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Prevencao de aderéncias pericardicas pos-operatorias
com uso de carboximetilguitosana termoestéril

Prevention of postoperative pericardial adhesions using thermal sterile carboxymethyl chitosan

Luiz Renato Dias DAROZ?, Jackson Branddo LOPES?, Luis Alberto Oliveira DALLANS?, Sérgio Paulo CAMPANA-
FILHO* Luiz Felipe Pinho MOREIRAS®, Noedir Antonio Groppo STOLF®

RBCCV 44205-1020

Resumo

Objetivo: Este trabalho tem como objetivo avaliar
alteracoes fisico-quimicas da carboximetilquitosana apos
termoesterilizacao e sua eficacia na prevenc¢do de aderéncias
pericardicas pos-esternotomia.

Métodos: Apds ser submetida a termoesterilizagdo em
autoclave, a carboximetilquitosana termoestéril (CMQte)
foi submetida a analises fisico-quimicas. Doze animais
foram divididos em dois grupos e submetidos a
pericardiotomia e a protocolo de inducéo de aderéncias. A
seguir, foi aplicada de forma topica a CMQte ou solugédo
salina. Apés 8 semanas, foi realizada esternotomia e
avaliacdo macroscopica do grau de aderéncias, tempo de
dissec¢do e quantidade do uso de dissec¢do cruenta e
avaliacdo microscopica.

Resultados: As analises fisico-quimicas ndo mostraram
diferenga entre a CMQ e CMQte. A avaliagdo macroscopica
mostrou que a intensidade das aderéncias foi significantemente
menor no grupo CMQte (P=0,007). O tempo de dissec¢éo e o
uso de disseccao cruenta também apresentaram redugdes
significativas (P=0,007, P=0,008; respectivamente).
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Conclusdo: O método de esterilizacdo empregado ndo alterou
as propriedades fisico-quimicas da carboximetilquitosana. O uso
de biopolimeros de barreira como a CMQte pode reduzir a
intensidade das aderéncias pés-cirurgicas no pericardio,
diminuindo as complicagdes da esternotomia em reoperagdes
cardiovasculares.

Descritores: Aderéncias/prevencdo & controle. Pericardio.
Quitosana. Esterilizacdo/métodos. Procedimentos cirdrgicos
cardiacos. Suinos.

Abstract

Objective: The aim of this study is to evaluate CMC
physical-chemical alterations after thermal sterilization and
its efficacy in preventing poststernotomy pericardial
adhesions.

Methods: After autoclaving thermal sterilization,
thermal sterile Carboxymethyl Chitosan (CMCts) was
submitted to physical-chemical analysis. Twelve animals
were divided into two groups and underwent pericardiotomy
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and adhesion induction protocol. Afterward, topic CMCts or
saline solution was administered. After 8 weeks, a
sternotomy was performed for adhesion score macroscopic
evaluation, dissection time and the amount of recalcitrant
dissection, and microscopic evaluation.

Results: Physical-chemical analysis showed no difference
between CMC and CMCts. A macroscopic analysis showed
that the intensity of adhesions was significantly lower in
the CMCts group (P=0.007). Dissection time and use of
recalcitrant dissection also decreased significantly (P=0.007,
P=0.008; respectively). Microscopic results indicated a

INTRODUCAO

A incidéncia crescente de reoperacdes cardiovasculares,
que hoje representam 10% a 20% dos procedimentos nesta
area[1,2], leva a preocupacgéo da prevencdo das aderéncias
pericardicas. Estas aderéncias aumentam substancialmente
o risco de lesdo cardiaca de grandes vasos ou dos enxertos
extracardiacos durante a esternotomia, o que
consequentemente contribui para maior morbidade e
mortalidade nas reoperacgdes [3-5].

Muitos ja foram os métodos testados para reduzir as
aderéncias [6-9], porém, apenas apds o surgimento das
barreiras poliméricas é que os resultados se tornaram mais
consistentes e reprodutiveis [1,5,10,11].

A quitosana é um biopolimero com propriedades similares
a matriz extracelular, abundante na natureza e derivada dos
tecidos de sustentacdo de crustaceos, insetos e fungos. Ela
apresenta semelhanca na estrutura basica molecular ao acido
hialurénico e se destaca por suas propriedades bioldgicas
como acgdo antibacteriana e atoxicidade [12-14], o que a
caracteriza como um excelente agente para prevencao de
aderéncias pos-cirdrgicas. Para utilizacdo clinica é
imprescindivel que a carboximetilquitosana (CMQ) seja
submetida ao processo de esterilizagdo. Alguns processos
fisico-quimicos, como a esterilizacdo térmica, podem
influenciar nas propriedades dos biopolimeros [15,16].

Este trabalho tem como finalidade avaliar a eficacia da
carboximetilquitosana termoestéril (CMQte) na prevencédo
de aderéncias pericardicas pos-cirdrgicas e possiveis
alteragdes nas propriedades fisico-quimicas da CMQ apos
a esterilizacdo em autoclave.

METODOS

Animais

Para esta pesquisa foram utilizados 12 suinos da raca
Large-White, com peso variando de 15 kg a 20 kg, que
foram divididos em dois grupos de seis animais por meio
de randomizacéo estratificada gerada pelo programa SISA

significant reduction in the epicardium collagen area and
in the total epicardium area (P=0.05) and (P=0.03).
Conclusion: The sterilization method did not change
Carboxymethyl Chitosan physical-chemical properties.
Using barrier bipolymer, such as CMCts, can decrease the
intensity of pericardium postoperative adhesions, reducing
sternotomy complications in cardiovascular reoperations.

Descriptors: Adhesions/prevention & control.
Pericardium. Chitosan. Sterilization/methods. Cardiac
surgical procedures. Swine.

(Simple Interactive Statistical Analysis), disponibilizado
na Internet através do Protocolo de Transferéncia de
Hipertexto: http://home.clara.net/sisa/order.htm. O
protocolo deste estudo foi aprovado pelo comité de ética
do Instituto do Coracdo da Universidade de S&o Paulo.
Todos os animais receberam os cuidados de acordo com o
estabelecido pelo “Guide for Care and Use Laboratory
Animals” publicado pelo Instituto Nacional de Saude (NIH
publication 85-23, revisado 1996) e nos principios éticos na
pesquisa com animais estabelecida pelo Colégio Brasileiro
de Pesquisa com Animais (COBEA).

Preparo da carboximetilquitosana termoestéril

A CMQ foi produzida pela Dayang Chemicals Co.,
China, e submetida a esterilizacdo em autoclave. A
carboximetilquitosana em po foi submetida a esterilizagao
em autoclave da marca BAUMER. O processo consistiu
em 5 minutos de pré-vacuo, 9 minutos de aquecimento até
134°C, 15 minutos de esterilizacdo com calor imido na
pressdo de 2,1 kgf/cm? e posterior secagem por 10 minutos
com calor seco na mesma temperatura. Um volume de 15
ml do gel de CMQte na concentracdo de 3,2% foi preparado
para o experimento. O mesmo volume de solugéo salina
0,9% foi utilizado como controle.

A carboximetilquitosana, na sua forma esterilizada e
ndo-esterilizada, foi submetida a andlises fisico-quimicas:
analises termogravimétricas, espectroscopia de
ressonancia magnética nuclear de hidrogénio (1H RMN),
espectroscopia no infravermelho, mensuragdo do
potencial hidrogeniénico (pH).

Os processos seguiram os métodos descritos nos
estudos realizados pelo grupo de Campana-Filho [17,18].

Experimento animal

Apos 12 horas de jejum, os animais foram submetidos a
anestesia induzida com injeg&o intramuscular de 10 mg/kg
de quetamina (Cristélia, SP, Brasil) e 0,05 mg/kg de atropina
(Citopharma, MG, BRASIL). A antibiotico-profilaxia foi
realizada com solugdo veterinaria contendo benzilpenicilina
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potassica, benzilpenicilina procaina, penicilina benzatina e
estreptomicina (Pentacilin C®, Fort Dodge, SP, Brasil),
administrada conforme o peso do animal. Foi puncionada
uma linha venosa na orelha do animal na qual foi infundida
solucéo salina 0,9% (HalexIstar, GO, Brasil) a 3 ml/kg/h para
reposicdo volémica e perdas insensiveis. Todos os animais
foram monitorizados com eletrocardiograma de duas
derivagdes durante todo o procedimento cirdrgico. Apos
administracdo de 10mg/kg de tiopental sodico (Cristalia,
SP, Brasil) e 0,05 pg/kg cloridrato de fentanila (Cristélia, SP,
Brasil), realizou-se o posicionamento da canula orotraqueal
e conexao ao dispositivo de ventilacdo mecénica, que foi
programado para oferecer um volume corrente de 10 mi/kg
e fracdo inspirada de oxigénio de 100%. A anestesia foi
mantida com isoflurane 0,5-2% (Cristalia, SP, Brasil).

ApoOs anti-sepsia com Chlorohex® degermante e
Chlorohex® alcodlica (Johnson Diversey, SP, Brasil), a regido
operatdria foi delimitada com campos estéreis. Realizou-se
toracotomia &ntero-lateral direita no quinto espago intercostal
de aproximadamente 5 cm. A pericardiotomia foi realizada
anterior ao nervo frénico e o coragdo exposto com auxilio de
6 pontos de reparo no pericardio.

Suturas em bolsa, utilizando fio de poliéster 2-0
(Mersilene®, Ethicon, SP, Brasil), foram realizadas na
auricula direita, na aorta ascendente e proximo a veia cava
inferior. O epicardio e a superficie interna do pericardio
parietal foram submetidos a abrasdo mecénica, por meio de
10 movimentos consecutivos nas seguintes regifes do
coracao: atrio direito; faces anterior e inferior do ventriculo
direito (VD); e faces anterior, lateral e inferior do ventriculo
esquerdo (VE). Este agente abrasivo consistiu em uma lixa
d’agua (Adalox® T 223, Norton Abrasivos, SP, Brasil), com
granulometria 280, montada sobre uma extremidade de uma
espatula de madeira com area de 1,5 x 1,0 cm. O conjunto
lixa-espatula foi previamente montado e levado a autoclave
para esterilizagéo.

Vinte centimetros cubicos de sangue autélogo, obtidos
através de puncao do atrio direito, foram aplicados na
cavidade pericardica, permanecendo nesta durante 30
minutos sendo, entdo, posteriormente aspirados.

Um cateter multifenestrado de cloreto de polivinila (P\VVC)
foi implantado, por contra-abertura, na cavidade pericardica
e posicionado de modo que os orificios estivessem em
contato com a superficie de todas as faces do coracao.

O pericardio foi fechado mediante uma linha de sutura
Unica, em chuleio continuo, com fio de polipropileno 4-0.
Antes do fechamento da toracotomia, as solu¢fes foram
injetadas pelo cateter de acordo com a randomizagao. Ao
final da administracdo das substancias, o cateter foi retirado
e seu orificio suturado de forma que ndo houvesse escape
significativo da solugdo aplicada. O hemitérax direito foi
drenado a dois espacos intercostais abaixo da incisdo, com
um dreno tubular de didmetro de 18 French e conectado a
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um dispositivo de selo d’agua. As atelectasias foram
retiradas por meio da insuflagdo manual dos pulmdes. O
espaco intercostal utilizado foi aproximado com trés fios de
algoddo 2-0. A musculatura seccionada foi suturada com
fio de Catgut® cromado 0. A pele foi fechada com sutura
intradérmica de fio de nylon 2-0. O animal foi identificado e
0 plano anestésico superficializado e, ao despertar, foi
realizada a retirada da canula orotraqueal. O dreno toracico
foi retirado apds 20 min de cessagdo da saida de bolhas de
ar no selo d’agua.

O animal foi alimentado 6 horas ap6s o final da anestesia
e recebeu doses intermitentes de morfina intramuscular
como analgésico.

Reoperacdo e eutanasia

A reoperagdo foi realizada oito semanas ap6s o
procedimento cirdrgico inicial. Apds 0 mesmo protocolo
anestésico, excetuando-se a antibidtico-profilaxia, os
animais foram submetidos a toracotomia mediana. A
intensidade das aderéncias foi avaliada em seis areas
predefinidas: superficie anterior, lateral e inferior dos
ventriculos, sutura no atrio direito, sutura adrtica e linha de
fechamento do pericardio. As aderéncias foram graduadas
pela sua intensidade, conforme um sistema de escore
(Tabela 1), por um avaliador que ndo tinha conhecimento
do grupo ao qual o animal pertencia.

Um escore de gravidade, denominado escore total de
aderéncia, foi calculado somando-se o escore de cada
segmento analisado.

Tabela 1. Sistema de classificacdo das aderéncias

Escore de aderéncia Caracteristicas

0 Sem aderéncias

| Aderéncias frouxas: séo facilmente
desfeitas com disseccdo romba; tém um
plano espumoso caracteristico entre as
superficies e apresentam pouco
sangramento

1l Aderéncias intermediérias: séo
desfeitas com dissec¢do romba mais
agressiva ou com utilizagdo de pouca
dissecg¢do cortante; tém um plano
identificavel entre as superficies e
resulta em sangramento moderado

1 Aderéncias firmes: so se desfazem com
dissec¢do cortante; ndo tém um plano
bem definido entre as superficies e
sangram facilmente
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O tempo desde a abertura do pericardio até o fim da lise
das aderéncias foi contado em crondmetro digital.

Duas cameras (FUJI FINEPIX S9600) foram posicionadas
para gravagdo das imagens e posterior quantificacdo do
nimero absoluto de vezes em que foi utilizado um
instrumento cortante na lise das aderéncias.

Apos a lise das aderéncias, a eutanasia do animal foi
realizada com a administracdo de thiopental, na dose ja
descrita, seguido de 20 ml de cloreto de potassio 19,1% em
bolus.

Foi obtido um fragmento de tecido a meia distancia entre
veia cava superior e inferior, o qual foi imerso em
paraformaldeido 10%. Este espécime foi constituido pela
parede do atrio direito, tecido de aderéncias e pericardio
parietal.

Estudo anatomopatologico

ApoOs processamento histolégico habitual, foram
confeccionados os blocos de parafina. Nos grupos controle
e CMQte, cortes de 5 um de espessura foram obtidos e
corados com Sirius Red [19,20].

As laminas foram recodificadas de maneira que o
observador ndo reconhecesse o grupo ao qual o animal
pertencia, para evitar bias durante a analise.

Para tal, as laminas foram avaliadas em microscépio
Optico conectado a um sistema de analise de imagem
(Quantimet-Leica, Leica Cambridge Ltd., Cambridge, Reino
Unido). Para avaliacdo dos fragmentos, uma objetiva com
5x de magnificacdo foi utilizada.

A avaliagdo morfométrica consistiu na medida da
espessura do pericardio parietal, rea de adeséo e andlise
quantitativa do contetdo de colageno no epicardio,
aderéncia e pericardio parietal.

Andlise estatistica

As variaveis categoricas sdo apresentadas como
mediana (min.-max.) e as variaveis continuas ,como média
+ desvio padrdo. A andlise de dados foi realizada com o
software GraphPad Prisma, versdo 5.01. O escore de
gravidade, o tempo de disseccdo, o nimero de vezes que
foi utilizado um instrumento cortante na lise das aderéncias
e avaliagdo dos parametros histolgicos foram avaliados
pelo teste Mann-Whitney. Para correlagcfes néo-
paramétricas foi utilizado o teste Spearman. Uma regressdo
n&o linear foi aplicada para avaliar a relacdo entre o escore
de aderéncia, o tempo de disseccdo e a quantidade de
utilizacdo de dissecc¢do cortante.

A significancia estatistica foi considerada com P<0,05.

RESULTADQOS

Houve um 6bito no grupo dos animais que receberam a
CMQYte, devido a infeccéo respiratdria. Um animal do grupo

controle apresentou laceragdo extensa do ventriculo direito
durante a esternotomia mediana e, consequentemente, a
aquisicdo dos dados referentes ao tempo de dissecgéo e a
quantificacdo da disseccdo cruenta, nesse animal foram
prejudicadas.

Analise da carboximetilquitosana termoestéril

Analise termogravimétrica

Os valores e as curvas resultantes sdo mostrados na
Tabela 2 e na Figura 1. As amostras se comportaram de
forma muito semelhantes, diferindo somente quanto ao teor
de umidade. As amostras submetidas a esterilizacdo tinham
um teor maior de agua.

Tabela 2. Analise termogravimétrica. Variagdo da massa da amostra
em funcéo da temperatura

Temperatura (°C)
25-100 100-310 31-550 550-750
CMQNEst 13,6 27,6 12,1 25,2
CMQEst 13,6 28,0 12,1 25,9

Os valores representam perda de massa (%)
CMQNEst - Carboximetilquitosana ndo esterelizada
CMQEst - Carboximetilquitosana esterelizada
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Fig. 1 — Valores e curvas obtidos pela analise termogravimétrica
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A partir deste resultado, ndo se podem distinguir as
amostras esterilizadas e ndo-esterilizadas quanto a
decomposicéo e a estabilidade térmica.

Espectroscopia de ressonancia magnética nuclear de
hidrogénio (*H RMN)

A comparag&o dos espectros das amostras de CMQte e
CMQ (Figura 2) néo revela diferengas importantes. Os
espectros das amostras também exibem semelhanga com as
amostras de Campana-Filho et al. [17,18]. Ainda na mesma
figura, o sinal mais a direita (Hd2,5ppm) é bem pouco intenso
e deve ser atribuido aos trés 4tomos de hidrogénio dos
grupos metila da acetamida, indicando que a quitosana
empregada para preparar as amostras de CMQ ¢
consideravelmente desacetilada.

Entre 3,5 ppm e 4,0 ppm estéo os sinais atribuidos a
introducéo de um ou dois grupamentos de carboximetila
em radicais amino da quitosana. Os sinais devido a
introducéo de grupamento carboximetila nas hidroxilas da
quitosana de partida aparecem acima de 4,0 ppm e se
superpdem a outros sinais, dificultando a identificacéo.
Apesar disto, é possivel caracterizar a amostra utilizada
como O,N-carboximetilquitosana.

Carbaximetlquitosana esterelizada

-
@
L
e
w
(&)

Carboximetilguitosana ndo esterelzada

|/

T " T g T Y T Y T v
] 5 4 3 2 1

-

Fig. 2 - Espectroscopia de ressonancia magnética nuclear de
hidrogénio (1H RMN)
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Espectroscopia no infravermelho

Também nesse caso, observa-se que 0s espectros sdo
muito semelhantes entre as amostras, indicando que a
esterilizacdo ndo provocou alteragfes importantes na
estrutura das amostras (Figura 3).

Transmitancia (%)
E
1

20 L) U U U U U 1
4000 3500 3000 2500 2000 1500 1000 500

Numero de Onda (cm)

Fig. 3 - Espectroscopia no infravermelho, indicando que a
esterilizacdo ndo provocou alterages importantes na estrutura
das amostras

Em comparagdo com as amostras preparadas por
Campana-Filho et al. [17,18], pode-se afirmar que as
amostras da Dayang Chemicals estdo na forma sédica, o
que € evidenciado pelas bandas intensas localizadas em
aproximadamente 1410cm-1 e 1600cm-1.

Em todos os espectros ha uma banda muito intensa em
aproximadamente 1100cm-1 que se refere as ligacdes
glicosidicas, entre as unidades constituintes do polimero.

Mensuracao do potencial hidrogeniénico (pH)

As medidas do pH foram realizadas apds agitacdo
magnética da CMQ 4% durante 3 dias a temperatura
ambiente. Apds esse periodo foi observado que a solucdo
nao esterilizada (CMQ) apresentava cor amarelo e a
esterilizada (CMQte) cor marrom claro. Em ambas observou-
se a presenca de material insolivel em suspensdo. Foi
utilizado pHmetro para as medidas. Os resultados néo
diferiram nas amostras, estando o pH igual a 8,9.

Andlises do experimento animal

Andlise macroscépica

Os resultados da analise da intensidade das aderéncias,
baseada nas especificaces da Tabela 1, foram expressos
de acordo com cada sitio avaliado em valores de mediana,
valor maximo e minimo (Tabela 3). Quando comparadas
separadamente, houve diferenca estatistica na regido da
face anterior e inferior do ventriculo esquerdo e na linha de
sutura da aorta (teste de Mann-Whitney com P=0,01).
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Tabela 3. Classificagdo macroscdpica das aderéncias®

Grupo Face anterior Face lateral Face inferior Linha de sutura Sutura no atrio Sutura na aorta
3,0 2,0 3,0 3,0 3,0 3,0
Controle (2-3) (2-3) (2-3) (3-3) (3-3) (2-3)
2,0 2,0 2,0 3,0 2,0 2,0
CcCMQ® (1-2)° (1-2)¢ (1-2)° (2-3)¢ (1-3)¢ (1-2)°
@ — Valores de mediana (max-min)
Analise comparativa entre grupo controle e CMQ®
Teste de Mann-Whitney —* P=0,01 ¢ P=0,07
Teste de Wilcoxon —P=1,00 ¢P=0,17
CMQ* - Carboximetilquitosana termo-estéril
Escore total
20 - = 504
£
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Fig. 4 - Analise macroscopica da intensidade das aderéncias com
0 escore total de gravidade

O resultado da analise macroscopica da intensidade das
aderéncias com o escore total de gravidade esta mostrada
na Figura 4. A CMQte reduziu significantemente o escore
total de aderéncias quando comparada ao controle
(P=0,007).

Avaliacdo quantitativa do uso de disseccdo cruenta e
tempo de disseccao

A avaliacdo quantitativa do uso de disseccdo cruenta,
obtida pela média aritmética da contagem dos movimentos
da tesoura registrados por cada cAmera, mostrou reducédo
significativa no grupo da CMQte. (71,4 £ 23 vs. 291 + 101,
P=0,008).

O tempo de disseccdo também mostrou reducdo no
grupo CMQte, quando comparado ao grupo controle (9,8 +
1,5minvs. 33,9+ 9,2 min; P=0,007).

Existe correlacdo significante entre o escore de aderéncia
e 0 tempo gasto com a disseccdo (Spearman r=0,89, P=0,001)

Escore

Fig. 5- Curvade regressao linear entre gravidade das aderéncias
e o tempo de dissec¢do

e também entre o escore de aderéncia e a quantidade do
uso de disseccéo cruenta (Spearman r=0,87; P=0,001).

A regresséo linear identifica uma relagdo exponencial
entre gravidade das aderéncias e o tempo de dissec¢do
(Figurab).

Anélise morfométrica das Iaminas histolégicas

A avaliacdo morfométrica mostrou que a area de
colageno no epicérdio foi menor no grupo CMQte quando
comparado ao grupo controle de forma significativa (189.900
+117.600 p vs. 440.100 = 223.000 p; P=0,05), assim como a
area total do epicardio apresentou reducdo significativa no
grupo CMQte (652.700 £ 257.500 p vs 296.300 + 183.300 ;
P=0,03).

A porcentagem de coldgeno foi semelhante no grupo
controle e CMQte, tanto no epicérdio, pericéardio e aderéncia.
N&o houve diferenga significativa na comparacdo dos
grupos quando avaliados area de pericardio e aderéncia e
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area de colageno de pericardio e aderéncia, apesar dos
valores mostrarem tendéncia de reducdo no grupo CMQte.

DISCUSSAO

Com o aumento do niumero de reoperacdes
cardiovasculares (50.000 por ano nos EUA) [21], as
complicagdes referentes a esternotomia assumem cada vez
mais importancia na avaliacdo do risco deste tipo de
procedimento.

Varias técnicas, como o fechamento do pericardio [7,22]
e 0 uso de pericardio heterélogo [6], ja foram avaliadas
para diminuir a intensidade das aderéncias e,
consequientemente, diminuir a morbidade e a mortalidade
causada por lesdes cardiacas, grandes vasos e enxertos
extracardiacos durante esternotomia para reoperacdes
cardiovasculares, porém sem resultado eficaz e reprodutivel.

O uso dos métodos de barreira com biopolimeros
absorviveis, como o acido hialurénico, o polietileno glicol
a carboximetilcelulose, demonstraram reduzir a intensidade
das aderéncias pericardicas pos-operatorias. Estes métodos
permitem que o reparo de mesotélio ocorra com as serosas
visceral e parietal separadas uma da outra. De forma similar
a resultados de outros autores [23], que utilizaram a CMQ
ndo esterilizada, os dados do presente estudo confirmam a
efetividade deste biopolimero, mesmo apds a aplicagéo do
método de esterilizacdo, em reduzir de forma significativa a
intensidade das aderéncias.

O processo de esterilizacdo de um biopolimero € crucial
para sua aplicabilidade clinica. Este estudo demonstra que
0 método de termoesterilizacdo da carboximetilquitosana
ndo altera suas principais caracteristicas fisico-quimicas.
Quando comparamos os resultados encontrados neste
estudo com os de Krause et al. [23], que utilizou a CMQ
ndo esterilizada, notamos que ambos encontraram redugéo
estatisticamente significativa no escore de aderéncias com
a aplicagdo deste biopolimero. Isto demonstra que, além
das propriedades fisico-quimicas, as caracteristicas
biologicas da CMQ foram preservadas ap0s a esterilizagdo
em autoclave.

Houve uma perda no grupo dos animais que receberam
a CMQte, em decorréncia de infecgdo respiratdria, o que
pode ter contribuido para ndo haver diferenca estatistica
na avaliagdo morfométrica nos grupos quando avaliados
area de pericardio e aderéncia e area de colageno de
pericardio e aderéncia. A porcentagem semelhante de
colageno nos grupos em todas as areas avaliadas sugere
que a CMQte ndo atua no processo de regeneracéo
mesotelial e sim na formacdo e estrutura das aderéncias
entre pericardio visceral e parietal e demais estruturas.

A avaliagcdo macroscépica, avaliagdo quantitativa do
uso de disseccdo cruenta e tempo de disseccdo indicam de
forma significativa uma redugdo na intensidade das
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aderéncias, com consequente reducdo do tempo e dos riscos
na esternotomia, em reoperacdes cardiovasculares. Apesar
destas variaveis serem de carater subjetivo, a utilizagdo de
um avaliador que ndo tinha conhecimento do grupo ao qual
o animal pertencia, elimina consideravelmente o bias de
avaliacéo.

CONCLUSAO

Podemos concluir, primeiramente, que a
termoesterilizacdo ndo altera as propriedades fisico-
quimicas da carboximetilquitosana. Também concluimos
que o0 uso de biopolimeros de barreira como a CMQte pode
reduzir a intensidade das aderéncias pos-cirlrgicas no
pericardio, reduzindo as complicagdes da esternotomia em
reoperagdes cardiovasculares.
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