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RESUMO

Introducdo: A hipertensdo porta estd relacionada a alteracdes de ordem hemodindmica,
nutricional e metabdlica. A sua relacdo com a motilidade do jejuno tem sido pouco estudada.
O propésito deste trabalho foi avaliar o comportamento da atividade mioelétrica do jejuno
com o desclampeamento da veia porta em caes. Métodos: Foram estudados seis cdes adultos
mesticos, em trés etapas: controle, clampeamento e desclampeamento, no Nucleo de Cirurgia
Experimental da Universidade Federal de Pernambuco. Com os animais sob anestesia geral,
procedeu-se a monitorizacdo hemodindmica invasiva, laparotomia, afericdo da pressdo da
porta (PP), fixacao dos eletrodos na camada sero-muscular do jejuno e clampeamento parcial
da veia porta para elevar a PP a valores entre duas e meia a trés vezes os achados iniciais. Os
eletrodos foram conectados a um sistema computadorizado para captura de sinais elétricos,
usando um software de aquisi¢do para armazenamento e andlise da atividade mioelétrica.
Assim, determinou-se a média do RMS (root mean square — raiz quadrada da média dos
quadrados) e a variancia da atividade mioelétrica. A andlise estatistica foi executada através
do teste de t de Student e ANOVA; aceitando-se p< 0,05 para rejeicdo da hipétese de
nulidade. Resultados: O clampeamento da veia porta resultou em redugdo significante da
atividade mioelétrica, o desclampeamento promoveu imediata recuperagdo da média do RMS
sem diferenca estatistica com o controle. Conclusoes: O desclampeamento da veia porta de

cdes promoveu recuperacdo precoce da atividade mioelétrica do jejuno.

Descritores: Motilidade; Hipertensdo porta; Cirurgia experimental; Jejuno; Atividade

mioelétrica.
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ABSTRACT

Introduction: Portal Hypertension is associated with hemodynamic, nutritional and
metabolic dysfunctions, and its relationship with jejunal motility has been poorly studied. The
purpose of this study was to evaluate the patterns of jejunal myoelectical activity after portal
release in a model of portal clamping in dogs. Method: Six adult dogs were studied in three
groups: control, portal clamping and portal release, on the experimental surgery unit of the
Federal University of Pernambuco. With general anesthesia, dogs underwent invasive
hemodynamic monitorization, laparotomy, portal pressure register, positioning of electrodes
on the seromuscular layer of the jejunum, and partial clamping of the portal vein to elevate
portal pressure to values two and a half to three times initial value The electrodes were
connected to an electrical sign register system, using specific software to electrical signal and
data registration concerning jejunal myoelectrical activity. Thus, it was calculated the RMS
(Root Mean Square) mean, and the variance of smooth muscle electrical activity. The
statistical analysis was performed using the paired “t” Student test and ANOVA, accepting
p<0.05 for rejecting the null hypothesis. Results: Portal clamping resulted in a significant
reduction of jejunum myoelectrical activity, and portal clamp release inducted immediate but
non-significant recuperation of mean RMS, when compared to controls. Conclusions: Portal

clamp release in dogs promoted early recuperation of jejunum myoelectrical activity.

Keywords: Motility; Portal hypertension; Experimental surgery; Jejunum; Myoelectical

activity.
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A necessidade de clampeamento parcial ou total da veia porta durante cirurgias do
trato digestivo determinam menor perfusdo hepatica, com congestao de todo o leito venoso, o
qual corresponde a uma vasta drea de drenagem da veia porta. Isto resulta em desvio do fluxo
da veia porta com abertura de colaterais, realizando um desvio hepatico. Dentre as muitas
conseqii€éncias, pode-se instalar o edema intersticial, alteragcdes da motilidade intestinal e
proliferacdo bacteriana'™.

Ressec¢des hepaticas extensas determinam reducao do leito vascular intra-hepatico e
podem ser determinantes para a elevacdo da pressdo no leito vascular esplancnico. Esta
drenagem esplancnica reduzida promove alteracdes no sensivel tecido intestinal, inclusive
com lesdo sobre as células de Cajal, as quais levam ao comprometimento da motilidade
intestinal™”’.

A hipertensao no sistema porta que se observa em animais apds grandes ressecgoes
hepaticas tem sido responsabilizada por lesdo das células hepaticas em conseqiiéncia do hiper-
fluxo, o qual leva ao sofrimento celular, caracterizado por perda da adesdo celular e alteracdao
na expressdo do complexo maior de histocompatibilidade, resultando em regeneragdo celular
inadequadag.

O mecanismo da hipertensdo porta intra-hepatica é multifatorial, e ainda ndo esta por
completo estabelecido. No entanto, se aceita que isto ocorra em conseqiiéncia da redugdo do
leito vascular intra-hepatico apés cirurgia hepdética, além da hipertrofia e hiperplasia do tecido
hepético decorrente do processo de regeneragéos’ 5

Inicialmente, a hipertensdo porta cria uma lesdo mecanica sobre o endotélio, gerando
uma resposta vasomotora com hiperemia, isquemia, edema e estresse oxidativo. Numa
segunda etapa, identifica-se intensa resposta imunoldgica; na fase final, observa-se

e 6
remodelamento do fluxo sangiiineo".
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Tem sido bem documentada a presenca de edema intestinal quando ocorre
hipertensdo porta, havendo maior propor¢ao em pacientes com les@o hepdtica (cirrose). Neste
caso o edema é mais extenso e ocorre comprometimento de todas as camadas do intestino. Na
hipertensdo porta pré-hepatica, por exemplo, em clampeamento parcial ou total, o edema ¢é
menos intenso com comprometimento discreto da mucosa e dilatacdo do plexo linfatico. As
alteracdes relacionadas ao edema ndo guardam relagdo direta com a intensidade da
hipertensdo porta. Nesses casos ndo se observa comprometimento da camada muscular nem
da serosa. Quando presente, a ascite é de pequena intensidade™ ®°.

Em ratos portadores de hipertensdo porta, apds a ligadura parcial da veia porta, a
ingestdo de radiois6topos demonstrou uma migracao lentificada do marcador nos segmentos
proximais do intestino delgado, o que pode ser um fator de desnutricdo associada a
hipertensdo porta. Em ratos a oclusdo total da veia porta por curto periodo de 45 minutos
resulta em alta mortalidade'® '

A proliferacao bacteriana no intestino proximal em pacientes com hipertensdao porta
tem sido observada e sua relacdo com a motilidade intestinal tem sido objeto de estudo.
Quando comparados dois grupos, sendo um cirrético sem hipertensdo porta e outro com
hipertensdo porta, observou-se uma dismotilidade do intestino delgado proximal e
crescimento bacteriano excessivo no grupo com hipertensao porta € nao no grupo com apenas
cirrose' ',

Tém-se procurado correlacionar alteracdes na motilidade apds extensas resseccoes
hepaticas, as quais poderiam contribuir com a ocorréncia de proliferacdo bacteriana,
translocagido e sepse. E bem demonstrado que o aumento na velocidade do transito intestinal
esta associado ao surgimento de diarréia, enquanto que a sua redugdo estaria relacionada a
proliferacdo bacteriana e md nutricdo que estd presente nos pacientes com hipertensio

11,14
porta .
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A atividade pré-inflamatéria em ratos, que se instala com a hipertensao porta, tem
em parte origem na resposta a intensa colonizagdo bacteriana que se observa no jejuno
proximal. A colonizagdo de grande nimero de bactérias se transforma em um reservatério de
endotoxinas e lipopolissacarideos, que induzem resposta inflamatdria, inclusive contribuindo
para a ocorréncia de translocacdo bacteriana'' '% 1>1¢.

O estado hiperdinamico que se instala com a redugdo do fluxo ao sinuséide, e em
conseqiiéncia nas células de Kuppfer, tem sido um fator responsdvel pela producdo nas
células hepéticas de mediadores quimicos, tais como o oxido nitrico, monéxido de carbono e
o fator de necrose tumoral. Na fase aguda da hipertensdo porta, os mediadores pro-
inflamatérios sdo os responsdveis pelas alteragdes que vao resultar na enteropatia da
hipertensdo porta® '°.

A isquemia mesentérica € capaz de influenciar a motilidade do intestino, podendo-se
observar reducdo na freqiiéncia e na amplitude da atividade intestinal, apés 15 minutos de
isquemia. A persisténcia do processo isquémico ird resultar em auséncia de atividade elétrica.
Quando se compara a amplitude e a freqiiéncia em relacdo a intensidade da isquemia, €
possivel identificar relagcdo linear entre a amplitude e a isquemia”'lg.

A atividade elétrica em caes € relativamente resistente a isquemia, foram observadas
alteracdes na atividade elétrica apds 3 horas e meia de isquemia, que se estabeleceu apos 10

. . ‘- 20,21
minutos da reperfusdo. E fundamental esclarecer que apesar de presente esta € irregular™ .
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1.1 Motilidade intestinal

Estudar as bases fisiologicas das diversas etapas do controle celular da atividade
mioelétrica permitiu maior compreensao dos distirbios da motilidade do trato digestivo. O
termo motilidade é amplo e envolve diversos eventos: miogénicos na célula do musculo liso
(geracdo do estimulo elétrico); neurogénicos (controle extrinseco e intrinseco); contrateis
responsaveis pela elevacio de pressdo intra luminal; e propulsivos®.

Diversos métodos sdo capazes de monitorar os fendomenos relacionados a motilidade
do musculo liso, esses podem envolver fendbmenos mecanicos, pressoricos e elétricos>>2°,

Os fendmenos elétricos, objeto do presente estudo podem ser aferidos por
microeletrodos, por ultramicroeletrodos, por eletrodos de serosa, de superficie e por eletrodos
intramusculares™***’,

A atividade elétrica do trato gastrintestinal vem a ser dependente de varios fatores
entre eles, a saber: potencial de membrana em repouso do midcito; de sua capacidade de
despolarizacdo espontanea; da capacidade da célula comunicar-se com outra; e do controle
extrinseco e intrinseco. Desta forma o trato gastrointestinal (TGI) exibe grande variedade de

~ 22,2428
padrdes™ 28.29,

1.2 Fisiologia da contracao do misculo liso

A célula muscular lisa apresenta caracteristicas em seu esqueleto, permitindo a esta
uma condutincia do potencial elétrico diretamente de célula a célula, sem necessidade de
secrecdo de qualquer substancia transmissora, quase que sem existir uma membrana

separando-as, devido a sua arquitetura, permite um fluxo idnico livre de uma célula a outra.
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Esta condutancia gera uma contracdo em um grupo de fibras em uma grande drea a0 mesmo
tempo, formando um sincicio funcional®®.

As contracdes nos midcitos ocorrem gragas a eventos elétricos dentro das células. As
células do musculo liso do trato gastrintestinal exibem um potencial de membrana que é
negativo e tipicamente, oscila entre -40 e -70mV. Este gradiente € mantido negativo por dois
sais catidnicos sdédio e potdssio, através de uma bomba de sédio-potassio ATP - dependente.
Este potencial elétrico negativo é denominado potencial de membrana em repouso”>=’.

Nas dreas em que ocorrem contragdes espontdneas, como o estdmago, intestino
delgado e cdlon, os midcitos exibem despolarizacdo espontdnea lenta de suas membranas,
denominada atividade elétrica de controle (AEC). Essa atividade € responsdvel pelo ritmo
elétrico basico. A despolariza¢do da onda lenta € repetitiva e ritmica e a contragdo muscular
nem sempre estd associada a ela. As despolariza¢des na onda lenta sd@o observadas em células
menos polarizadas™ ',

A geracdo de ondas ritmicas que vao dar origem a atividade elétrica de controle, ou
também conhecida como ritmo elétrico bdsico ou ondas lentas no intestino delgado devem ser
originados nas células de Cajal, situadas entre a camada muscular longitudinal e circular” 32

Os potenciais de acdo s@o despolarizacdes répidas que resultam de fluxo i6nico e ndao
se constitui em um evento isolado sendo transmitido ao midcito vizinho por suas ligacdes
elétricas e este ird se despolarizar. A afericdo com eletrodo de serosa evidencia as
denominadas rajadas em ponta e este evento também €é denominada atividade elétrica de
resposta (AER)%.

Quando a amplitude desta onda de despolarizagdo alcanga um determinado limiar
ocorre influxo rapido de sédio e cdlcio com efluxo de potassio. O influxo rdpido de célcio e a
mobilizacdo do célcio intracelular promovem ativacdo do aparelho contratil, actina-miosina

~ 22282931
ATP dependente, ocorrendo contragcao muscular, que gera uma AER™ 8.2931
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O potencial de uma célula individual para a geracdo de um potencial de agdo é
relativamente constante sendo influenciado por fatores hormonais, neurotransmissores de vias
intrinseca e extrinseca e de agentes farmacoldgicos. A acdo dessas substancias pode
despolarizar e tornar a célula mais susceptivel ou hiperpolarizar a membrana celular tornando-
a menos susceptivel a geracdo de um potencial de acio®>***!,

As ondas lentas por si ndo sao capazes de determinar a contragdo do musculo liso,
sendo necessdrio o surgimento de um potencial de acdo, o qual surge geralmente na crista das
ondas lentas. As freqiiéncias méaximas dos potenciais de acdo estdo relacionadas com a
freqiiéncia das ondas lentas, que corresponde a nove ciclos no ileo terminal e de 11 a 12 ciclos
no duodeno™*®.

As caracteristicas das ondas no periodo digestivo diferem das ocorridas na fase de
jejum, havendo no periodo digestivo uma disritmia, porém o tragado caracteristico da AEC e
de resposta estdao preservadoszg’33'35 .

O registro eletromiogréfico € obtido quando da ativagdo do misculo. Quanto maior o
nimero de fibras ativadas maior serd o registro da atividade eletromiografica. Existem duas
maneiras de se mensurar a atividade eletromiogrédfica, por implantacdo de eletrodos de
superficie ou através da introducdo de agulhas na musculatura, métodos preferencialmente
utilizados em experimentos controlados em laboratério™*

A aquisi¢do e andlise dos dados envolvem uma série de cuidados, devendo ocorrer
adequada filtragem digital dos sinais obtidos uma vez que esses estdo sujeitos a uma série de
interferéncias™%7,

O sinal resulta da composicao de milhares de unidades musculares com velocidades e
amplitudes diferentes algumas na mesma direcdo outras em sentido oposto, resultando em

uma onda de curva larga e de baixa freqii€ncia, surgindo dai a necessidade de amplificar e

filtrar de forma adequada o sinal obtido diferentemente do sinal emitido da musculatura
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cardiaca onde a onda elétrica se propaga do ponto de origem para toda a fibra muscular

obedecendo a uma orientacio™’.

1.3 Atividade mioelétrica - Bases anatomicas e fisiolégicas

O intestino delgado estende-se do piloro a jungdo ileocecal, tem cerca de sete metros,
de comprimento em humanos e diminui gradualmente o seu didmetro, a medida que se
aproxima do ileo terminal. Do ponto de vista de importancia o intestino delgado é responsavel
pela digestao e absor¢do dos alimentos de modo que o controle desta atividade depende de
varios estimulos nervosos e hormonais, estando a atividade hormonal em parte estimulada
pela composicdo da dieta e por mecanismos teciduais locais™.

O trato alimentar ndo € estdtico apresenta durante o jejum atividade elétrica
interdigestiva com formacdo do complexo motor migratério (CMM). Este padrao também ¢&
demonstrado no trato alimentar de humanos, seu desencadeamento e propagagdo resultam
provavelmente de um controle mioneural intrinseco. Tal afirmativa se embasa na observacao
da manutencdo do padrdao mesmo apds a sec¢dao do controle vagal, tendo este acdo apenas
moduladora. Cada complexo motor migratdrio possui quatro fases: I) quando os potenciais de
acdo estdo ausentes e, conseqiientemente, sem contragdes; II) quando ocorre uma seqiiéncia
aleatdria de potenciais de acdo; III) quando cada potencial do marca passo é acompanhada de
uma explosdo intensa de potenciais de acdo e que ocorre para remover o material
interdigestivo e; IV) um curto periodo de transi¢cdo entre a fase Il e | s

O periodo de cada ciclo é de 90 a 120 minutos e sua velocidade de propagacao é de 6
a 8cm por minuto?>%.

A ingestdo de alimentos ocasiona modificagdo no padrdo ciclico para um padrdao

alimentado caracterizado pela aleatoriedade da atividade elétrica, sendo este padrdo
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responsavel pelos movimentos de mistura do quimo. A atividade do CMM permanece
presente e pode ser observada quando se realiza a anélise pela transformata de Fournier, onde
o CMM estd presente e ndo guarda relacdo com o tipo de alimento ingerido pelos
animajs22 283840

Essa andlise permite modelar a atividade elétrica apds a ingesta de alimento em dois
sistemas elétricos, um ciclado representado pelo CMM e outro nao ciclado representado pela
atividade elétrica aleatéria. A presenca do CMM durante o periodo alimentar provavelmente
mediada pelo sistema nervoso intrinseco contribui provavelmente com o fluxo aboral
continuo dos alimentos*"*.

Em estudos realizados em caes demonstrou-se que o CMM migra distalmente por
uma rede neural entérica de fibras colinérgicas®”**.

A andlise da atividade mioelétrica ndo evidenciou, até o presente, diferenca quando
comparado o género, e quanto ao segmento estudado, se duodeno ou jejuno proximal. A sua
aplicabilidade clinica tem sido demonstrada e, em situacdes especificas, tem sido utilizada em
grandes centros de pesquisa para a elucidacio de distirbios da motilidade®"*.

O intestino humano assim como o de outros mamiferos apresenta atividade elétrica
espontinea, a qual € controlada pelo sistema nervoso intrinseco, extrinseco € por hormonios,
que geram potenciais de acdo que vao permitir a mistura € a absor¢do dos nutrientes
ingeridos. Transtornos neste controle resultam em redug¢do ou parada da progressdao do
conteddo intestinal com acimulo de gés, liquido e proliferacdo bacteriana podendo acarretar
nduseas, vomitos, distensdo abdominal e infec¢@o, sendo esta situagdo reconhecida na pratica
clinica como {leo paralitico. As conseqiiéncias do ileo paralitico sdo intimeras em virtude da
impossibilidade de se utilizar o trato digestivo para alimentar os pacientes submetidos a

. 4,45-47
cirurgias de grande porte™" ",
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1.4 Justificativa

A motilidade do intestino delgado permanece uma drea pouco investigada com
necessidade de novas investigacdes, as observacdes da fisiologia e da fisiopatologia, do
padrao mioelétrico, e suas implicagdes na clinica s@o pouco conhecidas, em parte esta
dificuldade est4 relacionada ao acesso a este segmento do trato digestivo™">"*.

Entender o seu funcionamento tem se tornado um desafio. Sua importancia para a
compreensdo dos distirbios da motilidade gastrintestinal sdo tdo relevantes quanto os
conhecimentos atuais da eletrocardiografia, para a fisiologia cardiovascular’'.

A pressao porta € varidvel e oscila entre 10 e 15cm de 4gua, modifica-se com a
respiracdo, com a mudanca de decuibito e com a pressao intra-abdominal. Valores acima de
25-30 cm de 4gua, quando medidos no trans-operatdrio, resultam em uma série de alteracdes
fisiolégicas com aumento da morbidade e mortalidade™°.

O figado poderia representar uma resisténcia ao fluxo porta, porém sua vasta rede
capilar mantém uma pressdo baixa, agindo como uma rede vascular distensivel. Alteracdes
neste sistema sao responsdveis por elevacdes na pressao porta com sérias repercussdes em
toda rede esplﬁncnica2’6.

Determinadas cirurgias, especialmente o transplante de figado, as extensas
resseccoes hepaticas e o clampeamento da veia porta resultam em aumento da pressao porta,
com repercussdo sobre toda rede venosa esplancnica resultando em alteragdes da motilidade
do intestino. O impacto das alteragdes, causadas pela elevacdo da pressdao no sistema porta
sobre a motilidade do trato gastrintestinal tem relacdo com a recuperacdao do ileo pos-
operatdrio, com a incapacidade em alimentar o paciente, com a ocorréncia de proliferacdao

. ~ 4,13,46-4
bacteriana, translocagdo e sepse™ 346049,
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Em estudo realizado nesta Institui¢ao os efeitos da hipertensdo porta aguda sobre a
atividade elétrica e seus efeitos sobre a histologia do jejuno®.

A recuperagdo da motilidade do jejuno, com o desclampeamento da porta, foi o
que se investigou neste estudo, considerando a experiéncia do Programa de P6s-Graduacgao

em Cirurgia, com a linha de pesquisa na drea de motilidade intestinal, dando continuidade a

linha de pesquisa.

1.5 Objetivo

O propdsito deste estudo foi avaliar a recuperagdo da atividade mioelétrica do

jejuno apds o desclampeamento da veia porta em caes.



METODOS
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2.1 Casuistica e local do estudo

A amostra selecionada para o estudo foi composta por nove cades adultos mesti¢os
submetidos a um modelo de hipertensdo porta aguda por clampeamento controlado da veia
porta. O tamanho da amostra foi definido por célculos estatisticos, a partir do estudo piloto em
trés cdes.”’ Os animais foram obtidos no Centro de Vigilancia Animal da Prefeitura do Recife,
de onde foram transportados para o Nucleo de Cirurgia Experimental (NCE) do Centro de
Ciéncias da Sadde (CCS) da UFPE, sendo conduzidos por técnicos e veterindrios habilitados,
seguindo normas técnicas para pesquisa em animais . Num periodo minimo de 21 dias, os

animais foram alimentados diariamente com dgua e 600g de racdo especifica para caes.

2.2 Desenho do estudo

Trata-se de um estudo experimental, prospectivo e analitico.

2.3 Selecao do estudo

Os animais foram vacinados por via subcutanea com Duramune® Max 5 - CvK/4L,
contra as seguintes doengas: cinomose, hepatite, adenovirus tipo 2, parainfluenza,
parvovirose, coronavirose e leptospirose. Por via subcutianea, administrou-se ainda vacina
contra raiva e Disofeno Ibasa 3,75%® para tratar verminoses causadas por: Ancylostoma,
Spirocerca, Uncinaria e Toxocara canis. Apds observagao de no minimo 21 dias, escolheram-
se nove caes sem enfermidades, sendo sete masculinos e dois femininos, com peso entre 14 e
16,5Kg; foram incluidos trés animais no estudo piloto e seis no estudo atual.

ApOs a preparacdo anestesioldgica e a monitorizacdo hemodinamica de cada animal,
0 experimento teve inicio com a leitura da pressdo da veia porta e da atividade mioelétrica

para estabelecer as medidas de controle por 30 minutos. Em seguida, ocluiu-se a veia porta
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por 60 minutos, mantendo-se a pressdo porta entre duas vezes e meia a trés vezes os valores

basais. Durante o periodo de oclusdo, foram realizadas leituras da atividade mioelétrica

(figura 1).

Figura 1. Anatomia do sistema porta, com medida da pressdo

A terceira etapa com duracdo de 30 minutos corresponde ao periodo apds o
desclampeamento, quando foram realizadas as leituras da atividade mioelétrica do intestino
delgado, de modo que cada animal era o seu préprio controle.

Para melhor conhecimento do comportamento, apds o desclampeamento, a terceira

fase foi estudada em duas etapas de 15 minutos cada. Assim, o estudo foi dividido em trés

fases (fluxograma 1):

Fase 1 - Controle - duracio: 30 minutos

Fase 2 - Clampeamento - dura¢do: 60 minutos
1% etapa: 15 minut
Fase 3 - Desclampeamento duracdo de 30 minutos e : tzg: 15 Eigﬁtgz
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Fluxograma I. Metodologia da pesquisa

Anestesia geral com tiopental, Aposicio de trés pares de
quetamina e pancuronio + eletrodos no jejuno +
Laparotomia e cateterizacio Conexao dos eletrodos ao sistema

da porta de registro da atividade mioelétrica
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2.4 Variaveis da pesquisa
2.4.1 Variaveis independentes
= Fase 1: Controle — escala: Nominal (sim; ndo)
= Fase 2: Clampeamento — escala: Nominal (sim; ndo)
= Fase 3: Desclampeamento — escala: Nominal (sim; nio)
= ]*etapa: 15 min

= 2%etapa: 15 min

2.4.2 Variaveis dependentes
= Atividade mioelétrica do intestino delgado
= RMS (root mean square) — razao (milivolts)

» Voltagem variancia — razao (milivolts)

2.5 Procedimentos

2.5.1 Anestesia e cirurgia

Inicialmente, cada animal foi submetido a intubagdo traqueal sob inducdo anestésica
com tiopental sédico, por acesso venoso periférico, na dose de 0,08mg/Kg de peso. Na mesma
via, administrou-se quetamina e cloridrato de pancur6nio, na dose de 2mg/Kg, sendo usada
quetamina na mesma dosagem para manutencdo anestésica. A freqii€ncia respiratoria foi
mantida em 16 ciclos por minuto, o volume corrente administrado foi de 15mL/Kg, com uma
FiO, de 21%. A hidratacao foi mantida com soro fisiol6gico a 0,9% na dose de 10mL/Kg/h,
sendo infundido durante todo o experimento.

Antes da cirurgia, foram executados procedimentos para monitorizacdo da freqii€éncia

cardiaca (FC), pressao arterial média (PAM) e da pressdao venosa central (PVC). Estes
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pardmetros foram obtidos para avaliar a hemodindmica desses animais durante todo o

experimento (figura 2, anexo 1).

Figura 2. Cateterismo da veia braquial para monitorizagdo da PVC

Em seguida, realizou-se tricotomia da parede anterior do abdome, anti-sepsia, aposi¢ao
dos campos operatdrios e laparotomia. Com a cavidade abdominal aberta foi realizada a
disseccdo e isolamento da veia porta, logo acima da veia gastroduodenal. Em seguida foi feito
o isolamento de uma veia jejunal, para posteriormente fixarmos os trés pares de eletrodo no
jejuno. A oclusdo da porta foi executada com a tracdo do tubo inserido em torno da porta, e
que permitiu através de sua tracdo manter constante a pressdo porta em duas e meia e trés

vezes a pressdo inicial, conforme o desenho do estudo (figura 3).
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Figura 3. Clampeamento da veia porta

A medida da pressdo porta, realizou-se por uma veia jejunal, préxima a veia
mesentérica cranial e ao dngulo duodenojejunal ou de Treitz. O vaso foi isolado e por incisdo
transversa realizou-se a introdu¢do de cateter de Nelaton n° 6, até o interior da veia porta na

emergéncia da veia gastroduodenal (figura 4).

Figura 4. Cateterismo da veia jejunal para monitorizagao da pressdo porta
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2.5.2 Atividade mioelétrica do intestino delgado

Os eletrodos bipolares do tipo MP-285-B, Monicrom® 2-0, sdo fios de marca-passo
cardiovascular, cobertos por Teflon para promover isolamento elétrico, e tém drea descoberta
na extremidade, com comprimento em torno de 4cm, a qual foi implantada e fixada com fio
de cat gut 3-0° nas camadas mais externas (seromuscular) da parede do jejuno. Assim, os
eletrodos foram posicionados aos pares, iniciando-se a 25cm do angulo de Treitz, mantendo

uma distancia de 15cm entre cada par, resultando na aposicao de trés pares (figura 5) .

Figura 5. Implante dos eletrodos no jejuno

A outra extremidade de cada eletrodo foi exteriorizada através da incisao mediana no

abdome para ser conectada a um amplificador acoplado a um microcomputador contendo um
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sistema de aquisi¢do de dados — Dataq Akron OH, série 200, que capta freqiiéncias entre 0,02
e 10 Hertz, o qual registrou sinais de atividade mioelétrica continuamente durante todo o ato
operat6rio; 30 minutos na fase de controle, 60 minutos na fase de oclusio porta e 30 minutos

na fase de desclampeamento (figuras 6 e 7, anexo 2).

Figura 6. Aquisi¢do da atividade mioelétrica
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Figura 7. Registro simultaneo dos trés pares de eletrodos
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A corrente elétrica gerada pelo corpo humano € alternada de modo que a onda
elétrica registrada em um osciloscépio alterna na faixa positiva e negativa, pois, os eletréns

alternam sua direcdo com o tempo’" (figura 8).

Yolts

Tempo
—_—

Figura 8. Formato do registro elétrico gerado por uma corrente alternada *'

2.5.3 Aquisicao da atividade mioelétrica

Para se efetuar registro, armazenamento e andlise dos dados utilizou-se o software
Windaq 200, em ambiente Windows, o qual promoveu a aquisicdo dos dados através de uma
amostragem de 40 pontos por segundo, que € eficaz para a andlise do sinal elétrico intestinal,
o qual apresenta pequena amplitude, e freqiientemente se acompanha de um ruido de modo
comum que pode ter amplitude superior. Para se evitar esses ruidos e purificar o sinal elétrico,
utilizou-se um circuito que contém amplificador como estdgio de entrada, o qual é capaz de
promover aumento de até 1000 vezes nos registros graficos, o que permite excelente razao de

rejeicao do ruido de modo comum e alta impedancia de entrada.

Em seguida, o sinal elétrico passa por um filtro de Butterworth de quarta ordem, com

freqii€éncia de corte de 15Hz, recebendo finalmente um novo ganho, que o torna compativel
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com as caracteristicas da entrada do sistema. O software de andlise permite uma avaliacdo e
depuracao dos dados através de algoritmos baseados na “Transformata de Fourier”, usando o
programa Fast Fourier Transform (FFT), o qual tem uma resolu¢do de 0,23 ciclos por

minuto.

Para andlise espectral da atividade mioelétrica intestinal, considerou-se 0 RMS (root
mean square — raiz quadrada da média dos quadrados), a qual é uma férmula matemaética que
mede a magnitude da variancia que € expresso em milivolts, sendo capaz de determinar a

tensdo eficaz da onda elétrica nos trés pares dos eletrodos dos cdes estudados' ™.

Lrms =

2.6 Analise estatistica

Os dados individuais de cada cdo, obtidos a partir do protocolo de pesquisa, foram
agrupados em bancos de dados criados no software Excel, para execucdo de cdlculos
matematicos e estatisticos, entre o quais; média aritmética e desvio padrio, sendo também
criadas tabelas com posterior transferéncia para o editor de texto Word® (anexo 3). Alguns
dados foram transferidos para o Software SPPS 13.0 em ambiente do Windows o qual
permitiu a realizagdo dos testes de t de Student pareado e ANOVA (anexo 4).

A andlise da raiz quadrada da média dos quadrados (root mean square) da atividade
mioelétrica foi executada através do teste “t” de Student, apés compilagao dos dados no
Excel, com obten¢ao do RMS dos trés eletrodos de cada cdo, nas trés etapas programadas da

pesquisa.
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Para andlise de duas varidveis, estabeleceram-se duas hipoteses; a hipétese nula (Ho),
significando que as varidveis tém a mesma distribuicdo, e a hipdtese alternativa (H,),
significando que as varidveis t€m distribui¢des diferentes. Em todos os testes adotou-se um

nivel de significancia de 95%.

2.7 Consideracoes éticas

Esta pesquisa seguiu os principios que regem o Cédigo de Etica Experimental e as leis
de protecdo dos animais, de acordo com as normas vigentes no Brasil, especialmente a Lei n°
9.605 — art. 32, e Decreto n° 3.179 — art. 17, de 21/09/1999, que tratam da questdao do uso de
animais para fins cientificos™*. Além disto, a morte dos animais utilizados neste estudo
justifica-se por ndo existirem recursos alternativos para a realizacdo do procedimento

cientifico™".



RESULTADOS
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Cada média, com seu respectivo desvio padrao e sua variancia foram distribuidos na

tabela 1, obedecendo a metodologia do estudo, de modo que estdo estratificados em trés fases:

Tabela 1. Resultados tabela geral

Fases
Controle Clampeamento Desclampeamento
1? etapa 2% etapa
RMS* 0,5327 0,1995 0,5021 0,3486
Desvio padrao 0,2199 0,1142 0,4310 0,2030
Varidncia 0,0484 0,0130 0,1858 0,0412

* root mean square

A primeira avaliacdo se deu entre o grupo controle e a fase em que a porta se
manteve clampeada por 60 minutos. Durante este periodo, identificou-se uma forte e

consistente redu¢do do RMS com significancia estatistica p=0,0001 (tabela 2).

Tabela 2. Avaliacdo do RMS em resposta ao clampeamento quando comparado ao controle

Fases
Controle Clampeamento
RMS#* 0,5327 0,1995
Desvio padrao 0,2199 0,1142
Variancia 0,0484 0,0130
p 0,0001

* root mean square

A comparacdo da fase de clampeamento, caracterizado por uma atividade elétrica
significantemente inferior a basal com as duas fases do desclampamento teve um
comportamento distinto em cada etapa.

Na primeira etapa identificou-se uma forte tendéncia a normalizacdo com a obtencdo

de um RMS de recuperagdo significantemente superior ao valor do RMS do clampeamento,
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com p maior que 0,05. No entanto, na segunda etapa ocorreu queda da atividade elétrica,
estando os valores do RMS proximo aos nimeros da fase de clampeamento. Nao houve

diferenca estatistica com valor de p superior a 0,05 (tabela 3).

Tabela 3. Avaliagdo do RMS em resposta ao clampeamento quando comparado ao

desclampeamento nas duas etapas

Fases
Clampeamento Desclampeamento
1" etapa 2% etapa
RMS* 0,1995 0,5021 0,3486
Desvio padrao 0,1142 0,4310 0,2030
Varidncia 0,0130 0,1858 0,0412
p 0,0290 0,0736

* root mean square

Tabela 4. Avaliagdo do RMS em resposta ao desclampeamento nas duas etapas quando

comparado ao controle

Fases
Controle Desclampeamento
1? etapa 2% etapa
RMS* 0,5327 0,5021 0,3486
Desvio padrao 0,2199 0,4310 0,2030
Variancia 0,0484 0,1858 0,0412
)4 0,7903 0,0134

* root mean square
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Tabela 5. Avaliacdo do RMS em resposta ao desclampeamento na etapa 1 x 2.
Desclampeamento
1? etapa 2° etapa

RMS* 0,5021 0,3486
Desvio padrao 0,4310 0,2030
Variancia 0,1858 0,0412
p 0,1807

* root mean square

Quando se avaliou as etapas do desclampeamento com o grupo controle o que se
observou é que seguido ao desclampeamento, etapa 1, hd uma tendéncia imediata a
normalizacdo da atividade elétrica, ndo havendo diferenca dos valores encontrados nos
primeiros 15 minutos com os encontrados no grupo controle, porém na etapa posterior, 0s
demais 15 minutos de observacdo, etapa 2, ocorreu queda da atividade miolétrica com
importancia estatistica p menor que 0,05 (tabela 4). No entanto, quando foram comparados os
valores do desclampeamento nas duas fases, sendo cada uma com 15 minutos de observacao,
nao se identificando diferenca estatistica (tabela 5).

Para avaliacdo dos trés pares de eletrodo em cada etapa foi realizado teste para
compara¢do entre grupos ANOVA, ndo havendo diferenca entre os trés pares de eletrodo

(anexo 4).
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Inicialmente, serd discutida a metodologia aplicada nesta pesquisa e em seguida,
serdo avaliados os resultados, procurando se fazer uma comparagdo com as exiguas

informacdes especificas sobre o tema, que estdo disponiveis na literatura.

4.1 Metodologia

Pretende-se discutir os aspectos relacionados a motilidade intestinal, no sentindo de
se responder as perguntas que motivaram o estudo atual:

Como se comporta a motilidade do jejuno de cdes apds o desclampeamento da veia
porta?

Em que momento tem inicio a fase de recuperacdo da motilidade capaz de ser
detectada através da avaliacdo da atividade mioelétrica?

O uso de animais em pesquisa tem como objetivo aprimorar o conhecimento a cerca
dos mecanismos das doengas, a realizacdo de ensaios terapéuticos, os testes de marcadores
bioldgicos e a possibilidade de se avaliar a reprodutibilidade de novas técnicas. Assim, a
primeira atitude para o desenvolvimento cientifico responsavel e ético € pensar nos animais de
laboratério como um grande aliado do progresso das ciéncias € ndo como vitimas™.

Historicamente, a motilidade foi estudada por técnicas simples como a observacao
direta e, posteriormente, a ausculta na superficie da parede abdominal. No entanto, esses
métodos ndo apresentam precisdo adequada e sofrem influéncias de diversos fatores ndo
controlados®®. Técnicas manométricas tém sido empregadas com sucesso para o estudo do
esofago e do intestino proximal, sendo utilizado como recurso em laboratério de pesquisa

clinica’®. Tem sido demonstrado que a utilizacdo da motilidade ambulatorial é factivel,

inclusive com a padronizagdo de quatro tipos de distirbios da motilidade. No entanto, este
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método s6 € capaz de avaliar as alteracdes proximas aos orificios naturais, que se encontram
nas extremidades proximal e distal do trato digestivo®".

A motilidade intestinal tem sido uma importante linha de pesquisa da Pds-
Graduagao em Cirurgia do Centro de Ciéncias da Saudde da Universidade Federal de
Pernambuco (UFPE), e tem contribuido com teses de mestrado e doutorado em areas onde a
motilidade ¢ instrumento de estudo com sua aplicacio em: infec¢do’®, esquistossomose’ ™",
utilizacdo de drogas e seu efeito sobre o ileo pés-operatério™®, cirurgia da obesidade
moérbida®’, e hipertensdo porta aguda®®.

Neste estudo, como em outros executados na linha de pesquisa de motilidade do

128’56'61, realizou-se o implante de eletrodos diretamente sobre as camadas

trato gastrintestina
serosa € muscular do 6rgdo, sendo capaz de se detectar pequenas alteracdes na atividade
elétrica, tais como: o sentido, a amplitude e a velocidade das contracdes. A utilizacdo de mais

de um par de eletrodo aumenta a precisio da técnica®*.

Neste experimento, ficou
demonstrado pelos testes estatisticos utilizados que os trés pares de eletrodo tiveram um
comportamento semelhante em todas as etapas do procedimento.

Na UFPE, a técnica de implante de eletrodo nas camadas serosa e muscular tem sido

57-60

. ) ) .- 1. 56-
utilizada em alguns experimentos™ ", os quais envolveram o estudo da motilidade do célon

61
Estudo experimental em modelo de hipertensdo porta aguda demonstrou intensa
queda na atividade elétrica do jejuno quando do clampeamento da veia porta, assim como
foram observadas alteracdes histologicas da mucosa jejunal, e ndo avaliaram os aspectos da
motilidade do jejuno apds o desclampeamentozg.
A aquisicdo dos dados mioelétricos se deu com 40 aferigdes por segundo, como

demonstrado em outros experimentos. O aumento no nimero de aferi¢des por segundo nao
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resulta em ganho na precisdao. A obtencdo dos resultados com a utilizacdo de mais de um par
de eletrodos aumenta a sensibilidade dos dados®~*%.

A principal desvantagem do implante seromuscular consiste na necessidade de se
realizar uma laparotomia para a colocagao dos eletrodos. Na pesquisa atual, essa via de acesso
também foi empregada para se promover a elevacdo da pressdao do sistema porta, que foi
obtida de forma aguda com a redugdo mecanica do didmetro da luz da veia porta. O
clampeamento parcial dessa veia porta tem sido empregado como o modelo de escolha em
experimentos com hipertensdo porta pré-hepatica®.

O ato cirurgico e anestésico alteram a atividade elétrica do trato digestivo e podem
levar a retardo na atividade mioelétrica no transoperatério, em virtude da liberagdao de
catecolaminas e outras substancias simpaticomiméticas. Como ja conhecida, a manipulacdo

das alcas intestinais também é capaz de interferir na atividade mioelétrica’®®*

, mas esta
varidvel estava presente em todos os animais.

Alteragdes hidroeletroliticas como hipocalemia, hipocalcemia, hipocloremia também
sdo fatores que podem alterar a motilidade. Com o objetivo de minimizar os efeitos deletérios
dos disturbios hidroeletroliticos, realizou-se reposi¢cdo volémica de solugdo salina a 0,9%,
mantendo-se um volume de 10mL/Kg/hora durante o ato cirtirgico, o que de fato manteve a
PVC constante, com discreta redu¢do no momento do clampeamento da veia porta. A
monitorizagdo do animal se fez através de acessos vasculares com a cateterizagdo da artéria e
veia axilar, sendo observada estabilidade hemodinamica durante todo o procedimento. Nao foi
necessdria a infusdo de drogas vasoativas para se obter esta estabilidade.

Durante a sele¢do dos animais, a equipe de veterindrios promoveu observacao dos
cdes por 21 dias para a identificacdo de possiveis doencas. O desenho de estudo utilizado

permitiu a obten¢do dos resultados com a utilizagdo de um pequeno nimero de animais, uma

vez, que os grupos controle e o experimental estiveram presentes no mesmo animal.
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A realizacdo desta pesquisa com as varidveis sob rigoroso controle diminuiu a
chance dos achados terem sofrido influéncia externa, considerando que cada animal
submetido ao procedimento investigado foi o seu préprio controle®*?".

A formagdo de um estudo piloto permitiu que se identificasse as diferencas entre as
fases do estudo, estimulando o uso de um pequeno grupo de animais. Este estudo inicial
também foi 1til para a padronizagdo da técnica, para que nos demais animais nao ocorressem
diferencas provocadas pelo investigador.

A tunica varidvel durante a experimentagao foi a elevagdo da pressao porta, a qual foi
controlada pelo investigador e mantida de modo sistematico entre duas e meia a trés vezes
acima da basal, durante toda a leitura da atividade mioelétrica.

O ensaio experimental foi o tipo de desenho selecionado para o estudo, o qual testa
hipéteses causais através de padronizagdo técnica, permitindo que o investigador isole outros
fatores que possam interferir com o resultado. Isso permite maior confiabilidade na relagao
entre a causa e o efeito.

A utilizagdo de animais permitiu resultados significativos mesmo com uma amostra
pequena e possibilitou o controle dos fatores de confusdo permitindo avaliar isoladamente o
efeito da hipertensao porta sobre a atividade elétrica do jejuno e o seu comportamento quando
do desclampeamento da veia porta63.

O motivo da escolha do c@o se deu por questdes técnicas. O cdo € um animal que se
presta ao estudo da motilidade intestinal, considerando que este foi o0 modelo empregado nos
primeiros estudos deste tema. O modelo de clampeamento parcial da porta em cdo é adequado
para o estudo da hipertensdo porta.

A pesquisa atual foi realizada no Nucleo de Cirurgia Experimental da UFPE, onde
se realizam estudos experimentais hd mais de 50 anos. Os cédes sdo tratados por veterinarios

. . 4 . e 2227
experientes, sendo que este nucleo € motivo de orgulho para esta Universidade™~".
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Estudos com clampeamento da veia porta em sua maioria ndo inclui a motilidade
como varidvel da pesquisa®'®'®. A escolha de oclusdo parcial aguda se deve ao fato de os cdes
ndo suportarem uma oclusdo total e a selecdo da press@o se atribui aos valores préximos aos
encontrado em humanos com hipertensao porta, além disso, como foi demonstrado a oclusao
parcial da porta é um modelo de hipertensdo porta pré-hepético bem estabelecido®'®.

Este experimento tem em sua natureza um cariter agudo, o que impede uma
comparacdo com 0S pacientes, jid que na aplicacdo clinica observa-se uma forma de
apresentacdo duradoura. A forma aguda é observada apenas quando da realiza¢do de grandes
resseccoes hepdticas ou quando se faz necessario o clampeamento da porta, como acontece
em transplante de figado ou no trauma. Na forma aguda de apresentacdo da hipertensio porta
estdo envolvidos mecanismos vasomotores associados a fendmenos de isquemia e
reperfusdo®'®2°,

O retardo na motilidade do trato digestivo no pds-operatério de cirurgias, em que
ocorre aumento da pressdo porta € bem conhecido, porém, os mecanismos fisiolégicos que o
determinam necessitam de maiores esclarecimentos**°.

ResseccOes hepaticas extensas e em algumas situagdes na relagdo enxerto
hospedeiro, estd associado o alto fluxo porta sobre o tecido hepdtico e com isso lesdo
hepética. Tem sido proposto para a reducido do hiper-fluxo a ligadura da artéria esplénica, a
alta pressdo porta € refletida para todo o sistema porta hepatico com repercussao sobre a
motilidade™*.

O edema resultante do clampeamento da porta tem sido estudado ao longo dos anos,
sendo bem documentadas as repostas que ocorrem no figado normal e no cirrético, sendo o
edema da mucosa e a ascite bem mais intenso no cirrético”.

A congestdo que ocorre no leito de drenagem da porta resulta em edema de mucosa.

~ ~ . . - - . 6
A relagdo deste edema e as alteragdes eletromiogréficas ndo estdo por completa esclarecidas”.
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Estudos da mucosa em ratos que sofreram o clampeamento da porta demonstraram
um desprendimento do revestimento epitelial das vilosidades intestinais e hemorragia, ap6s 30
minutos, ndo tendo ocorrido neste experimento lesdo na submucosa, muscular ou na serosa'’,

Em recente estudo realizado na Pés-Graduacgdo de Cirurgia a oclusdao parcial da
porta resultou em alteragdes histoldgicas representadas por hemorragia, infiltrado inflamatério
na lamina prépria e desprendimento epitelial®.

Em modelo experimental com ligadura total da porta observa-se a producdo de
mediadores quimicos da inflamacdo; o fator de necrose tumoral (FNT), a interleucina-1b e o
oxido nitrico. Esses mediadores estdo presentes na enteropatia da hipertensido porta, e,
também, em pacientes com hipertensao porta de longa evolugdo, com varizes esofagianas e
antecedentes de sangramento™'®.

A visualizacdo direta da mucosa jejunal pela cdpsula endoscdpica tem sido utilizada
em humanos como meio de esclarecer possiveis causas de sangramento em pacientes com
hipertensdo porta. Com isso tem-se estudado melhor as repercussdes da hipertensdo porta
neste vasto segmento do intestino, sendo estes achados ainda iniciais’.

O glucagon eleva-se em ratos com o clampeamento parcial da veia porta, sendo este
horménio responsabilizado pela redugio na motilidade'".

Nos portadores de cirrose consideram-se as anormalidades da motilidade creditadas
a trés fatores: proliferacdo bacteriana, altos niveis de glucagon e lesdo nervosa. A intensidade
do distdrbio da motilidade € proporcional a intensidade da cirrose na fase pré-transplante. Esta
correlagdo € intensa chegando a 77% nos cirréticos Child-Pugh C379,

Quando comparados em ratos os efeitos apos a ligadura da veia mesentérica superior
e da veia porta, ao contrdrio do esperado, a intensidade da congestdo e outros efeitos
hemodindmicos no jejuno sdo mais intensos nos animais submetidos a ligadura da porta,

64
demonstrando claramente a presenca de algum componente humoral ™.
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No Nordeste do Brasil, diferente de outros paises do mundo, ocorre alto indice de
hipertensdo porta de origem esquistossomotica, sendo esta a principal causa de hipertensdo
porta. Nesses pacientes pode-se demonstrar que nao sé a fibrose decorrente da resposta ao
parasito, mas também o regime de hipertensdo porta é responsdvel pela lesdo ao hepatéeito®.

A isquemia arterial € reconhecidamente responsdvel pela reducdo da atividade
elétrica, tanto na amplitude quanto na freqii€ncia, sendo esta observada precocemente com 15
minutos. Caso permaneca o processo isquémico, a atividade mioelétrica tende a desaparecer,
ndo sendo demonstrado apds quanto tempo esta se esgota'>>’. Contudo, outros fatores sdo
capazes de reduzir a atividade elétrica como a hipotermia, o hipotireoidismo e a hipéxia'”.

E fregiiente nos pacientes cirréticos, com hipertensdo porta, a ocorréncia de nduseas
e vOmitos, resultando em nutri¢do inadequada. Alguns estudos t€ém demonstrado retardo no
transito intestinal, o que permite uma proliferacao bacteriana com translocacao, propiciando o
aparecimento de infec¢do. Estes achados sdo especialmente tteis nos pacientes que deverao
ser submetidos a cirurgia de transplante de 1“iga1do4’”’13 +14.46-49.66.

Uma das complicacdes que sdo observadas no pds-operatério de grande porte € a
impossibilidade de se realizar a nutricdo por via entérica em conseqiiéncia da distensdao
abdominal e parada da eliminacdo de flatus e fezes. Esta situacdo acarreta freqiientemente
nduseas e vOmitos, situacdo clinica denominada {leo paralitico, que em alguns pacientes
apresenta resolucdo lenta. Esta situacdo ¢ bem documentada muito embora sua relagdo com o
tamanho da cirurgia ou regido do abdomen operado seja incompreendida até o momento®.

Como justificar o {leo paralitico no pds-operatério de cirurgia que nido ocorrem
sobre o trato digestivo, as algas intestinais, como as hepatectomias ou o transplante.
Certamente, a natureza multifatorial dificulte o estudo isolado dos diversos fatores

envolvidos**%47.
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A relagdo entre a hipertensdo porta, em sua apresentacao prolongada, e o retardo no
transito intestinal € bem documentado. A proliferacdo bacteriana presente no intestino
proximal dos portadores de hipertensdo porta € responsdvel pela producdo de mediadores
quimicos. Estes estariam relacionados a lentificacdo do trdnsito intestinal, as alteracdes
hemodinimicas e pela maior fregiiéncia de infeccdo nesses pacientes'>".

O sinal eletromiografico do jejuno € submetido pelo sistema de captura a um
processo de andlise em vdrias etapas: 1) Filtragem do sinal; 2) Digitalizacdo do sinal
analégico; e 3) Andlise. O sinal eletromiografico é representado por uma onda que oscila
dentro de uma faixa de freqiiéncia, como qualquer sinal elétrico, dai a importancia dos filtros.
Estes permitem-se ajustar a freqiiéncia minima e a maxima a ser analisada, permitindo o
trabalho dentro de uma faixa conhecida, excluindo desta forma as interferéncias provenientes
de outras fontes de energia, como o coracio’.

O sinal elétrico gerado apresenta o formato de uma onda com freqiiéncia que se
alternam dependendo da intensidade e do nimero de fibras que entram em a¢do. Forma-se um
grande numero de ondas com caracteristicas diferentes. Para se encontrar a média e a
mediana, destas ondas, utiliza-se da Transformada Répida de Fourier (FFT)29’51.

O sinal gerado no corpo humano é analégico e desse modo para se poder realizar sua
andlise por um sistema de processamento de dados ele deverd ser convertido em um sinal
digital. A andlise do nivel deste sinal armazenado pode ser feito por vdrias férmulas
matematicas, considerando a sua amplitude ou sua freqﬁénciaSl.

Estudou-se a amplitude da onda utilizando-se uma equacdo matematica denominada
root mean square a qual, dispensa retificacdo, ou seja, dispensa tornar absolutos os valores do
sinal, uma vez que se utiliza do valor do sinal elevado ao quadrado. A importancia dessa

premissa da formula estd na presenca de dados que sdo negativos que na verdade tém o

mesmo significado biolégico do valor positivo, estando apenas se encaminhado em sentido
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contrério ao eletrodo de referéncia. A equacdo permite trabalhar com a média da amplitude
em cada tempo do experimento, de modo que a cada segundo foi obtido 40 leituras em cada
par dos eletrodos, e a cada minuto uma média resultante de duas mil e quatrocentas

afericdes™>".

4.2 Resultados

O clampeamento da veia porta resulta em elevacdo da pressdo no sistema porta
hepético e como demonstrado em estudo anterior acarreta intensa e significativa reducao na
atividade mioelétrica, quando o sistema venoso estd submetido a pressdes elevadas™.
Observou-se, neste experimento que a elevacdo da pressdo da veia porta a valores de duas e
meia a trés vezes a pressdo basal foi capaz de reduzir a atividade mioelétrica, com
significancia estatistica. Certamente, esta redu¢do na atividade mioelétrica se refletiria na
velocidade do transito, contribuindo em longo prazo com a proliferacdo bacteriana, maior
resposta inflamatoéria e possivelmente translocacdo bacteriana, como observado em outros
experimentos' > >1°.

A andlise estatistica dos pares de eletrodos instalados na alca do jejuno, com
distancia entre eles de 15 cm foi analisada para se observar se existiria interferéncia do local
de implantagdo, sobre a atividade mioelétrica de modo a considerar-se os pares semelhantes e
conseqiientemente homogéneos. Nao ocorreu dentro de cada grupo diferenca estatistica, onde
pode-se inferir que a distancia de onde os eletrodos se apresentavam do angulo de Treitz nao
interferiu na atividade mioelétrica em nenhum instante durante o estudo.

O desclampeamento da veia porta com o retorno da pressdo a valores iniciais,

permitiu de imediato, na etapa um, o retorno da atividade mioelétrica a valores semelhantes

aqueles encontrados no grupo controle, anterior ao clampeamento. O RMS nesta etapa ndo



e
=
=g

Ledo CS. Atividade mioelétrica do jejuno apés o desclampeamento da veia porta em caes 38
Discussdo

"

c
]
h]
m

apresentou diferenca estatistica quando comparado com o grupo controle; demonstrando a
importancia da pressdo no sistema porta sobre a atividade mioelétrica.

No entanto, com a continuidade da leitura, segunda etapa do desclampeamento,
identificou-se uma queda na atividade mioelétrica com valores que sdo estatisticamente
semelhantes a etapa um do desclampeamento, porém, sdo diferentes da etapa inicial
denominada de controle. Este achado pode ter sido influenciado por uma amostra pequena,
por um periodo de observagdo curto ou por algum outro fator ndo controlado neste trabalho.

A reducdo do fluxo venoso pela porta tem sido responsabilizada por um estresse
vascular com edema e producdo de uma série de citocinas. Este estado hiperdindmico provoca
no hepatdcito resposta inflamatéria, com liberacdo de mediadores quimicos. O glucagon tem
sido também responsabilizado por alteracdes na motilidade quando estd presente hipertensao
no sistema porta e todos esses fatores, ou apenas um deles pode ter determinado a redu¢ao no
RMS na segunda etapa deste estudo®™'*".

Observou-se que, apesar de ser diferente do controle, a etapa dois do

desclampeamento, ndo difere estatisticamente da etapa um.

4.3 Consideracoes finais

A motilidade tem se tornado uma drea de pesquisa com contribui¢do importante para
o entendimento de diversas doencas do trato digestivo, em que estdo presentes alteracdes do
transito intestinal especialmente, as colagenoses, a constipacdo idiopdtica e a sindrome do
cOlon irritavel.

O crescimento bacteriano, a translocacdo bacteriana e a sepse observada em
pacientes com hipertensdo porta t€ém sido atribuidos a uma lentificacdo na motilidade do

intestino desses pacientes.
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Os conhecimentos relacionados as alteragdes da motilidade com a hipertensao no
sistema porta sdo ainda pouco investigados permanecendo como um campo de pesquisa para
os profissionais com interesse nestas duas areas.

No Nucleo de Cirurgia Experimental, o laboratério de motilidade intestinal tem
contribuido com varios experimentos, inclusive com trabalhos realizados em humanos, onde
em sua maioria foi avaliada a atividade mioelétrica do cdlon.

Existem varias possibilidades em se ampliar as investigacdes na area da motilidade,
sendo possivel realizar experimentos com modelo animal de esquistossomose, hipertensao
porta, infec¢do e suas implicagdes sobre a atividade elétrica do célon, do intestino delgado e
do estdbmago.

Os constantes avangos nas cirurgias do trauma e nas extensas ressec¢des hepaticas, e
no transplante de figado demandam maiores esfor¢os para se buscar conhecimentos a cerca
das alteracdes sobre a motilidade. Além disto, qual a sua importancia sobre a proliferacdao
bacteriana, sobre a translocacdo e a septicemia?.

O estado de desnutricdo observado nos pacientes com hipertensdo porta, tanto no
cirrtico quanto no esquistossomotico, necessitam ainda de esclarecimentos e melhor
compreensdo de sua etiologia. A ampliacdo do conhecimento nesta area estende o universo de
conhecimentos nas dreas da cirurgia da hipertensdo porta, no transplante de figado, e nos

mecanismos de desenvolvimento da septicemia.
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Avaliando-se a recuperacdo da atividade mioelétrica do jejuno apds o
desclampeamento da veia porta em caes e respeitado o objetivo formulado e através das
andlises dos resultados com nivel de exigéncia de 95% p < 0,05, pode-se concluir neste estudo

que:

¢ O retorno da pressdo do sistema porta a valores basais permitiu a recupera¢io da

atividade mioelétrica numa fase precoce.
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Anexo 1

Dados da monitorizacido hemodinamica

e =
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Clamp. Desclamp.

Curva de pressao arterial média - PAM.

——FC

Clamp. Desclamp.

Curva de freqii€ncia cardiaca - FC.
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Anexo 2
Dados do RMS do estudo
RMS Controle Porta 0-10 |Porta 10-2/ Porta 20-3 Porta 30-4 Porta 40-5! Porta 50-6 Reper 0-15 Reper 15-30
Cao 1 ele, 0,5080 0,4150 0,2871 0,3956 0,2224 0,0218 0,5837 0,3072
Cao 1 ele,: 0,9054 0,3718 0,1062 0,1719 0,2315 0,3768 0,1717 0,2472
Cao 1 ele,: 0,7236 0,5374 0,5278 0,5880 0,1248 0,3088 0,1896 0,1819
Cao 2 ele, 0,3809 0,7813 0,1448 0,3288 0,3244 0,3692 0,3034 1,4450 0,4238
Cao 2 ele, 0,8670 0,2337 0,2198 0,4523 0,3418 0,1881 0,1882 0,9460 0,2844
Cao 2 ele, 0,5040 0,7610 0,2761 0,2324 0,1980 0,3024 0,4291 1,2440 0,5315
Cao 3 ele, 0,9321 0,1039 0,4369 0,4458 0,4036 0,3290 0,4851 0,3804 0,3231
Cao 3 ele, 0,4917 0,1848 0,1242 0,3668 0,2786 0,2438 0,2291 0,1998 0,1951
Cao 3 ele, 0,5463 0,1770 0,9136 0,6032 0,8622 0,4731 0,3924 0,5588 0,9447
Cao 5 ele 0,4256 0,2525 0,0240 0,1996 0,0974 0,2857 0,2288 0,5134 0,4788
Cao 5 ele, 0,6912 0,0159 0,0797 0,0794 0,0189 0,2888 0,1355 1,2598 0,1415
Cao 5ele! 0,2758 0,0226 0,2396 0,3576 0,0438 0,1936 0,1705 0,2389 0,2132
Cao 6 ele 0,5230 0,3757 0,2471 0,2572 0,4727 0,2323 0,2479 0,4490 0,3349
Cao 6 ele 0,3764 0,2052 0,1596 0,1642 0,1491 0,1436 0,1492 0,2002 0,1323
Cao 6 ele! 0,1766 0,1699 0,1595 0,1560 0,1340 0,1391 0,1368 0,1758 0,1503
Cao 7 ele 0,2744 0,2724 0,3064 0,2162 0,1644 0,1691 0,1708 0,1704 0,5595
Cao 7 ele! 0,3805 0,2074 0,2028 0,1976 0,1742 0,1884 0,2104 0,2048 0,3105
Cao 7 ele : 0,6059 0,1491 0,1394 0,1158 0,0986 0,1042 0,1131 0,1069 0,5156
Media 0,5327 0,2909 0,2553 0,2960 0,2411 0,2421 0,1995 0,5021 0,3486
Desvio Pac 0,2199 0,2186 0,2053 0,1551 0,2110 0,1108 0,1142 0,4310 0,2030
Variancia 0,0484 0,0478 0,0422 0,0241 0,0445 0,0123 0,0130 0,1858 0,0412
Teste T
BxC 0,0022 CxD 0,6171 Bxl 0,7903 B x J 0,0134
BxD 0,0004 CxE 0,9363 Hx I 0,0290 Hx J 0,0736
BxE 0,0007 CxF 0,4778 IxJ 0,1807
BxF 0,0002 CxG 0,4039
BxG 0,0000 CxH 0,4165

BxH 0,0001
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Anexo 3

Protocolo de Pesquisa

1. Identificacdo: N*___ Sexo: ___ Peso:__Kg Data:___/__ /2001
2. Atividade mioelétrica:

Controle:

N° de contragdes:

AEC

AER

RMS

Clampeamento:
N° de contragdes:
AEC

AER

RMS

Desclampeamento:
N° de contragdes:
AEC

AER

RMS

3. Pressao arterial média:
3.1 Controle:
Média 30 min:

3.2 Clampeamento:
Média 60 min:

3.3 Desclampeamento:
Média 30 min:

4. Freqiiéncia cardiaca:

4.1 Controle:
Média 30 min:

4.2 Clampeamento:
Média 60 min:

4.3 Desclampeamento:
Média 30 min:
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Anexo 4
Dados estatisticos do pares de eletrodos de cada grupo
ANOVA
Sum of
Squares df Mean Square F Sig.
Controle Between Groups ,070 2 ,035 ,701 511
Within Groups ,752 15 ,050
Total ,822 17
Porta 50-60 Between Groups ,028 2 ,014 1,089 ,368
Within Groups ,154 12 ,013
Total ,182 14
Reper 0-15 Between Groups ,088 2 ,044 ,216 ,808
Within Groups 3,070 15 ,205
Total 3,158 17
Reper 15-30 Between Groups ,153 2 ,077 2,102 ,157
Within Groups 547 15 ,036
Total ,701 17
Multiple Comparisons
Tukey HSD
Mean
Difference 95% Confidence Interval
Dependent Variable () GRUPO (J) GRUPO (I-J) Std. Error Sig. Lower Bound Upper Bound
Controle 1 2 -,1113717 ,1292542 672 -,447106 ,224362
3 ,0352750 ,1292542 ,960 -,300459 ,371009
2 1 1113717 ,1292542 672 -,224362 447106
3 ,1466467 ,1292542 ,508 -,189087 482381
3 1 -,0352750 ,1292542 ,960 -,371009 ,300459
2 -,1466467 ,1292542 ,508 -,482381 ,189087
Porta 50-60 1 2 ,1047340 0717471 ,343 -,086677 ,296145
3 ,0388460 0717471 ,853 -,152565 ,230257
2 1 -,1047340 0717471 ,343 -,296145 ,086677
3 -,0658880 0717471 ,640 -,257299 ,125523
3 1 -,0388460 0717471 ,853 -,230257 ,152565
2 ,0658880 0717471 ,640 -,125523 ,257299
Reper 0-15 1 2 ,0932667 ,2611808 ,932 -,585143 771676
3 ,1713233 ,2611808 ,792 -,507086 ,849733
2 1 -,0932667 ,2611808 ,932 -771676 ,585143
3 ,0780567 ,2611808 ,952 -,600353 ,756466
3 1 -,1713233 ,2611808 ,792 -,849733 ,507086
2 -,0780567 ,2611808 ,952 -,756466 ,600353
Reper 15-30 1 2 ,1860517 ,1102965 242 -,100440 472544
3 -,0183100 ,1102965 ,985 -,304802 ,268182
2 1 -,1860517 ,1102965 ,242 -,472544 ,100440
3 -,2043617 ,1102965 ,187 -,490854 ,082130
3 1 ,0183100 ,1102965 ,985 -,268182 ,304802
2 ,2043617 ,1102965 ,187 -,082130 ,490854
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