sugeriu como padrao de sutura para bexiga,
com fio de poliglactina 910 3-0. Apds o isolamento da porcao de ileo realizou-se
incisdo de aproximadamente 6cm no apice da bexiga, de uma lateral a outra, até
alcancar o lumen. Na porcdo de intestino isolada, seccionou-se a borda
antimesentérica expondo a face mucosa da alca, assim como demonstrado na
Figura 2-D em anexo. Em seguida foi realizada a sutura do segmento de ileo a
bexiga, com a face mucosa suturada voltada para o limen da bexiga, conforme
Figura 2-E e 2-F em anexo.

No grupo B, para a realizacdo das ileocistoplastias, foi utilizado
grampeador linear cortante Ethicon Proximate ® 55 (Ethicon Endo-Surgery,
Cincinnati - Ohio) com recarga de grampos de titanio Proximate® (Ethicon Endo-
Surgery, Cincinnati - Ohio), sendo cada grampo de 3,0 mm/3,85 mm, antes do
grampeamento, e altura de 1,5 mm apés fechado (ETHICON ENDO-SURGERY,
2008) com linha de grampeamento total de 55 mm, conforme demonstrado na
Figura 3 em anexo.

Apébs o isolamento da porcao de ileo, foram realizadas duas incisées
nas laterais da regido do vértice da bexiga até alcancar o lumen. Uma das pas do
grampeador linear foi introduzida nas incisées, atravessando o apice da bexiga de
uma lateral a outra. A outra pa passou pelo limen do segmento de ileo isolado
unindo-o ao vértice da bexiga transpassado pela outra pa. O ileo foi unido a
bexiga pela borda antimesentérica, tomando-se o cuidado de n&o torcer ou
grampear o pediculo com a irrigacdo do segmento intestinal em questdo. Com o
disparo do grampeador a al¢a foi suturada a bexiga na porcéo ventral e dorsal do
vértice da bexiga e simultaneamente ao grampeamento seccionou-se a area entre

as duas linhas de grampos, expondo toda a mucosa do segmento de alca
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intestinal ao lumen da bexiga. As regides laterais ao vértice da bexiga e areas
abertas das extremidades da alca ndo grampeadas foram entdo suturadas com fio
poliglactina 910 3-0 no padréo de sutura do tipo Cushing, finalizando entdo a
ileocistoplastia (Figura 5 em anexo).

Nos dois grupos a sutura de musculatura abdominal foi realizada com fio
de nylon 2-0 (Shalon Fios Cirtrgicos LTDA, Goiania - GO) com pontos em padrao
separado simples. Fez-se a aproximacdo de subcutaneo em padrédo de sutura
continua com fio nylon 2-0 e a dermorrafia foi realizada com o padréo de sutura

continua do tipo colchoeiro com fio de nylon 2-0.

7.4 Pés-operatdrio e acompanhamento dos animais

O pébs-operatério contou com instituicho de antibioticoterapia
consistindo de enrofloxacina (Enrotec-50, FATEC AS, Sao Paulo - SP), na dose
de 5mg/kg de peso vivo, por via subcutanea, B.I.D. (bis in die), durante sete dias.
A analgesia foi assegurada pela aplicagdo subcutanea de 2,5mg/kg de peso
corporal de cloridrato se tramadol (Tramadon 50mg/ml, Cristalia Produtos
Quimicos LTDA, Itapira - SP) B.l.D., iniciando imediatamente antes da realizacao
da anestesia e sendo mantida nos trés dias seguintes de pdés-operatério. O
curativo local da ferida cirdrgica foi feito com solugcdo fisiolégica 0,9% para
limpeza da ferida cirurgica e aplicacao local de acido graxo essencial Dermosam
(Sunnuday Industria Manipulacdo e Comércio de Cosméticos, Goiania - GO) a
cada 12 horas, até a cicatrizagdo clinica da ferida. Os pontos foram retirados apdés
dez dias do procedimento cirurgico.

Os animais foram mantidos em jejum alimentar por 24 horas apos a
intervencao cirdargica e permaneceram com hidratacéo oral com agua ad libitum. A
alimentacéo oferecida seguidamente a tal periodo foi ragdo comercial para cées
adultos ja usada anteriormente, amolecida com agua até adquirir a consisténcia
pastosa, fracionada em duas refeicdes diarias por trés dias, passando entédo para
racao seca, fracionada em duas refeicdes ao dia.

Apdés 100 dias do poés-operatorio foi realizada nova intervencao
cirirgica com o0 uso do mesmo acesso laparotdmico e procedimento anestésico

anteriormente descrito. Buscou-se macroscopicamente a presenca de eventuais
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urélitos na bexiga, observando-se o0 aspecto visual da zona de sutura e
caracteristicas macroscopicas do segmento intestinal empregado. Toda area do
segmento intestinal enxertado foi removida, (Figura 6, em anexo). A bexiga foi
suturada com poliglactina 910 3-0 com padrédo de sutura do tipo Cushing. A
parede muscular foi ocluida com fio de nylon 2-0 com padrédo de sutura Reverdin
e a reducdo de espaco morto com nylon 2-0 com sutura continua simples. A
dermorrafia foi realizada com fio de nylon 2-0 com sutura do tipo colchoeiro.
Todos os fios de sutura usados foram dos mesmos fabricantes anteriormente
descritos.

No poés-operatério desta segunda intervencdo a antibioticoterapia,
analgesia e curativos foram realizados de maneira semelhante aos das
ileocistoplastias.

ApoOs o procedimento cirdrgico 0s animais permaneceram nos canis do
CVAS até o ultimo dia da avaliacdo e sua completa convalescenca e, transcorrido

tal periodo, foram destinados a doacéao.

7.5 Exames laboratoriais realizados

7.5.1 Hemograma e bioquimicas séricas

Todos os animais selecionados para 0 experimento foram submetidos
a colheita de sangue na veia cefalica para realizacdo de hemograma, pesquisa de
hematozoério, dosagem de uréia e creatinina sérica. Foram selecionados aqueles
que ndo apresentaram alteracfes significativas nos exames ou qualquer indicio
de hematozodrios.

O hemograma foi realizado por meio de analise direta e manual dos
elementos do sangue. As amostras foram de aproximadamente 2,0 ml de sangue
total, acondicionadas em frasco contendo EDTA e homogeneizadas
imediatamente apos a colheita. Um volume de 20ul foi misturado a 0,4 ml de
liqguido de Turk, para a realizacdo da contagem dos leucécitos, e outra amostra de
20ul foi misturada a 0,4 ml de oxalato de célcio diluido, para leitura de plaquetas.
As duas amostras foram avaliadas na camara de Neubauer por microscopia

Optica, no aumento de 10 vezes.
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O exame de esfregaco sanguineo foi corado por meio do pandtico
Instant-Prov (Newprov®, Pinhais - PR) e as estruturas celulares foram analisadas
no microscopio optico.

Os exames bioquimicos foram analisados por meio do aparelho de
diagnéstico in vitro Reflotron® Plus (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim -
Baden-Wirttemberg), e a determinacédo quantitativa dos parametros foi realizada
em tiras reativas Reflotron® Urea (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim - Baden-
Wirttemberg), com valores de referéncia para cdo de até 54 mg/dl, e Reflotron®
Creatinina (Roche Diagnostics GmbH, Mannheim - Baden-Wirttemberg), com
valores de referéncia definidos para cao de até 1,80 mg/dl, usando o principio da

fotometria de reflectancia.

7.5.2 Urinalise

De todos os animais foram colhidas amostras de urina antes dos
procedimentos cirargicos. Os selecionados para o experimentos foram aqueles
que apresentavam urina livre de cristais. As amostras de urina foram colhidas por
meio de sonda vesical, observando os métodos de anti-sepsia apropriados para o
procedimento. O volume de urina das amostras variou entre 10 ml e 20 ml e o
intervalo entre colheita e processamento ndo ultrapassou quatro horas.

Inicialmente o exame fisico da amostra identificou cor, odor, aspecto,
densidade, muco e formacdo espontanea de sedimento. A avaliacdo da
densidade foi feita por meio de fita reativa Combur Test® UX (Roche Diagnostics
GmbH, Mannheim - Baden-Wiurttemberg) e confirmada pelo refratbmetro. A
amostra foi dividida em partes iguais e o processamento de ambas foi feito
simultaneamente. Enquanto em uma amostra realizou-se a imersao da fita
reativa, a outra foi centrifugada por cinco minutos. A leitura da tira foi feita pela
comparacao visual das cores e determinou a auséncia ou presenca dos
elementos quimicos da urina como nitrito, corpos cetdnicos, urobilinogénio,
bilirrubina, sangue e hemoglobina. A proteina predominantemente aferida no teste
foi albumina e sua concentracéo foi definida pela presenca de cruzes, sendo que
uma cruz (+) corresponde a 150mg/dl, duas cruzes (++) a 300mg/d| e trés cruzes
(+++) a 500mg/dI, conforme definido pelo manual do kit. O pH da urina também foi

mensurado na tira reativa.
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A centrifugacdo da amostra teve como objetivo sedimentar os
elementos sélidos para leitura no microscépio. Apés a formacao do sedimento, o
conteudo sobrenadante foi desprezado, e uma gota do sedimento formado foi
entdo colocada na lamina e coberto com uma laminula. A leitura do preparado no
microscopio foi na objetiva de 10 vezes e em seguida na de 40 vezes, com pouca
luz, para evidenciar as estruturas presentes.

Os elementos encontrados no sedimento foram agrupados em
organizados e ndo organizados. O primeiro grupo foi composto por células
(eritrocitos, leucocitos, ceélulas epiteliais, bactérias, protozoarios, ovos de
parasitas, leveduras, fungos e espermatozéides) e cilindros. O sedimento nao
organizado por sua vez constituiu-se de cristais, muco e material amorfo. A
quantidade de alguns elementos encontrados no sedimento, como
espermatozoides, cilindros, células descamativas, cristais, leucécitos e eritrocitos
foi quantificada por cruzes: uma cruz (+) correspondente a presenca de dois a
guatro elementos por campo, duas cruzes (++) quatro a seis elementos por
campo e trés cruzes (+++) mais de seis elementos por campo, sendo necessaria
a leitura de dez campos escolhidos aleatoriamente, conforme sugere GARCIA-
NAVARRO (1996). A leitura dos demais componentes do sedimento n&o
organizado foi interpretada subjetivamente de acordo com o critério do
examinador.

Todas as amostras do experimento foram analisadas pelo mesmo

examinador.
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8 RESULTADOS E DISCUSSAO

O pré-operatorio realizado mostrou-se adequado para a realiza¢do das
cirurgias, ndo sendo observada presenca de conteldo no segmento intestinal
isolado, o que diminuiu o0s riscos de contaminacdo trans-operatoria e
complicacfes no pds-operatorio.

N&o houve Obitos das unidades experimentais no trans e pos-
operatério e nenhum dos animais apresentou sinal clinico de infeccgbes,
alteracbes digestivas, como vOmitos, diarréias, constipacbes ou obstipacoes,
deiscéncia de sutura, fistula intestinal ou vesical, com resultados similares aos
encontrados por LAMESCH & DOCIU (1983). Os hemogramas realizados durante
0 experimento ndo mostraram alteracfes significativas, resultado compativel com
a observacao clinica dos animais, em que ndo foram percebidas evidéncias de
processos infecciosos em decorréncia do procedimento.

Os animais operados apresentaram rapida recuperacdo pos-operatoria,
com manutencdo da miccao espontanea jA no mesmo dia da cirurgia, nao sendo
necessaria a sondagem vesical para eliminacdo da urina. Todos permaneceram
com continéncia urinaria preservada, observada logo apds a recuperacao
anestésica e mantida durante todo o periodo do experimento, semelhante ao
descrito no experimento de PEREIRA et al. (2002).

Apos os 100 dias do poés-operatorio foi possivel diferenciar
macroscopicamente o segmento intestinal e seu pediculo vascular do tecido da
bexiga em ambos os grupos, além de se observar a formacéo de alguns locais de
aderéncia (Figura 7 em anexo).

O segmento de ileo usado nas ileocistoplastias apresentou movimento
peristaltico em todos os animais de ambos o0s grupos, verificado por meio de
observacéo direta no segundo procedimento cirirgico, 0 que pode contribuir para
a eliminacdo de urina quando estimulado pela distensdo da bexiga ampliada,
compativel com as informacées de LAMESCH & DOCIU (1983), os quais
observaram que em bexigas de ratos o movimento peristaltico do ileo e do célon é
semelhante a atividade do musculo detrusor, e que a submucosa do intestino
delgado apresenta atividade contratil e inervacéo similar a observada na bexiga.

Na segunda intervencéao cirurgica foi percebido que a distensibilidade
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do segmento intestinal implantado mostrou-se semelhante a do tecido vesical, o
gue também foi verificado por MERGUERIAN (2000) em estudo realizado com
cées. Isso demonstra ndo haver diferenca significativa entre a complacéncia da
area regenerada com tecido de intestino delgado e a bexiga.

O segmento de ileo terminal escolhido para as ileocistoplastias, numa
distancia de aproximadamente 20cm do ceco, demonstrou ser de facil localizacao
e mobilidade, o que favoreceu seu transporte até a bexiga para sua implantacao,
além da anatomia vascular deste segmento ter facilitado seu isolamento, assim
como relatado por GRECA et al. (2004) e TANAKA & MENDES JUNIOR (2007).

Quadro de hematuaria foi percebido em todos os animais nos trés
primeiros dias de pds-operatorio, provavelmente em funcdo do trauma cirdrgico e
ndao como uma complicacdo da ileocistoplastia, como descrito em trabalho
realizado com cées por KOUSHYAR et al. (2007).

Em condicfes de estresse ou atividade muscular intensa pode ocorrer
um quadro de proteindria de carater transitorio, associado a cilindraria,
classificado como fisioldgico. A origem da proteina urinaria pode ser pos-renal,
também chamada de falsa ou acidental, e é oriunda de contaminacao da urina por
exsudato ou sangue, ndo se observando cilindrdria no sedimento, ao contrario do
gue normalmente verifica-se na proteindria de origem renal. Relata-se que a
proteinaria pdés-renal pode ter origem em traumatiSmo com sangramento,
incluindo os causados pela cateterizacdo, sobretudo quando a presenca de
hemacia ocorrer em maior quantidade (GARCIA-NAVARRO, 1996). Em todas as
amostras de urina, mesmo nas urinalises realizadas antes das ileocistoplastias, foi
possivel verificar proteina, mas sem evidéncias de cilindros, o que pode sugerir
que a proteinuria encontrada teve origem poés-renal ou fisiolégica, destacando-se
o fato das amostras terem sido colhidas por meio de cateterizacao.

Nas urinalises realizadas aos 45 e 90 dias de pd&s-operatério foi
verificada a presenca de hemacias em seis e nove dos 12 animais do
experimento, respectivamente, conforme mostrado na Tabela 1, embora no
exame fisico da urina ndo fosse possivel observar sangue. A presenca de
hemacias na urinalise acima do valor de referéncia (até duas hemacias por
campo) ocorrida em alguns animais pode ter surgido em funcdo do tipo de

colheita da urina por sonda uretral, 0 que estd de acordo com o descrito por
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GARCIA-NAVARRO (1996), além de uma possivel irritacdo provocada pela urina

no retalho.

TABELA 1 - Distribuicdo de frequéncia de cdes submetidos a
ileocistoplastia que apresentaram hemacias nas

urinalises
Grupos Hemacias/ N° de animais N° de animais N° de animais
avaliados campo com hematria com hematuaria com hematria
(pré-operatério) (45 dias) (90 dias)

Grupo A 0 6 3 2

1 0 0 0

2 0 0 1

3 0 3 1

numerosas 0 0 2

Grupo B 0 6 3 1

1 0 1 2

2 0 0 1

3 0 0 0

numerosas 0 2 2

Foi observada hemoglobindria em dois animais de cada grupo
experimental, no exame realizado aos 90 dias de pds-operatério, sem uma
quantificacdo expressiva que pudesse representar uma alteragdo significativa.
Nestes animais foi possivel verificar também a presenca de heméacias em grande
quantidade na urina, sendo que em trés das amostras houve contagem de
numerosas hemacias por campo e na quarta amostra contaram-se trés hemacias
por campo. GARCIA-NAVARRO (1996) afirmou que a hemoglobindria classificada
como falsa pode ter origem na ruptura de hemacias presentes na urina,
configurando uma hematuria. A diferenciacdo da forma verdadeira (originada de
hemoglobinemia) pode ser feita pela verificacdo de hemécias inteiras no
sedimento urinario, compativel com o observado no presente estudo.

Levando-se em consideracdo a adaptacdo da mucosa intestinal quanto
a estrutura e funcionalidade em relagdo a mucosa vesical, problemas como a
producdo de muco (BARROSO JUNIOR et al., 2000; VILAR et al., 2004) e
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retencdo urinaria podem ocorrer, contribuindo para ruptura tardia da bexiga,
embora tais problemas com obstrucéo sejam incomuns (KOUSHYAR et al., 2007).
Todos os animais apresentaram grande quantidade de muco na urina, visivel ja
nos primeiros dias de pds-operatério, o que foi confirmado pelo aspecto viscoso
da mesma, tendo sido confirmado ja na primeira urinalise realizada aos 45 dias de
pos-operatorio. Entretanto, nenhum dos animais apresentou processo obstrutivo
em consequUéncia desta alteragéo, ndo havendo a necessidade de sondagem no
pbés-operatdrio para esvaziamento vesical. A sua presenca, associada a outros
fatores, pode ser um importante componente para o surgimento de calculo em
pacientes submetidos a ampliacdo vesical com segmentos intestinais, conforme
relatado por NURSE et al. (1996). GOUGH (2001) relatou que o muco produzido
apos a cistoplastia pode facilitar a agregacdo do calcio urinério, podendo
funcionar como nucleo para a formacéo de urdlitos.

Além da producédo de muco néo ser facil de ser eliminada, a auséncia
da camada mucosa ndo é aconselhavel, pois é possivel que seja um fator de
protecdo do epitélio intestinal a carcinogénese urinaria e outros componentes da
urina, os quais podem ser incorporados ao segmento intestinal (NURSE et al.,
1996). A preservacdo da camada submucosa pode ser fator essencial para a
prevencéao de fibrose e contragcdo do segmento implantado (MERGUERIAN, 2000;
GREENWELL et al., 2001). Tais dados da literatura influenciaram na opcéo pela
preservacdo da camada submucosa e mucosa do segmento intestinal usado no
presente estudo.

Sinais clinicos de disturbio renal durante todo o periodo de
experimentacdo ndo foram observados. Os exames de uréia e creatinina séricas
realizados no pré-operatorio, aos 45 e 90 dias de pds-operatério nao
evidenciaram sinal de alteracdo renal significativa, levando-se em conta o0s
valores de referéncia de até 1,80 mg/dl para creatinina, e até 54 mg/dl para uréia,
conforme dados apresentados na Tabela 2.



28

TABELA 2 - Valores séricos de uréia e creatinina observados em caes
submetidos a ileocistoplastia com dois tipos de material de
sutura

Grupos avaliados Creatinina Creatinina  Creatinina Uréia Uréia Uréia

(pré-operatorio) (45 dias) (90 dias)  (pré-operatorio) (45 dias) (90 dias)

Grupo A Média 0,777 0,843 0,833 31,8 31,633 31,366
Desvio Padréo 0,176 0,372 0,257 10,707 6,584 4,446
Grupo B Média 0,860 0,775 0,833 33,866 33,983 35,466
Desvio Padréo 0,268 0,117 0,186 7,369 5,177 4,887
Total Média 0,819 0,809 0,833 32,833 32,808 33,416
Desvio Padréo 0,221 0,265 0,214 8,829 5,779 4,942

O tempo operatorio médio registrado para realizacdo dos
procedimentos cirdrgicos nos animais do grupo B foi menor do que do grupo A,
conforme dados apresentados na Tabela 3, o que pode contribuir para minimizar
0S riscos inerentes ao tempo operatério prolongado, conforme citam JULIAN &
RAVITCH (1986), DALL'OGLIO et al. (2000) e ABREU et al. (2005), sobretudo em
pacientes criticos. O grampeamento do ileo a bexiga apresentou intervalos
médios menores, se comparados a sutura com fio, diminuindo o tempo da rafia de
bexiga em média 25,67 minutos (Tabela 3). O menor periodo de intervencao
apresentado nas cirurgias com grampo deu-se em grande parte em a reducéo do

tempo necessario para as suturas de bexiga.
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TABELA 3 - Tempos cirdrgicos médios registrados em
ileocistoplastias  realizadas em  cées
utilizando-se dois tipos de material de sutura

Grupos avaliados Tempo de cirurgia Tempo de sutura da bexiga
(minutos) (minutos)
Grupo A Média 146,17 68,17
Desvio padrédo 26,87 17,20
GrupoB  Média 107,67 42,50
Desvio padréao 18,12 7,58
Total Média 126,92 55,33
Desvio padrédo 29,69 18,45

Apesar da literatura nao fazer referéncia a diferencas relacionadas ao
extravasamento de urina e a hemostasia nos locais de sutura, comparando 0s
materiais de sintese empregados no presente estudo, vale ressaltar observacfes
realizadas de importante significancia para o tempo operatorio. Durante as rafias
vesicais foi observado que nos animais do grupo A houve extravasamento de
urina na zona de sutura, sendo necessaria a correcdo com reforco da rafia em
varios pontos, aumentando o tempo de intervencdo na bexiga. Tal fato nédo
ocorreu com 0s animais do grupo B, nos quais ndo houve extravasamento urinario
em nenhum local da zona de grampeamento. A reducdo do tempo operatorio
médio no grupo B pode ser justificada também pelo menor tempo dispensado
para hemostasia durante as ampliacbes de bexiga, verificando-se que o
grampeamento promoveu hemostasia local de forma efetiva e imediata apdés o
disparo dos grampos, ndo sendo percebidos pontos de sangramento ao longo da
zona de grampeamento. No grupo A foi necessario a corre¢cdo de areas de
sangramento em varios locais ao longo da rafia, o que promoveu diferencas de
até 64 minutos nos tempos de ampliacéo vesical.

A presenca de cristais no primeiro exame de urina foi um fator de
exclusdo na selecdo das unidades experimentais, sendo este o motivo da
auséncia de cristaltria no primeiro exame. No segundo exame, aos 45 dias de

poOs-operatorio, trés animais apresentaram cristaliria em pequena quantidade,
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sendo que no grupo A em um animal foi observado cristal na urinalise com +, e no
grupo B dois tiveram cristaltria com +. No terceiro exame, aos 90 dias de poés-
operatdrio, apenas um animal do grupo A nao teve cristaliria, enquanto que todos
0s outros, nos dois grupos, apresentaram pelo menos + de cristal, conforme

descrito na Tabela 4.

TABELA 4 - Distribuicdo de frequéncia de cdes submetidos a
ileocistoplastia de acordo com cristalUria

Cristaluria N° animais com cristalUria N° animais com cristalUria

(45 dias) (90 dias)
Frequéncia Percentual Frequéncia  Percentual
Grupo A 0 5 83,3 1 16,67
+ 1 16,7 3 50,00
++ 0 0 1 16,67
+++ 0 0 1 16,66
Total 6 100 6 100
Grupo B 0 4 66,7 0 0
+ 2 33,3 1 16,7
++ 0 0 2 33,3
+++ 0 0 3 50,0
total 6 100 6 100

Nos dois grupos do presente experimento, a quantidade de cristais
pode ter origem em fatores néo relacionados ao material de sintese utilizado, pois
a presenca de tais estruturas ocorreu em quase todas as unidades experimentais,
independente do grupo, o que também foi observado por NURSE et al. (1996) e
HENSLE et al. (2004). Em dois animais do experimento que apresentaram +++
de cristais (um de cada grupo experimental), a cristaliria foi verificada na
inspec¢do visual da amostra, sendo que a visualizacdo macroscépica dos cristais
foi possivel mesmo antes da sedimentagéo da urina.

Foram identificados cristais de fosfato triplo em todos os animais com
cristaliria, compativel com o citado na literatura por NURSE et al. (1996),
BARROSO JUNIOR et al. (2000), GREENWELL et al. (2001) e TANAKA &
MENDES JUNIOR (2007), que relataram predominancia deste tipo de cristal nos

pacientes submetidos a ampliacédo vesical com segmentos intestinais. A formacgao
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de cristais pode estar relacionada a presenca do muco, a estase urinaria, a
bacteriria e ndo somente ao tipo de material usado na sutura (NURSE et al.,
1996; BARROSO, et al., 2000). Apesar de nao terem sido realizadas culturas para
identificacdo de bactérias presentes na urina dos animais do presente estudo, a
ocorréncia de cristais de fosfato triplo em todos os animais com cristaliria pode
sugerir que bactérias presentes no segmento intestinal utilizado possam ter
influenciado diretamente na sua formacdo, ainda que sem sintomatologia de
infeccdo do trato urinario, conforme relatam NURSE et al. (1996), SEAMAN &
BARTGES (2001) e RINKARDT & HOUSTON (2004).

Aos 100 dias de poés-operatério, ndo foi possivel a visualizacdo
macroscopica do material de sutura empregado nas ileocistoplastias do grupo A,
nem na inspecdo visual, nem ao corte, quando o segmento implantado foi
removido. No grupo B ndo foi possivel observar grampos expostos, contudo, ao
corte, verificou-se a permanéncia dos grampos ao longo da zona de
grampeamento completamente recobertos, como demonstrado na Figura 8,
exceto em um animal, em que um Unico grampo ficou exposto a superficie
mucosa ou iniciou um processo de rejeicao.

Um dos animais do grupo A apresentou um pequeno calculo vesical
livre, medindo cerca de 1 mm, sendo que tal animal apresentou +++ de cristal na
urindlise realizada aos 90 dias de pds-operatorio, e foi possivel a observacdo de
cristais logo apds a colheita da urina, mesmo antes da sua sedimentacao.
Também em uma das unidades experimentais do grupo B observou-se a
formag&o de um célculo vesical na regido da zona de sutura, medindo cerca de
4mm  (Figura 9). Ap6s a manipulagdo, foi possivel verificar que o célculo
apresentava-se aderido a um grampo exposto ao lumen da bexiga (Figura 10). O
grampo visualizado na superficie mucosa possivelmente funcionou como nucleo
de formacdo do urdlito, somado aos demais fatores que influenciaram na
precipitacdo de cristais, aumentando os riscos de litiase, como relata TANAKA &
MENDES JUNIOR (2007). O referido animal também apresentou cristais em
grande quantidade na urinalise, com escore de +++, sendo possivel sua
observagdo mesmo antes da sedimentacao urinaria.

Ndo foi possivel observar diferencas quantitativas na formacédo de

calculos vesicais entre 0s grupos experimentais, contudo foi possivel verificar que
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o local de formacé&o do calculo pode ter sido influenciado pelo material de sintese
utilizado e, sobretudo, pelo fato da exposicdo do grampo de titanio, o qual néo foi
recoberto adequadamente, podendo ter funcionado como nucleo de formacao do
urolito, de acordo com o relatado por DANGMAN & LEBOWITZ (1991). E possivel
que sem a exposi¢cdo do grampo a mucosa vesical ndo ocorresse calculo aderido
a zona de grampeamento, e nao houvesse fator predisponente a mais na
formacao de calculo, como também sugeriram ABREU et al. (2007). Os fatores
determinantes a formacao do calculo podem ter relagdo com diversos outros que
nao apenas ao material, podendo-se considerar a quantidade excessiva de muco,
que foi observada claramente em todos os animais do presente estudo, como
relatada por RINKARDT & HOUSTON (2004) e SEAMAN & BARTGES (2001).
ABREU et al. (2005), os quais relatam que o titdnio, em funcdo da sua baixa
toxicidade, sua natural resisténcia a corrosao e biocompatilbilidade em fluidos e
tecidos, € bem tolerado no trato urinario.

Toda a é&rea de ileo implantada na bexiga foi removida durante a
segunda intervencgdo cirdrgica, a fim de evitar a possibilidade de complicacdes
futuras relacionadas a sua presenca na bexiga, ja que o0s animais foram

destinados a doacéo.
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9 CONCLUSAO

O uso do grampo de titanio nas ileocistoplastias ndo mostrou
diferencas significativas quanto a formacéo de cristais urinarios e urdlitos, quando
comparado a poliglactina 910 como material de sutura apos 100 dias de pos-
operatario.

Os parametros renais avaliados por exame clinico e dosagens de uréia
e creatinina séricas aos 45 e 90 dias de poés-operatério ndo apresentaram
nenhuma diferenca significativa entre os grupos A e B ou em relacdo aos valores
de referéncia.

O tempo cirargico médio registrado no grupo A foi superior ao do grupo
B, concluindo-se que o0 grampeamento abreviou o0 tempo de sutura nas

ileocistoplastias.
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ANEXO 1 - Figuras

e 2

FIGURA 2 — lleocistoplastia em cdo com sutura de poliglactina 910: A —
localizacdo e selecéo do ileo terminal; B - isolamento da
vascularizacdo do segmento intestinal; C - Segmento de ileo
terminal isolado e bexiga integra; D - Segmento de ileo
terminal detubulizado; E - fixacdo do retalho ileal a bexiga
com poliglactina 910; F — Bexiga ap0s ampliacdo
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FIGURA 3 — A - Grampeador linear cortante desmontado com carga de

grampos de titanio; B - grampos de titanio Proximate® fechados:
tamanho comparado a seringa de 1 ml

FIGURA 4 — Carga de grampos de titanio Proximate®
depois de disparada: cada lacuna
preenchida pela cor laranja corresponde a
um grampo disparado e area central local
por onde corre a lamina que efetua a
detubulizacdo da alca
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FIGURA 5 - lleocistoplastia em cdo com sutura de grampos de titanio: A —
incisGes laterais ao vértice da bexiga; B — grampeamento do
segmento de ileo a bexiga; C — sutura das laterais da bexiga e
segmento de ileo com poliglactina 910; D — bexiga ampliada
suturada com grampos de titanio

FIGURA 6 - Retalho intestinal removido ap6s 100 dias da
ileocistoplastia realizada em céo
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FIGURA 7 — lleocistoplastia em cdo do grupo B apés

100 dias de pds-operatoério. A - retalho
intestinal; B — bexiga; C — aderéncia; D -
vascularizacéo do retalho

FIGURA 8 - Grampos de titanio recobertos visualizados

apos remocdo do segmento intestinal aos
100

dias de pbs-operatorio de
ileocistoplastia em céo



FIGURA 9 - Célculo aderido na zona de grampeamento da
bexiga ao intestino em ileocistoplastias realizadas

em cao

(LAY

FIGURA 10 - Transicdo do segmento intestinal com a
bexiga mostrando grampo de titanio
exposto em que se formou o calculo vesical
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