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Nao ha, ainda, um modelo ideal de reconstrucdo das lesdes extensas da via biliar.
A reconstrucdo em Y de Roux é classica, com vantagens como baixa incidéncia
de refluxo de conteldo intestinal para as vias biliares. Porém, como nao é
anatémica, ela dificulta enormemente ou impede o acesso endoscopico a via biliar.
Uma técnica fisioldgica para a substituicdo do colédoco € a interposicdo de
segmento pediculado de jejuno entre a via biliar e o duodeno, descrita desde 1950
e realizada com éxito em numero expressivo de pacientes. Contudo, esta técnica
nao se tornou amplamente utilizada. Com o intuito de reconstruir a via biliar de
maneira fisiolégica foi proposta a aplicacdo do principio de Monti as vias biliares,
que ja esta estabelecido em humanos para vias urindrias. Nesta técnica, faz-se a
detubularizagdo e retubularizacdo transversa de um segmento de jejuno,
promovendo uma modificacdo no sentido das pregas mucosas, tornando-as
longitudinais o que facilita o fluxo de liquidos no seu interior. Ao aplica-la na
reconstrugdo das vias biliares possibilita-se, sobretudo, 0 acesso endoscdpico,
diagnéstico e terapéutico, as vias biliares. No presente estudo, foram operados 13
caes: inicialmente foi realizada ligadura laparoscopica do colédoco dos caes para
provocar dilatacdo da via biliar e ictericia obstrutiva. Apés uma semana, foi
realizada derivagdo biliodigestiva por laparotomia com a interposicdo do tubo
jejunal acima descrito entre a via biliar dilatada e o duodeno. Os caes foram
submetidos a dosagens bioquimicas de transaminases glutamico-piravica e
glutamico-oxalacética, bilirrubinas totais, fosfatase alcalina e
gamaglutamiltransferase no pré-operatério das cirurgias e semanalmente, até a
eutanasia, realizada seis semanas ap0s a derivagdo biliodigestiva, quando foi
realizada nova laparotomia e resseccao da peca via biliar-tubo jejunal-duodeno em
monobloco para analise macroscopica. Foi coletada bile dos caes por ocasidao da
derivagdo biliodigestiva e no sacrificio. Dos 13 submetidos a ligadura
laparoscopica de colédoco, um foi excluido porque nao alcangou significativa
dilatacao da via biliar. Ap6s a derivacao biliodigestiva trés caes morreram; destes
trés, apenas um apresentou peritonite a necropsia. Portanto, nove caes tiveram
seus dados submetidos a analise estatistica. Eles apresentaram ictericia
obstrutiva apds sete dias de ligadura do colédoco, comprovada por exames
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bioquimicos. Todos o0s nove animais apresentaram redugdo gradativa,
estatisticamente significativa, de sua colestase ap6s derivacao biliodigestiva com a
interposicao do tubo jejunal pediculado e mantiveram-se saudaveis até o término
do experimento. Os valores médios de bilirrubina total, fosfatase alcalina e
gamaglutamiltransferase uma semana apdés ligadura da via biliar foram: 4,39;
3251,7 ; 66,1. Os valores dessas varidveis seis semanas apds a derivacao
biliodigestiva foram 0,11 ; 323,1 ; 10,7, respectivamente. Concluiu-se que o tubo
de segmento jejunal interposto entre o colédoco previamente ligado e o duodeno
foi eficaz na descompressdo da via biliar. A andlise macroscépica das pecas
coletadas mostrou boa integracao via biliar-tubo e tubo-duodeno. Com a abertura
longitudinal das pecas observou-se O6tima cicatrizacdo das estruturas
anastomosadas e perviedade do tubo jejunal.
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RECONSTRUCTION OF THE BILIARY TRACT WITH JEJUNAL SEGMENT
TUBE: NEW SURGICAL TECHNIQUE - EXPERIMENTAL STUDY IN DOGS

An ideal model for reconstruction of extensive lesions of the biliary tract has not
been found so far. The Roux-en-Y reconstruction is a classic reconstruction and
presents advantages as the low incidence of intestine contents reflux to the biliary
tract. However, since this is not anatomical, it impedes or impairs the endoscopic
access to the biliary tract. A physiological technique to replace the common bile
duct is the interposition of a pediculated segment of jejunum between the biliary
tract and the duodenum, described since 1950 and successfully performed in
several patients. However, this technique has not been widely adopted. The
present experimental study was proposed for reconstruction of the biliary tract in a
physiological manner, by application of the Monti principle to the biliary tract, which
is well established in humans for the urinary tract. This technique comprises
detubulization and transverse retubulization of a segment of jejunum, changing the
mucosal folds in longitudinal direction, thus enhancing the flow of liquids inside it.
Its application for reconstruction of the biliary tract would allow endoscopic access
to the biliary tract, for both diagnostic and therapeutic purposes. Thirteen dogs
were operated in the present study; initially, laparoscopic ligation of the common
bile duct of dogs was performed to induce extrahepatic cholestasis. After one
week, biliodigestive derivation was performed by laparotomy with interposition of
the aforementioned jejunal tube between the dilated biliary tract and the
duodenum. The dogs were submitted to biochemical dosage of alanine and
aspartate  transaminases, total bilirrubin, alkaline phosphatase and
gamma-glutamyltransferase  preoperatively and weekly for six weeks
postoperatively. Another laparotomy was then performed with resection of a
monoblock specimen from the biliary tract-jejunal tube-duodenum for macroscopic
analysis and the animals were killed. Bile was collected from the dogs upon
biliodigestive derivation and upon Kkiling. From the 13 animals submitted to

laparoscopic ligation of the common bile duct, one was excluded because
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significant dilation of the biliary tract was not achieved. Three dogs died after
biliodigestive derivation; among these, only one exhibited peritonitis upon autopsy.
Thus, data on nine dogs were submitted to statistical analysis. These dogs
exhibited obstructive jaundice at seven days after ligation of the common bile duct,
as demonstrated by biochemical examinations. All nine animals presented
statistically significant gradual reduction of cholestasis after biliodigestive derivation
by interposition of a pediculated jejunal tube and were healthy until study
completion. The mean values of total bilirubin, alkaline phosphatase and gamma
glutamyltransferase at one week after ligation of the biliary tract were: 4.39;
3251.7; and 66.1. The values of these variables at six weeks after biliodigestive
derivation were 0.11 ; 323.1 and 10.7, respectively. It was concluded that
interposition of a jejunal segment tube between the previously ligated common bile
duct and the duodenum was effective for decompression of the biliary tract.
Macroscopic analysis of the collected specimens revealed good integration
between the biliary tract and the tube and between the tube and the duodenum.
Longitudinal sectioning of the specimens revealed optimal healing of the

anastomosed structures and patency of the jejunal tube.
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A litiase de vesicula biliar é até hoje uma das doencas digestivas mais
comuns (Sicklick et al., 2005). Aléem da litiase sintomatica, houve, nos ultimos
anos, um aumento no diagnéstico de calculos biliares assintoméaticos devido ao
aprimoramento de métodos diagndésticos. Dentre esses métodos, destaca-se o
exame ultra-sonografico realizado rotineiramente nos pacientes pelos mais
variados motivos, o qual detecta calculos de vesicula. Concomitantemente, houve
uma difusdo da colecistectomia por via laparoscopica e mais pacientes, inclusive
0s assintomaticos, sdo submetidos a cirurgia. Quando se estuda o universo dos
portadores de colecistolitiase, observa-se que a maioria dos pacientes sera
submetida a cirurgia (Dani, 2001).

Na introducédo da via laparoscépica, houve maior incidéncia de lesdes
de vias biliares decorrentes do possivel aumento do niumero de colecistectomias
realizadas e devido a curva de aprendizado dos cirurgides (Ahrendt e Pitt, 2001;
Archer et al., 2001; Krahenbuhl et al., 2001; Rauws e Gouma, 2004
Anaise, 2006). Alguns autores estimam que a incidéncia de lesbes das vias
biliares tenha aumentado de 0,1 a 0,2% para 0,4 a 0,6% entre a era da
colecistectomia aberta e a era da colecistectomia laparoscopica
(Sicklick et al., 2005).

No entanto, o aprimoramento da formagdo dos cirurgidbes em
laparoscopia contribui para a diminuicdo das lesdes de vias biliares nas
colecistectomias laparoscopicas (Pinotti et al., 1999; Cuschieri, 2002).

Lesdes de coto cistico, pequenas lesdes laterais ou estenoses curtas
da via biliar principal podem ser tratadas endoscopicamente. Nestes casos, faz-se
a colangiopancreatografia retrégrada endoscépica com papilotomia e colocacao
de cateter nasobiliar ou prétese biliar (Rauws e Gouma, 2004). A colocacao de
cateter nasobiliar esta indicada nas fistulas de coto cistico que mantém alto débito,
ou que nao tenham débito decrescente com o passar dos dias. Nestes casos, a
papilotomia tem a funcdo de descomprimir a via biliar e a colocacao do cateter
nasobiliar auxilia na redugdo da presséao intracanalicular. Em casos de estenoses
curtas das vias biliares pdés-colecistectomia, apds papilotomia biliar, € possivel
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moldar o canal durante a cicatrizagdo colocando-se uma ou mais proteses biliares
(Feitoza e Baron, 2001; Laasch e Martin, 2002; Costamagna et al., 2003;
Jakobs et al., 2005).

Lesbes laterais extensas, seccdo completa ou ligadura da via biliar e
estenoses longas requerem tratamento cirurgico laparotémico ou laparoscopico
(Crema et al., 2002; Heise et al., 2003; Savassi-Rocha et al.,, 2003;
Kohneh Shabhri et al., 2005).

No Brasil, entre 1990 e 1997, Savassi-Rocha analisou 91.232
colecistectomias laparoscopicas realizadas por 170 unidades cirurgicas. Houve um
total de 167 lesGes de vias biliares (0,18%); as mais freqlentes foram Bismuth tipo
| (67,7%). A maioria das lesdes (56,8%) ocorreu nas maos de cirurgides que
tinham cumprido a curva de aprendizado (50 cirurgias). Entretanto, a incidéncia
caiu com o aumento da experiéncia; ela foi 0,77% em departamentos cirurgicos
com menos de 50 cirurgias versus 0,16% em departamentos com mais de 500
cirurgias. O diagnostico foi feito intra-operatoriamente em 67,7% dos casos,
entretanto, teve como base a colangiografia intra-operatéria em somente 19,5%. O
procedimento foi convertido para cirurgia aberta em 85,8% dos casos, quando o
diagnéstico da lesdo ocorreu no intra-operatério. Realizou-se laparotomia em
90,7% quando a lesao foi diagnosticada pés-operatoriamente. O tempo médio de
hospitalizacédo foi 7,6+5,9 dias; as complicacdes mais freqientes foram estenoses
e fistulas. A taxa de mortalidade foi 4,2%. Nesse trabalho, Savassi-Rocha conclui
que a incidéncia de lesdo da via biliar apos colecistectomia laparoscopica é similar
aquela relatada para o procedimento aberto. As lesées de vias biliares aumentam
a morbimortalidade e prolongam a hospitalizacao; portanto, todos os esforcos
devem ser feitos para reduzir sua incidéncia (Savassi-Rocha et al., 2003).

Quando a perda de substancia na via biliar &€ pequena, pode-se fazer a
reconstrucdo término-terminal, desde que a sutura possa ser feita sem tensao.

Habitualmente, coloca-se um dreno de Kehr com saida contralateral no colédoco.
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Como em grande parte das vezes as bordas da via biliar estao
afastadas ou a por¢ao distal ndo pode ser identificada, a reconstrugéo da via biliar
€ feita, mais freqlentemente, por meio de derivacdo coledocoduodenal ou

coledocojejunal em Y de Roux (Rossi e Tsao, 1994; Robinson et al., 2001).

Para a reconstrucao coledocoduodenal ser factivel, o coto proximal da
via biliar deve ser significativamente longo, de modo a possibilitar a sutura ao
duodeno sem tensdo. Porém, as lesdes de via biliar que requerem tratamento
cirurgico habitualmente sao altas, proximas ao hilo hepatico, o que diminui as

chances de empregar a reconstrucdo coledocoduodenal.

Além disso, esta reconstrucao implica, em longo prazo, maior risco de
incidéncia de cancer de via biliar, em decorréncia do refluxo crénico de suco
duodeno-pancreatico para o interior da via biliar. Ha de se considerar que muitos
pacientes submetidos a reconstrucao de via biliar sdo jovens; entao, esse risco de
tumor, apesar de ser pequeno, deve ser avaliado (Bettschart et al., 2002;
Lee et al., 2004; Lazaridis e Gores, 2005).

A reconstrucao biliodigestiva, apds lesdo da via biliar extra-hepatica, é
rotineiramente conseguida por meio da drenagem para um segmento jejunal de
aproximadamente 40 a 60cm, em alga exclusa: reconstrucao em Y de Roux (Rossi
e Tsao, 1994; Leonardi et al., 2002, 2005). Tém sido relatados bons resultados
com a realizacdo da anastomose biliodigestiva em Y de Roux pela via

laparoscopica (Azagra et al., 2001; Crema et al., 2002; O’'Rourke et al., 2004).
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Figura 1- Desenho esquematico da reconstrugcéao da via biliar hepaticojejunal em 'Y
de Roux (Moellmann et al., 2004)

Apesar de ser a melhor opcao terapéutica para o tratamento das lesoes
proximais das vias biliares, a desvantagem da realizacdo da anastomose
biliodigestiva com o0 emprego de uma alca de jejuno exclusa consiste no desvio da
bile do duodeno e do jejuno proximal. Nestes segmentos, a auséncia de bile tem
repercussdes metabdlicas e predispde a formacao de ulceras pépticas (McArthur e
Longmire Jr., 1971). E, ainda, dificulta ou impede o acesso endoscépico diagndstico

ou terapéutico a via biliar, no pos-operatério.

Outras tentativas de derivar a via biliar sem desviar o fluxo de bile do

duodeno tém sido descritas com bons resultados.

Wheeler e Longmire Jr. (1978) relataram a interposicdo de um
segmento de 15cm de jejuno, entre a via biliar e 0o duodeno, em um paciente.
Discutiram como vantagens do método o alivio da obstrucao biliar com uma
estrutura provida de mucosa e a drenagem da bile para o duodeno, diminuindo a

ocorréncia de Ulcera péptica.
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Moreno-Gonzales et al. (1980) descreveram vantagens na interposi¢ao
de um segmento desfuncionalizado de alga de jejuno, entre a confluéncia dos

ductos hepaticos e o duodeno, em 19 pacientes operados com esta técnica.

Chang e Chao (1986) relataram a interposicdo de um segmento de
50cm de jejuno entre a via biliar proximal e o duodeno em vinte pacientes, 0s
quais apresentavam episodios repetidos de ictericia e infeccdo devido a célculos
de colédoco. Nao houve mortes pds-operatdrias. Apos seguimento médio de 11,67

meses, nao foi necessario re-operar.

Oweida e Ricketts (1989), de Atlanta, descreveram a realizacdo de
hepaticojejunoduodenostomia apds excisdo de cistos coledocianos em nove
criangcas. O seguimento dessas criangas variou entre seis meses a mais de oito
anos. Os autores concluiram que a reconstrucdo do trato biliar com

hepaticojejunoduodenostomia é segura, eficaz e fisiologicamente vantajosa.

Kremer et al. (1989) descreveram a interposicao bilioduodenal de jejuno
como técnica alternativa a reconstrucdo em Y de Roux, apds resseccao de cancer
da confluéncia dos hepaticos. Eles fizeram a interposi¢cdo colangiojejunal de um
segmento de 25cm de jejuno em dois pacientes. Neste trabalho, enfatizaram que
esta técnica permite reintervencao endoscopica em casos de recorréncia de tumor

ou estenoses anastomoticas.

Shamberger et al. (1995) descreveram a interposicdo de segmento
jejunal com valvula para prevencao de refluxo na reconstrucao biliar. Comentaram
sobre a relagcdo da reconstrucdo em Y de Roux com doenga ulcerosa péptica,
colangites e baixo crescimento. Eles revisaram uma série de 12 criangcas que
necessitaram reconstrucao biliar por cistos de colédoco (11 criancas) e por
estenose biliar (uma crianca). Os autores concluiram que a reconstrugao biliar
com interposicéo jejunal e valvula é um método mais fisioldgico e apresenta baixa

incidéncia de colangite pds-operatoria.
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Erhard et al. (1995) descreveram a reconstru¢cdo da via biliar com a
interposicdo de um pequeno conduto jejunal, em cinco pacientes com lesdes
graves de vias biliares pés-colecistectomias laparoscopicas. Para um pequeno
numero de pacientes com estas lesbes de vias biliares, a construgdo de um

conduto jejunal pode ser o método de escolha.

Hellinger et al. (1997), em artigo de revisao, apresentaram 18 pacientes
tratados de lesbes da via biliar principal apds colecistectomias laparoscépicas.
Havia quatro pacientes com estenoses biliares que apareceram entre 20 e 180
dias apds a colecistectomia laparoscépica. Na maioria dos casos (n=14) havia
grandes lesbes da parte proximal do ducto hepatico. As grandes lesbes e
estenoses biliares foram corrigidas usando o Y de Roux (n=7) ou interposicao
jejunal (n=10). Ao lado de procedimentos padrdo de anastomoses biliodigestivas,
a reconstrucao da via biliar principal pode ser feita pela interposi¢cao jejunal, em
casos selecionados.

Pietsch et al. (2000) relataram o caso de uma mulher, com
complicagdes apoOs lesdo da via biliar e reconstrugdo precoce com anastomose
término-terminal e drenagem com tubo T. Depois de mais de cinco anos e apoés
multiplas dilatacbes e colocacao de proéteses biliares, apresentava colangites de
repeticdo. Entdo, a paciente foi operada e o ducto biliar foi ressecado. A
reconstrucao foi feita com um conduto jejunal isoperistaltico. Passados mais de

24 meses, a paciente estava saudavel e ativa novamente.

Moellmann et al. (2004) descreveram a interposi¢cdo hepaticoduodenal
de um segmento jejunal isolado medindo 15 a 25 cm, apds resseccao central das
vias biliares. Foram tratados 76 pacientes com tumor maligno (n=56) ou estenoses
benignas e cistos de colédoco (n=20). Em 22 pacientes os controles endoscépicos
foram feitos, pela primeira vez, durante a hospitalizagdo. Em 12 pacientes as
anastomoses biliodigestivas puderam ser examinadas endoscopicamente. Nos
pacientes restantes, o estudo endoscépico das anastomoses nao pbde ser
realizado por causa de dobras do segmento jejunal, mas em todos os pacientes foi
possivel avalid-las por meio da colangiopancreatografia retrégrada endoscdpica.
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As complicacbes apresentadas pelos pacientes, principalmente estenoses
anastomoticas e litiase biliar puderam, na maioria dos casos, ser resolvidas
endoscopicamente. Em menor proporcdo as estenoses foram resolvidas por via
percutanea. O indice de colangites pos-operatérias apds a interposicao jejunal nos
pacientes deste estudo foi comparavel a reconstrucdo em Y de Roux. Os autores
concluiram que a interposi¢cdo de um segmento jejunal isolado para reconstrucao
apds resseccao do ducto biliar deve ser feita em pacientes com alto risco de
estenoses poés-operatorias. Para beneficiar o acompanhamento endoscépico o

segmento jejunal empregado deve ser menor que 20cm.

Figura 2- Desenho esquematico da reconstrucao da via biliar com interposicao de
segmento jejunal entre a via biliar e o duodeno. A linha escura
representa o} controle endoscépico pds-operatorio da
hepaticojejunostomia (Moellmann et al., 2004)
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A interposicdo de segmento jejunal para reconstrugcdo da via biliar
permite 0 acesso endoscopico a via biliar seja por endoscopia digestiva alta, seja
por CPRE (colangiopancreatografia retrograda endoscopica). Assim, torna-se
viavel o tratamento endoscopico de possiveis estenoses biliares ou o

acompanhamento de recidivas tumorais.

A reconstrucéo da via biliar com interposicao jejunal vem sendo feita ha
anos com casuisticas consideraveis e bons resultados em humanos. No entanto, a
desproporcao de calibre entre a via biliar e 0 jejuno e o pequeno segmento de
jejuno que deve ser empregado pode proporcionar refluxo duodeno-jejunal e
consequente jejuno-biliar. Além disso, o fluxo de bile encontra-se prejudicado pelo
pregueado mucoso transversal do jejuno, que pode funcionar como obstaculo ao

fluxo biliar.

No sentido de procurar uma reconstrucao mais anatémica e fisioldgica
para as lesdes extensas de via biliar, Crema” idealizou reconstruir a via biliar com
interposicao de segmento pediculado de jejuno, detubularizado e transversalmente
retubularizado, a semelhanga do que Monti empregou para as vias urinarias
(Monti et al., 1997, 2000).

O procedimento original de Monti vem sendo usado em humanos com
sucesso principalmente na construgdo de conduto eferente cateterizavel em
derivagdes urindrias cutaneas continentes. Tal principio também foi aplicado com
finalidades diversas, a saber: na confeccdo de gastrostomias continentes,
permitindo ao paciente a sondagem intermitente para introducdo dos alimentos no
estbmago, sem vazamentos ao retirar-se a sonda (Araujo et al., 2005); na
construcdo de neovagina em criancas com intersexo (Freitas Filho et al., 2001;
Arap e Monti, 2006); na substituicao parcial ou total de ureteres (Ghoneim, 2006) e
na construcdo do MACE (Malone Antegrade Continence Enema), por criar um
acesso continente ao ceco para clister anterogrado em casos de constipacao
intestinal grave de origem neurogénica (Malone, 2006).

* Prof. Dr. Eduardo Crema da Universidade Federal do Triangulo Mineiro — Uberaba.
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Para o estudo experimental de ictericia e anastomoses biliares em

animais, tem sido empregada a ligadura do colédoco.

Kocher et al. (1997) consideram como melhor modelo de ictericia
obstrutiva em caes a ligadura seguida de seccao da via biliar, o que foi realizado
no presente trabalho. Faifer (1980) em nosso meio, trabalhando com caes,
demonstrou que ha uma boa dilatacao da via biliar com sete dias de ligadura.

Para a confirmagédo diagndstica laboratorial da ictericia obstrutiva ou
pds-hepética deve-se considerar a bilirrubina, as transaminases e as enzimas
canaliculares FA e Gama GT. Estas revelardao mais precisamente a colestase
pds-hepatica, uma vez que sao secretadas pela borda canalicular do hepatécito.

O presente trabalho foi realizado com o intuito de reconstruir a via biliar,

de modo a evitar as diferentes intercorréncias com as técnicas acima descritas.

Desse modo, propde utilizar a técnica de interposicdo de um tubo de
jejuno detubularizado e transversalmente retubularizado, segundo o principio de
Monti, entre o colédoco dilatado e o duodeno. Com isso, procura-se minimizar o
efeito de estase provocada pelas pregas circulares do jejuno e usar uma estrutura
de calibre proporcional a via biliar. Sobretudo, esta técnica implanta a protese

organica no duodeno, com as vantagens fisiologicas e anatdmicas decorrentes.

O propésito desta pesquisa € desenvolver um modelo experimental de
derivacao biliodigestiva pela técnica de interposicdo colédoco-duodenal de um
tubo de segmento jejunal, segundo o principio de Monti, e avaliar a sua eficacia na
desobstrucdo mecénica da via biliar.
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2- OBJETIVOS
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Avaliar a eficacia da interposicdo de um tubo jejunal, segundo o
principio de Monti, entre o colédoco dilatado e o duodeno, como opg¢ao técnica
para a descompressao da via biliar.
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3.1- Amostra

No presente estudo foram utilizados 13 cées adultos, sem raga definida,
de ambos os sexos, com peso entre 14 e 33,5kg (peso médio 21,21kg).

Os procedimentos cirurgicos foram realizados no Laboratério do
Departamento de Cirurgia Experimental da Faculdade de Medicina de Botucatu da
Universidade Estadual Paulista (UNESP).

O projeto de pesquisa foi previamente avaliado e aprovado pela
Comissdo de FEtica na Experimentacdo Animal da Universidade Estadual de
Campinas (UNICAMP) e pela Comissdo de Etica em Experimentacdo Animal da
Faculdade de Medicina de Botucatu - UNESP.

3.2- Preparo pré-operatorio

Os caes foram mantidos por 15 dias no biotério central da Faculdade de
Medicina de Botucatu — UNESP com &gua e racdo' & vontade. Todos os animais
foram avaliados quanto ao estado geral de saude e vacinados contra raiva. Além
disso, 15 dias antes do experimento, foram vermifugados com anti-helmintico de
largo espectro, a base de praziquantel, pomoato de pirantel e febantel?, na dose
de um comprimido (660mg) para cada 10kg de peso.

Antes da realizacdo dos procedimentos cirurgicos, os animais foram

mantidos em jejum alimentar (racao) de 12 horas e hidrico de duas horas.

3.3- Experimento

Padronizou-se neste trabalho denominar TEMPO cada etapa do
procedimento.

! Ragdo Premium Comercial - Rango - Agroceres - Rio Claro, SP.
2 Chemital Plus - Chemitec Agro Veterinaria Ltda. - Sao Paulo, SP.
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3.3.1- Tempo 0

Com o intuito de produzir uma ictericia obstrutiva total nos animais,
praticou-se, no Tempo 0, a ligadura laparoscépica do colédoco. Para a
confirmagdo da ictericia obstrutiva provocada, foram dosadas, antes e uma
semana apés a ligadura laparoscépica, TGO, TGP, FA, Gama GT e bilirrubinas

totais. Estes exames foram realizados com metodologia de quimica seca®.

3.3.2- Tempo 1

Decorridos sete dias da ligadura do colédoco, os animais foram
novamente anestesiados; o tubo jejunal foi confeccionado e interposto entre o

colédoco dilatado e o duodeno.

3.3.3-Tempos 2, 3,4,5¢e 6

Nos tempos 2, 3, 4, 5 e 6, que corresponderam a intervalos de 7, 14,
21, 28 e 35 dias ap6s a derivacao biliodigestiva, coletou-se sangue para analise
das enzimas hepaticas e canaliculares. Desse modo, a evolucdo da ictericia
obstrutiva previamente provocada foi avaliada. Em todos os tempos, foram
realizadas dosagens de Hb/Ht e a contagem de leucdcitos, para verificar a
presenca ou auséncia de processo infeccioso. Hemoglobina, hematécrito e
contagem de leucécitos foram analisados pelo Sistema Automatizado para

Hemograma®.

3.3.4- Tempo 7

Realizou-se laparotomia e inventario da cavidade abdominal.
Identificou-se o tubo de Monti interposto entre a via biliar, ndo mais dilatada, e o
duodeno. Documentou-se fotograficamente a regido, a peca foi ressecada em
bloco e o céo foi submetido a eutanasia.

3 Sistema Automatizado de Quimica Vitros - Johnson & Johnson do Brasil Lida. - Sao José dos Campos, SP.
* ABX Pentra 80 - Horiba ABX - Sao Paulo, SP.
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3.4- Descricao do procedimento anestésico

Para a cirurgia laparoscépica de ligadura de colédoco e para a
derivagao biliodigestiva por laparotomia todos o0s animais receberam como
medicacdo pré-anestésica (MPA) a acepromazina® administrada na dose de
0,1mg/kg EV pela veia cefélica e a morfina®, na dose de 0,2mg/kg pela via IM. O
periodo apdés a medicacao pré-anestésica foi reservado para o preparo cirurgico
do animal, como: tricotomia da regidao abdominal, coleta de sangue da veia jugular

para exames laboratoriais, e cateterizacao da veia cefélica para fluidoterapia.

Decorridos 20 minutos da MPA, a inducao anestésica foi realizada por
meio da administracdo de 5mg/kg de quetamina’ associada a 0,5mg/kg EV
diazepam® pela via intravenosa. Os animais foram posicionados em decubito
supino na calha da mesa experimental e intubados com sonda orotraqueal provida
de balonete. Imediatamente apés a intubagao, a sonda foi conectada ao aparelho
de anestesia inalatéria® em circuito valvular semifechado, com fluxo diluente de
1,0/min em oxigénio a 100%. A manutencdo anestésica foi iniciada com

isofluorano'® administrado por vaporizador universal.

Durante a manutencdo anestésica, logo que alcancado o plano
anestésico cirlirgico, foi empregado o fentanil'' na dose de 5ug/kg EV para
incrementar o grau de analgesia e possibilitar a reducdo da concentragdo do
anestésico inalatério. O fentanil foi administrado em bolus. Cada dose calculada
foi diluida em 4gua destilada, de modo a completar um volume total de 20ml e

injetada lentamente pela via intravenosa, a cada 15 minutos.

A ventilagdo mecanica foi instituida e mantida uma freqténcia
respiratéria de 16mpm, com pressao inspiratéria de 10cm H2O. O fluxo inspiratério
foi ajustado para se obter um volume corrente de aproximadamente 15ml/Kg.

® Acepram 1% - Laboratérios Univet S.A. - Sdo Paulo, SP.

® Dolo Moff - Unido Quimica Farmacéutica Nacional S.A. - S&o Paulo, SP.

” Dopalen - Sespo Industria e Comércio Ltda. Divisio Vetbrands Satde Animal - Jacarei, SP.

8 Diazepamil - Hipolabor Farmacéutica Ltda. - Sabara, MG.

9 Aparelho de Anestesia Samurai, Série Ill. Ventilador 675. - K. Takaoka Ind. e Com. Ltda. - Sao Paulo, SP.
1% Forane - Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda. - Sdo Paulo, SP.

"' Fentanest 0,05mg/ml - Cristalia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda. - Sao Paulo, SP.
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Durante a manutencdo anestésica, a frequéncia cardiaca (FC) foi
monitorada por meio de estetoscopia esofagica, em batimentos por minuto, e
freqUéncia respiratoria (FR), em movimentos por minuto. Os animais receberam

fluidoterapia com solucao de ringer-lactato, na velocidade de 10mi/kg/h.

Encerrado o procedimento operatorio, apés a recuperagdo da
respiragcdo espontanea e reflexos de degluticdo e oculares, o animal recebeu
como anti-inflamatério e analgésico o cetoprofeno' na dose de 2mg/kg em via
SC.

3.5- Técnica de ligadura laparoscopica do colédoco (Tempo 0)

Com o0s animais anestesiados, como descrito anteriormente, foi

realizada anti-sepsia e colocagao de campos esterilizados.

Foi iniciado o pneumoperitbnio com CO, com auxilio de agulha de
Veress, introduzida na parede anterior do abdome 1cm abaixo do rebordo costal e
2cm a esquerda da linha mediana, sendo este mantido com insuflador' em torno

de 12mm Hg.

Foram utilizados quatro trocateres, sendo trés de 5mm e um de 10mm

assim posicionados:

« 0 trocater de 10mm de didmetro na cicatriz umbilical para a

introducao da éptica de 10mm e zero grau;

+ um trocater de 5mm foi introduzido 1cm abaixo do apéndice xiféide e
serviu para a introducao da pinga Maryland de dissec¢ao;

'2 Ketofen - Merial Brasil Ltda. - Paulinia, SP.
'3 Olympus Endoscopy Surgical CO, Insufflator - 15L - Center Valley, PA, USA.
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« dois trocateres de 5mm foram inseridos abaixo do rebordo costal
direito: 0 medial para a pinca de apreensao e o lateral para a pinga
endo grasp, que serviu para afastar o figado.

A ligadura do colédoco foi feita préxima a borda superior do duodeno. A
disseccdo da via biliar foi romba com auxilio do dissector de Maryland, apds
elevacao do colédoco com pinca de apreensdo. Durante todo o procedimento
procurou-se provocar uma tracao delicada da via biliar e praticar uma disseccao
minima, na tentativa de nao desvascularizar e/ou traumatizar a via biliar. O

colédoco foi ligado com fio ethibond 2.0 com né externo.
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Figura 3- Fotografia digital obtida do monitor mostra a dissec¢do do colédoco

distal via laparoscopica

Figura 4- Fotografia digital obtida do monitor mostra a ligadura laparoscépica do
colédoco distal
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Concluida a ligadura, praticou-se o fechamento da aponeurose no
portal de entrada de 10mm com nylon 2.0 com agulha cuticular de 3cm. Nos
portais de entrada restantes fechou-se somente a pele com nylon 3.0 com agulha

cuticular de 3cm.

Terminada a sutura abdominal, apds a limpeza com soro fisiolégico, foi
aplicado spray cicatrizante, larvicida e repelente .

3.6- Técnica da confeccao do tubo jejunal

Com os animais anestesiados fez-se anti-sepsia e colocacdo de
campos esterilizados. Praticou-se uma incisdo mediana do xiféide até 3cm abaixo
da cicatriz umbilical. Para hemostasia de todos planos utilizou-se bisturi elétrico

monopolar'®.

Colocou-se o afastador autoestatico de Gosset, fez-se inventério da
cavidade abdominal; identificou-se dilatagdo do hepatocolédoco a montante da
ligadura e dilatagdo da vesicula biliar. Neste momento, foi administrada uma
ampola de buscopan'® EV, para diminuir a contragdo da musculatura lisa da alca

intestinal que seria seccionada.

O tubo de Monti foi realizado com um segmento de al¢ca de jejuno
retirado 15cm abaixo do angulo de Treitz. Apds observacao da presenca de uma
boa vascularizagcao deste segmento, a borda antimesenterial do intestino delgado
foi reparada proximal e distalmente com o auxilio de uma régua que permitiu

delimitar um segmento de jejuno de 2,5cm de extenséo.

14 Unguento Plus - Pearson Saude Animal - Eurofarma Laboratérios Ltda. - Rio de Janeiro, RJ.
'3 Deltronix, B 1600MP - Deltronix Equipamentos Ltda. - Ribeirdo Preto, SP.
'® Buscopan - Boehringer Ingelheim do Brasil - S&o Paulo, SP.
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Figura 5- Desenho esquematico da confecg¢ao do tubo jejunal segundo o principio
de Monti (adaptado de Monti et al., 1997)
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Figura 6- Fotografia da sec¢do de vasos do meso, mantendo o pediculo para o
segmento selecionado para confecgédo do tubo jejunal

Figura 7- Fotografia da medicao de 2,5cm de extenséo de alga a ser seccionada,
para confecgao do tubo jejunal
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A alca intestinal foi seccionada proximal e distalmente, apds ligadura da
arcada vascular, de forma a preservar a irrigacdo do segmento escolhido (retalho

pediculado).

Praticou-se secgao antimesentérica em toda extensao do segmento de

jejuno, no sentido longitudinal.

Figura 8- Fotografia da seccao da borda antimesentérica do segmento pediculado

de jejuno

Completada a secgdo, obteve-se um retalho retangular vascularizado
de 4 x 1,5cm. Praticou-se entdo uma sutura transversal continua total invaginante
tipo Schimieden, com caprophyl 3.0 de agulha cilindrica de 2,5cm, acometendo

toda a parede.

Para a montagem do tubo utilizou-se uma sonda uretral nimero 6 na

superficie mucosa do retalho, o que facilitou a sutura e determinou a luz do tubo.
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Figura 9- Fotografia da obtengdo de um retalho pediculado, ap6s a abertura da

borda antimesentérica do segmento de alga jejunal

Figura 10- Fotografia do inicio da confecg¢ao do tubo jejunal por meio de sutura
continua total invaginante tipo Schimieden
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Figura 11- Fotografia do tubo jejunal confeccionado, com sonda uretral no seu
interior. Abaixo observam-se as extremidades seccionadas, proximal e

distal, de jejuno

Durante todo o procedimento da confec¢do do tubo, procurou-se nao
provocar tracdo excessiva do mesentério e/ou do pediculo vascular do segmento

escolhido.

Como a secgdao do segmento de jejuno foi realizada na borda
antimesenterial, o tubo pronto apresentava duas extremidades de igual tamanho
(2cm para cada lado).
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3.7- Interposicao do tubo entre o colédoco e o duodeno

Ap6s confeccionado, o tubo foi transportado para o andar
supramesocoélico , com seu pediculo vascular integro e com a sonda uretral em
seu interior, por meio de abertura do mesocélon transverso a direita dos vasos

colicos médios.

A escolha da extremidade do tubo para a anastomose com a via biliar

pautou-se no melhor posicionamento do pediculo vascular e do mesentério.

O colédoco dilatado foi dissecado em toda a sua circunferéncia,
tomando-se o cuidado de ndo desvasculariza-lo. Antes de secciona-lo foi feita
puncao para a coleta de bile que foi imediatamente enviada para cultura em BHI.
A seguir, a via biliar foi completamente seccionada transversalmente com tesoura

e a bile aspirada para evitar a possivel contaminacao da cavidade abdominal.

Figura 12- Fotografia do colédoco proximal dilatado. Observa-se, na extremidade

da pinga, o fio utilizado para a ligadura prévia do colédoco

Material e Métodos
45



A anastomose término-terminal colédoco-tubo foi realizada, sem
tensdo, com sutura continua total com fio caprophyl 4.0 com agulha cilindrica de
2,5cm na hemicircunferéncia posterior e com pontos simples totais separados com
o mesmo fio na hemicircunferéncia anterior deixando-se os nés fora da luz. Para
evitar o mau posicionamento do tubo durante a anastomose, foram dados dois
pontos totais colédoco-tubo nas duas extremidades laterais, o que determinou as

hemicircunferéncias anterior e posterior.

Durante todo o tempo da anastomose colédoco-tubo, a sonda uretral
previamente colocada permaneceu no interior do tubo e sua extremidade foi
colocada no interior do colédoco dilatado.

Para a anastomose tubo-duodeno, empregou-se o fio caprophyl 3.0
com agulha cilindrica de 2,5cm. Praticou-se uma abertura com cerca de 0,4cm de
extensdo na parede anterior do duodeno, localizada 2cm distalmente ao piloro.
Antes da retirada da sonda do interior do colédoco e do tubo, testou-se a auséncia
de extravasamento da anastomose colédoco-tubo e da linha de sutura do tubo
com a introducao de 5ml de soro fisioldgico.

Figura 13 - Desenho esquematico representativo da anastomose colédoco-tubo
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Figura 14- Desenho esquematico representativo do tubo jejunal inserido entre a via
biliar e o duodeno

Figura 15- Fotografia da anastomose colédoco-tubo e tubo-duodenal
confeccionadas
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3.8- Reconstrucao do transito intestinal

Realizou-se a entero-enteroanastomose apds verificagdo de boa
vascularizacdo em ambas as extremidades das alcas. A anastomose foi feita com
sutura continua total invaginante tipo Schimieden, com caprophyl 3.0 e agulha
cilindrica de 2,5cm. O mesentério foi fechado utilizando-se 0 mesmo fio.

Ap6s revisdo da hemostasia o epiplon foi posicionado na regido
sub-hepéatica. Nao se drenou a cavidade abdominal.

A laparorrafia foi feita com sutura continua da aponeurose e peritdnio
com prolene 0, agulha cilindrica de 3,5cm. O fechamento da pele foi realizado com
sutura intradérmica de nylon 2.0 com agulha cuticular de 2,5cm. A limpeza da
parede abdominal com soro fisiolégico e aplicacao de spray cicatrizante.

3.8.1- Cuidados pds-operatorios

Os caes foram mantidos no primeiro e no segundo dia de periodo
pds-operatorio em celas individuais com agua e racao a vontade e aquecimento
quando necessario. No terceiro periodo poés-operatério, eles foram levados ao
canil. O canil possui uma area fechada e coberta - onde o cao passa a noite - e
uma area aberta, coberta por telas, onde o animal pode receber a luz solar.

Além do cetoprofeno administrado ao final da cirurgia, ndo foi
necessaria a administracdo de analgésicos no pds-operatdrio das cirurgias

laparoscépicas.

Quando os animais foram submetidos a cirurgia de derivacao
biliodigestiva, a terapia analgésica foi continuada no primeiro, segundo e terceiro
periodo pés-operatério, por meio da administracdo oral do vedaprofeno'” na dose

de 1ml para cada 10kg de peso.

7 Quadrisol®-5 - Intervet International BV - Boxmeer, Holanda.
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Foi realizada, em todos os animais, a antibioticoterapia com
enrofloxacina'® administrada via subcutanea, na dose de 5mg/kg de peso. O
antibiético foi administrado no momento da inducao anestésica para as ligaduras
de colédoco; nas cirurgias de derivacao biliodigestiva, no momento da inducao, e
mantido até o sexto periodo pds-operatdrio, uma vez ao dia.

3.9- Eutanasia do cao

Sete semanas ap6s a ligadura do colédoco e seis semanas apés a

derivacao biliodigestiva, foi realizada a eutanésia dos caes.

Todos o0s animais receberam medicacdo pré-anestésica como ja
descrito anteriormente. Amostras de sangue foram coletadas para as dosagens
padronizadas. A seguir, foram anestesiados com pentobarbital sédico a 3%, na
dose de 15mg/kg.

Foi realizada anti-sepsia e colocacdo de campos estéreis. A sequir,
laparotomia, identificagcdo do colédoco e coleta de bile para cultura. Foi dissecado
um segmento de via biliar proximal, o tubo de Monti, e um segmento de duodeno,
0s quais foram retirados em monobloco ap6s aprofundamento da anestesia e
administracéo EV de 10 a 20ml de KCI 20%.

As pecas foram estiradas e fixadas com alfinetes para anadlise

macroscopica.

3.10- Analise estatistica

Foram utilizados métodos de estatistica descritiva e de estatistica
analitica para comparacao de tratamentos segundo delineamento de dados
pareados. O método estatistico utilizado para comparacao entre dois tempos foi o
teste ndo paramétrico de Wilcoxon, adotando-se o nivel de significancia de 5%
(p<0,05) em teste monocaudal para as variaveis TGO, TGP, FA, Gama GT e Bt e
bicaudal para as variaveis Hb/Ht e os leucdcitos.

'8 Baytril injetavel a 10% - Bayer S.A. - Sdo Paulo, SP.
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4- RESULTADOS
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Dos 13 animais submetidos a ligadura laparoscépica de colédoco,
12 apresentaram exames laboratoriais compativeis com ictericia obstrutiva, uma

semana apos a ligadura.

Na cirurgia de derivagao biliodigestiva do c&do de numero 11 (tempo 1),
detectou-se uma variacdo anatémica da via biliar: um ducto direito desembocava
no colédoco abaixo do nivel da ligadura. Portanto, falhou o método de inducao de
ictericia obstrutiva neste cdo e 0 mesmo nao foi incluido na andlise estatistica. No
entanto, apo6s ligadura deste ducto, foi efetuada a interposicao do tubo jejunal

como nos demais animais, e ele evoluiu bem até o término do experimento.

Dos 13 animais submetidos a derivagao biliodigestiva, dez tiveram boa
evolucao e trés morreram. Destes trés, apenas um apresentou peritonite a

necropsia.

No cdo de numero 3 foi verificada peritonite biliar a necropsia. Neste
céo foi constatada, na cirurgia de derivagao biliodigestiva, a presenca de vermes
nematoéides na luz intestinal, apesar do esquema pré-operatério de vermifugacao.
Outra particularidade neste cao foi que, ao seccionar-se a via biliar proximal no
tempo 1, esta apresentava-se bifurcada, tendo sido necessarios pontos para unir
as bocas proximais de via biliar antes da anastomose ao tubo.

Com relacdo ao cao de numero 5, houve abertura acidental da pleura
na laparotomia. Ao final da cirurgia, os pulmdes foram hiperinsulflados e foi
colocado temporariamente um dreno através do orificio pleural até ser dado o
ultimo ponto de fechamento deste orificio. Porém, este cédo foi encontrado morto
no terceiro pos-operatério.

O cao de numero 10 foi submetido as cirurgias padrao e aparentava
estar bem; no entanto, morreu no sexto dia pds-operatério. Sua necropsia, bem
como a do cao de numero 5, revelou que ndo havia extravasamento de bile na

cavidade abdominal.
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Portanto, nove caes tiveram seus dados submetidos a anadlise
estatistica. Eles apresentaram dilatacdo da via biliar e ictericia obstrutiva, apés
sete dias de ligadura de colédoco, comprovada por exames bioquimicos. Todos 0s
nove animais tiveram reducdo gradativa da colestase, apds derivacao
biliodigestiva com a interposicdo de tubo de segmento pediculado de intestino
delgado. Estes nove animais tiveram boa evolugdo, e mantiveram-se saudaveis

até o término do experimento.

Estudo do comportamento das variaveis Hemoglobina (Hb) e

Hematocrito (Ht)

A Tabela 1 e o Grafico 1 mostram o comportamento das variaveis
Hb e Ht.

Tabela 1- Variacao da média do Hb e do Ht em todos os tempos estudados

T0 T T2 T3 T4 T5 T6 T7
Ho 126 129 14,1 14,5 153 155 15,9 15,7
Ht 366 383 41,9 432 449 456 48,1 46,0
60,0 60,0
50,0 | 1 50,0
S 40,0 | ’/,/‘”/"‘/‘\‘ 1400 _
2 30,0 + La0E =
2 200 | 200" —~
T R T
0,0 1 1 1 1 1 1 1 0,0
To T T2 T3 T4 T5 T6 17
Semanas

Grafico 1- Comportamento de Hb e Ht em todos os tempos estudados

Observou-se discreta elevacao dos valores médios de Hb e Ht em

todos os tempos quando comparados com os obtidos no pré-operatério (TO).
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Estudo do comportamento da variavel Leucoécitos
A Tabela 2 e o Grafico 2 mostram o comportamento dos leucdcitos.

Tabela 2-Variacao do numero médio de leucdcitos em todos os tempos estudados

TO T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7
leucécitos 7,4 9,7 19,4 19,1 16,9 153 16,0 14,5
25,0
20,0 -
"’g 15,0 -
>
= 10,0 -
5,0 -
0,0 +——
To T T2 T3 T4 T5 T6 T7
Semanas

Grafico 2- Comportamento dos valores médios do numero de leucécitos, nos

tempos0a7

Notou-se elevacdo significativa (p<0,05) dos valores médios dos
leucdcitos em todos os tempos do pds-operatdrio com relagcao ao T1.
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Estudo do comportamento da variavel Transaminase Glutamico Piruvica
(TGP)

A Tabela 3 e o Grafico 3 mostram o comportamento da TGP.

Tabela 3- Comportamento dos valores médios da TGP em todos os tempos
estudados

T0 T T2 T3 T4 T5 T6 T7

TGP 39,2 26706 519,2 403,1 168,8 126,0 139,0 153,3

3500,0
3000,0 -
2500,0
2000,0 -
1500,0 -
1000,0 -
500,0 -
0,0 -

ui

To T1 T2 T3 T4 5 T6 T7

Semanas

Grafico 3- Comportamento dos valores médios da TGP em todos os tempos
estudados e seus respectivos erros padrao

Nota-se, no Grafico 3 e na Tabela 3 os valores médios da TGP dos
nove caes estudados, nos tempos 0 a 7. Observa-se que houve acentuada
elevacao de TGP do tempo 0 para o tempo 1, que passou de 39,2 para 2670,6 no
tempo 1. Apdés uma semana de derivagcdo biliodigestva a TGP caiu
vertiginosamente. Nas semanas seguintes, decresceu mais lentamente até atingir

um valor médio de 153,3 no tempo 7.
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Grafico 4 - Comportamento do valor médio da TGP, nos tempos T0, T1 e T7 e

seus respectivos erros padrao

Observou-se elevacgéao significativa (p<0,05) do valor de TGP apés uma
semana de ligadura de colédoco (T1), quando comparado com o valor pré-
operatério (TO) Quando comparou-se o valor apos seis semanas (T7) da derivacao
biliar, observou-se reducao significante (p<0,05) do valor obtido no tempo 1 - uma
semana apos ligadura de colédoco (Grafico 4).
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Estudo do comportamento da variavel Transaminase Glutamico Oxalacética
(TGO)

A Tabela 4 e o Grafico 5 mostram o comportamento da TGO.

Tabela 4- Comportamento dos valores médios da TGO em todos os momentos
estudados

T0 T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7

TGO 24,9 285,1 149,1 50,9 37,8 38,9 35,6 49,6

400,0
350,0 -
300,0 -
250,0 -
200,0 -
150,0
100,0 -
50,0
0,0

u/i

To T1 T2 T3 T4 5 T6 T7

Semanas

Grafico 5- Comportamento dos valores médios da TGO em todos os momentos
estudados e seus respectivos erros padrao

A TGO apresentava valor inicial de 24,9. Seu comportamento foi
semelhante ao observado para TGP, com pico maximo no tempo 1, alcancando
valor médio de 285,1. Nas semanas seguintes, a TGO decresceu e apresentou
ligeira elevacao do T6 (35,6) para o T7 (49,6).
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Grafico 6- Comportamento dos valores médios da TGO nos tempos T0, T1 e T7 e

seus respectivos erros padrao

Na comparacédo, o valor médio de TGO obtido no T1 (285,1) foi
significantemente maior (p<0,05) do que os observados nos tempos TO (24,9) e T7
(49,6) (Grafico 6 e Tabela 4).
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Estudo do comportamento da variavel Bilirrubina total (Bt)
A Tabela 5 e o Grafico 7 mostram o comportamento da Bt.

Tabela 5- Comportamento dos valores médios da Bt em todos os tempos

estudados

T0 T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7

Bt 0,11 4,39 3,33 0,52 0,30 0,28 0,22 0,11

7,0
6,0 -
5,0 -
4,0 -
3,0 -
2,0 +
1,0
0,0 -

mg/dl

To T T2 T3 T4 5 T6 T7

Semanas

Grafico 7- Comportamento dos valores médios da Bt em todos os tempos
estudados e seus respectivos erros padrao

A Tabela 5 e o Gréfico 7 apresentam o comportamento dos valores
médios da Bt, nos tempos 0 a 7. Observa-se que o valor médio da Bt no tempo 1
foi expressivamente maior do que no tempo 0. Houve queda discreta da Bt na
primeira semana apds a derivacao biliodigestiva e, apds, queda acentuada na
segunda semana, atingindo no tempo 7 valor médio igual ao obtido no pré-
operatério.
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Grafico 8- Comportamento dos valores médios da Bt, nos tempos TO, T1 e T7 e

seus respectivos erros padrao

A comparacgédo do valor obtido no tempo 1 (4,39) foi significantemente

maior (p<0,05) do que os valores observados no tempo 0 (0,11) e tempo 7 (0,11)
(Gréfico 8).
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Estudo do comportamento da variavel Fosfatase Alcalina (FA)

Tabela 6- Valores médios da FA em todos os tempos estudados

T0 T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7

FA 63,2 32517  2848,1 1571,8 718,6 524,6 354,3 323,1
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Grafico 9- Valores médios da FA em todos os tempos estudados e seus
respectivos erros padrdo

Nota-se, na Tabela 6 e no Gréafico 9, o comportamento da FA nos
tempos 0 a 7. Observa-se elevacao abrupta da FA na primeira semana apos a
ligadura do colédoco, que diminuiu progressivamente até o final do experimento,

sem, contudo, atingir os valores pré-operatérios.
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Grafico 10- Comportamento dos valores médios da FA nos tempos TO, T1 e T7 e

seus respectivos erros padrao

Observa-se elevacdo expressiva do valor da FA no tempo 1 (3251,7)
quando comparado com o valor pré-ligadura (63,2). Apos a interposicéao do tubo

jejunal, verificou-se reducao gradativa dos valores médios até o tempo 7 (323,1).

A comparacado estatistica do valor de FA obtido no tempo 1 mostrou
que este foi significativamente maior (p<0,05) do que os obtidos no tempo 0 e no
final do experimento (T7) (Grafico 10).
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Estudo do comportamento da variavel Gamaglutamiltransferase (Gama GT)

Tabela 7- Valores médios da Gama GT em todos os momentos estudados

T0 T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7

Gama GT 6,8 66,1 49,3 19,9 12,6 11,0 11,2 10,7
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Grafico 11- Comportamento dos valores médios da Gama GT em todos os
tempos estudados e seus respectivos erros padrao

A Tabela 7 e o Grafico 11 mostram a curva da Gama GT nos tempos
TOaT?7.

A semelhanca da FA, houve aumento expressivo da Gama GT no T1
quando comparado com o TO. Posteriormente, houve reducao gradativa até atingir

valores préximos aos valores pré-ligadura, no final do experimento.
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Grafico 12- Comportamento dos valores médios da Gama GT nos tempos TO, T1
e T7 e seus respectivos erros padrao

Da mesma forma, a comparacao do valor de Gama GT no tempo 1
(66,1) mostrou que este foi significativamente maior (p<0,05) que no tempo 0 (6,8)
e no tempo 7 (10,7) (Grafico 12).
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Resultados da cultura de bile

Com relagao a cultura de bile, houve crescimento de bactérias G+ em
apenas um animal no momento da realizagcdo da interposigcdo do segmento de

jejuno.

A cultura foi positiva para E.coli em todos os animais estudados na

sexta semana apos a derivacao biliodigestiva (T7).
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Macroscopia das pecas

Apés laparotomia, ndo foram observados, no interior da cavidade
abdominal dos nove animais analisados, sinais de peritonite, abscesso ou bile.

Externamente, observou-se um bom posicionamento do tubo jejunal e

boa integracéo via biliar-tubo e tubo-duodeno.

anastomose

tubo-duodeno

28 10 2005

Figura 16- Fotografia da laparotomia do cdo de numero 9, seis semanas apos a
derivacgao biliodigestiva. Observa-se a boa integracao do tubo jejunal a
via biliar e ao duodeno
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AplGs resseccdo da peca contendo segmento de via biliar, tubo e
segmento duodenal, a mesma foi aberta longitudinalmente. Observou-se,
macroscopicamente, em todos o0s animais, Otima cicatrizacdo das estruturas

anastomosadas, bem como da sutura de confec¢do do tubo jejunal, sem sinais de
estenoses.

Figura 17- Fotografia da peca aberta longitudinalmente contendo segmento de
via biliar proximal, tubo jejunal e segmento de duodeno. Observa-se
a linha de sutura da confecg&o do tubo e as anastomoses proximal e
distal. A fenda corresponde a bifurcagao da via biliar
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5- DISCUSSAO
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Apesar de a reconstrucdo das lesbes extensas da via biliar ser um tema
atual, exaustivamente pesquisado e estudado, ndo h4a, ainda, um consenso quanto

ao modelo ideal de restauracéo da via biliar.

A reconstrucdo da via biliar € necessaria em varias circunstancias: apés
resseccao de cistos de colédoco e em outras malformacdes congénitas de vias
biliares em criancas (Shamberger et al., 1995); nos transplantes hepaticos
(Leonardi et al.,, 2002, 2005) e nos tumores de vias biliares (Chamberlain e
Blumgart, 2000). A coledocolitiase de longa data, que produziu séria dilatagcao e
deformidade da via biliar, muitas vezes também constitui, até nossos dias,
indicacdo de derivacao biliodigestiva (O’Rourke et al.,, 2004). As lesdes
iatrogénicas de vias biliares com freqiiéncia requerem a substituicdo do colédoco,
devido a sua extenséao e gravidade (Pareja et al., 1997; Ahrendt e Pitt, 2001).

Neste trabalho foi dada énfase a reconstrucao da via biliar pés lesées
semelhantes as que podem ocorrer nas colecistectomias abertas e
laparoscopicas. Isto porque esse tipo de lesdo constitui um problema grave,
sobretudo quando ocorre em individuos jovens, portadores de doencga benigna,
que se submeteram a uma cirurgia eletiva e, como sequela, adquiriram uma das
mais graves complicagdes da cirurgia abdominal, em uma fase produtiva da vida.
Nestes casos, a restauracdo da continuidade da via biliar deveria ser a mais

fisioldgica possivel, para proporcionar melhor evolugéo clinica em longo prazo.

Foram propostos varios modelos de substituicido da via biliar com
proteses organicas e inorganicas, mas nenhuma se tornou amplamente utilizada
porque as varias propostas foram acompanhadas das mais diversas complicacoes
(estenoses, rejeicoes, infeccdes etc.) (Faifer, 1980). Existem novos modelos de
préteses organicas (Mortensen et al., 2004; Aydin et al., 2005; Heistermann et al.,
2006;) e inorganicas em estudo (Gémez et al., 2002; Zografakis et al., 20083;
Christensen et al., 2005).

A reconstrugao da via biliar em Y de Roux é uma derivagao classica,
com vantagens como a baixa incidéncia de refluxo de conteudo intestinal para as

vias biliares. A contribuicdo de J. Hepp e C. Couinaud que descreveram a
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abordagem e utilizacdo do canal hepatico esquerdo nas reconstrugdes biliares foi
fundamental para permitir hepaticojejunostomias altas (Hepp e Couinaud, 1956).

De grande importancia também foi o reconhecimento por Northover e
Terblanche de que o suprimento arterial para o ducto biliar no homem é sincicial e
tem origem em artérias longitudinais de ambos os lados do ducto e das artérias
hepaticas e gastrintestinais (Northover e Terblanche, 1979). A consequéncia
dessa descoberta foi que os cirurgides reduziram a dissec¢do do ducto biliar
apenas ao suficiente para a confecgdo da anastomose, o que diminui a ocorréncia

de estenoses por isquemia (Blumgart, 1994; Bismuth e Majno, 2000).

As desvantagens da substituicao da via biliar em Y de Roux, entretanto,
sao dignas de nota. Apés esta reconstrucao, é significativo o indice de estenoses
das vias biliares e a consequente cirrose biliar secundaria (Schmidt et al., 2005).
Existe a possibilidade de colangite ascendente quando ha ma drenagem da alca
exclusa, em especial quando empregada em vias biliares finas e com processo
inflamatério intenso. A reconstrucdo em Y de Roux, por ndo ser uma reconstrucao
anatémica, desvia o fluxo do suco biliar alcalino do duodeno, e pode ocasionar,
em longo prazo, a ocorréncia de Ulcera péptica (McArthur e Longmire Jr., 1971).

Além disso, a bile participa da secrecao e inibicdo dos horménios
secretados pelo duodeno. Em outro estudo, ao analisarem a reconstrucao da via
biliar em Y de Roux em criancas, Shamberger et al. (1995) relataram curva de
baixo crescimento. Como a reconstrucdo em Y de Roux ndo € anatbmica, ela
dificulta enormemente ou impede o acesso endoscédpico a via biliar, tanto
diagnéstico como terapéutico (Kremer et al.,, 1989; Erhard et al.,, 1995;
Moellmann et al., 2004).

A restauracao da continuidade da via biliar deve ser a mais fisioldgica
possivel. Uma técnica desejavel seria que a estrutura utilizada na reconstrucéao
tivesse calibre proporcional a via biliar, permitisse o fluxo biliar para o duodeno e

evitasse o refluxo do suco duodeno-pancreatico para o interior da via biliar.
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Uma opcgao técnica mais fisiologica para a substituicdo da via biliar € a
interposicao de segmento pediculado de jejuno entre a via biliar e o duodeno,
descrita inicialmente em 1950 por Kirby (Kirby e Fitts Jr., 1950).

Moellmann et al. (2004), relataram a maior casuistica em humanos - 76
pacientes - operados com a interposicdo hepaticoduodenal de um segmento
jejunal. Obtiveram bons resultados e as complicacées, principalmente estenoses,
puderam em sua maioria ser resolvidas endoscopicamente. O indice de colangites
pds-operatorias apds a interposicao jejunal, neste estudo, foi comparavel a

reconstrucdo em Y de Roux.

Porém, a utilizacdo de um segmento de jejuno interposto entre a via
biliar e 0o duodeno pode ocasionar lentiddao do fluxo biliar e estase devido as
pregas transversais e exuberantes de Kerkring, ao diametro da luz e ao segmento

de jejuno utilizado relativamente longo.

Na tentativa de tornar fisioldgica a reconstru¢do da via biliar com lesdes
extensas benignas ou malignas, Crema” prop0s a aplicagio do principio de Monti
as vias biliares. Nesta técnica, haveria a utilizacdo de segmento de intestino de
calibre proporcional a via biliar, o0 que minimizaria o efeito do pregueado mucoso
do jejuno. Sobretudo, este tipo de reconstrucdo permitiria 0 acesso endoscopico

as vias biliares.

A utilizacdo de um tubo jejunal provavelmente apresenta algumas
vantagens em relagdo ao emprego de um segmento de alca jejunal. Uma das
vantagens do tubo jejunal € que a detubularizacao e retubularizagao transversa de
um segmento de jejuno promove uma modificagdo no sentido das pregas
mucosas, e isso as torna longitudinais e facilita o fluxo de liquidos no seu interior.
Outra vantagem é que o calibre do tubo, que é determinado pela extensdao do
segmento de jejuno utilizado, pode se adequar a qualquer dilatacdo da via biliar
(Monti et al., 1997, 2000).

* Prof. Dr. Eduardo Crema da Universidade Federal do Tridngulo Mineiro - Uberaba (MG).
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Por outro lado, em lesdes altas da via biliar, o comprimento do tubo,
que € determinado pela circunferéncia da alca jejunal, pode ser resolvido com a
colocacdo de um ou dois tubos se necessario, a semelhanca do que

Ghoneim (2006) fez para reconstrucao de ureter.

Para a realizacao de trabalho experimental com esta nova proposta de
reconstrucao da via biliar, o animal escolhido foi o cao, por tratar-se de animal de
grande porte, apresentar via biliar extra-hepatica semelhante a do homem e ter

boa resisténcia aos procedimentos anestésicos e cirirgicos.

No presente estudo, procurou-se analisar a eficacia da utilizacao do
tubo de delgado interposto entre a via biliar dilatada por prévia ligadura e o

duodeno, em caes, por meio de parametros laboratoriais.

A exemplo de trabalhos anteriores (Faifer, 1980; Gémez et al., 2002),
optou-se pela ligadura prévia do colédoco para provocar dilatagdo da via biliar e
ictericia obstrutiva laboratorial. Isso facilitou a realizacdo das anastomoses
colédoco-tubo e, principalmente, assemelhou o modelo a realidade clinica.

Em decorréncia dos achados de Faifer (1980), optou-se neste
experimento pelo mesmo tempo de intervalo entre a ligadura do colédoco e a
derivagao biliodigestiva. Ele descreveu, em seu estudo em cées, ter encontrado

dilatagao significativa da via biliar com uma semana apo6s a ligadura.

Optou-se no presente estudo por fazer a primeira cirurgia (ligadura do
colédoco) por via laparoscopica por se constituir em uma técnica minimamente
invasiva, com baixo risco de infeccoes e de mortalidade dos animais e,
principalmente, por reduzir o aparecimento de aderéncias na regido
supra-mesocolica. Além disso, por tratar-se de um experimento em dois tempos
com intervalo curto entre ambos, eliminou-se a possibilidade de deparar-se com

feridas cirargicas previamente contaminadas.

A segunda etapa foi feita por laparotomia porque é um método com que
se esta mais familiarizado, e mais comumente usado nas cirurgias de

reconstrucédo da via biliar.
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Quanto a confeccdo do tubo jejunal segundo o principio de Monti,
observou-se que havia contracdo da musculatura lisa logo ap6s a seccao da borda
antimesentérica do segmento de jejuno, provocando eversdao das bordas do
retalho e dificultando a confeccdo do tubo. Este achado foi contornado com a
administracdo de buscopan EV no céo, antes da secg¢do do intestino, o que
facilitou a realizacédo da sutura de confec¢ao do tubo.

Para a confeccao da parede posterior da anastomose coledocoduodenal,
optou-se por sutura continua, por ter sido de mais rapida e facil execucao. Para a
confeccao da parede anterior optou-se por pontos separados, porque coincidiu com
a localizagédo da sutura do tubo, com vista a menor isquemia no ponto de encontro
das suturas, conforme referido por Leonardi et al., 2005, nestas condic¢des técnicas.
Para a fixagao anterior do tubo a via biliar, um dos pontos separados colédoco-tubo
foi dado com o préprio fio da sutura de confeccao do tubo, o que diminui ainda mais
a chance de isquemia.

Castro e Silva Jr. et al. (1998) descreveram a seqUéncia de eventos que
ocorrem durante a recanalizacdo do ducto hepatico, apds sua simples ligadura,
como causa freqiente de insucesso na indugdo experimental, tanto da colestase
extra-hepética quanto da cirrose biliar secundaria. Para contornar o problema da
recanalizacdo da via biliar, eles desenvolveram o protocolo de inducédo de colestase
extra-hepatica por enovelamento do ducto hepatico em ratos.

No presente trabalho, durante a cirurgia de derivacédo biliodigestiva dos
animais, a via biliar do céo foi seccionada acima da ligadura previamente realizada
por laparoscopia. Confeccionou-se anastomose término-terminal entre a via biliar e
o tubo, a fim de se excluir qualquer possibilidade de recanalizacdo da via biliar que
pudesse por em duvida a eficacia do tubo jejunal como via de drenagem biliar
(Kocher et al., 1997). Por outro lado, verificou-se ndo ter havido recanalizagdo da
via biliar nos 7 dias de ligadura da mesma até a data da derivagcéo biliodigestiva
tanto pelas dosagens bioquimicas como pela inspecao cirargica.
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Como o tubo jejunal confeccionado foi proporcional ao calibre da via
biliar, ndo houve dificuldade técnica na realizagdo da sutura proximal. O mesmo
ocorreu com a sutura distal, onde a abertura do duodeno foi proporcional ao

diametro do tubo.

Nos resultados desta pesquisa, observou-se elevacdo do numero de
leucdcitos apds a derivagao biliodigestiva, que persistiu até o final do experimento.
E provavel que esta elevacdo seja decorrente da colangite ascendente por refluxo
enterobiliar. Outros achados deste estudo que sugerem a presenca de colangite
ascendente sdo os valores persistentemente elevados das transaminases, apesar

da reducao abrupta desses valores uma semana apos a derivagao biliodigestiva.

Fato que respalda a suspeita de colangite ascendente é a cultura de bile
positiva para E.coli em todos o0s caes, seis semanas apOs a derivacao
biliodigestiva. No entanto, a colangite ascendente € uma das mais comuns e
precoces complicagées apds reconstrugdo da via biliar. Chuang et al. (1998) em
estudo em porcos, descreveram a colonizacdo da hepaticojejunostomia, uma
semana apdés reconstrucao da via biliar, o que se constituiu em um importante fator

local responsavel por translocacao bacteriana para o figado.

Outro fato que poderia explicar a leucocitose seria a estase biliar no
interior da vesicula, devido a sua desfuncionalizagdo. No presente trabalho,
optou-se por nao retirar a vesicula, assim como Rosen et al. (2002) fizeram em seu
experimento com caes. Aponta-se que as vesiculas de todos os animais do
presente estudo eram de aspecto normal; sabe-se que é rara a ocorréncia de
colelitiase em caes (Fossum et al., 2002). Além disso, pretendeu-se diminuir a
disseccao e o trauma locais. Agarwal et al. (1997) em experimentos com animais,
observou que a esfincterotomia facilita a passagem de sélidos da vesicula biliar e
inibe a formacao de calculos biliares aparentemente por melhorar o esvaziamento
da vesicula. Em outro estudo, Li et al. (1991) observaram que a esfincterotomia
previne a formacao de calculos biliares em caes alimentados com dieta rica em
colesterol. Relataram ainda que a derivacado biliar e talvez a esfincterotomia
impegcam o enchimento vesicular, o que resultaria em atrofia por desuso. A
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derivacao biliodigestiva poderia ter efeito semelhante a esfincterotomia biliar, ao

funcionar como facilitador da drenagem biliar.

Os resultados do experimento mostraram regressdo da colestase
laboratorial de todos os nove animais e confirmam, desse modo, que o tubo
interposto entre a via biliar e o duodeno foi eficaz na condugéo da bile.

Foi observado, no presente estudo, queda abrupta de TGO e TGP uma
semana apo0s a derivacao biliodigestiva. Isso poderia ser explicado pela redugéo

da pressao intracanalicular, em decorréncia da drenagem biliar efetiva.

Sobre o comportamento de Bt, FA e Gama GT, foi observado que seus
valores regrediram uma semana apds a derivacdo biliodigestiva, porém esta
queda foi mais significativa duas semanas apds a cirurgia de derivagao.
Gomez et al. realizaram, em caes, colecistectomia e ligadura do colédoco; sete
dias apds a ligadura, fizeram resseccdo do segmento estendtico e interposicao
coledocoduodenal de protese vascular. Eles observaram queda nos niveis de
bilirrubinas e FA uma semana apds a implantacdo do enxerto e seus valores

normalizaram 15 dias ap6s o enxerto (Gomez et al., 2002).

Dutra (2006), ao estudar ratos, observou o refluxo enterobiliar, e o fluxo
hepatobiliointestinal na derivacdo bilioduodenal e na derivagdo biliojejunal,
correlacionando-os com os aspectos morfolégicos do figado e bioquimicos do
sangue. Observou queda semelhante de TGO, TGP, FA e bilirrubinas nos dois
tipos de derivagdo. Os parametros bioquimicos voltaram a normalidade noventa
dias apds as derivagoes.

Na presente pesquisa, um questionamento que pode ser feito é se o
tempo entre a derivacao biliodigestiva e a eutanasia foi suficiente para a completa
cicatrizagdo das estruturas e regressao do edema no local das anastomoses.
Fraser et al. (1989) mantiveram os caes de seu estudo em observagédo por dois
meses apds cirurgia de derivacao biliar. Nesse trabalho, eles sugerem que a
descompressao de pacientes com obstrucdo biliar extra-hepatica requer longos
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periodos de tempo para possibilitar a recuperagéo da fungdo anormal do figado
induzida por obstrucao biliar.

Observou-se no presente estudo, porém, de maneira irrefutavel, que a
interposicao do tubo provocou uma desobstrucédo da via biliar porque a bilirrubina
total e as enzimas canaliculares (FA e Gama GT), que apresentaram valores
elevados uma semana apdés a ligadura do colédoco (4,39; 3251,7; 66,1)
diminuiram gradativamente até o final do experimento (0,11; 323,1; 10,7,

respectivamente).

Os resultados da presente pesquisa sdo encorajadores e outros
estudos devem ser realizados no intuito de comparar, em longo prazo, a

reconstrucao biliar com o tubo jejunal versus com a al¢a de jejuno em Y de Roux.

Outros aspectos devem ser investigados tais como: a implantagdo no
duodeno com mecanismo anti-refluxo e estudos endoscépicos para demonstrar a

possibilidade de acesso diagndstico e/ou terapéutico a via biliar.
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No presente trabalho, apds indugédo de ictericia obstrutiva aguda por

meio de ligadura laparoscépica do colédoco, concluiu-se que:

a derivacao biliodigestiva com interposicao coledocoduodenal do tubo

jejunal foi eficaz na descompresséao da via biliar.
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APENDICE 1- Valores das variaveis para os nove ces, nos tempos 0 a 7
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3 O

Tol 99 29,1 4,1 34,0 58,0 86,0 70 0,10 15/07/05
T,112,6 38,1 11,1 344,0 3751,0 9419,0 127,0 10,32 G+ | 22/07/05

T, 99 29,8 18,1 1150 700,0 8238,0 75,0 1,90 29/07/05

'; Tz 95 31,1 11,9 40,0 313,0 2707,0 22,0 0,61 05/08/05
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To| 12,7 37,3 8,3 23,0 35,0 40,0 6,0 0,10 15/07/05

T,/ 18,0 52,5 11,4 181,0 3969,0 2246,0 118,0 8,72 Neg | 22/07/05

T,| 18,3 53,7 38,7 661,0 278,0 1018,0 162,0 18,80 29/07/05

‘; T;| 149 458 151 37,0 161,0 11250 20,0 0,80 05/08/05
8 T, 150 442 20,1 540 78,0 3720 9,0 0,43 12/08/05
Ts|1 13,9 412 21,7 240 550 1930 7,0 0,18 19/08/05

Te| 146 425 264 240 213,0 258,00 8,0 0,20 26/08/05

T, 159 46,7 179 340 870 177,0 9,0 0,10 E.coli| 02/09/05

To| 96 278 12 240 39,0 49,0 6,0 0,12 22/07/05
T,110,0 29,6 1,8 43,0 1491,0 1347,0 39,0 0,20 Neg | 29/07/05

T, 12,8 39,1 4,0 80,0 483,00 1723,0 22,0 1,17 05/08/05

: Tz| 142 42,0 53 29,0 2420 787,0 14,0 0,44 12/08/05
'8 T4 151 445 47 29,0 116,0 354,0 10,0 0,24 19/08/05
Ts| 15,7 450 6,1 320 76,0 1920 9,0 0,20 26/08/05

Te| 16,0 46,2 59 340 80,0 1340 9,0 0,20 02/09/05

T, 15,4 43,0 5,1 26,0 76,0 99,0 7,0 0,10 E.coli| 09/09/05

To| 11,6 342 6,6 20,0 28,0 38,0 6,0 0,20 26/07/05

T:] 10,5 354 12,1 552,0 2994,0 1167,0 40,0 0,34 Neg | 02/08/05

T, 13,9 429 28,7 143,0 388,0 556,0 31,0 0,30 09/08/05

‘g T;| 13,7 40,6 29,0 650 284,0 15950 23,0 0,20 16/08/05
8 T, 13,9 40,0 194 37,0 117,0 522,0 12,0 0,10 23/08/05
Ts1 11,3 32,5 166 66,0 71,0 2740 11,0 0,20 30/08/05

Tel 11,0 320 173 51,0 81,0 179,0 8,0 0,10 06/09/05
T,110,5 29,5 17,3 450 138,0 2470 8,0 0,10 E.coli| 13/09/05
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To| 152 439 95 28,0 39,0 72,0 7,0 0,10 02/09/05
T,] 12,0 34,6 11,2 89,0 1864,0 3030,0 27,0 1,30 Neg | 09/09/05
T,| 1382 375 26,8 650 223,0 2027,0 16,0 1,50 16/09/05
'; Ts| 142 411 245 550 397,0 1267,0 12,0 0,64 23/09/05
“(3 T4 14,7 43,2 146 49,0 239,0 5920 9,0 0,50 30/09/05
Ts| 146 419 19,1 37,0 1450 3950 9,0 0,30 07/10/05
Te| 149 445 20,5 350 104,0 2380 9,0 0,30 14/10/05
T,] 148 431 169 24,0 920 1640 6,0 0,20 E.coli| 21/10/05
Toe| 15,1 432 70 250 420 1040 6,0 0,10 09/09/05
T,] 16,1 46,3 6,5 527,0 3721,0 3651,0 45,0 1,56 Neg | 16/09/05
T,| 145 42,7 18,2 62,0 904,0 3994,0 21,0 0,48 23/09/05
°g T;{ 17,3 50,5 16,1 34,0 233,0 938,0 13,0 0,30 30/09/05
18 T,] 16,9 50,1 17,7 28,0 128,0 7070 9,0 0,20 07/10/05
Ts{ 17,2 53,2 13,8 350 237,0 602,0 12,0 0,20 14/10/05
Te| 185 54,7 18,4 44,0 252,0 494,0 14,0 0,20 21/10/05
T,{18,5 53,3 11,7 38,0 153,0 369,0 13,0 0,10 E.coli| 28/10/05
To| 182 376 8,1 27,0 34,0 61,0 7,0 0,10 09/09/05
T,{11,7 336 86 41,0 826,0 1360,0 23,0 0,40 Neg | 16/09/05
T,| 155 44,6 13,2 51,0 296,0 2083,0 17,0 0,34 23/09/05
cg T;] 16,3 473 272 31,0 1150 936,0 12,0 0,20 30/09/05
“(3 T4 17,1 498 19,7 36,0 74,0 4970 10,0 0,10 07/10/05
Ts| 17,4 51,3 12,7 28,0 47,0 243,0 9,0 0,20 14/10/05
Te| 17,7 51,3 104 26,0 73,0 293,0 9,0 0,10 21/10/05
T, 17,4 50,1 16,2 40,0 92,0 203,0 10,0 0,10 E.coli| 28/10/05
Te| 12,1 351 11,2 20,0 42,0 59,0 8,0 0,10 30/09/05
T,] 12,0 352 9,2 480,0 3004,0 3998,0 72,0 10,10 Neg | 07/10/05
T, 15,1 451 11,7 140,0 988,0 3938,0 57,0 2,00 14/10/05
E Ts| 15,2 454 157 131,0 1502,0 3260,0 35,0 0,80 21/10/05
8 T, 17,3 50,5 21,3 49,0 492,0 24,0 0,30 28/10/05
Ts({ 17,6 516 229 36,0 190,0 1031,0 13,0 0,40 04/11/05
Te| 17,7 59,7 155 29,0 142,0 5770 13,0 0,30 11/11/05
T,] 154 47,8 23,3 157,0 4150 887,0 16,0 0,10 E.coli| 18/11/05
To| 143 41,4 10,9 23,0 36,0 60,0 8,0 0,10 30/09/05
T, 13,1 39,2 15,1 309,0 2415,0 3047,0 104,0 6,60 Neg | 07/10/05
T,] 13,9 415 154 25,0 413,0 2056,0 43,0 3,50 14/10/05
E Ts| 14,9 452 26,7 36,0 381,0 1531,0 28,0 0,70 21/10/05
’8 T4] 15,9 47,0 13,9 20,0 94,0 10350 14,0 0,40 28/10/05
Ts] 182 541 116 20,0 950 726,0 16,0 0,50 04/11/05
Te| 183 599 89 16,0 63,0 2970 13,0 0,30 11/11/05
T,]119,0 59,7 96 270 50,0 1970 11,0 0,10 E.coli| 18/11/05
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APENDICE 2 - Valores médios das variaveis para os nove cées, nos tempos 0 a 7

Hb Ht Leucécitos TGO TGP FA Gama GT Bt
TO 12,6 36,6 7,4 249 39,2 63,2 6,8 0,11
T1 12,9 38,3 9,7 285,1 2670,6 3251,7 66,1 4,39
T2 141 419 19,4 149,1 519,2 2848,1 49,3 3,33
T3 145 43,2 19,1 50,9 403,1 1571,8 19,9 0,52
T4 15,3 449 16,9 37,8 168,8 718,6 12,6 0,30
T5 15,5 45,6 15,3 38,9 126,0 5246 11,0 0,28
T6 15,9 48,1 16,0 356 139,0 354,3 11,2 0,22
T7 15,7 46,0 14,5 496 153,3 323,1 10,7 0,11
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