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1. INTRODUGAO

O colapso de traqueia (CT) € uma doenga degenerativa e progressiva, que
afeta principalmente pets de meia idade a idosos. Até o presente momento, nao se
sabe todo o mecanismo fisiopatolégico por detras dessa alteracdo, mas alguns
autores ja demonstraram que os anéis traqueais de animais acometidos apresentam
degeneragdo com concomitante diminuicdo de glicosaminoglicanos e
hipocelularidade. Tais alteragbes acarretam maior fragilidade cartilaginosa, e
afrouxamento da membrana traqueal. Consequentemente, ha um colapso dindmico
da traqueia (LOPEZ-MINGUEZ et al., 2019).

Sabe-se que 0s animais mais acometidos sdao caes de pequeno porte,
sendo algumas ragas mais frequentemente observadas, tais como: shih-tzu;
chihuahua; maltés; Lulu da Pomerania; Yorkshire terrier; Pinscher. Além de maior
prevaléncia nessas ragas, observa-se ainda maior ocorréncia de sinais clinicos em
pacientes obesos e mais velhos (ROZANSKI, 2015; JEUNG et al., 2019; LOPEZ-
MINGUEZ et al., 2019).

Pacientes acometidos podem apresentar distintos sinais clinicos inerentes
ao trato respiratorio. Contudo, a tosse seca e alta é o sinal clinico mais frequentemente
observado. Além desta, intolerancia a exercicios, cianose, dispneia e sincope podem
se fazer presentes (LOPEZ-MINGUEZ et al., 2019).

Os tratamentos medicamentosos, atualmente utilizados para o manejo de
pacientes com CT visam diminuir o estresse respiratorio, sendo assim, melhorar a
qualidade de vida dos mesmos. Sdo inumeras as abordagens terapéuticas ja
relatadas, dentre elas a utilizacdo de corticoesterdides, antitussigenos,
broncodilatadores, antibidticos, na presenca de infecgao secundaria e até mesmo a
utilizacao de esteroides androgénicos como o stanozolol (ADAMAMA-MORAITOU et
al., 2011; KORMAN & WHITE, 2013; LOPEZ-MINGUEZ et al., 2019).

Contudo o manejo terapéutico nem sempre se mostra eficaz, e o paciente
continua apresentando alta frequéncia de sinais clinicos, sendo muitas vezes
necessario manejo cirurgico para prover melhor qualidade de vida a esses pacientes.
Nao ha um consenso de qual € a técnica cirurgica mais adequada para o tratamento

do CT. Porém diferentes metodologias ja foram descritas, desde abordagens para a
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colocacao de proteses de polipropileno extraluminais, previamente relatadas por
HOBSON (1976), a colocagao de proteses intraluminais confeccionadas a partir de
nitinol (MORITZ et al., 2004; BEAL, 2013; TINGA et al., 2015; SUEMATSU et al.,
2019).

Sabe-se que poucos estudos buscaram compreender e estabelecer
melhores protocolos terapéuticos para o CT em caes. Portanto, devido as altas taxas
de complicagdes relatadas nas técnicas cirurgicas preconizadas, bem como a
biocompatibilidade do material utilizado nessas préteses, faz-se necessaria a
realizacao de novos estudos que busquem melhores taxas de sucesso e menores
taxas de complicagdes no manejo de CT em caes, a fim de garantir melhor qualidade
e expectativa de vida a estes pacientes.

Assim sendo, tem-se como hipdtese deste estudo a utilizagdo de nova
protese helicoidal de nitinol, para resolugdo do CT intratoracico, com consequente
estabilizagao traqueal e menores complicagdes respiratérias geradas pelo CT nos
pacientes acometidos. Espera-se que essa protese mostre-se efetiva em relagao a

técnica operatdria, bem como na redugao das complicacdes trans ou pos operatorias.
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2. JUSTIFICATIVA

Diferentes métodos cirurgicos ja foram previamente descritos para o CT em
animais. Contudo sdo inumeras as complicagdes existentes apds realizacdo das
diferentes técnicas. Algumas dessas complicagdes podem e séo evitadas com alguns
cuidados intensivos. Ainda assim, € grande o numero de O6bitos de pacientes,
especialmente no pds-operatorio.

Destarte, visando a minimizagéo de tais complicagdes e perdas, justifica-
se a presente investigagdo como uma forma de viabilizar uma nova técnica operatéria
associadas ao uso de uma proétese extraluminal biocompativel de nitinol, em que pese
0 acesso cirurgico cervical para a implantagdo da mesma no segmento toracico

traqueal.
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3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

Desenvolver técnica cirurgica para implante de protese extraluminal

intratoracica, confeccionada a partir de material biocompativel (nitinol).

3.2 Objetivos especificos

o Avaliar a viabilidade da técnica cirurgica para implantagéo
intratoracica de proéteses de nitinol em coelhos higidos da raga Nova Zelandia por

meio de acesso cervical.

° Avaliar a viabilidade da técnica cirurgica para o implante
intratoracico.
o Avaliar possiveis alteragdes clinicas induzidas nos animais apos

a realizagao da técnica cirurgica.
o Avaliar possiveis complicag¢des clinicas por meio de tomografia

computadorizada apos realizagao da técnica cirurgica.
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4. REVISAO BIBLIOGRAFICA

4.1 Anatomia traqueal

A traqueia € um o6rgao tubular semirrigido que liga o trato respiratorio
superior ao trato respiratério inferior. Estende-se desde a cartilagem laringiana
cricéide até a carina, localizada aproximadamente entre a quarta e quinta vértebras
toracicas e € composta por aproximadamente 35 anéis cartilaginosos incompletos,
cujo formato lembra a letra “C”. Esses anéis interligam-se ventralmente e lateralmente
por ligamentos fibroelasticos anulares e dorsalmente pelo musculo traqueal
(SANTOS-JUNIOR et al., 2016; TAPPIN, 2016).

O aporte sanguineo da traqueia é realizado por artérias e veias tiredideas
cranial e caudal, artérias e veias broncoesofagianas e pelas jugulares internas. E
inervada por componentes simpaticos, provenientes do ganglio cervical médio e do
tronco simpatico e por fibras parassimpaticas derivadas do nervo laringeo recorrente
(SUN et al., 2008; JOHNSON & POLLARD, 2010; MAGGIORE, 2014; ALLEN, 2015;
AKIL et al., 2017). Vale ainda ressaltar que anatomicamente n&o ha grandes variagoes
entre a traqueia de diferentes mamiferos terrestres, exceto no que diz respeito a

comprimento e largura.

4.2 Etiopatogenia do colapso traqueal

A real causa do CT nao é bem elucidada. A idade para aparecimento do
CT é variavel e existem relatos desde animais jovens com apenas 6 meses de idade
a animais idosos com mais de 10 anos de idade (TAPPIN, 2016; SUEMATSU et al.,
2019).

Atualmente, considera-se que o colapso traqueal pode tanto ser primario e
de origem congénita, como secundario a inflamagao crénica. Alguns trabalhos
demonstraram que o CT esta associado a maior maleabilidade dos anéis traqueais
devido a redugdo de glicosaminoglicanos e sulfato de condroitina (JOHNSON &
POLLARD, 2010).
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Essas alteracbes acarretam mudancas da matriz traqueal com menor
retengcdo de agua e consequente diminuicdo da rigidez cartilaginosa, permitindo um
“achatamento” dorso ventral das cartilagens traqueais, ou seja, colapso traqueal
dindmico (TAPPIN, 2016).

Alguns fatores secundarios podem ainda justificar a ocorréncia do CT, tais
como substancias irritantes ou doencas respiratérias cronicas que podem ser fatores
desencadeantes dos sinais clinicos. Assim sendo, quanto maior a incidéncia dos
sinais respiratorios, maior pode ser a resposta inflamatdria e pior o quadro clinico do
CT (BECKER et al., 2012; MAGGIORE, 2014; TAPPIN, 2016).

Além disso, conforme evolugdo e cronicidade dos sinais clinicos, havera
um consequente aumento da inflamacao traqueal, o que desencadeia edema traqueal,
alteracdes e falhas do aparato mucociliar e aumento da secrecido de muco com menor
depuracgao deste (TAPPIN, 2016).

A origem do CT parece ser multifatorial e associada tanto a alteragdes
inflamatdrias crénicas, como possivel componente hereditario. (SUEMATSU et al.,
2019; DELLA MAGGIORE, 2020).

Além de caes, o CT é também relatado em outras espécies animais, sendo
comumente associado a condigdes congénitas, intubacdo endotraqueal, ventilagéo
prolongada traumas toracicos, inflamagéao respiratdria crénica, asma, e doenga
tiredidea em seres humanos (ALLEN, 2015; DELLA MAGGIORE, 2020).

O CT pode acometer tanto a porcao cervical como a porcéo toracica da
traqueia. Contudo, devido as diferentes pressdes exercidas ao longo do ciclo
respiratorio, havera o colapso da porgcao cervical durante a inspiracdo e toracica
durante a expiragdo (DELLA MAGGIORE, 2020).

Além disso, quando ha o acometimento dos brénquios principais o paciente
apresenta o que é denominado de broncomalacia, sendo que o mesmo paciente pode
apresentar tanto o CT como a broncomalacia em uma condicdo denominada de
tragueobroncomalacia (ADAMAMA-MORAITOU et al.,, 2012; MAGGIORE, 2014;
TINGA et al., 2015; DELLA MAGGIORE, 2020).

4.3 Sinais clinicos e diagndstico do colapso traqueal
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O diagnéstico baseia-se principalmente na observagao dos sinais clinicos,
tais como: tosse seca e alta, dispneia, cansaco facil, cianose e sincope. O principal
sinal clinico é a tosse que costuma ser mais evidente em momentos de maior euforia,
bem como apds ingestdo de agua ou compressao do pescog¢o de maneira for¢gada, ou
seja, quando o paciente por algum motivo faz maior estimulo traqueal, como em
momentos de excitacdo ou de passeio com coleira cervical. Além disso, € muito
comum que a tosse ocorra apos tracao do pescogo durante um passeio com coleira
cervical (CHICK WEISSE, 2019; SUEMATSU et al., 2019; TAWFIK et al., 2019;
DELLA MAGGIORE, 2020).

Os sinais clinicos séo geralmente persistentes e costumam acontecer por
meses a anos, até o diagndéstico do paciente, visto que o tutor muitas vezes nao
procura auxilio médico em um primeiro momento (TAPPIN, 2016; NAVAS-BLANCO
et al., 2018; JEUNG et al., 2019).

O CT normalmente acomete caes miniatura ou de pequeno porte com
idades variadas desde 6 meses de idade a 15 anos. Os sinais clinicos tendem a piorar

com a idade e, consequentemente, o diagndstico é realizado (TAPPIN, 2016).

Pacientes com CT podem ainda ter acometimento de outras porcdes do
trato respiratorio, sendo muito comum a ocorréncia de broncomalacia, ou seja,
fragilidade dos brénquios principais, estando essa anomalia associada a 45-83% dos
casos de CT (DELLA MAGGIORE, 2020).

A broncomalacia por si s6 € muito comumente diagnosticada em caes de
diversos tamanhos, e possui alta prevaléncia em caes braquicefalicos, afetando até
87% destes, o que sugere causa diferente do CT, apesar geralmente serem condigdes
associadas (ROZANSKI, 2015; DELLA MAGGIORE, 2020).

Além disso, o CT é muito comumente diagnosticado em pacientes com
bronquite eosinofilica ou bronquite crénica. Assim sendo, a ocorréncia de tosse e
sinais clinicos respiratérios apdés contato com substancias irritantes ao trato
respiratorio, ou seja, alteragdes alérgicas que corroboram para piora do quadro de

inflamacao brénquica e consequente aparecimento ou piora dos sinais clinicos.

Quadros de cianose ou sincope sdo menos comuns, mas podem se fazer
presentes no decorrer da doenca, uma vez que alteracdes respiratorias crénicas

podem levar a quadros de hipertensao pulmonar devido as lesdes. Assim sendo,
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sinais inerentes a hipertensao pulmonar podem acometer os pacientes, além disso,
podem ocorrer quadros obstrutivos das vias aéreas devido a inflamacao recorrente
(REINERO et al., 2020).

Durante avaliagao fisica de pacientes com CT, € muito comum a ausculta
de alteragdes respiratorias inflamatorias, tais como estertores secos, bem como
presenca de sibilos, especialmente em pacientes com maior acometimento da
traqueia cervical. Contudo é sempre importante a diferenciagcdo desses sons de outras
provaveis anomalias respiratdrias como a paralisia de laringe que pode estar presente
em até 60% dos casos (DELLA MAGGIORE, 2020).

Além disso, esses pacientes costumam apresentar normopneia a discreto
aumento do esforco respiratério. Durante palpacdo traqueal, especialmente em
pacientes com CT cervical, € comum o chamado reflexo de tosse positivo devido a
maior inflamagao na regido da traqueia cervical. O esforgo respiratorio e os ruidos
respiratorios por si sé podem ser mais exacerbados durante a inspiragcao, quando ha
acometimento da traqueia cervical ou durante a expiracdo quando ha acometimento
da traqueia toracica (CHICK WEISSE, 2019; SUEMATSU et al., 2019; TAWFIK et al.,
2019).

Os principais métodos diagnosticos para o CT envolvem exames de
imagem, tal como a radiografia toracica. Para melhor diagndstico é importante a
realizacdo da radiografia nos diferentes momentos respiratorios, tanto na inspiragao
COMO na expiracdo, uma vez que a maior pressao inspiratoéria facilitara o aparecimento
do colapso cervical, bem como a maior pressao intratoracica durante a expiragao
auxiliara no aparecimento do colapso intratoracico. Além disso, pode-se ainda utilizar
técnica de compressao traqueal com pera de borracha para facilitar o diagnéstico de
CT cervicais (LINDL BYLICKI et al., 2015).

Contudo vale ressaltar que, para a correta obtengao das imagens, o
paciente precisara, na maioria das vezes, ser anestesiado, uma vez que o fator
excitagdo naturalmente aumenta a frequéncia respiratoria, dificultando ou
impossibilitando a obtengdo das imagens nas diferentes fases respiratérias (DELLA
MAGGIORE, 2020).

Além da radiografia, outros métodos de imagem podem auxiliar no

diagndstico definitivo do CT, como a fluoroscopia que é um método de radiografia
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dindmico, o que possibilita a visualizacdo do trato respiratorio tanto na inspiragao
como na expiragdo (MACREADY et al., 2007; WILLIAMS et al., 2016; LEE et al.,
2017Db).

A utilizacdo de ultrassonografia cervical para o diagnéstico de CT também
ja foi relatada. Contudo poucos autores mostraram uma boa correlagdo, uma vez que
a presencga de ar na traqueia acaba por atrapalhar a obtengao das imagens e dificulta
o diagndstico (RUDOREF et al., 1997; EOM et al., 2008).

Além desses, a realizagao de traqueobroncoscopia pode ser definitiva no
diagnostico do CT, bem como a presenga de broncomalacia de pacientes
broncopatas. A partir da visualizagdo traqueoscopica, sera possivel, também,
identificar maior inflamacdo bem como acumulo de secre¢des traqueais que podem
corroborar para piora do quadro clinico (BASSO et al., 2008; JOHNSON et al., 2015;
LINDL BYLICKI et al., 2015; LOKHANDE et al., 2018).

Por fim, existe ainda a possibilidade de identificacdo do CT a partir da
tomografia computadorizada, esse € o principal método utilizado em seres humanos,
por ser capaz de adquirir maior quantidade de imagens radiograficas com pequenas
espessuras de cortes, ou seja, é possivel a aquisicdo de maior informagao em varios
cortes radiograficos que diferenciam-se uns dos outros por poucos milimetros, essas
imagens podem entdo ser utilizadas para reconstrugdes tridimensionais, auxiliando
inclusive no planejamento cirurgico (WILLIAMS et al., 2016; LEE et al., 2017a;
CLARKE, 2018; DELLA MAGGIORE, 2020).

4.4 Manejo medicamentoso e estadiamento do colapso traqueal

O CT pode ser subdivido em quatro estadios, sao eles: Estadio 1, pacientes
que possuem diminuigcdo do lumen traqueal de até 25%; Estadio 2, pacientes que
possuem diminuicdo do lumen traqueal entre 25-50%; Estadio 3, pacientes com
diminuicao do lumen traqueal entre 50-75%; estadio 4, paciente com diminuicdo do
lumen traqueal superior a 75% (DELLA MAGGIORE, 2020).
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Varios sao os medicamentos para o manejo terapéutico do CT. Na maioria
dos casos, associagdes entre antitussigenos, broncodiladores e antiinflamatorios
esteroidais sao utilizados com bons resultados. Contudo muitos pacientes,
especialmente quando possuem a doenga em estadios mais avancados nao
respondem bem ao tratamento, sendo, portanto, necessario manejo cirurgico para
garantir qualidade de vida (JEUNG et al., 2019; LOPEZ-MINGUEZ et al., 2019; DELLA
MAGGIORE, 2020).

A tosse é a principal responsavel pelo desconforto respiratorio dos
pacientes. Sabe-se que diversos mecanismos podem induzir o aparecimento da tosse,
especialmente a presenca de substancias broncoconstritoras tais como: acetilcolina,
histamina, serotonina, leucotrienos e prostaglandinas, que sao estimuladas em
inflamacdes crénicas ou em respostas alérgicas como nos pacientes com bronquite
eosinofilica (ALIPRANDI et al., 2002; MANNINI et al., 2017).

Assim sendo, a utilizacdo de medicamentos broncodilatadores como a
teofilina, uma metilxantina, desempenha importante papel no controle desse sinal
clinico. Além disso, corticoesteroides auxiliam por diminuir a resposta inflamatoéria e
consequentemente reduz a tosse e a progressao do CT. Contudo vale ressaltar que
corticoesteroides bem como metilxantinas ndo sdo isentos de efeitos deletérios a
longo prazo (TAPPIN, 2016; JEUNG et al., 2019; DELLA MAGGIORE, 2020).

A utilizacdo de corticoesteroides inalados, como o dipropionato de
beclometasona ou a fluticasona, apresentam menores efeitos colaterais e melhor
resposta terapéutica por terem uma acao local. Sabe-se ainda que a utilizacdo de
corticoesteroide inalado € mais eficaz no controle de inflamacgdes respiratérias do que
medicamentos sistémicos. Além disso, ha menor absorcdo sistémica e
consequentemente menores efeitos colaterais quando comparado a corticoesteroides
orais (BEXFIELD et al., 2006; MAGGIORE, 2014; ROZANSKI, 2014; TAPPIN, 2016)

4.5 Manejo cirurgico do CT



21

Pacientes que n&o obtém resultado satisfatério com o manejo
medicamentoso, e pacientes com CT mais avangados, estagio 3 e 4, sdo candidatos
para a realizagdo do manejo cirurgico. Ha diferentes técnicas previamente relatadas
para a corregao do CT. Desde técnicas na qual colocam-se proéteses intraluminais, ou
seja, no interior da traqueia, a proteses extraluminais (TANGNER & HOBSON, 1982;
AYRES & HOLMBERG, 1999; JOHNSON, 2000; JOHNSON & POLLARD, 2010).

A colocacgéao de anéis extraluminais, confeccionados a partir de seringas de
3mL e implantados ao redor da traqueia, foi o primeiro manejo cirurgico relatado por
HOBSON (1976) para a corregao do CT. Desde entédo, muitos trabalhos mostraram a
viabilidade e complicacdes observadas nos pacientes que receberam tais anéis. Bem
como a taxa sobrevivéncia e qualidade de vida desses pacientes (TANGNER &
HOBSON, 1982; CHISNELL & PARDO, 2014; TINGA et al., 2015)

Um dos grandes problemas associados a técnica de implante de anéis
extraluminais, previamente relatado, era a confecgao desses anéis, realizada a partir
do corte de seringas, 0 que compromete o quesito biocompatibilidade e padronizagao
do implante. Assim sendo, comecaram-se a produgao e comercializacdo de anéis
especificos para o manejo do CT (C-shaped extraluminal ring prostheses, New
Generation Devices, Glenrock, NJ®). Contudo tais anéis sdo recomendados apenas
para a correcao do CT cervicais, e a biocompatibilidade do material utilizado ainda é
discutivel (CHISNELL & PARDO, 2014).

Sabe-se que a diminuicdo do lumen traqueal ocorre devido a um
achatamento dorso-ventral dos anéis traqueais, ou seja, para que aconteca tal
diminuicao, faz-se necessario um deslocamento lateral dos anéis traqueais. Portanto,
além da utilizacdo de anéis extraluminais, ha relatos da utilizacdo de protese
extraluminal helicoidal ou em espiral, que objetiva a diminuigdo do achatamento
traqueal, uma vez que promove uma maior sustentacao da traqueia e, consequente,
melhor qualidade de vida (KIRBY et al., 1991; COYNE et al., 1993; LOPEZ-MINGUEZ
et al., 2019; SUEMATSU et al., 2019).

Além da utilizagdo de proteses extraluminais, ha a possibilidade de
utilizacdo de stents intraluminais autoexpansiveis, confeccionados de uma liga

metalica. Essas proteses conferem sustentacdo a traqueia, de dentro para fora,
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impedindo, portanto, a diminuicdo do lumen traqueal (CHISNELL & PARDO, 2014,
NAVAS-BLANCO et al., 2018).

Essas préteses sdo confeccionadas de nitinol, material biocompativel
amplamente utilizado em outros implantes, tais como: filtros de veias cavas e proteses
cardiacas. Além disso, o nitinol € uma liga de niquel e titanio o que confere melhor
capacidade de deformacédo ao metal, ou seja, o mesmo tem boa capacidade de
estiramento sem prejuizo de sua fungdo.(KIM et al., 2008; SURA & KRAHWINKEL,
2008; DURANT et al., 2012; BERANEK et al., 2014).

Como a técnica para o implante dos stents intraluminais € menos invasiva,
guando comparada as técnicas extraluminais, esse manejo cirurgico € o mais utilizado
atualmente. Contudo, quando levamos em conta as complicagcbes que podem ser
geradas pela presenca de uma protese em contato com a mucosa traqueal, os
pacientes parecem ter maior quantidade de complicagdes e menor qualidade de vida
do que os pacientes manejados por técnicas extraluminais (CHISNELL & PARDO,
2014; CHICK WEISSE, 2019).

Assim sendo, diferentes proteses e aprimoramento de técnicas vem sendo
desenvolvidas a fim de melhores resultados no manejo do CT, uma vez que essa é
uma doencga recorrente e que prejudica a qualidade de vida dos pacientes,
especialmente de meia idade aidosos (ROSENHECK et al., 2017; SUEMATSU et al.,
2019; VIOLETTE et al., 2019).

5. MATERIAL E METODOS

5.1 Modelo experimental e local de realizagao do experimento

O protocolo experimental deste estudo foi previamente submetido e
aprovado pela Comissdo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade
Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro - UENF sob o numero de protocolo 467.

O ensaio foi realizado em 12 coelhos (Oryctolagus cuniculus), da raga Nova Zelandia
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provenientes de biotério experimental da Unidade de Experimentagdo Animal (UEA-
UENF).

Os animais foram utilizados como modelo experimental visto que sao
animais doceis e de facil manejo, bem como possuirem semelhangas anatémicas do
trato respiratério, comparadas aos caes, guardadas as devidas propor¢des de

tamanhos.

Os animais selecionados eram todos adultos, fémeas e pesavam entre 2,74
e 4,2kg, passaram previamente por avaliagdo clinica, para comprovagao de sua
higidez e foram aclimatados, individualmente, em gaiolas de arame como pode ser

observado na Figura 1.

Figura 1 - Coelhos da raga Nova Zelandia, aclimatados individualmente no biotério da

Unidade de Experimentacdo Animal (UEA/UENF). Fonte: Arquivo pessoal, 2019.

Todos o0s animais receberam agua e ragdo comercial balanceada

adequadamente a espécie, ad libitum, feno como auxilio na diminuicdo do estresse
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dos animais e receberam atencéo e cuidado médico veterinario durante todo o periodo

experimental.

Os coelhos foram igualmente subdivididos em dois grupos experimentais,
apos selegao aleatdria: Grupo 1 ou falso operado (SHAM); Grupo 2 ou operado. Todos
foram pesados e monitorados individualmente para identificagdo de possiveis

alteracdes comportamentais que pudessem ser sinais de estresse, dor ou doenca.

Todos os animais foram manejados diariamente por pessoas treinadas e
capacitadas. Além disso, toda a metodologia empregada obedeceu aos preceitos da

Sociedade Brasileira de Ciéncia em Animais de Laboratoério.

5.2 Protocolo anestésico

Inicialmente todos os animais receberam medicacao pré-anestésica (MPA)
constituida por cetamina (40 mg.kg™") e cloridrato de xilazina (5 mg.kg™), administrado
por via intramuscular. Apés periodo de 15 minutos, foram realizadas tricotomias e
posterior antissepsia, com solucdo alcodlica de Clorexidina 0,5%, do pavilhdo
auricular esquerdo, local onde foi realizado acesso venoso periférico, com auxilio de
cateter 22 Gauge (22G) para posterior indugado anestésica e realizacdo de demais

medicamentos, conforme houvesse necessidade.

A indugdo anestésica foi realizada com propofol (5 mg/kg') por via

endovenosa e, os animais foram posteriormente mantidos com isoflurano.

A manutencdo foi realizada com mascara inalatéria, sendo vaporizado
isoflurano (2-3,5v%) e oxigénio (2L/min), durante todo o procedimento cirurgico. Ao
término do procedimento cirurgico a vaporizagao de isoflurano era interrompida, e o
animal era mantido apenas com vaporizagao de oxigénio até a completa recuperagéao

anestésica.
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5.3 Procedimento ciruargico

Os procedimentos cirurgicos foram realizados no centro cirurgico,
previamente desinfetado e preparado, do Setor de Técnicas Cirurgicas do Hospital

Veterinario da Universidade Estadual do Norte Fluminense Darcy Ribeiro — UENF.

Todos os animais foram previamente preparados em sala especifica e,
apos realizacdo de MPA e canulacdo, todos os animais foram posicionados em

decubito dorsal para realizagdo de tricotomia em regido ventral do pescoco.

A tricotomia estendeu-se desde o aspecto caudal da mandibula até o
manubrio dos animais, estendendo-se lateralmente por toda a regido cervical, a fim

de garantir boa antissepsia, € campo operatorio amplo.

Posteriormente a correta tricotomia e constatagao de plano anestésico, os
animais foram adequadamente posicionados em decubito dorsal, fora posicionado
pano de campo dobrado dorsalmente ao pescoco dos animais, para melhor exposi¢cao

do campo operatdrio assim como exemplificado na Figura 2.

Figura 2 - Posicionamento adequado para correta exposi¢do do campo operatorio e

colocacgao de protese helicoidal de nitinol (Intrak®). Fonte: Arquivo Pessoal, 2016.
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Ap0s correto posicionamento, realizou-se prévia antissepsia com auxilio de
solucdo de Clorexidine 4% degermante e posteriormente, realizada de maneira

asséptica, utilizou-se solugéo alcodlica de Clorexidina 0,5%.

Por conseguinte, procedeu-se com a colocagao de panos de campo para
correto isolamento do campo operatdrio. A incisdo de pele e tecido subcutaneo foi
posteriormente realizada, com auxilio de lamina de bisturi n°21, estendendo-se desde

a cartilagem cricéide até a entrada do térax dos animais.

Apods incisdo de pele e tecido subcutaneo, foi realizada divulsdo dos
musculos esternohioideo e esternocefalico até correta visualizagdo traqueal como

pode ser observado na Figura 3.

Figura 3 - Técnica cirurgica para colocacao de stent extra luminal helicoidal em coelho
(InTrak®). A: Campo operatorio. B: Visualizagdo do campo operatorio apds inciséo de
pele e subcutaneo e inicio da divulsdo dos grupos musculares. Fonte: Arquivo

pessoal, 2019.

Uma vez identificada a traqueia, procedeu-se com dissecgao do tecido
peritraqueal, com auxilio de tesoura de Metzembaum, até completa exposi¢ao da
traqueia cervical, sempre com especial cuidado para n&do haver lesdo dos nervos
laringorecorrentes e tdo pouco da prépria traqueia, como pode ser observado na
Figura 4A.

Depois da correta exposigao traqueal e com auxilio de pinga hemostatica

curva, procedeu-se com cuidadosa tragao cranial da traqueia para realizar dissecg¢ao
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do tecido peritraqueal na entrada do térax, sempre com cuidadosa manipulagao e
correta visualizagao das estruturas adjacentes a traqueia, como pode ser observado
na Figura 4B. Por fim procedeu-se com disseccao digital as cegas até correta

palpacao da regido mediastinal dos animais.

Figura 4 - Visualizacdo da traqueia cervical de coelhos. A: Dissecgédo de tecido
peritraqueal. B: Retragao cranial da traqueia com auxilio de pinga hemostatica curva.

Fonte: Arquivo pessoal, 2019.

5.4 Colocacgao de prétese helicoidal

Apos corretas disseccéao e identificagdo da regido mediastinal por parte do
cirurgidao responsavel, procedeu-se com a colocagdo de prétese helicoidal
extraluminal, confeccionada de Nitinol com 0,7mm de espessura, 6mm de largura e
42mm de comprimento (InTrak® A7-0642-7V). Somente os animais do Grupo 2

receberam a protese.

As préteses foram todas posicionadas a partir do terceiro anel traqueal e
em movimentos circulatorios em diregdo caudal, Figura 5A. Apds total colocagéo ao
redor da traqueia, elas foram deslocadas, de maneira cautelosa, pelo cirurgido, para
o interior do térax e apds posicionadas adequadamente, na regido mediastinal, foram

fixadas.
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Para fixagao, utilizou-se fio polipropileno 4-0 e confeccionaram-se duas
suturas, ao redor do anel traqueal e protese, uma em uma regido mais cranial e uma
em uma regido caudal, visando o nao deslocamento da protese na cavidade

mediastinal.

Figura 5 - Colocagédo da proétese helicoidal de nitinol em coelho (InTrak®). A: colocagéo de
prétese extra luminal na traqueia cervical em diregdo caudal a entrada do térax. B:
Prétese adequadamente posicionada, detalhe para sutura (seta) confeccionada ao
redor do anel traqueal e da prétese, com fio polipropileno 4-0. Fonte: Arquivo pessoal,
2019.

Apos correta fixagao da protese, foi realizada a rafia com sutura continua
simples das fascias musculares dos musculos esternohioideo e esternocefalico, com
posterior reducao de tecido subcutaneo com padrao de Cushing e rafia de pele com

sutura continua simples.

5.5 Protocolo antimicrobiano e analgésico
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Todos os animais, de ambos grupos, receberam terapia antimicrobiana no
pos-cirdrgico, fora utilizado enrofloxacina na dose de 8 mg.kg™' SID, administrado por

via oral por periodo de 5 dias.

Para analgesia, utilizou-se dipirona 12 mg.kg-1 BID por 5 dias, associado a
tramadol 5 mg.kg-1 BID por 5 dias e cetoprofeno 1 mg.kg-1 SID por 3 dias, todos os

medicamentos analgésicos foram administrados por via oral.

5.6 Avaliagao tomografica

Todos os animais foram submetidos a exame tomografico imediatamente
apos o ato operatorio e 14 dias apds. Os exames tomograficos foram realizados para
identificar possiveis complicagdes inerentes ao ato operatoério, no primeiro momento,
ou complicagdes tardias que pudessem ter sido geradas pela presencga da protese em
um segundo momento, bem como o correto posicionamento da prétese e/ou seu

deslocamento nos animais pertencentes ao Grupo 2.

Para realizagdo de tomografia computadorizada, todos os animais foram
anestesiados, seguindo o mesmo protocolo de anestesia previamente descrito. A
aquisi¢cdo das imagens foi realizada com auxilio de tomografo Lightspeed®, com 32
canais, da GE Healtcare®, foram realizadas proje¢des de pescogo e térax, em cortes
axiais, coronais, sagitais e reconstru¢dao de volume em 3 dimensbes, com 1,25

milimetros de espessura em cada imagem.

Todas as imagens foram reconstruidas pelo programa Osirix Lite® v.11.0.2
e analisadas por observador experiente em diagndstico por imagem. O padrao de
presenca ou nao de complicacdes foi observado, bem como mensuracdes do didametro
traqueal em trés diferentes por¢gées da traqueia: Traqueia cervical (segundo anel
traqueal, caudal a laringe); Entrada do térax (anel traqueal na altura do manubrio);
Toracica (ultimo anel traqueal cranial a Carina). Os diametros de todos os
seguimentos foram mensurados tanto na altura como no comprimento, em cada um

dos momentos experimentais.
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Além desses, no Grupo 2, obteve-se mensuracdao da distancia de
colocagao da prétese, ou seja, o quanto a protese adentrou a regiao mediastinal. Para
isso, procedeu-se com mensuracdo desde o manubrio até a ponta distal da prétese

inserida.

5.8 Eutanasia

A eutanasia dos animais foi realizada no décimo quarto dia pds cirurgico,
apos realizagao da tomografia. Para tanto, todos os animais foram pré-medicados com
cetamina (40 mg.kg™') e cloridrato de xilazina (5 mg.kg™"), administrado por via
intramuscular. Apos periodo de 15 minutos, foram canulados e induzidos com propofol

(5 mg/kg™") por via endovenosa para realizagido de exame tomografico.

Apos realizagdo de tomografia, aproximadamente 5 minutos, procedeu-se
com nova administracdo de propofol, sobredose. Apds constatacdo de plano
anestésico profundo, procedeu-se com a administracdo endovenosa de 5 mL de
cloreto de potassio 19,1%. Imediatamente apds a eutanasia, todos os animais foram

submetidos a necropsia para identificacdo de possiveis alteragoes.

5.9 Achados de necropsia

Durante a realizagdo de necropsia, toda a regido de pescogo, regiao
mediastinal e toracica foram avaliadas com cautela, a fim de identificar possiveis
complicagdes que possam ter ocorrido nos animais. A traqueia foi analisada quanto a

sua forma e presenca de alteragcbes macroscopicas.
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5.10 Analise estatistica

Para avaliagao das complicacbes observadas durante a experimentacao,
tais como: 6bito, paralisia de laringe, pneumotérax, granuloma pulmonar, pneumonia,
ruido respiratério e edema pulmonar, bem como para avaliacdo dos tempos
experimentais: tempo total de anestesia, incisao, disseccdo da traqueia, colocacao
da protese, e rafia, foi realizada analise utilizando a teoria dos modelos lineares
generalizados — Tabelas 1 e 2, sendo utilizadas as distribuicdo Binaria, com uso do
procedimento GLIMMIX do software Statistical Analysis System (SAS System, Inc.,
Cary, NC, USA), e em caso de diferenga significativa, foi aplicado o teste de Tukey
(5%).

Ja para as variaveis peso, didametros da traqueia cervical, diametro da
traqueia intratoracica, diametro da carina e distancia da protese — Tabela 3, foram
avaliadas com uso de modelos mistos com o procedimento PROC MIXED do software
Statistical Analysis System (SAS System, Inc., Cary, NC, USA), e, em caso de

diferenca significativa, foi aplicado o teste de Tukey 5%.
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6 RESULTADOS

6.1 Complicagdes pos-operatorias

Foram observadas diferentes complicacbes pods-operatdérias nos animais
utilizados no presente estudo. Tais como: edema pulmonar; granuloma pulmonar;

Obito; paralisia de laringe; pneumonia; pneumotorax; ruido respiratério.

Durante periodo experimental, 25% dos animais (n=5) vieram a ébito no
pos-operatorio, sendo desses cinco animais, dois pertenciam a G1 e trés pertenciam
a G2. Nem todos os 6bitos puderam ser correlacionados com uma causa especifica,
mas alguns estavam correlacionados a complicagbes respiratorias, tais como:
paralisia de laringe, pneumonia e edema pulmonar. Nao houve diferenga estatistica

entre o nimero de 6bitos observados entre G1 e G2.

Paralisia de laringe foi outra complicagdo observada em 16,66% dos
animais (n=2), sendo um de G1 e um de G2. Ambos vieram a 6bito, porém, em
diferentes momentos, sendo o animal pertencente a G2 vindo a 6bito no nono dia pds-
operatdrio, e o animal pertencente a G1 vindo a 6bito no quarto dia pds-operatério. No
presente estudo, a paralisia de laringe fora devido a rompimento do nervo laringo
recorrente, o que pode ser observado durante necropsia dos animais, melhor ilustrado

na Figura 6.
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Figura 6 — Imagem de traqueia obtida durante necropsia do coelho com alteragbes
clinicas de paralisia de laringe. Nota-se rompimento de nervo laringo recorrente

esquerdo (seta). Fonte: Arquivo Pessoal, 2019.

Outra complicagdo observada no presente estudo foi a ocorréncia de
pneumotoérax, presente em 25% dos animais avaliados (n=3). Desses, dois animais
eram pertencentes a G1 e um pertencente a G2. Um dos animais pertencentes a G1
também desenvolveu paralisia de laringe e veio a 6bito devido as complicagdes, o
outro ndo apresentou nenhuma outra complicagao exceto o pneumotérax. Ja o animal
pertencente a G2 também apresentou pneumonia e veio a 6Obito por conta das

complicagdes.
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A formacao de granuloma pulmonar foi observada em 16,66% dos animais
testados (n=2), sendo um pertencente a G1, e um animal pertencente a G2. Em ambos
pacientes, fora coletada amostra para analise de cultura e antibiograma e fora isolado
Staphylococcus intermedius e Staphyloccoccus sp. No antibiograma, os
microorganismos isolados demonstraram fraca resisténcia sendo sensiveis a maioria
dos antibidticos testados, inclusive a enrofloxacina, antibiético utilizado no poés-
operatdrio de todos os animais do presente estudo. Nenhum dos animais, nos quais
fora observado o granuloma, veio a 6bito, sendo, portanto, um achado necroscépico.

A visualizagdo macroscoépica do granuloma pulmonar pode ser apreciada na Figura 7.

Figura 7 — Imagem de pulmdo obtida durante necropsia do coelho assintomatico.

Nota-se granuloma pulmonar (seta), observado em um dos animais de G1. No
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presente animal fora isolado Staphylococcus intermedius. Fonte: Arquivo pessoal,
2019.

Um dos animais utilizados na experimentagdo (8,33%) apresentou
pneumonia, sendo esse animal pertencente a G1 e veio a 6bito, Figura 8. Ja ruidos
respiratorios se fizeram presentes em 25% dos animais (n=3), um desses animais
pertencia a G1, e os outros dois a G2. O coelho pertencente a G1, e um dos coelhos
pertencentes a G2, que apresentava ruido respiratério, possuia paralisia de laringe, o
outro animal pertencente a G2 desenvolveu também granuloma pulmonar e edema

pulmonar.
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Figura 8 — Imagem de pulmao obtida durante necropsia do coelho que veio a ébito.
Nota-se Pulmao de coelho acometido por broncopneumonia (setas). Fonte: Arquivo

pessoal, 2019.

Apenas um animal pertencente a G2 (8,33%) desenvolveu edema
pulmonar, figura 9, tendo este mesmo animal desenvolvido granuloma pulmonar e

ruidos respiratoérios.
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Figura 9 — Imagem de laringe obtida durante necropsia de animal com ruidos
respiratorios. Visualizagdo macroscopica de secregao espumosa em trato respiratorio

de animal acometido por edema pulmonar (seta). Fonte: arquivo pessoal, 2019.

Como pode-se observar na Tabela 1 para as variaveis, complicagdes pés-

operatorias, ndo houve diferenga estatisticas entre os grupos G1 e G2.

Tabela 1 — Principais complicagbes observadas durante a experimentagao.

ComplicagOes observadas Grupos Frequéncia Erro padrao p valor
’ G1 0,3333 0,1925

Obito 0,5732
G2 0,5 0,2041
G1 0,1667 0,1521

Paralisia de laringe 1

G2 0,1667 0,1521
G1 0,3333 0,1925

Pneumotodrax 0,5265

G2 0,1667 0,1521
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G1 0,1667 0,1521
Granuloma Pulmonar 1
G2 0,1667 0,1521
G1 1,283.10° 4,62 .10%
Pneumonia 0,9742
G2 0,1667 0,1521
G1 0,1667 0,1521
Ruido respiratério 0,5265
G2 0,3333 0,1925
G1 1,283.10° 4,62 .10*
Edema pulmonar 0,9742
G2 0,1667 0,1521

6.2 tempos operatérios

Nao foram observadas diferencas estatisticas entre os tempos operatorios,
Tabela 2. Contudo pode-se perceber que, do primeiro procedimento ao ultimo, houve
diminuicdo gradual do tempo operatério, isso se faz justificavel pela curva de
aprendizado do cirurgido. Assim sendo o tempo total de cirurgia variou entre 8-25
minutos para G1 e 16-24 minutos para G2, sendo o maior tempo em G2 justificavel

pela colocagao da prétese, algo nao realizado em G1.

Quando analisamos o tempo de colocagao da prétese em G2, houve uma
meédia de 5,667 minutos com tempos variaveis entre 5-7 minutos, o que mostra a sua
viabilidade de implante, uma vez que a colocagao minuciosa no interior do torax, a fim
de evitar lesdes, ndo se demonstrou um procedimento demorado, mesmo em uma

espécie de menor porte como a utilizada no presente estudo.

O tempo de incisdo correspondeu ao inicio da incisdo da pele até a
identificacdo da traqueia, a média entre os grupos foi de 3,8333 minutos para G1 e
4,5 minutos para G2, sendo o tempo variavel entre 2-6 minutos para o G1 e 3-9
minutos para G2. Vale ressaltar que o animal com maior tempo de inciséo foi, também,
o primeiro animal utilizado no projeto, e houve diminui¢gao progressiva, e o animal cujo

menor tempo de incisao foi observado, foi o ultimo animal operado.
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A disseccdo da traqueia correspondeu ao momento no qual a traqueia foi
identificada e iniciou-se a disseccao do tecido peritraqueal, até o momento da
colocacgao da protese em G2, ou inicio da rafia em G1. Assim como para os demais
tempos operatérios, nao houve diferenca estatistica sendo a média em G1 de 4,8333
minutos e 6,1667 minutos em G2, com variagao de 3-7 minutos para G1 e 3-10

minutos para G2.

Por fim o tempo de rafia variou de 3-10 minutos em G1 e 3-5 minutos em

G2, sendo a média de G1 de 5 minutos e 4,1667 minutos em G2.

Tabela 2 - Tempos operatorios.

Tempos experimentais Grupos Frequéncia Erro padrdo p valor
Gl 43,8333 4,8216

Tempo total de anestesia 0,5033
G2 48,8333 5,3715
Gl 3,8333 0,6054

Incisao 0,4892
G2 4,5 0,7107
Gl 4,8333 0,7132

Disseccao da traqueia 0,7559
G2 5,1667 0,7624
Colocacao da protese G2 5,6667 0,2978
Gl 5 0,7113

Rafia 0,3861
G2 4,1667 0,5928

6.3 Diametros traqueais

Durante experimentacgéo, buscou-se realizar exames tomograficos a fim de
identificar possiveis complicagdes respiratdrias inerentes ao procedimento cirurgico,
bem como variagdes nos didmetros traqueais que pudessem ocorrer secundariamente

a presenca da protese.
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Na traqueia cervical, mensurag¢des de altura e largura foram obtidas no

segundo anel traqueal, caudal a laringe, Figura 10.

Tamanho da Imagem: 512 x 512 Coelho 10 5445 ( -, -)|
WL: -133 WW: 603 Coelho 10
5.4 TORAX|

Ampliar: 587%Angulos E-D: -10°, S-I: -90°
Im: 101/241 (S -> 1) Series: 4 20/11/2019 11:42:13]

Sem compressédo ¢ i : i i 2 min, 21 seg|
Espessura: 1.25 mm Localizagao: 90.25 mm i Made In OsiriX]

Figura 10 — Imagem tomografica, plano frontal, de trato respiratério superior obtida em
coelho da raga Nova Zelandia. Notam-se mensuragdes de altura (linha verde) e
largura (linha azul) de traqueia cervical, realizada no segundo anel traqueal, caudal a

laringe. Fonte: Arquivo pessoal, 2019.

Quando levamos em consideracio a altura mensurada nos anéis cervicais
observou-se média de 8,02mm em G1 e 7,05mm em G2, sendo observada diferenca
entre os grupos (p=0,0399). Ja quando analisamos a largura dos anéis traqueais a
média para G1 foi de 7,02mm e 5,86mm para G2, havendo diferenca estatistica entre

os grupos (p=0,0016).

Na entrada do térax também obtiveram-se medidas de altura e largura para
0s anéis traqueais, tendo sido padronizado a mensuracao no anel traqueal na altura

do manubrio dos animais, Figura 11.
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Tamanho da Imagem: 512 x 512 Coelho 10 5445 ( -, -)

WL: -133 WW: 603 Coelho 10|
5.4 TORAX|

Ampliar: 587%Angulos E-D: -10°, S-I: -90°

Im: 136/241 (S -> 1) Series: 4

Sem compressdo . 2 min, 21 seg|
Espessura: 1.25 mm Localizagdo: 46.50 mm A Made In OsiriX}

Figura 11 - Imagem tomogréfica, plano frontal, de trato respiratorio superior obtida em
coelho da raga Nova Zelandia. Notam-se mensurag¢des de altura (linha verde) e
largura (linha azul) de traqueia na entrada do térax, realizadas em anel traqueal na

altura do manubrio. Fonte: Arquivo pessoal, 2019.

Quando levamos em consideragdo a altura mensurada nos anéis
intratoracicos, entrada do térax, observaram-se médias de 6,79mm em G1 e 4,66mm
em G2, sendo observada diferenga entre os grupos (p<0,0001). Ja quando analisamos
a largura dos anéis traqueais a média para G1 foi de 7,00mm e 4,83mm para G2,

havendo diferenca estatistica entre os grupos (p<0,0001).

Ja a traqueia intratoracica foi mensurada ao nivel do ultimo anel traqueal

cranial a carina, Figura 12.
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Tamanho da Imagem: 512 x 512 Coelho 10 5445 ( -, -)
WL: -362 WW: 499 Coelho 10
5.4 TORAX|

549 sris)

Ampliar: 587%AMglos E-D: -10°, S-I: -90°

20/11/2019 11:42:13
Sem compressao 2 min, 21 seg
Espessura: 1.25 mm Lotg fo: M # Made In OsiriX}

Figura 12 - Imagem tomografica, plano frontal, de trato respiratorio superior obtida
em coelho da raga Nova Zelandia. Notam-se mensuragbes de altura
(linha verde) e largura (linha azul) de traqueia na intratoracica, realizada

no ultimo anel traqueal cranial a carina. Fonte: Arquivo pessoal, 2019.

Quando levamos em consideragdo a altura mensurada nos anéis
intratoracicos, cranial a carina, observou-se média de 6,13mm em G1 e 5,84mm em
G2, nado sendo observada diferenga entre os grupos (p=0,5053). Ja quando
analisamos a largura dos anéis traqueais a média para G1, foi de 7,00mm e 6,75mm
para G2, também nao sendo observada diferenga estatistica entre os grupos
(p=0,6456).

Além desses, no Grupo 2, obteve-se mensuracdao da distancia de
colocacgao da protese, ou seja, o quanto a protese adentrou a regido mediastinal. Para
isso, procedeu-se com mensuracdo desde o manubrio até a ponta distal da prétese

inserida, Figura 13.
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Tamanho da Imagem: 512 x 130 Coelho 13 5444 ( -, -)
WL: 25 WW: 510 Coelho 13
5.4 TORAX

-~
06/11/2019 10:59:31

Figura 13 - Imagem tomografica, plano sagital, de trato respiratério superior obtida em
coelho da raca Nova Zelandia. Nota-se mensuracio de distancia de implantagao da

prétese helicoidal de nitinol. Fonte: Arquivo pessoal, 2019.

A distancia de implantacao da prétese helicoidal variou entre 15,7-21,6mm
no primeiro momento, pos-operatoério imediato e 18-24,9mm no segundo momento,

décimo quarto dia pds-operatorio.

Ja para identificagcao do correto posicionamento intratoracico da prétese de

nitinol foram realizadas reconstrugdes tridimensionais em plano sagital, Figura 14.
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Figura 14 — Reconstrugao volumétrica tridimensional de imagens tomograficas com
1,25mm de espessura, obtidas pelo programa Osirix Lite® v.11.0.2. Note prétese
helicoidal de nitinol implantada dentro do térax de maneira extraluminal (seta). Fonte:

Arquivo pessoal, 2019.

Todos os parametros obtidos a partir de exames tomograficos e aqui

apresentados, podem ser apreciados na Tabela 3.
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Tabela 3 - Didmetros mensurados a partir de exames tomograficos.

Tempos experimentais Grupos Frequéncia Erro padrdo p valor
G1 8,0233 0,303

Diametro TCh 0,0399
G2 7,0547 0,3178
G1 7,0258 0,2177

Diametro TC 0,0016
G2 5,8668 0,2284
G1 6,7925 0,2171

Diametro TETh <.0001
G2 4,664 0,2277
G1 7,0017 0,1865

Diametro TET, <.0001
G2 4,8308 0,1956
G1 6,1358 0,298

Diametro TTh 0,5053
G2 5,8427 0,3125
G1 7,0017 0,3615

Diametro TT, 0,6456
G2 6,7568 0,3792
Distancia protese G2 20,1483 0,9669

TC — Traqueia em sua porcao cervical. TET - Traqueia na entrada do térax. TT-
Traqueia em sua porgao toracica. n — valor obtido de altura para cada segmento

especifico. | - valor obtido de comprimento para cada segmento especifico.
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7 DISCUSSAO

A mortalidade foi de 33,33% para G1 e 50,0% para G2, nao havendo,
porém, diferenca estatisticas entre os grupos. Esses dados comparados aos
observadas em outras espécies, como caes submetidos a colocacdo de protese
extraluminal, € nominalmente superior. Esse resultado, entretanto, pode ser atribuido
ao fato de que o presente estudo priorizou a colocagcdo de uma nova protese
intratoracica, enquanto os demais, a protese foi introduzida apenas na regiao cervical
ou até a entrada do térax, que configura um procedimento com menores taxas de
complicagdes e consequentemente, menor mortalidade (9-26%), uma vez que as
complicagcdes ocorrem com maior frequéncia nos casos de procedimentos que
necessitam chegar até a traqueia toracica (AYRES & HOLMBERG, 1999; JOHNSON,
2000; CHISNELL & PARDO, 2014; TINGA et al., 2015).

Considerando o estudo realizado por SUEMATSU et al. (2019), é possivel
observar que a taxa de mortalidade foi de 24%. Esses autores implantaram protese,
também confeccionada em espiral, porém somente até a segunda costela em caes
portadores de CT, o que pode justificar a menor taxa de mortalidade, uma vez que

nao chegaram até a carina como no presente trabalho.

Assim sendo, o aprimoramento da técnica para implante extraluminal
intratoracico fora nosso principal objetivo. Pdde-se, portanto, perceber que a
disseccgéao digital, as cegas, da regiao mediastinal, pode estar correlacionada com a
ocorréncia das complicagdes observadas no presente estudo, visto que exige muita
cautela do cirurgidao. As complicagbes ocorreram especialmente nos primeiros
animais, que foram aleatoriamente selecionados e operados, tanto do grupo SHAM
como do grupo operado, o que corrobora com a evolugdo da destreza para a

realizagao da técnica operatéria adequada.

Segundo CHISNELL & PARDO (2014) 47% dos caes operados para CT,
com anéis extraluminais, desenvolveram algum tipo de complicagado pos-operatoria.
Ja 42% dos animais avaliados por TINGA et al. (2015) também apresentaram algum

tipo de complicacgao.

No nosso estudo, 50% dos animais pertencentes a G1 e 50% dos animais

pertencentes a G2 desenvolveram alguma alteragéo respiratéria pos-operatoria, nao
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havendo diferenga estatistica entre os grupos. Observamos diferentes complicagbes
tais como: edema pulmonar; granuloma pulmonar; o&bito; paralisia de laringe;
pneumonia; pneumotodrax; ruidos respiratorios. Algumas dessas complicagbes
também ja foram relatadas em outros estudos (AYRES & HOLMBERG, 1999;
CHISNELL & PARDO, 2014; TINGA et al., 2015; SUEMATSU et al., 2019).

Das complicagbes observadas, a paralisia de laringe é bastante relatada
na literatura, quando se fala de colocagao de protese extraluminal (BECKER et al.,
2012; DELLA MAGGIORE, 2020). Tal complicagdo foi também observada em 2
animais do presente estudo (16,66%), sendo um animal pertencente a G1 e o outro a
G2. Esse fato se deve principalmente a técnica cirurgica em si, visto que lesdes aos
nervos laringo recorrente direito ou esquerdo podem acontecer, durante execugao do

procedimento, ndo sendo, portanto, secundario a protese utilizada.

Pb&de-se perceber que durante a dissecgao digital da traqueia intratoracica,
regido mediastinal, € possivel que o cirurgido lesione o nervo laringo recorrente,
justificando a ocorréncia dos quadros de paralisia de laringe iatrogénica. Assim sendo,
€ importante que o cirurgido esteja preparado para realizar o procedimento cirurgico

a fim de evitar tal complicacao.

Como demonstrado na Figura 6, em um dos coelhos que apresentaram
quadro de paralisia de laringe, foi possivel a identificagao do local de lesdo ao nervo
laringo recorrente. Nesse animal, identificou-se rompimento do nervo laringo
recorrente esquerdo na entrada do térax, mediastino cranial. Tal complicagao ja fora
relatada por outros autores em torno de 10-30% dos pacientes operados com proteses
extraluminais (BECKER et al., 2012; TINGA et al., 2015).

Segundo o relatado por CHISNELL & PARDO (2014), paralisia de laringe
iatrogénica se fez presente em 9% (n=2) dos animais operados no pods-operatorio
recente, e outros dois animais apresentaram paralisia de laringe tardia, 3 meses e 5
anos apos o procedimento cirurgico, assim sendo 17% dos animais desenvolveram

paralisia de laringe em algum momento pds-operatdrio.

Ja em estudo mais recente, SUEMATSU et al. (2019) relatam que a taxa
de ocorréncia de paralisia de laringe foi de 2%, tendo sido observada tal complicagéo

12 dias ap6s o procedimento cirurgico, ou seja, possivelmente secundario a presenga
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da prétese em questdo, por irritagdo ao nervo laringo recorrente secundario a

presenca da prétese, algo ndo observado em nosso estudo.

Além disso, alguns autores relatam ainda a permanéncia de sinais clinicos
respiratorios tais como tosse, mesmo apods a colocacdo da protese extraluminal
(SUEMATSU et al., 2019). Nao observamos esse tipo de sinal clinico, uma vez que
utilizamos outra espécie, bem como animais higidos. Contudo sinais clinicos
respiratorios, secundarios as complicagbes foram observados no pds-operatorio

imediato, tais como ruidos respiratoérios.

Os ruidos respiratérios englobaram sons de sibilos, roncos e estridores
audiveis sem a necessidade de ausculta pulmonar. Todavia os animais que
apresentaram essas alteragbes foram os mesmos a apresentar paralisia de laringe,
pneumonia ou edema pulmonar, que sao complicacdes que podem afetar pacientes
broncopatas de maneira secundaria, como no presente caso. Isso se justifica pela
maior inflamacao do trato respiratério, devido a presenca de bronquite, colapso de

traqueia entre outros processos cronicos (LESNIKOWSKI et al., 2020).

Levando em consideragdo os grupos, observaram-se 16,66% de animais
com ruidos respiratorios em G1 (n=1) e 33,33% em G2 (n=2). Analisando os animais
isoladamente, o mesmo animal que apresentou ruidos pulmonares em G1 apresentou
também pneumotérax no poés-operatério imediato, resolvido por toracocentese,
paralisia de laringe e veio a 6bito por conta das complicagbes respiratorias devido a
paralisia de laringe. J& em G2 um dos animais, também, apresentou paralisia de
laringe e veio a ébito por conta das alteragdes respiratérias, enquanto o segundo
desenvolveu quadro de granuloma pulmonar e edema pulmonar, contudo n&o veio a
obito por estas complicacées. Apesar de o numero de animais com complicagcdes em

G2 ter sido maior que em G1, ndo houve diferenca estatisticas entre os grupos.

Ja quando levamos em consideracdo a ocorréncia de edema pulmonar,
apenas um animal pertencente a G2 (16,66%) desenvolveu essa complicagdo. Esse
mesmo animal também apresentou ruido respiratério e granuloma pulmonar na

avaliagao necroscopica, mas nao veio a 6bito por estas complicagdes.

Todos os animais foram submetidos a exame tomografico no pos-
operatorio imediato e 14 dias apos a cirurgia, momento ante-mortem. Tal analise visou

identificar complicacbes respiratorias pos-operatdrias, bem como a analise de
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colocagao da proétese traqueal. A partir da tomografia, fora possivel identificar a
presenca de pneumotoérax, no pés-operatoério imediato, em 25% dos animais, sendo
33,33% pertencentes ao G1, e 16,66% pertencentes a G2. Apds identificagdo do
problema, todos os animais foram submetidos a toracocentese. Assim sendo, nenhum

dos animais veio a ébito devido a essa complicagao.

A ocorréncia de pneumotoérax nao é algo relatado em outros trabalhos, esse
fato muito provavelmente, se deve a nao colocagao de outras proteses na traqueia
toracica, sendo implantada apenas até a entrada do térax como relatado por
SUEMATSU et al. (2019).

No entanto, a necessidade de corre¢cao de casos de colapso intratoracico
se faz de extrema importancia, uma vez que os paciente que apresentam esse tipo de
colapso, possuem menor qualidade de vida, e até o presente momento, esses
pacientes sdo normalmente manejados com préteses intraluminais (CHICK WEISSE,
2019; VIOLETTE et al., 2019). Vale ainda ressaltar que a presenga das complicagdes
observadas serve de alerta ao cirurgidao para que se tome todos os cuidados
necessarios a fim de evita-las, uma vez que sao alteragdes importantes, apesar de

nao terem apresentado significancia estatistica.

O tempo operatério em G2, animais implantados, variou entre 16 e 24
minutos, diferente do ja relatado por outros autores como SUEMATSU et al. (2019) no
qual o tempo operatorio variou entre 120-150 minutos, essa grande diferenga pode
ser justificavel pelo tipo de protese utilizada bem como pela experiéncia do cirurgiao,
uma vez que foi nitida a evolucéo para implante do primeiro animal ao ultimo animal
implantado. Outra situacado que vale a pena ser destacada é o fato de termos utilizado
coelhos, e, no trabalho citado, o implante ter sido realizado em caes, ou seja, com
nitidas diferencas anatdomicas. Quando levamos em consideragao apenas a colocacao
da protese, o tempo necessario para o implante variou entre 5 e 7 minutos, o que
demonstra a viabilidade de execugao da técnica, e implante da prétese extraluminal

intratoracica, desde que seja realizada com cautela.

Diferente do relatado por SUEMATSU et al. (2019), complicagdes inerentes
a vascularizagao traqueal, tais como lesao vascular e necrose traqueal secundaria a
isquemia, ndo foram observadas em coelhos. Em concordancia com esses autores
CHISNELL & PARDO (2014), reforgam que tais complicagdes podem ocorrer devido

a irrigacao traqueal, uma vez que a disseccao necessaria para o implante de protese
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helicoidal promove lesdo em pelo menos um dos pediculos responsaveis pela

irrigacéo traqueal, o que pode gerar as complicagdes referenciadas.

Contudo, em discordancia, técnica similar a realizada no presente estudo,
ja fora relatada por outros autores em caes, e 0s mesmos ndo relatam as mesmas
complicagdes. (KIRBY et al.,, 1991; BUBACK et al., 1996; AYRES & HOLMBERG,
1999; BECKER et al.,, 2012). Assim sendo, acredita-se que com a dissecgao
minuciosa e correta manipulacao traqueal € possivel realizar o implante de prétese

extraluminal intratoracica.

Se faz importante ressaltar ainda que, no presente trabalho, o implante
extraluminal foi realizado até a traqueia toracica, proximo a carina, de coelhos,
diferente dos trabalhos apurados na literatura, que implantaram stents extraluminais
apenas até a entrada do térax e em diferentes espécies. Assim sendo, acredita-se que
parte das complicacbes observada no presente estudo pode ser melhor
correlacionadas com as complicagdes observadas em animais operados com
implantes que também chegam a traqueia toracica, contudo, com proteses
intraluminais, uma vez que nao ha estudos mostrando préteses extraluminais com os
mesmo objetivo, até o presente momento (JOHNSON, 2000; SUN et al., 2008; SURA
& KRAHWINKEL, 2008; DURANT et al., 2012; CHISNELL & PARDO, 2014; NAVAS-
BLANCO et al., 2018).

No entanto, as complicagdes que acometem pacientes operados com
proteses intraluminais, sdo muitas vezes diferentes das complicacdes observadas em
proteses extraluminais. Na colocacao de préteses ou stents intraluminais observam-
se principalmente complicagdes de fratura dessa protese e consequentemente
complicagdes respiratorias secundarias a estas fraturas, bem como o problema de
deslocamento do stent, uma vez que o mesmo nao é fixado a traqueia com auxilio de
sutura, mas apenas por contato e pequena compressdo a mucosa traqueal
(MITTLEMAN et al.,, 2004; WOO et al., 2007; SUN et al., 2008; SURA &
KRAHWINKEL, 2008; DURANT et al., 2012; BEAL, 2013; BERANEK et al., 2014;
ROSENHECK et al., 2017; LESNIKOWSKI et al., 2020).

A complicagéo deslocamento do stent intraluminal € uma consequéncia que
poderia ser transposta para o presente trabalho, uma vez que a prétese intratoracica
extraluminal, também pode se deslocar, visto que o tecido peritraqueal fora dissecado.

Assim sendo, analisando a distancia de implante das proteses em G2, parametro
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obtido a partir de exames tomogréficos, infere-se que, no pds-operatério imediato, as
proteses foram implantadas ha 15,7-21,6mm de profundidade, enquanto no momento
ante-mortem, as proteses encontravam-se entre 18,5-24,9mm de profundidade.
Analisando isoladamente, percebe-se que houve deslocamento da prétese, mesmo
tendo a mesma sido fixada com suturas em sua regiao cranial e distal. Contudo néo

houve variagao estatistica consideravel.

Além disso, quando levamos em consideragao o tempo total de anestesia
no presente estudo, houve variagdo entre 24-74 minutos, com média de 43,8 minutos
em G1 e 48,83 minutos em G2. Esse tempo é diferente do observado por CHISNELL
& PARDO (2014) entre 65-180 minutos e média de 120 minutos, isso se deve
principalmente ao fato de, no referenciado estudo, as proteses extraluminais
possuiram uma diferente conformagao, e exigiram maior quantidade de sutura para
fixagdo, ou seja, maior tempo para execugao da técnica. Além disso, vale ainda
reiterar que os autores nao implantaram préteses intratoracicas, ou seja, no presente
trabalho, o tempo total de anestesia, e consequentemente de cirurgia foi menor,

apesar de a protese ter sido implantada dentro do térax dos animais em questao.

Considerando as variaveis de tamanho do lumen traqueal, obtidas a partir
de valores de comprimento e altura em diferentes segmentos da traqueia, pode-se
inferir que as médias observadas para todos os parametros nos diversos segmentos
tenderam a ser menores em G2, isso se deve, provavelmente, a presenca da protese,
uma vez que ela tende a induzir uma sustentacao da estrutura traqueal por contato
extraluminal. Todavia ndo encontramos outros trabalhos que tenham se preocupado
e identificar variagdes de diametros traqueais, ndo sendo possivel a comparagao dos

resultados aqui obtidos.

Ainda assim, analisando separadamente o0s segmentos traqueais,
pudemos observar que houve diferengca estatistica entre os grupos, para as
mensuracdes obtidas na traqueia cervical e entrada do térax, mas nao para a traqueia
intratoracica. Essa diferenga possivelmente se deve a maior movimentacido de cada
regido, uma vez que a traqueia intratoracica, tende a movimentar-se menos que a

traqueia cervical e na entrada do térax.

Vale ressaltar ainda que a traqueia intratoracica é adaptada a condi¢des de
pressao externa, diferentes de suas por¢gdes mais craniais, uma vez que, mesmo no

espaco mediastinal, ha pressdo negativa. Isso pode também, justificar essa menor
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diferenca de compressao, na traqueia intratoracica, quando comparado as outras

porcdes traqueais analisadas.

Portanto podemos inferir que a presenca da protese extraluminal, assim
como as outras proteses ja existentes no mercado, ndo visam curar o CT, mas sim
fornecer qualidade de vida. Isso se deve ao fato de as diferentes proteses conferirem
sustentacdao ao aparato traqueal e, mesmo havendo diminuicdo induzida do lumen
traqueal, tal diminuicdo se mostra benéfica, uma vez que impede o colapso dinamico,
ou seja, a traqueia por receber uma maior sustentacdo e n&o ter grande
movimentagédo, consequentemente diminui apresenta menor processo inflamatdrio,

que é o responsavel pelos sinais clinicos no pacientes.

Aparentemente, a auséncia de material ndo autélogo em contato com a
mucosa traqueal, como no caso de stents intraluminais, parece promover menor
resposta inflamatdria e consequentemente menor intensidade e frequéncia de sinais
clinicos no paciente, o que corrobora para a possibilidade de implantes extraluminais
serem melhores, para a qualidade de vida do paciente. Todavia novos estudos com
maiores grupos de animais e um maior tempo de acompanhamento se fazem

necessarios.

A utilizagdo de coelhos, como modelos experimentais, mostrou-se
satisfatoria para a execugdo da técnica, uma vez que ndo ha grandes variagdes
anatdmicas de traqueia, quando comparado a outras espécies. Além disso, sabe-se
que os animais principalmente acometidos por CT, sdo cides de pequeno porte
pertencentes a ragas miniatura tais como o yorkshire terrier, ou seja, guardadas as
suas devidas proporgdes, sdo animais com porte e peso similares aos coelhos

utilizados, porém com maior diametro traqueal.

No presente estudo, apesar de os animais serem higidos e ndo possuirem
anomalias crdnicas, a manipulacdo dos animais e realizacdo do procedimento
cirurgico podem ter sido os principais predisponentes para o aparecimento das
complicacdes inerentes ao sistema respiratorio. Visto que, o estresse pode levar a um
quadro de imunossupressao e predispor 0s animais a maior resposta inflamatéria e/ou

infeccbes secundarias.

O numero de animais utilizados para a realizacao do estudo foi pequeno o

que pode ter comprometido o percentual de complicacbes observadas e



53

consequentemente corroborar para os maiores indices de complicagbes quando

comparado a outros trabalhos.

8 CONCLUSOES

Conclui-se, portanto, que a manipulagdo minuciosa, necessaria no coelho
nao se mostrou um empecilho para a realizagdo da técnica, ou seja, a mesma possui

boa aplicabilidade a espécie canina.

Além disso, os tempos operatorios mostram-se satisfatorios para a
realizacao da presente técnica, o que pode auxiliar em um melhor pds-operatorio, uma
vez que fora necessario menor tempo anestésico. Além disso, demonstra também a
facilidade de execucao da técnica, mostrando a sua boa repetitividade e consequente
aplicabilidade clinica. Fazem-se necessarios, portanto, novos estudos e em implantes

na espécie animal mais acometida pelo CT, os céaes.

Assim sendo, acredita-se que com um maior numero de animais poderia
obter-se menor quantidade de complicacdes, uma vez que as principais complicagdes
foram observadas nos primeiros animais operados, ou seja, a evolugdo no quesito
curva de aprendizado da equipe cirurgica pode ter corroborado para as altas taxas de

complicagdes.

Vale reforgar ainda que a maioria das complicagdes ocorreram devido ao
implante as cegas da protese até a carina dos animais. Diferente dos demais estudos

que utilizam préteses extraluminais até a altura da primeira ou segunda costelas.

Contudo outros trabalhos similares, com implantes extraluminais
intratoracicos, ndo foram encontrados em nossas pesquisas, o que reforca a
necessidade de novos estudos para melhor elucidacdo e resolucdo do CT
intratoracico, uma vez que esses pacientes apresentam menor qualidade de vida,

quando comparados a pacientes com CT cervical.

O deslocamento da prétese traqueal, apesar de nao significativo no
presente caso, pode ser uma complicacao consideravel. Portanto uma melhor fixacao,

talvez com mais pontos de sutura a protese, pode evitar esta complicacao.
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Por fim a habilidade de identificar a regido da carina do paciente deve ser
minuciosamente desenvolvida pelo cirurgido, uma vez que muitos CT podem chegar
até este local, ou até caudal a ele. Assim sendo, um bom conhecimento anatémico
bem como boa sensibilidade na palpag¢ao transoperatéria se faz necessario. Todavia
a utilizagcdo de outros métodos auxiliares, tais como fluoroscopia, podem melhorar

ainda mais o correto implante da prétese.
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