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RESUMO

A obtencgéo da imagem térmica tem sido considerada um método de alta aplicabilidade na
medicina clinica, alguns estudos apontam a utilidade do método no auxilio ao tratamento
cirdrgico de cardiopatias adquiridas e congénitas. O estudo da termometria relacionada a
isquemia cardiaca, na medicina veterinaria, carece de trabalhos. Para realizagdo de
procedimentos intracardiacos é necessario um equipamento de circulacdo extracorporea.
Alternativamente, outra abordagem cardiaca aberta é possivel por intermédio de técnicas de
oclusdo do fluxo cardiaco, permitindo o acesso intracardiaco por um tempo limitado, sem a
necessidade de equipamento especifico. O estudo tem como objetivo avaliar com o auxilio da
videotermometria, as repercussées hemodinamicas e estruturais do sistema cardiopulmonar
de individuos submetidos a parada circulatéria temporaria (Inflow Occusion). Foram utilizados
seis suinos da raca Large White jovens, higidos, pesando entre 14 e 20 kg. Os animais foram
colocados no acesso para inducao anestésica, administracéo de analgésicos e realizacdo do
ecocardiograma com Doppler colorido e tomografia de térax, no pré e pds-operatoério, sendo
realizada anestesia inalatdria e toracotomia intercostal no quinto espaco intercostal esquerdo.
As veias cavas cranial e caudal e veia azigos foram identificadas e dissecadas de forma que
fosse possivel o clampeamento temporario utilizando pingcas vasculares Debakey, realizando-
se a parada circulatoria. O tempo foi cronometrado e a circulagéo liberada ap6s dois minutos.
As andlises hemogasométricas foram realizadas a partir da puncéo intracardiaca do ventriculo
esquerdo De forma inédita, durante todo o experimento os animais foram monitorizados pela
videotermometria de campo aberto em tempo real, acompanhando as variagfes térmicas do
tecido miocardico. Foram realizados os testes hemogasométricos: CG8" e tempo de
coagulacdo ativado. O CG8 foi analisado em 4 tempos: no inicio do ato cirtrgico (MO0),
imediatamente a oclusdo (M1), apods a liberacdo da oclusdo (M2) e apés 10 minutos de
recirculacdo (M3). O tempo de coagulacdo ativado foi analisado apdés 7 minutos de
heparinizacdo dos pacientes. Os dados foram tabelados e analisados pelo programa Graph
Pad Pris verséo 6.0. Os dados foram corrigidos pelo teste de Bartlett e posteriormente foi feita
analise de variancia seguida pelo teste de média Newmann-Keuls (p<0,05). Os resultados
demonstraram que houve diferenca significativa no pH e pCO, no M3 se comparado ao
controle M0O. Enquanto que os valores de pO; foram significativos em M1 e M2 se comparado
ao controle. O bicarbonato também apresentou reducdo significativa em M2 e M3,
provavelmente para corrigir uma acidose respiratoria, mas a fragéo final de CO, se manteve
estavel durante todo o periodo experimental. A glicemia apresentou um aumento gradativo e
significativo ao longo do experimento, sugerindo uma mobilizagédo energética. Alteragbes nas
demais variaveis fisiolégicas ao final do experimento ndo foram impactantes clinicamente. No
grupo dos animais tratados, observou-se a reducdo da temperatura do tecido miocardico
durante a parada circulatoria total, em comparagdo com o0 mesmo momento do grupo sham,
mostrando uma area de menor temperatura na regido préxima ao 0stio da veia cava caudal e
atrio direito. A videotermometria de campo aberto em tempo real foi eficiente em identificar a
variagdo de temperatura do tecido miocéardio, sendo observada uma éarea de menor
temperatura no 6stio da veia cava caudal e no atrio direito, no periodo de isquemia cardiaca.
Tal observacao pode indicar, de forma precoce, que as primeiras areas cardiacas a sofrerem
com o0s processos relacionados a isquemia, sdo as estruturas previamente citadas.
Concluimos que o tempo de parada circulatéria de dois minutos pela técnica de Inflow
Occlusion é segura.

Palavras-Chave: termometria, isquemia, cirurgia cardiovascular; térax; parada circulatoria.



ABSTRACT

Obtaining the thermal image has been considered a method of high applicability in clinical
medicine, and studies suggest the usefulness of the method to aid in the surgical treatment of
acquired and congenital heart disease. There are a few known studies in veterinary medicine
regarding the use of thermometry in cardiac ischemia. In order to perform intracardiac
procedures, cardiopulmonary bypass equipment is required. Alternatively, another open
cardiac approach is possible through cardiac flow occlusion techniques, allowing intracardiac
access for a limited time, without the need for specific equipment. This study aims to evaluate
the hemodynamic and structural repercussions of the cardiopulmonary system of individuals
undergoing temporary circulatory arrest (Inflow Occusion). Six healthy young Large White pigs
weighing between 14 and 20 kg were used.The color Doppler echocardiogram and chest
tomography were realized before and after surgery through sedation. Animals were placed in
venous access for anesthetic induction and maintained under inhalation anesthesia. Surgical
access was performed from an intercostal thoracotomy in the fifth left intercostal space.The
cranial and caudal vena cava and azygos vein were identified and dissected in such a way
that temporary clamping using Debakey vascular clamps was possible, and the circulatory
arrest was performed. The time was timed and circulation released after two minutes. Blood
gas analyzes were performed from the intracardiac puncture of the left ventricle. We performed
two hemogasometric tests: CG8+ and Activated Clotting Time . The CG8+ was analyzed in
four stages: at the beginning of the surgical procedure (M0), immediately after occlusion (M1),
after release of the occlusion (M2) and after 10 minutes of recirculation (M3). Activated clotting
time was analyzed after 7 minutes of patients' heparinization. Data were tabulated and
analyzed using Graph Pad Pris version 6.0. Data were corrected by Bartlett's test and then
analysis of variance followed by Newmann-Keuls mean test (p<0.05). The results showed that
there was a significant difference in pH and pCO. in M3 compared to control MO. While pO;
values were significant in M1 and M2 compared to the control. Bicarbonate also showed a
significant reduction in M2 and M3, probably to correct a respiratory acidosis, but the final CO»
fraction remained stable throughout the entire experimental period. Blood glucose showed a
gradual and significant increase throughout the experiment, suggesting an energy
mobilization. Changes in physiological variables at the end of the experiment were not clinically
impactful. In the treated group there was a reduction in temperature of the myocardial tissue
during the circulatory arrest comparing to the sham group at the same moment. Also, was
possible to observe a colder area next to caudal vena cava ostium and the right atrium. Based
on the results observed, it is fair to say that open field videotermometry in real time was efficient
in identifying the range of myocardial tissue temperature.

Key words: thermometry, ischemia, cardiovascular surgery; chest; circulatory arrest.
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INTRODUCAO

O interesse por um novo método capaz de diagnosticar de forma precoce a
presenca de isquemia miocardica, principalmente durante o tratamento cirirgico de
cardiopatias adquiridas e congénitas, vem assumindo destaque na medicina
veterinéria. A possibilidade da deteccdo precoce das areas de isquemia cardiaca,
torna a videotermometria de campo aberto em tempo real uma ferramenta promissora,
podendo favorecer o progndéstico dos animais submetidos a cirurgia cardiaca, uma
vez que a identificacdo dessas lesbes pelo método, ocorre antes das alteracdes
eletrocardiograficas ou da reducgédo dos indices sistolicos. Na medicina, é utilizada a
termometria com essa mesma finalidade, como por exemplo, para as detec¢bes da
obstrucdo coronariana transoperatoria (VAN SON et al., 1997) e da doenca
cardiovascular aterosclerética, antes mesmo do desenvolvimento dos sinais clinicos
de inflamacdo e do infarto agudo do miocéardio (YU et al., 2011). Na medicina
veterindria, em animais de producao, a termometria tem ampla utilizacéo para detectar
a variacdo de temperatura, indicando a presenca de um processo inflamatério local.
Porém, ndo sao encontrados dados na literatura a respeito do uso da termometria, no
transoperatério de cirurgias cardiacas em pequenos animais. A fim de verificar a
aplicabilidade da videotermometria na deteccao da isquemia cardiaca em correcéo da
estenose pulmonar, uma vez que essa cardiopatia congénita cursa com a
hipocirculacdo pulmonar e consequentemente, menor troca gasosa e oxigenacao
tecidual. Umas das grandes dificuldades da sua correcdo é a necessidade de obter
acesso intraluminal sem iniciar um quadro hemorragico e consequente choque
hipovolémico durante a sua execucado. Dentre as abordagens, a “inflow occlusion” é a
mais usual e de menor custo, no qual se provoca uma parada circulatéria temporaria
devido a oclusdo dos vasos de entrada do coracao (veias cava e azigos), permitindo
um tempo limitado de execucao, cerca de 2-3 minutos, inviabilizando a execucéo da
técnica por profissionais menos experientes.

O objetivo desta pesquisa foi avaliar a possibilidade de deteccdo precoce da
isquemia cardiaca. Para tal, foi utilizado a videotermometria, com o intuito de observar
as variacoes de temperatura do coracao de suinos, submetidos a isquemia miocardica
induzida e posterior reperfusdo, avaliar os parametros hemogasométricos (pH,
PaCO2, HCO3) de suinos submetidos a isquemia miocardica induzida e posterior

reperfusdo. A relevancia do trabalho consiste em favorecer o prognostico dos
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pacientes submetidos a cirurgia cardiaca, possibilitando a deteccdo de areas de
isquemia, antes da ocorréncia de qualquer manifestacao clinica.

Neste projeto a nomenclatura "videotermometria de campo aberto em tempo
real” se referird ao escaneamento cirlrgico, que analisara alteracdes térmicas de
vasos, tecidos e 0rgaos em busca de alteracbes do metabolismo, em tempo real. A
hipotese deste trabalho é que este método diagndstico sera eficiente na deteccéo de
areas de isquemia cardiaca em porcos submetidos a cirurgia cardiaca e avaliacao de

isquemia e reperfuséo cardiorrespiratoria.

2 JUSTIFICATIVA
A avaliagdo de ambas as técnicas de inflow occlusion e a utilizacdo da ECMO
representam novas possibilidades de progndstico das cirurgias cardiacas de alta

complexidade.

3 OBJETIVOS

3.1 OBJETIVO GERAL
Avaliar a eficicia da técnica videotermometria em campo aberto durante a

realizacdo da técnica da inflow occlusion

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

. Avaliar se a técnica € aplicavel ou ndo em cirurgia cardiaca, mas
especificamente em estenose de pulmonar.

o Avaliar os indices de isquemia e reperfuséo.

° Avaliar a viabilidade da técnica.

4 REVISAO DE LITERATURA

4.1 O USO DE SUINOS COMO MODELO EXPERIMENTAL

A utilizag&do de animais em experimentos cientificos é descrita desde o século

V antes de Cristo. No entanto, sua crescente aplicagdo ocorreu a partir do inicio do
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século XIX. Varios avancos cientificos na area da saude sao atribuidos aos modelos
animais (MIZIARA et al, 2012).

A escolha de uma espécie para experimentacdo cientifica é um fator
importante, devendo permitir praticidade em sua manipulacdo, enquadrar-se no
estudo a ser feito e refletir um baixo custo operacional (MASSONE, 2003). O uso de
modelos animais permite aos pesquisadores a investigacédo de doencas e a realizagao
de procedimentos que implicam em danos, ndo sendo ético a sua experimentacdo em
seres humanos (DI SENA, 2007).

A espécie suina encontra-se entre as primeiras a serem utilizadas na pesquisa,
com dados relatados na antiga Grécia, por Erasitratus (304 — 250 a.C.), para investigar
0S mecanismos respiratorios, e em Roma, por Galeno (130 — 200 d.C.), no estudo do
sistema circulatorio (GETTY, 1986). Os suinos séo utilizados como modelo cirargico
geral para muitos 6rgdos e sistemas, na pesquisa cardiovascular incluindo
arteriosclerose, como modelos de sistema digestivo e em pesquisas relacionadas a
transplantes e varios tipos de técnicas cirargicas tém sido desenvolvidas para testar a
sua aplicabilidade em medicina humana, testar novos equipamentos, ou para 0s
cirurgies desenvolverem a habilidade necesséaria (GANDARILLAS & BAS, 2009).

4.2 TERMOMETRIA

Desde os primérdios da medicina, a temperatura é considerada um indicador
da saude fisica, onde naquela época, os médicos detectavam sinais de variacdo
térmica através de avaliaces subjetivas, como, por exemplo, a sensacao tatil sobre
o corpo do paciente examinado, permitindo a percepc¢ao do calor irradiado por esse
paciente (RING, 2007). Essa técnica semioldgica sé permite discriminar diferencas de
temperatura maiores que 2° Celsius (ABERNATHY, 1984).

O metabolismo corporal reflete a totalidade das reacdes quimicas em todas as
células do organismo e a intensidade metabdlica é expressa em termos de liberacéo
de calor durante as reac¢des quimicas (GUYTON & HALL, 2011). Dessa forma, o calor
€ produzido pelo corpo de forma continua, sendo um produto do metabolismo. A taxa
metabdlica basal, a atividade organica especifica e a atividade muscular determinam
o grau de producédo de calor. JA os mecanismos de regulacéo e perda térmica sao
influenciados pela convecgao, conducao, evaporagao e radiacdo (BRAZ, 2005). A

transferéncia de calor de uma parte do corpo para outra, ocorre por meio do
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movimento dos fluidos. O sangue aquecido pelo metabolismo visceral e somatico é
conveccionado pela rede vascular e transferido primeiro para o interior do corpo e em
sequéncia, para areas de baixa temperatura. Desta forma, a conveccdo é o maior
mecanismo de transferéncia de calor dentro do corpo (HOUDAS e RING, 1982).

O primeiro método de mensuracao da temperatura so foi desenvolvido a partir
do século 16, com o Termoscopio de Galileo (RING, 2007). Em 1800, Wiliam Herschel
descobriu a radiacdo infravermelha e seu filho, John Herschel, gravou a primeira
imagem térmica solar, abrindo novas possibilidades no estudo da temperatura (RING,
2007). A radiacao infravermelha esta, no espectro eletromagnético, entre a luz visivel
e as micro-ondas, apresentando o comprimento de onda maior que o das ondas
visiveis e menor que o das micro-ondas. Sua frequéncia de onda é menor que a das
ondas visiveis e maior que as micro-ondas. A radiacao infravermelha é classificada

em trés categorias: infravermelho curto, médio e longo.

Vermelho Vicleta

Luz visivel

10100 10 10 Frequinda (H2)

Figura 1: Espectro eletromagnético e luz visivel

Os infravermelhos curtos estéo na regido do espectro mais proximas das ondas
visiveis. Os infravermelhos longos estdo na regido do espectro mais proximas das
micro-ondas e os infravermelhos médios localizam-se entre os infravermelhos curtos
e longos, sendo que todos os objetos que possuem a temperatura acima do zero
absoluto emitem radiagéo infravermelha ou radiagédo térmica (JONES, 1998). O
primeiro detector infravermelho foi originalmente desenvolvido para o uso militar

(ASIMQV, 1994) e seu uso na area das ciéncias médicas se iniciou apenas em 1934,
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através dos experimentos de J. Hardy, principalmente no estudo do cancer de mama
(RING, 2007). Com o avanco tecnoldgico, a imagem térmica e os equipamentos, que
respectivamente, possuiam uma fraca qualidade de imagem e necessitavam de 4 a 5
minutos para a obtencdo de uma imagem, foram sendo substituidos por imagens e
equipamentos de melhor qualidade (RING, 2004). Atualmente as imagens apresentam
alta qualidade e resolugcdo, sendo produzidas por modernos detectores
infravermelhos, se tornando uma ferramenta diagndstica mais precisa no estudo dos
padrdes de temperatura (LAHIRI, et al., 2012). A aplicacdo biomédica da termometria
infravermelha na medicina veterinaria é relativamente recente. A termometria ou
termografia infravermelha é um método diagndstico seguro, ndo invasivo e de baixo
custo, que permite gravar a energia irradiada pelo objeto em estudo (RING, 2014; NG,
2009), formando uma representacao pictural da temperatura irradiada através da
superficie deste objeto (TURNER et al., 1986). Nao provoca nenhum dano a qualquer
paciente ou operador, uma vez que néao utiliza substancias radioativas, ultrassom ou
radiacao penetrante. (REDAELLI, et al., 2014).

A captura da imagem é realizada por uma camera infravermelha que detecta a
radiacdo térmica emitida pelo objeto em estudo, e a intensidade dessa radiacdo é
convertida em temperatura, dependendo da umidade, do fluxo de ar e da temperatura
ambiente (LAHIRI et al., 2012). Portanto, € de extrema importancia na realizacéo da
termografia infravermelha, que o objeto em estudo esteja em um ambiente controlado
(RING E AMMER, 2000). Diferentes autores preconizam a manutencao de diferentes
temperaturas do ambiente, para a realizacdo do exame. Tal preconizacdo esta
diretamente relacionada ao tipo de tecido que serd submetido ao exame, sendo
observada uma faixa de temperatura de 18°C - 25°C (LAHIRI et al., 2012). Ja a
distancia entre a camera e o tecido em estudo ndo séo fatores relevantes para o
sucesso do exame (TOPALIDOU e DOWNE, 2016). A faixa espectral ideal para a
utilizacdo meédica das cameras de infravermelho séo faixas de ondas longas de 7,5 a
13 microns. A imagem obtida pela camara térmica € bidimensional, com cada ponto
da imagem contendo dados de temperatura. De um modo geral, para determinar se a
area em estudo apresenta uma temperatura alta ou baixa, preconiza-se que em area
de temperatura baixa, a representacdo é dada por cores escuras e em areas de
temperatura elevada, por cores brilhantes (BATISTA, 2001). Esse método tem sido
utilizado em pesquisas, tanto na medicina quanto na medicina veterinaria, visando,

principalmente, a deteccao de inflamacéo local em decorréncia de injarias ou doencas
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(SCHAEFER et al., 2003). Como o calor € considerado um dos sinais cardinais do
processo inflamatorio, sua variacdo pode indicar a presenca de inflamagé&o do tecido
em estudo e alteragbes no metabolismo tecidual (STEWART et al.,, 2005; VAN
HOOGMOED e SNYDER, 2002). E uma técnica incapaz de fornecer informacées
sobre a etiologia das doencas, fornecendo somente uma imagem em tempo real das
alteracdes térmicas ao longo do tempo (SCHAEFER et al., 2003). Algumas pesquisas
ja evidenciam a utilidade da termometria infravermelha na detec¢do precoce de
doencas, como, por exemplo a raiva em animais selvagens de 15 cativeiro, a peste
suina classica, a tuberculose bovina, a gripe aviaria e outros disturbios infecciosos
(BRIOSCHI, et al., 2003).

4.3 TERMOMETRIA NA AVALIACAO CARDIOLOGICA

Na cardiologia clinica, a termometria é utilizada no auxilio diagnostico da
doenca cardiovascular aterosclerética, uma vez que o método é capaz de evidenciar
uma disfuncéo vascular através da variacdo de temperatura da pele do paciente, em
areas especificas, sendo essa variacado diretamente relacionada ao nivel de oclusao
arterial pelos ateromas (THIRUVENGADAM, et al., 2014). Em coelhos com
aterosclerose, através da imagem térmica, foi observado um aumento da temperatura
arterial, mesmo antes dos animais desenvolverem sinais clinicos de inflamacdo. Essa
variacdo de temperatura foi correlacionada com o aumento da densidade celular,
conforme a progresséao da aterosclerose (YU, et al., 2011). Além disso, € usada para
medir e mapear a temperatura da pele, na regiao pré-cordial, em pacientes que sofrem
de angina. Nesses pacientes, foi observado que o tamanho da area de variacdo
térmica e a propria temperatura da regido pré-cordial foi maior do que em pacientes
normais. A doenca arterial coronariana, nesses pacientes, foi confirmada por
angiografia. Portanto, a doenca arterial coronariana é associada, de forma marcante,
com um aumento da temperatura na regiao pré-cordial (BRIOSCHI, 2008). A utilizac&o
da imagem térmica por infravermelho também tem sido estudada em procedimentos
cirdrgicos, avaliando a microcirculagéo de 6rgaos e tecidos. O uso do método permite
a analise da vascularizacdo do local cirargico e, assim, graus de isquemia, necrose
ou mesmo a viabilidade de enxertos cutdneos podem ser

investigados (BRIOSCHI et al., 2003). Nas cirurgias cardiacas, sua utilidade

inicial ocorreu em procedimentos de revascularizagdo do miocéardio, onde o uso do
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meétodo assegura a paténcia e viabilidade dos enxertos e anastomoses nas cirurgias
coronarianas (MOHR, et al., 1989), indicando, através do grau de perfusdo do enxerto,
a érea cardiaca que esta sendo suprida, o comportamento do fluxo sanguineo e se ha
ou ndo a presenca de estenoses (BRIOSCHI et al., 2003). Além de possibilitar, no
transoperatério, a deteccdo precoce e a correcao cirargica da obstrucdo do 6stio
coronério, ha relatos do uso da termometria no auxilio a correcdo de defeitos
cardiacos congénitos, envolvendo os grandes vasos, as valvas atrioventriculares e
semilunares (VAN SON et al., 1997).

4.4 ISQUEMIA DE MIOCARDIO

A isquemia miocardica € conhecida como a privacdo de oxigénio,
acompanhada de inadequada remocao dos metabdlitos devido ao déficit de perfuséo
no tecido miocardico (SANTOS et al., 2011). A partir da década de 50, em decorréncia
do grande nimero de pacientes com doenca cardiaca isquémica, diversas pesquisas
foram desenvolvidas buscando melhor compreender a biologia da isquemia e estipular
possiveis tratamentos, visando o controle de sua progressdo (HEARSE, 2001). Na
medicina, o infarto agudo do miocardio ocorre em consequéncia da obstrucéo do fluxo
coronario, resultando em isquemia e necrose dos cardiomiocitos. E uma das maiores
causas de morbidade e mortalidade no mundo (WHITE & CHEW, 2008), sendo a
aterosclerose o principal fator responsavel pela obstrucdo coronariana (DAHLOF,
2010). Durante a sua progresséo, as placas ricas em gordura que estdo localizadas
na parede arterial, sdo rompidas pela acdo de células mieloides, culminando na
obstrucao coronaria, isquemia e infarto do miocardio (DUTTA et al., 2014). Em cées,
o desenvolvimento de aterosclerose € uma condicdo rara, mas pode ocorrer
associado a dislipidemias, hipotireoidismo e estenose aodrtica (WARE, 2007). A
presenca de isquemia miocardica, nesta espécie, ja foi relatada como consequéncia
do embolismo coronariano, endocardite infecciosa, sepse e neoplasia pulmonar
(THOMAS, 1987). Ainda é citado que caes com dilatacdo cardiaca e reducédo dos
indices sistélicos, apresentam areas isquémicas no miocardio. Além disso, a necrose
miocardica e a isquemia focal podem ocorrer em resposta a afec¢des sistémicas, em
decorréncia das arritmias (BURGENER et al., 2006). 17 Na correcdo cirurgica das
cardiopatias, a isquemia miocéardica pode estar presente devido a cardiopatia de base
ou pode ser induzida pela intervencgdo cirargica, como, por exemplo, quando utilizada

a técnica de parada circulatéria total ou inflow occlusion, podendo causar arritmias e
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reducdo dos indices sistdlicos no transoperatorio, em resposta a isquemia
(STOPIGLIA et a., 2001; MARTINS, et al., 2009). Como o estudo da isquemia cardiaca
ainda € relativamente recente na medicina veterindria, a literatura a respeito dos
processos relacionados a isquemia cardiaca e infarto do miocardio ainda € escassa.
(CAVALCANTI et al., 2012).

4 5TECNICA DA INFLOW OCCLUSION

A cirurgia cardiaca engloba um grande numero de procedimentos e € dividida
em procedimentos cardiacos fechados, ou seja, aqueles que ndo necessitam da
abertura de uma camara cardiaca e procedimentos cardiacos abertos, onde uma
camara cardiaca precisa ser acessada, para a realizacdo de algum reparo cirurgico.
Para realizar uma cirurgia cardiaca aberta, é necessario induzir uma parada
circulatoria, sendo essa manobra obtida através da técnica de Inflow occlusion ou da
circulacdo extracorpérea com parada cardiopulmonar (BRAILE & GODOQY, 2012). A
Inflow occlusion é uma técnica que foi introduzida em 1951, a principio, para auxiliar
no tratamento de pacientes com estenose da valva pulmonar, estenose da valva
aortica e septectomias atriais (VARCO, 1951). Na medicina humana, sua utilidade foi
consideravel até 1980, porém, a partir desse momento, com o advento da circulagcédo
extracorpérea, a técnica de Inflow occlusion deixou de ser o procedimento padrao ouro
para a realizacdo da cirurgia cardiaca aberta, passando apenas a ser utilizada em
intervencdes cardiacas rapidas ou quando o uso da circulacdo extracorporea fosse
contraindicada. (JONAS et al., 1985; KIZILTEPE et al., 2003). A técnica consiste na
oclusdo das veias cavas cranial, caudal e da veia &zigos, interrompendo o retorno
Venoso ao coracao, permitindo rapidas intervencdes extra ou intracardiacas, com um
menor risco de hemorragias (JONAS et al., 1985). Com a inducdo de uma parada
circulatoria, passa a ser grande o risco do paciente desenvolver lesdes neurolégicas
e metabodlicas como consequéncia dessa isquemia 18 tecidual, sendo esse risco e a
gravidade da leséo definidos pelo tempo da estase circulatéria. Na medicina humana,
os cirurgibes ndo excedem dois minutos de parada circulatéria, afirmando que acima
desse periodo, podem ser observadas les6es neuroldgicas irreversiveis (JONAS et
al., 1985), e até mesmo lesdo cardiaca e morte dos cardiomiocitos (ZHENG et al.,
2014). Em céaes, nao ha definicdo referente ao periodo ideal para realizacao de parada
circulatéria sem causar danos metabolicos e neuroldgicos. Portanto, é observada uma

variagcéo de cinco a oito minutos, em normotermia (HUNT et al., 1992; ORTON, 1995;
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FREITAS et al., 2005). Em coelhos, quando é realizado um periodo de cinco minutos
de recirculagdo sanguinea, a técnica do inflow occlusion pode ser prorrogada por mais
5 minutos (VALE et al.,, 2010). As cirurgias cardiacas cursam com importantes
alteracdes do equilibrio acidobasico, onde geralmente se instala um quadro de
acidose metabdlica, que ocorre devido a mudanca do metabolismo aerdbico para
anaerébico na inflow occlusion (RAIA & ZERBINI, 1998). A presenca de estase
sanguinea secundaria a aplicacdo da técnica de inflow occlusion, desencadeia
alteracdes no equilibrio acidobasico do paciente, que podem ser reversiveis de acordo
com o tempo de oclusdo (STOPIGLIA et al., 2001). O diagnéstico das desordens
acidobésicas estd baseado na interpretacdo das alteracbes do potencial
hidrogenidnico (pH), do excesso de bases (EB), da pressao parcial de gas carbdnico
(PaCO2) e concentracao de bicarbonato (HCO3) no sangue. Assim, mudancas no pH
podem ser um sinal tanto de um aumento nos ions hidrogénio, indicando uma acidose,
quanto de uma reducao na concentracdo destes, indicando uma alcalose. A anélise
em conjunto das alteracdes de dioxido de carbono (CO2) e concentracdo de HCO3
ajuda a determinar a causa da diferenca de pH (KWASNICKA et al., 2000). Portanto,
a andlise hemogasométrica torna-se essencial para 0 sucesso da cirurgia, e
consequentemente, para a manutencao da vida do paciente (HASKINS e ALDRICH,
1994).

4.6.1 AVALIACAO HEMOGASOMETRICA

A hemogasometria é considerada o método mais adequado e confiavel para
detectar alteracdes no equilibrio acido-base dos fluidos corporais. Durante atividade
intensa, ocorrem mudancas na diferenca entre as pressdes alveolar e arterial de
oxigénio (O2), essa diferenca pode impedir a difusdo do Oz dos alvéolos para o0 sangue
causando hipéxia (RIBEIRO FILHO et al. 2007).

De acordo com Rocco (2003), junto com as mudancas na pressao de Oz,
ocorrem mudangas na saturacdo de Oz e também pode ocorrer hipercapnia. Outra
causa importante de hipoxemia € o aumento da velocidade do fluxo sanguineo na
artéria pulmonar devido ao aumento do débito cardiaco, reduzindo o tempo de transito
dos eritrocitos nos capilares, diminuindo consideravelmente o tempo de captacéo de
Oo2.
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Segundo Camargo (2012), a hemogasometria esta relacionada a analise do
valor do pH, gasometria e seus derivados gasosos. Devido a fatores especificos, como
metabolismo, o valor do pH, gasometria arterial e seus derivados gasosos podem ser
diferentes. A hemogasometria venosa € suficiente para determinar o equilibrio acido-
base. Também indica infeccdo (ex. intestino delgado) e auxilia na avaliacdo da
gravidade do choque. No que se refere a medicéo do eletrdlito, sdo testes laboratoriais
importantes para caracterizar e avaliar desequilibrios hidroeletroliticos e acido-base
(RIBEIRO FILHO et al. 2007).

Segundo Leal et al. (2008), este teste avalia a eficacia das trocas gasosas
respiratérias e dos parametros metabdlicos (equilibrio acidobasico). As medi¢des dos
gases sanguineos incluem: pressdo parcial de oxigénio (PO2), pressao parcial de
dioxido de carbono (pCO2), pH sanguineo, saturagéo de hemoglobina e concentracdo
de bicarbonato (HCOs.) e eletrolitos como sédio (Na), potassio (K) e cloro (ClI).

Segundo Rognant et al, (2010) isso € muito importante para quando animais
hospitalizados, seja possivel monitorar a resposta ao tratamento, e ajuda na escolha
do melhor método para doencas metabdlicas e respiratérias. Para manter as funcdes
dos organismos, ocorrerdo reacfes enzimaticas para produzir substancias
acidificadas e alcalinizadas.

Segundo Camargo (2012), quando a pCO:2 muda, € causada por certas
doencas respiratorias, enquanto as mudancas no HCO3 indicam metabolismo
anormal. Os componentes de gases sanguineos sao:

. pH: o pH indica a acidez ou alcalinidade da amostra. Um pH baixo é
compativel com acidemia e um pH alto com alcalemia (ANDREWS; GRINDEM, 2000).

) PO:2: trata-se da pressao parcial (tensdo) de oxigénio em uma fase
gasosa em equilibrio com o sangue. Valores altos ou baixos indicam hipdxia e
hipoxemia respectivamente. A POz no sangue venoso € menor do que no sangue
arterial devido a extracéo de oxigénio pelos tecidos periféricos (RIBEIRO FILHO et al.
2007).

o PCOo:: trata-se da presséo parcial de PCO2 em fase gasosa em equilibrio
com o sangue. O PCO2 da uma indicacdo do componente respiratorio dos resultados
dos gases sanguineos. Um valor alto e baixo indica hipercapnia (hipoventilacdo) e

hipocapnia (hiperventilagdo), respectivamente. Um pCO:2 alto € compativel com
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acidose respiratoria e um pCO:2 baixo com alcalose respiratoria (ANDREWS;
GRINDEM, 2000).

4.6.2 CG8*

O cartucho CG8™* destina-se ao uso na quantificacao in vitro de sodio, potéssio, célcio
ionizado, glicose, hematécrito, pH, presséao parcial de oxigénio (PO2) e pressao parcial
de dioxido de carbono (PCO2) em artérias, veias ou sangue total capilar, conforme

Oyaert et al. (2018), a finalidade da medicdo destes itens sao:

. Sodio (Na): As medicbes de sodio sdo usadas para monitorar
desequilibrios eletroliticos;

. Potassio (K): As medi¢cBes de potassio sdo usadas no diagndéstico e
monitoramento de doencas e condi¢des clinicas que manifestam niveis altos e baixos
de potéssio;

. Célcio ionizado (iCa): as medicdes de calcio ionizado sdo usadas no
diagnéstico, monitoramento e tratamento de condicfes, incluindo, mas néo se
limitando a, doenca da paratiredide, uma variedade de doencas 6sseas, doenca renal
cronica, tetania e distUrbios relacionados a cirurgia e cuidados intensivos;

o Glicose (Glu): As medicBes de glicose sdo usadas no diagnéstico,
monitoramento e tratamento de distarbios do metabolismo de carboidratos, incluindo,
mas ndo se limitando a, diabetes mellitus, hipoglicemia neonatal, hipoglicemia
idiopética e carcinoma de células das ilhotas pancreaticas;

. Hematdcrito (Hct): As medicbes de hematdcrito podem ajudar na
determinacdo e monitoramento do status do volume total de hemacias normal ou
anormal, incluindo, mas nao se limitando a, condicbes como anemia, eritrocitose e
perda de sangue relacionada a trauma e cirurgia,

. pH, presséo parcial de oxigénio (PO2), pressédo parcial de diéxido de
carbono (PCO2): as medicbes de pH, PO2 e PCO2 sdo usadas no diagnostico,
monitoramento e tratamento de distUrbios respiratorios e distlrbios acido-basicos
metabalicos e respiratérios. O bicarbonato € usado no diagndstico e tratamento de
varios distlrbios potencialmente graves associados a alteragdes no equilibrio acido-

base corporal.
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4.6.3 TEMPO DE COAGULACAO ATIVADO (TCA)

Coagulacao é a série de eventos que resultam na formacéo de um coagulo. No
corpo, a coagulacéo ocorre apos qualquer lesdo em um vaso sanguineo ou tecido, a
fim de parar o sangramento. A coagulagdo envolve a interacdo das células que
revestem 0 vaso sanguineo lesado (células endoteliais), células sanguineas
especializadas chamadas plaguetas que formam um tampéo na regido do vaso
sanguineo danificado e fatores de coagulacéo circulantes (CARLOS; FREITAS, 2007).

Xavier et al. (2009) explica que o tempo de coagulacao ativado (TCA) é
comumente usado na medicina veterinaria como uma avaliacdo da disfungéo dentro
da cascata de coagulacao intrinseca. O TCA pode ser usado no local para avaliar e
diagnosticar rapidamente a hemostasia secundaria de uma variedade de condicdes,
como intoxicacao por rodenticida e outros distUrbios caracterizados por uma reducéo
nos fatores de coagulagéao.

Segundo Shlebak (2007), os fatores de coagulacao sao substancias produzidas
no figado e que circulam na corrente sanguinea. Eles se tornam "ativados" quando
ocorre lesdo de um vaso sanguineo ou tecido e, em coopera¢do com as plaquetas,
produzem um coagulo no local da leséo.

Xavier et al. (2009) aponta que existem diferentes fatores que provocam ou
induzem a coagulacdo. Esses fatores sdo ativados em uma sequéncia especifica,
seguindo as vias intrinseca e extrinseca, e uma via final comum.

No corpo, ocorre interacdo entre as vias de coagulacao intrinseca e extrinseca.
No laboratério, a atividade dos fatores de coagulacdo que compdem essas vias é
medida separadamente (CARLOS; FREITAS, 2007).

Os testes de coagulacdo podem ser realizados por vérias razdes. Se um animal
apresentar episédios de sangramento por uma razdo desconhecida, a avaliacdo da
funcdo de coagulacdo deve ser realizada. A doenca hepética grave pode causar
problemas de coagulagédo do sangue, pois o figado € o local de produgéo dos fatores
de coagulacédo (SHLEBAK, 2007).

4.7 COMPLICACOES POS-OPERATORIAS
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Segundo Andrade et al. (2009), embora as técnicas de oclusdo de fluxo
cardiaco de concentrem em procedimentos nessa area do organismo, € essencial que
outros orgdos sejam monitorados durante o procedimento, a fim de verificar seu
possivel comprometimento relacionado a falta de bombeamento sanguineo.

Complicacdes cardiacas e neuroldégicas podem ser vistas devido a ma perfusao
sistémica e cerebral, particularmente em oclusdes de mais de trés minutos (GOKALP
et al. 2011). Os miocardidcitos sédo células da musculatura cardiaca sensiveis a
hipoxia tecidual. Silva et al. (2020) descreve a degeneracéo hidropica como a primeira
alteracdo degenerativa observada em estresse hipoxémico, seguido de edema do
miocardio, congestdo e infarto do miocérdio. A gravidade e evolucdo das alteractes
sao influenciadas pelo tempo de isquemia.

Segundo Garcia et al. (2009), quando os rins ndo recebem sangue suficiente,
isso perturba a pressao arterial e o equilibrio dos fluidos em todo o corpo. Em uma
tentativa de aumentar o fluxo sanguineo para os rins, uma série de interacdes
hormonais entram em acgdo. As artérias se contraem e o organismo retém sal e 4gua
para aumentar a pressao arterial e o volume.

Conforme explica Verbeke et al. (2012), os rins precisam de um bom
suprimento de sangue sendo a principal artéria denominada artéria renal. A reducao
do fluxo sanguineo através da artéria renal pode prejudicar sua funcao. Um bloqueio
completo do fluxo sanguineo para os rins, pode frequentemente resultar em
insuficiéncia renal. Em seu estudo, Mockel et al. (2001) esclarecem que as alteracbes
no fluxo sanguineo renal estao diretamente ligadas a ocorréncia de insuficiéncia renal.
A ocorréncia de oclusédo arterial renal € comum apds lesdo ou trauma no abdémen.
Os coagulos sanguineos que passam pela corrente sanguinea (émbolos) podem se
alojar na artéria renal. Fragmentos de placa das paredes das artérias podem se soltar,
por conta prépria ou durante um procedimento, e esses detritos podem bloquear a
artéria renal principal ou um dos vasos menores.

GRECI et al. (2009) realizou ocluséo de influxo venoso total e reconstrucéo de
auto-enxerto pericardico para ressec¢do de hemangiossarcoma atrial direito em um
céo, e observaram que o tempo de 4 minutos, néo trouxe efeito neurologico deletério
para o paciente que sobreviveu apds 280 dias p0s cirurgico.

O encéfalo € um o6rgéo extremamente sensivel a insultos a sua homeostase
(trauma, infarto, neoplasia, abscesso, perturbacdo téxica ou metabdlica) e

principalmente a hipdxia, levando a um quadro degenerativo conhecido como edema
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citotoxico, um processo celular pré-mérbido, que geralmente leva ao edema cerebral.
O edema pode resultar de quase qualquer insulto ao cérebro, incluindo. Quando um
insulto ao cérebro resulta em isquemia ou hipdxia, muito pouco ATP (adenosina
trifosfato) novo pode ser produzido devido a anulacdo da fosforilacdo oxidativa.
Mecanismos compensatorios sdo ativados (bombas ibnicas), mas caso a injuria
persista, com o esgotamento dos ATPs, a célula inchada morre, processo conhecido
COmMo oncose, ou mais rotineiramente, necrose (LIANG et al. 2007).

Além disso, dentre as complicacfes técnicas relacionadas a técnica de Inflow
Occlusion, existe a possibilidade de hemorragia significativa se a incisdo de entrada
nao for fechada rapidamente ou se houver oclusédo inadequada dos vasos da veia
cava azigo ou caudal (WORLEY et al. 2016).

4.8 MODELO EXPERIMENTAL E LOCAL DE EXPERIMENTACAO

Foram utilizados seis suinos da raca Large White jovens, higidos, pesando
entre 14 e 20 kg. Os animais foram mantidos durante todo o periodo pré-operatoério
em condicBes adequadas de manejo, de acordo com as normas de bem-estar animal.
Estes foram mantidos na unidade experimental em baias coletivas com no maximo
dois porcos em cada espago com sistema de alimentacao ad libitum. Para a
manipulacdo e contencdo foi realizado sedativo a fim de evitar estresse de
manipulacdo. Foram realizados ecocardiograma com Doppler colorido e tomografia
de térax, antes e apds o procedimento cirirgico, além dos exames laboratoriais pré-
operatérios e hemogasomeétricos no transoperatorio. Os animais foram mantidos em
todo o pré-operatério com condigdes de manejo adequadas, de acordo com as normas
de bem-estar animal.

O procedimento cirdrgico foi realizado no setor de Cirurgia de Alta
Complexidade em Pequenos Animais da Unidade de Experimentagdo Animal -
UEA/UENF mediante protocolo anestésico e analgésico adequado, a fim de néo
proporcionar dor ou sofrimento aos animais, sendo estes eutanasiados apds a coleta
de dados dos exames de imagem, no pOs operatorio imediato, onde realizou-se 0
aprofundamento anestésico seguido de infusdo de cloreto de potassio.

O projeto e sua respectiva metodologia foram submetidos a prévia apreciacao
e aprovacdo pela Comissdo de Etica de Uso Animal da Universidade Estadual do
Norte Fluminense (CEUA/UENF) sob o protocolo n° 424451.
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4.9 EXAMES LABORATORIAIS

Para a realizacdo dos exames pré-operatorios, 0os animais foram contidos
manualmente para a realizacdo da sedacdo, na qual foi realizada mediante a
combinacédo de cetamina na dose de 10 mg.kg* associada ao midazolam na dose de
0,3mg/kg™? e a acepromazina na dose de 0,05 mg.kg™, pela via intramuscular no
muasculo semimembranoso. Os animais foram submetidos a colheita de sangue
venoso da veia cefalica ou safena medial, utilizando uma seringa acoplada a agulha
hipodérmica (25 x 7). O sangue foi depositado imediatamente apés a colheita em dois
tipos de tubos para a realizacéo das analises: tubo com EDTA e tubos de bioquimico
sem anticoagulante. A andlise hematoldgica foi realizada anteriormente ao
procedimento cirdrgico e apos a finalizacdo da operacdo, durante a preparagao
tomogréfica pds operatoria.

As amostras sanguineas foram analisadas para obtencdo dos seguintes
exames pré-operatérios: hemograma com pesquisa de hemocitozoarios, fibrinogénio,
proteina plasmatica e exames bioquimicos séricos (ALT, AST, FA, GGT, uréia,

creatinina, proteina total e fragdes).

4.10 OBTENCAO DAS IMAGENS VIDEOTERMOMETRICAS

Para a geracdo de imagens Videotermométricas de Campo Aberto, livre de
radiacdo, em Tempo-Real sera utilizada a estacdo MART (Metabolic Activity in Real-
time), composta de uma ilha de trabalho computadorizada, acoplada a um gerador de
imagem infrared, através de uma lanca ajustavel a distancia, o que permite posiciona-
la sobre o paciente deitado sobre a maca cirirgica, a um metro de altura, sendo capaz
de enquadrar o campo de avaliacdo. A estacdo MART encontrou-se distante do
campo cirurgico, deixando espaco livre para o fluxo cirargico normal, dispondo de um
operador que processa e devolve imagens em tempo real, durante a cirurgia.

Inicialmente, foi realizada uma inspecéo termométrica, em tempo real, para
avaliar alteracbes metabdlicas, através de imagens hiper ou hiporadiantes,
comparadas ao padrdo de normalidade. Logo apOs a tricotomia e anestesia,
respeitando o periodo de ambientagdo de 15 minutos no ambiente cirdrgico

condicionado a temperatura de 22+2°C (LAHIRI ET AL, 2012), para iniciar a inspecao.
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Apos a toracotomia do 5° espaco intercostal esquerdo, iniciamos a inspecao e analise
metabolica por videotermometria do sistema cardiopulmonar. Foi realizado a
canulacao da aorta e do ventriculo esquerdo para desvio circulatorio e retorno apés a
oxigenacgao por membrana (ECMO), permitindo um acesso ao tronco pulmonar sem
complicacBes hemorragicas durante a implantacdo da membrana de PTFE com tempo
h&bil e ao mesmo tempo, capaz de manter a perfusdo e oxigenagao tecidual sistémica.
Apés a realizacdo da técnica, uma nova avaliagcdo metabdlica cardiopulmonar foi

realizada por videotermometria.

4.11 TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA

A tomografia computadorizada (TC) foi instituida para auxiliar nas avaliagdes
cardiopulmonares, no qual foram realizadas e avaliadas as imagens em TC do torax
antes e apos procedimento cirdrgico.

Para obtencdo das imagens tomogréficas, assim como os demais exames pré-
operatorios, todos os animais foram sedados, sob o mesmo protocolo. Os suinos
foram posicionados em decubito esternal para aquisicdo das imagens (Figura 2).

Para aquisicdo das imagens, foi utilizado um aparelho tomografo Lightspeed®,
com 16 canais, da GE Healtcare®, foram obtidas proje¢cfes do tdérax, em cortes axiais,
coronais, sagitais, com 2,50X1,25 milimetros de espessura em cada imagem.

As imagens pré e pos operatorias foram analisadas e comparadas a fim de
identificar quaisquer alteragbes estruturais do sistema cardiovascular e pulmonar
relacionadas a técnica operatéria. A reconstrucdo das imagens foi realizada pelo
programa Radiant Dicon® e avaliadas por observador com experiéncia em diagnoéstico

por imagem.
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Figura 2 — Realizagdo da tomografia computadorizada em modelo experimental suino.
(Fonte: SANTOS, 2021)

4.12 PROTOCOLO ANESTESICO

Os exames pré-operatérios foram realizados mediante sedacdo com a
combinacdo de cetamina na dose de 10 mg.kg! associada ao midazolam na dose de
0,3mg/kg™* e a acepromazina na dose de 0,05 mg.kg?, pela via intramuscular no
muasculo semimembranoso. Apdés 15 minutos, uma via de acesso venoso foi
providenciada e a manutencdo anestésica foi mantida com a utilizacdo de propofol
5 mg.kg* associado ao tiopental 12 mg.kg dose-efeito por via endovenosa.

Para o procedimento cirirgico fez se necessario a utilizacdo das
medicacbes pré-anestésicas sedativas citadas anteriormente. Os animais foram
canulados e submetidos a fluidoretapia intravenosa com solucao ringer-lactato em
uma velocidade de 10 mL.kg/h. A inducéo anestésica foi realizada com a associacéo
de propofol e tiopental dose-efeito, permitindo a intubacéo traqueal e manutencao
anestésica através da anestesia inalatoria com isoflurano e oxigénio 100% (Figura 3).
Para controle analgésico realizamos a infusdo continua de cetamina na dose

analgésica de 0,6 mg.kgt/h e bloqueio intercostal com lidocaina na dose de 5 mg.kg-
1
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Figura 3 — Manutencdo anestésica inalatoria por meio de intubacéo orotraqueal e
mensuracdo da SPO2 por sensor acoplado no labio inferior. (Fonte: SANTOS, 2021).

Durante o trans operatério foi realizada a monitoracdo através de um
monitor multiparamétrico (Digicare LifeWindow LW9x Vet®, Estados Unidos), fez-se a
avaliacdo da frequéncia cardiaca (FC), saturacdo de oxihemoglobina (SPO2),
acoplando o sensor no labio inferior dos suinos. A presséao arterial foi mensurada por
meio de método n&o-invasivos, através de um manguito colocado proximal a
articulacdo radiocarpica, a circunferéncia do membro locomotor de cada animal foi
mensurada para determinacdo do manguito ideal (largura=30% da circunferéncia do
membro). A ventilagdo controlada, foi realizada manualmente, com uma frequéncia
respiratéria (f) 6 — 8 respiracdes por minuto. Por meio da presséo digital realizada
sobre a mucosa oral, foi avaliado o tempo de preenchimento capilar (TPC). As

avaliac6es foram mensuradas, a cada 5 minutos durante o perioperatério.
5 TEMPOS EXPERIMENTAIS E ANALISE HEMOGASOMETRICA
Os animais foram heparinizados no inicio do procedimento cirdrgico, na

dose de 400 Ul kg™ de heparina sédica administrada por via endovenosa, objetivando

um Tempo de Coagulacao Ativado (TCA) médio de 200 segundos.
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As amostras sanguineas para a realizacdo da hemogasometria foram
obtidas a partir da puncéo intracardiaca do ventriculo esquerdo (Figura 4). Realizamos
dois testes hemogasométricos: TCA e CG8*. O TCA foi obtido apds 7 minutos de
heparinizacdo dos pacientes. O CG8™ foi analisado em 4 tempos: no inicio do ato
cirargico (M0), imediatamente a oclusdo (M1), apés a liberacdo da oclusdo (M2) e
apo6s 10 minutos de recirculagdo (M3).

Para a realizacdo da hemogasometria, utilizamos o analisador sanguineo
clinico portatil (I-STAT Portable Clinical Analyser) adequadamente calibrado. Os
cartuchos CG8* e TCA foram conservados em geladeira e posteriormente transferidos
para o centro cirtrgico acondicionados em uma caixa térmica de poliestireno (Isopor®)
com gelo, mantendo a temperatura dos kits entre 2°C a 8°C.

A partir do kit CG8* foram obtidas as mensurac¢des do pH, PCO:2 (pressao
parcial de dioxido de carbono), POz (pressdo de oxigénio sanguineo), TCO:2 (total de
diéxido de carbono), HCOs (bicarbonato), EB (excesso bésico), SOz (saturacao de
oxigénio), hematocrito, hemoglobina, glicose (Glu), sédio (Na), potassio (K) e calcio

ionizado (iCa).

Figura 4 - Puncao cardiaca do ventriculo esquerdo para coleta de amostra sanguinea
e sequente analise hemogasométrica. (Fonte: SANTOS, 2021).

5.1. TECNICA OPERATORIA

5.1.2 Toracotomia
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Apos medicacao pré-anestésica, inducao e analgesia preemptiva adequadas,
sob anestesia inalatéria, realizamos a toracotomia intercostal no quinto espaco
intercostal esquerdo (Figura 5). Um afastador de Finochietto foi devidamente
posicionado, afastando as costelas, permitindo 0 acesso a cavidade toracica e ao

coracao, apos a pericardiotomia subfrénica (Figura 6).

~ ——m

—

Figura 5 - Toracotomia sobre o quinto Figura 6 - Exposicao da cavidade

espago intercostal esquerdo (5° EIC - E). torécica e coragdo com o auxilio de
(Fonte: SANTOS, 2021) afastador de finochietto. (Fonte:

SANTOS, 2021)

5.1.3 Oclusao temporéria das vias venosas de entrada (Inflow Occlusion)

Apos analise hemogasométrica do CG8* (M0), foi realizada a heparinizacéo
com heparina soédica na dose de 400 Ul.kg* administrada por via endovenosa. As
veias cavas cranial e caudal (Figura 7) e veia azigos foram identificadas e dissecadas
de forma que fosse possivel o clampeamento temporario utilizando pingas vasculares
Debakey, realizando-se a parada circulatéria (Figura 8). O tempo foi cronometrado e
a circulacdo liberada apos dois minutos. As analises hemogasométricas foram

realizadas conforme descrigdo anterior.
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Figura 7 - Veia cava caudal identificada e dissecada previamente ao clampeamento
e execugdao da Inflow Occusion. (Fonte: SANTOS, 2021).

Figura 82 — Inflow Occlusion do coragao a partir do clampeamento das veias cavas
cranial, caudal e &zigos utilizando pingas vasculares. (Fonte: SANTOS, 2021)

5.1.4Toracorrafia

Apés adequada colocagdo do dreno toracico, a toracorrafia foi realizada
utilizando fio de poliéster n° 5 para a aproximacdo das costelas, realizando trés
pontos em padrdo sultan. Posteriormente, uma sutura em padréo simples continuo

foi realizada para a aproximacdo da musculatura toracica incisada, assim como o
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tecido cutaneo. Ao fim do procedimento, a pressao negativa foi estabelecida apés
remocdo do ar residual pelo dreno de térax acoplado a uma torneira de trés vias e

uma seringa de 60 ml.

5.2 AVALIACAO HISTOPATOLOGICA

Respeitando os principios éticos da experimentacdo animal, imediatamente
apos o experimento, os animais foram eutanasiados. Apos a realizacdo dos exames
poOs-operatorios de imagem, os animais foram submetidos a anestesia geral profunda
com administracdo de propofol, seguido da administracdo de cloreto de potassio
19,1% na dose de 100 mg/kg.

O experimento foi encerrado com a coleta de materiais para avaliacao
histopatoldgica, no qual foram coletadas amostras do miocardio, pulmao, rins, tronco
encefélico e cortex cerebral.

As amostras coletadas foram fixadas em formalina neutra tamponada a 10% por
48h. Os tecidos foram encaminhados para processamento de rotina por inclusdo em
parafina, cortados a 5um, corados com hematoxilina e eosina para avaliacao
histopatolégica no Laboratério de Morfologia e Patologia Animal (LMPA) da
Universidade do Norte Fluminense Darcy Ribeiro (UENF).

5.3 ANALISE ESTATISTICA E INTERPRETACAO DOS DADOS

Os dados foram tabelados e analisados pelo programa Graph Pad Pris versao
6.0. Os dados foram corrigidos pelo teste de Bartlett e posteriormente foi feita analise
de variancia seguida pelo teste de média Newmann-Keuls (p<0,05).

Para a andlise das variaveis quantitativas foram feitos a Analise de Variancia
(ANOVA) one-way, com posterior teste de média Newmann-Keuls, dependendo de

cada caso, respeitando-se um p<0,05 (99,95% de confiabilidade).

Para a analise das variaveis qualitativas, foram feitos os testes a seguir:
e Mann — Whitney: produzindo comparac¢des mdltiplas (2 a 2) entre os
grupos, observando onde estéo as diferencas.
e Friedman: analise, dentro de cada grupo, de tempo em tempo, em

relacdo aos dados obtidos comparando com outras variaveis.
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e Wilcoxon: comparacdes mdultiplas (2 a 2), dentro de cada grupo, em
relacdo aos dados obtidos com outras variaveis.

Os resultados tomograficos e histopatologicos foram analisados através de
mediana de escores (estatistica descritiva), pela graduacéo da gravidade das les6es
encontradas, segundo a avaliacdo do observador independente. Os escores foram
atribuidos seguindo o percentual estimado de aparecimento das lesées no campo

observado, conforme tabela abaixo (Tabela 1):

Tabela 1 — Graduacao da gravidade das lesdes através de mediana de escores pela

estatistica descritiva das alteracdes encontradas na TC e no histopatoldgico.

Quantidade de Lesdes Classificacao Escore
Menor que 25% Ausente 0
Até 25% Leve 1
De 25 a 50% Moderado 2
De 50 a 75% Intenso 3
Acima de 75% Grave 4

6. RESULTADOS

6.2 TOMOGRAFIA COMPUTADORIZADA (TC)

Para a avaliacdo tomografica do parénquima pulmonar e estruturas
cardiovasculares, foi utilizado janela pulmonar nos estudos pré e pés operatorios. Os
achados tomogréficos pré-operatorios ndo demonstraram alteracdes prévias a nivel
de parénquima pulmonar e parede bronquica (Figura 9), com preservacdo das
estruturas cardiovasculares, ndo sendo identificado anomalia vascular prévia nos

animais submetidos a tomografia contrastada (2/6).
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Figura 9 - Tomografia Computadorizada (TC) de térax evidenciando densidade
habitual dos campos pulmonares e estruturas cardiovasculares preservadas no
momento pré-operatdrio. (Fonte: SANTOS, 2021).

Os achados tomograficos no pos-operatério evidenciaram a presenca de
areas de baixa atenuacao intratoracica, distribuidas assimetricamente entre os lobos
pulmonares, sugerindo pneumotdérax. A atelectasia foi observada em todos os animais
submetidos a TC pds-operatéria. Também foram observadas a presenca de estrutura
inserida entre o 6° a 7° espaco intercostal da parede toracica esquerda (dreno de
térax). Adjacente ao dreno, visualizou-se achados compativeis com enfisema
subcutaneo, no qual areas de baixa densidade presentes no tecido subcutaneo entre
0 5° e 9° arco costal esquerdo foram visualizadas, achado compativel com enfisema
subcutaneo (Tabela 2) (Figura 10 e 11).

Tabela 2 - Achados tomograficos das alteracdes pulmonares pos-cirirgicas.

Animal Animal Animal Animal Animal Animal
1 2 3 4 5 6

PNEUMOTORAX +++ ++++ + - +++ ++++

ATELECTASIA  +++ + ++ 3 Tt .
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ENFISEMA + + + -

SUBCUTANEO

(+) Leve; (++) Moderado; (+++) Intenso; (++++) Grave.

Prneumotdrax Atelectasia

Mediana dos Escores
[X]
h

Mediana dos Escores

* ey s [ o
versus Controle (p<0,05) *versus Controle (p<0,05)

Mediana dos Escores

0.5

Enfisema sub cutaneo

*versus Controle (p<0,05)

Figura 30 — Analise estatistica comparando os achados tomograficos encontrados
antes e ap0s o ato cirdrgico. (Fonte: SANTOS, 2021).
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Figura 11 - Tomografia Computadorizada (TC) de torax no momento pos-operatério
evidenciando densidade de ar na parede toracica esquerda (enfisema subcuténeo) e
edema subcutaneo associado a presenca do dreno; Retrag&o dos lobos pulmonares
caudais (atelectasia) e presenca de densidade ar livre naregido interna da cavidade
pleural, com maior acometimento do hemitérax direito (pneumotérax) evidenciado no
aspecto caudal dos campos pulmonares. (Fonte: SANTOS, 2021).
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6.3 EXAMES LABORATORIAIS E HEMOGASOMETRIA

Na analise do eritrograma no pré e pods-operatorio, ndo foram encontradas
diferencas estatisticas (p>0,05) para numero de hemacias, CHCM (Concentracao de
Hemoglobina Corpuscular Média) e fibrinogénio. Para as demais variaveis avaliadas
no hemograma foram encontradas diferencas estatisticas (Figura 12). O VG (Volume
Globular) foi maior (p<0,002) no pré-operatério (30,0 £ 0,7 %) quando comparado ao
pos-operatorio (25,3 + 0,5 %). A concentracdo de hemoglobina também foi superior
(p<0,001) no pré-operatorio (10,0 + 0,2 g/dl) em relacdo ao péds-operatério (8,3 + 0,1
g/dl). Para VCM foi encontrado valor superior no pds-operatério quando comparado
ao pré-operatério (50,4 + 3,6 fl e 49 + 3,6 fl, respectivamente). Foram encontradas
maiores concentracdes de proteina plasméatica no pré-operatério (6,5 + 0,1 g/dl) do

gue no poés-operatério (5,9+0,05g/dl).
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Figura 12 - Volume globular (VG), Hemoglobina, volume corpuscular médio (VCM), e
proteinas plasmaticas no pré-operatorio (antes) e pés-operatorio (depois) de suinos
submetidos a Inflow Occlusion. (Fonte: SANTOS, 2021).
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Na analise bioquimica ndo foram encontradas diferencas estatisticas (p>0,05)
para as variaveis: Ureia, ALT, FA, GGT, PTN, Albumina e Globulina. A Creatinina foi
superior (p<0,009) durante o periodo pré-operatorio (0,95 + 0,01 mg/dl) quando
comparada ao pos-operatoério (0,79 £ 0,03 mg/dl). Para a variavel AST os valores no
poOs-operatorio foram superiores (p<0,03) aos valores no pré-operatoério (50 + 19,1 UI/L
e 23 £ 2,5 UI/L, respectivamente). Foram encontradas maiores meédias (p<0,002) para
Fosforo no pés-operatorio (8,48 + 0,28 mg/dl) em relacdo ao pré-operatério (6,35 +
0,31 mg/dl) (Figura 18).
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Figura 13 - Creatinina, AST e Fosforo no pré-operatdério e pés-operatério de suinos
submetidos a Inflow Occlusion. (Fonte: SANTOS, 2021).
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Os resultados parciais da analise hemogasométrica demonstraram que houve
diferenca significativa no pH e pCO2 no M3 se comparado ao controle MO (Figura 13).
Enquanto que os valores de pO2 foram significativos em M1 e M2 se comparado ao
controle. O bicarbonato também apresentou reducado significativa em M1 e M2,
provavelmente para corrigir uma acidose respiratéria (Figura 14), mas a fracao final

de CO2 (TCO2) se manteve estavel durante todo o periodo experimental (Figura 15).
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*versus MO (p<0,02) *versus M0 e M1 (p<0,02)

Figura 14 — Anédlise estatistica das mensuracdes do pH e PCO, (Presséao parcial de
diéxido de carbono) durante os momentos cirdrgicos do trans operatério. (Fonte:
SANTOS, 2021).
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Figura 15 — Andlise estatistica das mensuracgdes de pO; (presséo de oxigénio
sanguineo) e HCOs (Bicarbonato) durante os momentos cirdrgicos do trans
operatério. (Fonte: SANTOS, 2021).
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Figura 16 - Analise estatistica das mensurac¢des da Saturacdo de Oxigénio (SatO,) e
TCO; (Total de diéxido de carbono) durante os momentos cirargicos do trans
operatério. (Fonte: SANTOS, 2021).

A glicemia apresentou um aumento gradativo e significativo ao longo do
experimento (Figura 17), sugerindo uma mobilizagdo energética. Alteracdes nas
variaveis fisiologicas ao final do experimento ndo foram impactantes clinicamente,
apesar de apresentarem aumento no hematécrito e hemoglobina durante o trans

operatorio (Figura 23).
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Figura 17 - Analise estatistica das mensurag¢des glicémicas durante os momentos
cirargicos do trans operatdrio. (Fonte: SANTOS, 2021).
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Figura 18 - Analise estatistica das variagdes do hematocrito e hemoglobina durante os
momentos cirargicos do trans operatorio. (Fonte: SANTOS, 2021).

Dos eletrdlitos mensurados durante o transoperatério (Sédio, Potassio e Calcio
ionizado), somente o0 potassio apresentou alteracdes relevantes durante os momentos

cirdrgicos (Figura 19).

K (mEq/L)
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Figura 19 - Analise estatistica das mensuracdes de potassio (K) durante os momentos
cirargicos do transoperatorio. (Fonte: SANTOS, 2021).
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6.4 AVALIACAO HISTOPATOLOGICA

A analise microscopica de tecido pulmonar consistia em areas de tecido
com histomorfologia normal e areas de atelectasia leve. Os alvéolos estavam
revestidos por células escamosas preservadas e limens com imagem negativa de dos
gases hematose (Figura 20). A atelectasia era representada por alvéolos

extensamente colabados.

Figura 20 - Tecido Pulmonar Normal. Alvéolos preservados revestidos por células
escamosas. (Fonte: SANTOS, 2021).

O histopatoldgico dos tecidos cardiacos consistia em moderado processo
degenerativo hidropico difuso. Os miocardidcitos estavam aumentados, espacados. O
sarcoplasma estava eosinofilico, rarefeito, severamente vacuolizado (Figura 21) e

palido sob a microscopia de luz, com miofibrilas moderadamente dissociadas.
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Figura 21 - Miocardiocitos levemente espacado com citoplasma expandido e leve
dissociagdo de miofibrilas. (Fonte: SANTOS, 2021).

O histopatolégico das amostras renais consistia em processo degenerativo
severo difuso. As células epiteliais dos tubulos renais corticais e medulares estavam
aumentadas. O citoplasma estava eosinofilico, rarefeito e finamente a
moderadamente vacuolizado. O nudcleo estava normal, central a paracentral,
basofilico, vesicular com eucromatina predominantemente e nucléolos redondos
pequenos. Os achados sdo compativeis com degeneracdo hidropico moderada a

severa (Figura 22).

Figura 22 - Tabulos com acentuado acumulo hidrépico intracitoplasmatico
(degeneracéo hidropica). (Fonte: SANTOS, 2021).
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Em cértex cerebral e tronco encefélico havia processo degenerativo hidrépico
neuronal difuso. O citoplasma dos neurbnicos era anfofilico, tinha bordas bem
definidas, estava expandido, rarefeito, finamente a grosseiramente vacuolizado
(Figura 23). A descricéo é compativel com edema citotdéxico neuronal moderado.

Figura 23 - Edema Citotoxico. Neurénio aumentado de tamanho com
citoplasma finamente e extensamente vacuolizado. (Fonte: SANTOS, 2021).

6.5 AVALIACAO VIDEOTERMOMETRICA

Durante a videotermometria foi possivel observar a variacdo de temperatura do
tecido miocardico. Na figura 24, podem ser visualizadas pela isoterma azul, variacdes
de temperatura no interior do coracdo dos animais do grupo tratado, durante o
momento MO. A isoterma € uma coloracdo aplicada a imagem, dentro de uma faixa
de temperatura especifica, visando demonstrar um aspecto particular. No caso, esse
aspecto é a variacdo de calor dentro do miocardio, indicando o movimento do fluxo

sanguineo da veia cava caudal para o atrio direito e ventriculo direito.
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Figura 24: Variacdo de temperatura do tecido miocéardico, com a isoterma azul

evidenciando a variagéo de calor no interior do coracgéo. (A), (B), (C), veia cava

caudal, atrio direito e ventriculo direito, respectivamente. Variacao entre 36,6°C
e 36,9 °C

Na figura 25 é possivel comparar a a temperatura do coracdo durante 0s
momentos MO (antes da inflow occlusion), M1 (apés a inflow occlusion), M2 (durante
o tempo de inflow occlusion) e M3 (ap6s o reestabelecimento do fluxo). Observa-se
que quando € estabelecida a parada circulatéria, ha reducdo de temperaturaa do
tecido miocérdico.

Figura 25: Diferencas de temperaturas entre os tempos M0, M1, M2, M3. Na figura A,
observa-se a isoterma azul indicando o fluxo circulatério com temperatura de 36,9 °C
da veia cava caudal, para o atrio direito e ventriculo direito. Na Figura B, observa-se a

alteracéo da coloracdo, com temperatura de 34°C. Na figura C observa-se mais uma

alteracdo na coloracdo, indicando a temperatura de 33,4° C. A figura D indica a
temperatura de 36,3 apds o reestabelecimento do fluxo sanguineo.
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Durante o experimento foram comparadas as temperaturas durante os 4
momentos de avaliagdo e foi feita a média da temperatura encontrada de todas as
avaliacgoes.

TEMPERATURA [2C)

£+

_____

MO =M1 =EM2 BM2

Figura 26: Media de temperatura nos momentos MO, M1, M2 e M3, observa-se que
durante o tempo de 2 min da inflow occlusion (momento M1 e M2) a temperatura cai e
no momento M3 reperfusdo a temperatura volta a subir.

7 - DISCUSSAO

Durante a cirurgia cardiaca, o gradiente térmico gerado pelo fluxo de
enchimento das coronarias, permite de maneira ndo invasiva, o delineamento das
artérias e formacédo de uma imagem térmica angiografica. Desse modo, no periodo
transoperatério, o método possibilita um grande auxilio nos procedimentos que
envolvem as artérias coronarias, como, por exemplo, testando a viabilidade de
enxertos e anastomoses, além de fornecer a velocidade do fluxo sanguineo
coronariano, identificando possiveis areas de obstru¢do (MOHR et al., 1989; EMERY
et al.,, 1996; VAN SON et al., 1997). foi possivel acompanhar a variacdo de calor de
todo o tecido miocardico, demonstrando uma reducao significativa da temperatura no
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periodo de parada circulatoria, quando comparado com 0 momento inicial da cirurgia.
Segundo Brioschi (2002), essa reducao de calor ocorre porque o fluxo sanguineo para
0 coragcdo é obstruido, levando a uma hipoperfusdo e consequentemente uma
reduzida emissao de calor pelos cardiomiécitos. Essa emisséo de calor pelo miocardio
€ determinada pelo fluxo sanguineo cardiaco e seu metabolismo. Foi observada uma
area de menor temperatura localizada proxima ao 0stio da veia cava caudal e no atrio
direito, indicando que essas regides podem ser as primeiras a sofrerem os efeitos
deletérios da isquemia.

Podemos inferir que a inducdo da parada circulatéria foi a responsavel pela
hipotermia, no momento M3 dos animais submetidos a técnica. Orton (1995), em sua
pesquisa sobre parada cardiopulmonar, concluiu que a relacdo entre a temperatura
do paciente no periodo transoperatério e o tempo da parada circulatéria esta
intimamente relacionada a aplicacdo da técnica de inflow occlusion, sendo observado
hipotermia nos pacientes submetidos a essa técnica. Uma vez que o retorno venoso
cardiaco é ocluido e é estabelecida a estase sanguinea, a queda da temperatura
observada constituiu-se em mecanismo de defesa organica metabdlica contra a
parada circulatéria total. De forma contraditoria, Stopiglia et al. (2001), em sua
pesquisa, observaram que o grupo que sofreu parada circulatoria total, apresentou,
neste momento, a temperatura maior que no momento anterior. Essa menor
temperatura quando antecedeu a parada circulatéria foi justificada pela inducéo
anesteésica.

A videotermometria de campo aberto em tempo real pode ser afetada por
alguns fatores externos, como por exemplo, a temperatura do ambiente onde é
realizado o exame. Portanto, um ambiente controlado é essencial para garantir a
confiabilidade da imagem videotermografica (ALSAAOD & BUSCHER, 2012). Em
nosso estudo, o ambiente da sala cirdrgica foi mantido a um condicionamento de
18°C, n&o sendo observada nenhuma interferéncia da temperatura ambiente na
obtencéo das imagens térmicas.

Os episbdios de desequilibrio acidobasico sdo comumente observados durante
cirurgias cardiacas, em especial, quando ha oclusdo do retorno venoso para o
coracao, determinando hipdxia tecidual. Esse tipo de quadro ocorre em procedimentos
gue envolvem a técnica de inflow occlusion (RAIA & ZERBINI, 1998). O diagnostico
das desordens acidobéasicas é baseado no pH, na PCO2 e nas concentracdes de

bicarbonato no sangue, onde um aumento dos ions H+ é indicativo de acidose e uma
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reducdo dos mesmos ions, uma alcalose (BROOKS & FRELDMAN, 1962). A analise
da PCO2 e das concentra¢tes de bicarbonato auxiliam a determinar a causa exata da
variagcdo de pH (BATEMAN, 2008). Segundo o estudo de Bailey (1998), onde foi
observado que a cada grau centigrado o pH sofre uma variacdo de 0,15 unidades,
indicando que variacOes de temperatura influenciam em alteragcfes significativas do
pH sanguineo. Em um estudo similar, Smith e Yamat (2000) chegaram a mesma
conclusao em sua pesquisa.

A avaliagdo cardiopulmonar consistiu na realizacdo dos exames
ecodopplercardiograficos, tomograficos e hemogasométricos. O ecocardiograma e a
tomografia computadorizada de térax foram realizados anterior e apds o procedimento
cirtrgico. Sendo avaliado no ecocardiograma, a competéncia das valvas, funcées
sistélica e diastolica, bem, pelos métodos atualmente recomendados. Nao foram
observadas alteracdes significativas entre o pré e pds operatorio, 0 que sugere que
dois minutos de oclusdo venosa pela técnica de Inflow Occlusion néo € suficiente para
promover o remodelamento cardiaco, assim como causar altera¢des estruturais e
funcionais do coracéo.

Gokalp et al. (2011) Realizou oclusées de 45 segundos com eventual
recirculag@o por 3 minutos e uma nova oclusdo quando necessario, ndo excedendo 3
minutos no tempo total de oclusdo em seu estudo clinico. Worley et al. (2016) realizou
uma abordagem intracardiaca por Inflow Occlusion por 70 segundos, no intuito de
remover um condrossarcoma em ventriculo direito, apresentando excelente
recuperacdo pos operatoria e melhora da clinica da paciente, que apresentava
quadros de sincope devido a massa mineralizada obstruindo o orificio de saida do
ventriculo direito. Além do mais, no estudo de Gokalp et al. (2011), os autores afirmam
gue a técnica de ocluséo das vias de entrada (Inflow Occlusion) € uma técnica segura
a ser realizada em procedimentos de curta duracdo em pacientes selecionados e
operados por equipes experientes.

Exames TC foram realizados em todos o0s animais, previamente e
posteriormente submetidos a abordagem cirargica. Os exames tomograficos foram
realizados para descartar quaisquer alteracdes estruturais ou patologicas do sistema
cardiopulmonar previamente a cirurgia, e posteriormente com o intuito de identificar
possiveis complicagcdes inerentes ao ato operatorio. A TC € um importante método de
diagnostico para identificacdo de possiveis anomalias vasculares, e ou alteracfes

prévias do parénquima pulmonar, apresentando maior especificidade e sensibilidade
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gue o exame radiogréafico convencional (GROSSE & GROSSE, 2010; KATRE et al.
2012).

Drenos toracicos sdo tradicionalmente usados em cirurgia toracica para
drenagem e monitorizacdo de vazamento de ar e o acumulo de fluido (HOLBEK et al.
2016). Holbek et al. (2016) sugere que 0 manejo pos-operatorio sem drenagem
toracica pode diminuir a morbidade, dor pds-operatoria e melhorar a recuperagdo em
alguns pacientes, desde que haja acompanhamento clinico e radiografico poés
operatorio de pacientes submetidos a abordagens toracicas. Conforme demonstrado
em um estudo de Cerfolio et al. (2009), um pneumotdrax ndo sintomatico pode nao
necessariamente requerer uma drenagem torécica. Os drenos de térax podem ser
removidos com seguranca em pacientes com pneumotérax, se 0s seguintes critérios
forem atendidos: os pacientes forem assintomaticos, ndo apresentaram enfisema
subcutéaneo ap6s 14 dias e o espaco pleural ndo aumentar de volume. Em nosso
estudo, a presenca do pneumotdrax poOs operatorio, assim como o enfisema
subcutaneo, sdo achados pos-operatoérios relacionados a toracotomia intercostal e
abertura mediastinal para acesso as veias cavas, no entanto, sdo achados esperados
no pos-operatorio e que tendem a desaparecer nos primeiros dias de cirurgia. A
presenca do pneumotdrax na TC indicou a necessidade de uma nova drenagem,
procedimento clinico facilmente realizado pelo dreno de térax. O enfisema subcutaneo
também é encontrado nos pacientes submetidos a toracotomia, mas ndo apresenta
relevancia clinica (CERFOLIO et al. 2009).

Os achados tomogréficos no pés-operatério evidenciaram atelectasia alveolar
nas amostras pulmonares, compativel com a avaliacao histopatoldgica. Tal alteracéo
pode estar relacionada ao pneumotérax, no entanto as evidéncias sugerem que o
processo de colapso pulmonar possa estar relacionado diretamente a parada
circulatodria induzida pela Inflow Occlusion e consequente hipoperfusdo pulmonar. No
entanto, ndo foram observados degeneracao hidrépica, o que sugere que os pulmdes
apresentam certa resisténcia a hipoxia tecidual quando comparada com os demais
tecidos estudados.

Os resultados obtidos na avaliacdo do hemograma mostraram alteracbes nas
células sanguineas. Os medicamentos comumente usados na pratica da anestesia
podem alterar significativamente o estado oxidativo das células sanguineas. Este
mecanismo pode contribuir para a supressao imunoldgica que ocorre transitoriamente

no periodo pos-operatorio inicial (DELOGU et al. 2004). As mudancas nos valores do



O 00 N o v B W N R

W W W W N N N N N N N N NN P P R P P R PP R RB p
W N P O VW 00 N O 1 B W N P O O 0 N O 1 M W N L O

44

eritrograma podem ser o resultado de varios mecanismos, incluindo estresse,
marginalizacao celular e sequestro por alguns 6rgdos (WILSON et al. 2004).

Os resultados também foram semelhantes aos obtidos por, KILIC (2008) que
empregaram a associacdo de cetamina com detomidina e midazolam intravenoso, em
bovinos e verificaram diminuicdo do hematdcrito e da hemoglobina, com o decorrer
do periodo da acdo anestésica. Do mesmo modo, Tiburcio et al. (2014) também,
verificaram reducdo dos valores da hemoglobina apds injecdo intravenosa de
acepromazina, detomidina e xilazina em equinos. Em nosso estudo foi utilizado
acepromazina como medicacdo pré-anestésica, sabe-se que esses farmacos
blogueiam os receptores a1l-adrenérgicos, resultando em vasodilatacdo periférica,
diminuicdo da resisténcia vascular sistémica e até hipotensdo. Alteracbes nas
variaveis fisiologicas ao final do experimento ndo foram impactantes clinicamente,
apesar de apresentarem aumento no hematdcrito e hemoglobina durante o trans
operatorio e esta relacionada a parada circulatéria temporaria.

Em nosso estudo houve uma diminui¢éo dos valores da creatinina, comparando
0 pré e pos operatério. MACEDO et al. (2010) propuseram gue o aumento da agua
corporal total altera o volume de distribuicdo da creatinina, resultando em niveis
artificialmente baixos. No presente estudo, foi utilizada uma taxa de 10ml/kg/hora de
soluc&o ringer com lactato durante o perioperat6rio como proposto por (MOCKEL et
al. 2001), entretanto ndo podemos descartar a queda da creatinina pela reposicao
hidrica apés o jejum ou hemodiluicéo.

A leséo renal aguda € uma complicagdo comum apds cirurgia cardiaca. A
fisiopatologia inclui diminuicdo da perfusao renal, estresse oxidativo, hipotermia e
resposta inflamatéria (ZAPPITELLI et al., 2015). Devido a dificuldade de
biomarcadores iniciais para indicacdo de medidas terapéuticas adequadas, VIJITHA
et al. (2018), realizou um estudo objetivando a avaliacdo sérica do fésforo como
biomarcador precoce de lesdo renal aguda em pacientes cirdrgicos cardiacos
pediatricos, e foi observado que pode ser um biomarcador precoce para lesao renal,
pois aumentou em 24 horas apés cirurgia cardiaca. Em nosso estudo foi observado o
aumento significativo do fésforo sérico ao fim do experimento, mas sem ultrapassar
os limites normais para a espécie (5,3 — 9,6 mg/dl) (GONZALEZ; SILVA, 2008),
servindo de alerta para possiveis alteracdes transitorias hipoxémicas, mas néo

podendo ser considerada um biomarcador para leséo renal aguda neste estudo.
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Os niveis elevados de AST no soro podem estar associados a necrose celular
de varios tecidos, como os tecidos cardiacos, hepaticos, esqueléticos (SCHAEFER et
al. 1990). Podemos sugerir em nosso estudo possibilidade de danos teciduais leves,
no momento do estresse de captura, ndo podendo, no entanto, ser utilizada como
marcador de lesdes 6rgao-especifico.

Em relagdo aos momentos cirdrgicos, iremos adotar os valores obtidos ao MO
como valores de controle. Os momentos M1 e M2 representam o periodo isquémico
induzido pela Inflow Occlusion, e M3 representa os valores relacionados a reperfusao.
Nossos resultados parciais demonstraram que houve diferenca significativa no pH e
pCO2 no M3 (reperfusdo) se comparado ao controle MO, achado semelhante ao
estudo realizado por Silva et al. (2020), em que avaliou experimentalmente coelhos
submetidos a Inflow Occlusion e observou a reducao significativa do pH e aumento
dos valores de PaCO: durante os periodos de isquemia e reperfuséo, indicando que
a acidose tem origem respiratoria.

Os valores de pO2 foram significativos em M1 e M2 se comparado ao controle,
0 que € aceitavel, jA que compreende o periodo isquémico. Além do mais, o
bicarbonato também apresentou reducao significativaem M1 e M2, sendo interpretado
como principal mecanismo compensatorio da acidose respiratdria, uma vez que
concentracdes de bicarbonato no sangue, onde ha a disponibilizacdo dos ions H+ no
intuito de reverter a alteracdo respiratoria, € um indicativo de acidose. Tal resultado
difere dos estudos encontrados por Kwasnicka et al. (2000) e Silva et al (2020),
onde em suas pesquisas nédo observaram mudancas significativas nas concentragdes
de bicarbonato apés isquemia induzida pela Inflow Occlusion e reperfusdo em caes e
coelhos respectivamente. Apesar da divergéncia nas mensuracdes de bicarbonato
com os estudos mencionados, os niveis de HCO3 se encontraram dentro do
parametro de normalidade para a espécie em todos os momentos cirdrgicos
avaliados. O diagndstico dos disturbios acidobasicos € baseado no pH, PCO: e nas
concentracfes de bicarbonato no sangue. A analise das concentracées de PCO:2 e
bicarbonato ajudam a determinar a causa precisa da variagao do pH (SILVA et al.
2020).

Das alteracdes eletroliticas observadas durante os momentos operatorios no
trans cirdrgico, somente o potassio apresentou alteracédo significativa. O potassio é
um eletrélito muito importante para a manutencdo da funcéo fisiologica da célula,

estando presente em cerca de 98% no interior da célula e somente 2% extracelular.
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Arelacdo Na* - K* - ATPase celular desempenham um papel fundamental nesta
homeostase, bombeando Na* para fora da célula e K* para dentro da célula
(RAKISHEVA et al. 2020). A mensuragdo do potassio em nosso estudo apontou
aumento sérico nos momentos M2 e M3, elevando ao fim da isquemia e mantendo
valores superiores a MO apoés reperfusédo. Este achado pode estar relacionado a
degeneracdo hidrépica encontrada nos tecidos analisados. A degeneracédo hidrépica
ou vacuolar ou edema celular, ou ainda nomeada edema citotéxico nos tecidos
neurais, € a primeira manifestacdo de quase todas as formas de dano celular, lesdo
nao letal comumente relacionada a diversos fatores que levam ao desequilibrio
eletrolitico celular (IRULEGUI et al. 2019). O autor descreve a hip6xia como um fator
preditivo para o desenvolvimento da degeneracao hidrépica, uma vez que a falta de
oxigénio interfere na fosforilacdo oxidativa que produz o ATP, afetando diretamente a
bomba Na*/K* ATPase , fazendo com que o sédio fique retido no interior da célula e
0 potassio seja eliminado. Assim, a degeneracdo hidropica ocorre pelo
comprometimento do controle de sddio e potassio no citoplasma, levando a célula a
absorver agua para manter sua osmolaridade (IRULEGUI et al. 2019).

Silva et al. (2020) realizou um estudo para avaliacdo videotermométrica do
coracao submetido a técnica de Inflow Occlusion e sequente avaliacdo histopatolégica
das camaras cardiacas, no qual obteve como principal achado pdés-operatorio, a
presenca de degeneracao hidrépica e enfatiza que o processo degenerativo celular
esta ligado a processo isquémico e de reperfuséo, levando ao acumulo de liquido
intracelular, portanto, a hipéxia é a causa mais importante da degeneracao celular
hidropica (ZACHARY 2018; JERDY et al. 2020).

Jennings e Steenbergen (1998) em seu estudo com isquemia e reperfusdo
relatam um aumento de 21% na agua total do tecido apés dois minutos de reperfusao
e 43% apos 20 minutos. Esse fato parece estar relacionado ao desequilibrio
hidroeletrolitico na célula o qual provoca sua degeneracao.

Jerdy et al. (2020) realizou um estudo com tartarugas marinhas com histérico
de afogamento em redes de pesca, e observou que mesmo apés serem resgatadas e
aparentemente estabilizadas, elas vinham a 0Obito, sendo observada na avaliacao
histopatolégica a degeneracdo hidrépica de hepatdcitos, células tubulares renais,
midcardiocitos e a presenca de edema citotoxico nos tecidos nervosos, além de
congestdo e necrose relacionada a isquemia prolongada. Em nosso estudo, a

presenca de degeneracao hidropica moderada foi observada nas amostras teciduais
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dos rins e miocardiocitos, aléem de evidenciamos o edema citotoxico moderado nas
amostras de cortex cerebral e tronco encefalico. E importante ressaltar que com a
execucdo da Inflow Occlusion sdo atribuidos a auséncia de débito cardiaco
(hipotenséo sistémica grave com consequente isquemia do cérebro e outros 6rgaos
vitais) e também alteracdes de contrapressdo de oclusdo venosa (edema cerebral,
congestéo facial). Ou seja, ao mesmo tempo que ndo chega sangue ao coracgéo e
pulm&o, as veias cavas se tornam engorgitadas com o sangue de retorno acumulado,
resultando em uma distensao significativa da veia caca cranial, o que impede a
drenagem venosa cerebral. Assim, 0 cérebro € vulneravel tanto a isquemia devido a
hipotensdo sistémica e quanto ao aumento da pressdo venosa cerebral
(GADHINGLAJKAR et al. 2010).

O periodo de dois minutos de parada circulatéria pela técnica de Inflow
Occlusion, nao foi suficiente para levar a uma necrose celular, o que demonstra bom
progndstico para pacientes submetidos a hipéxia em curto periodo de tempo. O
prognostico do paciente hipdxico esta diretamente relacionado ao nimero de células
afetadas e da importancia imediata da perda da funcao celular (ZACHARY, 2018),
assim como ao tempo de isquemia e estresse celular.

As pressOes arteriais de O2 e CO2 (PaO2 e PaCO2) sdo monitoradas
principalmente por quimiorreceptores periféricos e centrais, respectivamente. A
homeostase entre PaO2 e PaCO2 no sangue séo reguladas pelo centro de controle
respiratorio no cérebro, que estimula e controla o impulso ventilatério (DETWEILLER
et al, 2017). Os canais ibnicos de deteccdo de acido (ASICs) sdo canais catibnicos
amplamente expressos da superfamilia de genes de degenerina de canais idnicos /
Canal de Sadio Epitelial (ENaC) que conduzem correntes catidnicas hiperpolarizantes
através da membrana plasmatica em resposta a uma variedade de estimulos, estando
diretamente relacionado a nocicepc¢édo induzida pela acidez em mamiferos, além de
estar relacionado com a deteccédo de dor isquémica (LIANG et al. 2009;
DETWEILLER et al, 2018).

A PaCO:2 aumentou significativamente em resposta ao periodo de parada
circulatéria devido a reducéo da oferta de oxigénio, permanecendo elevada mesmo
apos a recirculagcdo sanguinea, consistente com os resultados de Silva et al. 2020 e
Vale et al. (2016), representando uma acidose respiratoria em resposta as
concentracdes de gas carbbnico e logo acidificagdo do meio. Liang et al. (2009) relata

a ativacao dos ASIC em pH inferior a 7,4, com ativagao parcial em ph 7,0 e ativagao
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total em pH 6,2, faixa de pH relacionada ao pré-infarto/infarto. A Isquemia e hipdxia
resultam em uma reducgéo acentuada no pH do tecido devido a geracédo descontrolada
de acido lactico, e a acidose € um importante determinante de lesdo neurolégica. A
probabilidade de abertura do ASIC aumenta a medida que o pH diminui (LIANG et al.
2009). Em nosso estudo o tempo de isquemia proposto nao foi suficiente para o
decréscimo acentuado do pH, apesar de ser observado acidose respiratéria. A
necessidade de estudos futuros para investigar a ativacdo dos canais ASIC
relacionada a parada circulatéria/isquemia induzida pela Inflow Occlusion no tempo
proposto de dois minutos ou superior se mostra relevante. Complicacdes cardiacas e
neurologicas podem ser vistas devido a ma perfusdo sistémica e cerebral,
particularmente em oclusdes de mais de 3 minutos (SINGH et al. 2006; GOKALP et
al. 2011).
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8 CONCLUSAO

A videotermometria de campo aberto em tempo real foi eficiente em identificar
a variacao de temperatura do tecido miocardio, sendo observada uma area de menor
temperatura no 6stio da veia cava caudal e no atrio direito, no periodo de isquemia
cardiaca.

Tal observacdo pode indicar, de forma precoce, que as primeiras areas
cardiacas a sofrerem com 0s processos relacionados a isquemia, sdo as estruturas
previamente citadas.

Concluimos que o tempo de parada circulatoria de dois minutos pela técnica de

Inflow Occlusion é segura.
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