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RESUMO

Um método para se conseguir artificialmente a dilatagdo do colédoco
no rato é a técnica conhecida como stripping. Esta técnica consiste na
dissec¢do do ducto biliar do tecido conjuntivo de sustentagdo levando a uma
desnervacdo com conseqiiente atonia e dilatagdo. Um experimento para
avaliar esta dilatagdo a curto prazo foi idealizado, e consistiu em medir o
didmetro do colédoco em 20 ratos antes € em 30 e 60 dias apo0s o stripping.
Outros 20 animais foram submetidos a uma operag@o sham nas mesmas
bases, de maneira a servir como controles . Os dados quando analisados
pelo teste t de student para amostras pareadas, revelaram que o grupo
submetido ao stripping mostrou um aumento de calibre do colédoco
significante ( p = 0,00 em 30 dias e p = 0,00 em 60 dias ). O grupo sham
ndo evidenciou aumento significante (p =0,16 em 30 diase p = 0,44 em
60 dias ). O teste U de Mann-Whitney evidenciou diferenga percentual do
calibre coledociano nos grupos stripping em relagdo aos respectivos sham e
ndo evidenciou diferenca percentual significante entre os grupos stripping
de 30 e 60 dias. O stripping foi realizado por microcirurgia. O stripping em
ratos pode ser usado na criagdo de ductos de calibre maior, que facilitariam
as anastomoses bilio-digestivas, técnicas de reconstrugdes parciais ou totais
do colédoco e estudos que envolvam o processo de estase biliar a longo
prazo, como por exemplo a produg@o de calculos biliares. Uma desvantagem
técnica foi a formagdo de aderéncias , que dificultaram as reopera¢des em
alguns casos. A técnica mostrou-se adequada como alternativa ao método da
ligadura do colédoco. Outros experimentos serdo necessarios para se avaliar
a dilatagdo do colédoco de ratos p0s- stripping por mais de 60 dias.



SUMMARY

A method to produce dilatation of the rat choledochus is the stripping
technique. It consists in the detachment of the duct from its supportive
connective tissue producing denervation and atony. An experiment to check
this dilatation in the early post-operative period was designed. It consisted in
measuring the diameter of the choledochus in 20 rats before and in 30 and 60
days after the stripping. Other 20 animals underwent a sham procedure in the
same basis to act as controls. The data when analyzed by the student t test for
paired samples revealed that the stripping group showed a significant
increase in the diameter of the choledochus ( p = 0.00 in 30 days and p =
0.00 in 60 days ). The differences observed in the sham group were of no
statistical significance ( p = 0,16 in 30 days and p = 0,44 in 60 days ). The
Mann-Whitney U test showed also significant percentual increase in the bile
ducts diameter in the stripping groups when compared with its controls and
no significant percentual difference in the 30 and 60 days stripping groups.
The stripping procedure was performed by microsurgery. The stripping, in
rats, by creating a wider duct, can be used in bilio-digestive anastomosis, in
patching techniques and all the studies envolving biliary stasis for a long
time, like the production of biliary stones. A pitfall is the adherential process
that added technical difficulties in some of the reoperations. The technique
showed to be an alternative to the traditional choledochal ligation. Further
studies are necessary to obtain data about the dilatation of the "stripped”
choledochus for more than 60 days.
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INTRODUCAO

Até o final da década de 80, a maneira mais comum de se produzir
experimentalmente a dilatacdo do colédoco em animais era a estenose,

principalmente aquela obtida por ligadura.

Em 1989 Takada et al. publicaram um trabalho sobre uma nova
técnica para se conseguir, de maneira artificial e sem os inconvenientes da
estenose, a dilatagdo da via biliar em cdes. O método consistiu em realizar
uma colecistectomia e posteriormente liberar o ducto biliar de seu suporte
conjuntivo, desde o hilo hepatico até a por¢do supra-duodenal, promovendo
assim a desnervagdo desta estrutura.

O procedimento foi chamado de stripping pelos autores. O substantivo
oriundo do verbo inglés‘to strip, que significa despir, desnudar, limpar, define

o que foi conseguido cirurgicamente com o ducto biliar ao se remover dele

. ~ . ~ 1
todo o tecido de sustentagdo e a inervacdo.

O trabalho destes autores mostrou que o ducto biliar dos cées
submetidos ao stripping aumentava de calibre, atingindo um valor maximo na
1
quarta semana.
A vesicula biliar foi removida e o ducto cistico cateterizado para a

realizacfo de colangiografias utilizadas nas medi¢Ges da via biliar.



Restaram duvidas se o ducto biliar havia se dilatado em virtude da
colecistectomia ou do strz'pping.l

Em 1992, os mesmos autores realizaram outro experimento e
concluiram que a dilatacdo foi causada pela associacdo da colecistectomia

com o stripping, € ndo por um dos procedimentos isoladamente; sem no
. . - 2
entanto mencionar a explicagdo para tal fato.

O emprego desta técnica em ratos foi descrito por Kurumado et al.3, em
artigo sobre a producdo de muco pelas células do epitélio coledociano em
animais com colestase.

Estes autores utilizaram ratos com dezessete meses pds-stripping e

observaram que os colédocos haviam se dilatado, em alguns animais cerca de

oito vezes o calibre inicial.’

O objetivo deste trabalho foi observar o grau de dilatagdo causado pelo
stripping no colédoco de ratos Wistar nos primeiros dois meses.

Na presenga de dilatagdo coledociana, o pesquisador podera associar as
vantagens do rato como animal de experimentacdo a este método de dilatacao,
facilitando uma série de técnicas cirurgicas ( pelo maior calibre do ducto)
sem um longo periodo de espera.

A criag@o de um modelo de dilatagdo do colédoco a curto prazo, sem

ligadura, e com preservacdo da fungfio esfincteriana, permite uma



significativa reducdo de custos, pela ndo utilizagdo de animais envelhecidos,

diminui¢do do tempo de pesquisa e auséncia dos efeitos nocivos da ligadura.



OBJETIVO

Analisar o grau de dilatacao do calibre do colédoco do rato Wistar

submetido a cirurgia de stripping em 30 e 60 dias.



METODO

Foram utilizados 40 ratos albinos da linhagem Wistar, fémeas adultas,
com peso entre 170 e 230g, oriundos do Biotério Central da Universidade
Federal de Santa Catarina ( UFSC ) e acomodados durante o experimento na
sala de observagdo de animais do Laboratério de Técnica Operatéria e
Cirurgia Experimental do Departamento de Clinica Cirtirgica da UFSC.

Foram instalados, até o ato cirtrgico, em gaiolas de ferro em grupos de
5 animais com agua e ragdo para roedores Nuvilab CR1 (Nuvital Nutrientes
Ltda. Curitiba. Parand ) ad [ibitum.

Os animais foram distribuidos da seguinte forma:

Grupo sham 30 dias — 10 ratos.

Grupo stripping 30 dias — 10 ratos.

Grupo sham 60 dias — 10 ratos.

Grupo stripping 60 dias — 10 ratos.

Os animais foram submetidos & anestesia geral com indugdo por
inalag@o de éter isopropilico e manutencdo por inje¢do intramuscular, em uma
das patas traseiras, de Ketamina ( Parke-Davis, Guarulhos, SP ) + Xylazina

(Bayer S. A. Satide Animal, Porto Alegre, RS ) nas doses de 100mg e 10mg

) 4,5
por Kg de peso respectivamente.
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Os animais uma vez anestesiados foram levados & uma balanga de
precisdo ( Zanott. Balangas de Precisdo Ltda., Pirituba, SP ) para pesagem e
depois fixados com fita adesiva nas quatro patas numa prancheta cirirgica
em decubito dorsal , e entdo, submetidos a laparotomia.

Apos a cirurgia, foram identificados por um duplo sistema: pintura de
listras coloridas na cauda e perfuracdes nas orelhas, realizadas com um
alicate perfurador.

A prevencdo e o tratamento da hipotermia no p6s-operatorio imediato
foram conseguidos utilizando-se uma ldmpada de 40 W sobre a gaiola do
animal, até que o mesmo estivesse totalmente desperto e locomovendo-se.

Alguns animais necessitaram ainda , devido & cianose e bradicardia,
da administra¢do de oxigénio por cateter colocado proximo as narinas.

No poés-operatério, os animais foram alojados em gaiolas individuais
até a reoperacao.

As disseccdes do colédoco para realizagdo do stripping e as medicGes
foram realizadas com o auxilio de um microscopio estereoscopico ( DF
Vasconcellos, Sdo Paulo, Brasil ) com oculares do tipo grande-angular de
12.5X de aumento, sendo que a ocular direita estava equipada com um
reticulo de 1cm dividido em 10 subdivisdes de 1lmm e Imm ainda dividido

em 10 subdivisdes de 0,1mm.
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As medi¢gdes foram sempre efetuadas pelo autor que para medir o
diametro do colédoco, utilizou o aumento de 25X porque com esta
magnificacdo a escala micrométrica do reticulo ficava em "tamanho real ",
isto €, o tamanho da estrutura (colédoco) era lido diretamente na escala
micrométrica sem a necessidade de foérmulas conversoras para ajuste de
magnificacdo.

Durante as medigdes, a focalizacdo indesejavel do reticulo acima ou
abaixo da imagem a ser mensurada (efeito paralaxe) foi sempre evitada.

O reticulo foi aferido com uma régua micrométrica ( Olympus Optical
Co., Tokyo, Japan ), por um técnico em microscopia do Laboratorio de
Engenharia Biomédica do Hospital Universitario da UFSC.

Considerou-se que a largura do colédoco equivaleria ao seu didmetro
por se tratar de uma estrutura cilindrica. No texto, a palavra calibre € utilizada
como sindnimo de didmetro ( externo ) do ducto biliar.

Para realizagfio do stripping o animal foi submetido, apds tricotomia
abdominal, a laparotomia mediana, do apéndice xifdéide até cerca de 3 cm
abaixo, na linha média.

ApOs a abertura da parede por planos, as bordas da ferida operatéria
foram mantidas afastadas por meio de fios de sutura fixados na prancheta

cirargica.



A seguir, o intestino delgado e o cdlon foram eviscerados e envolvidos
com gaze umedecida em solugdo salina.

A exposi¢do da via biliar, na primeira operagéo, foi conseguida com o
auxilio de cotonetes umedecidos em solugéo salina.

O duodeno foi tracionado no sentido caudal e os lobos hepaticos
afastados por cotonetes no sentido cranial, por um assistente.

A via biliar foi entdo identificada entre o tecido pancreético e o hilo
hepatico ( Fig. 1).

A dissecg¢do do colédoco foi realizada utilizando-se instrumental de
microcirurgia e consistiu na remo¢do do tecido conjuntivo que sustenta o
colédoco desde o hilo até o inicio do tecido pancreético distalmente.

Nesta fase, aumentos de 1.5 X e 10 X foram empregados, evitando-se
sempre a apreensdo instrumental direta do ducto biliar.

Com essas manobras o colédoco foi totalmente destacado do seu tecido
de sustentagdo ( Fig. 2).

ApOs esta etapa, procedeu-se & medi¢do no segmento ductal logo acima
do tecido pancredtico.

A parede abdominal foi fechada em dois planos : pele e plano musculo-
aponeurotico, com fio de nylon 000 em sutura continua.

Nas reoperagdes procedeu-se da mesma forma em relagfo a abertura da

parede abdominal, incisando-se sobre a cicatriz cirirgica da primeira



Figura 1.

O colédoco ( A ) pode ser visto acima

do péancreas ( B ) e envolto pelo tecido conjun-
tivo de sustentagéo.



Figura 2.

Colédoco submetido ao stripping e suas

relagcdes anatOmicas:

A- Colédoco B- Hepaticos
C- Pancreas D- Veia Porta
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operagdo e afastando-se as bordas da ferida operatéria com fios fixados na
prancheta cirurgica.

Em todos os casos de reoperagles poOs- stripping , para acessar a via
biliar foi necessario desfazer aderéncias desta com o figado e o duodeno.

Uma vez dissecado, o colédoco foi submetido a medi¢édo com o reticulo
utilizando-se o0 mesmo aumento de 25X na localizag¢@o padronizada.

Para facilitar a leitura do reticulo, utilizou-se um anteparo de plastico
aluminizado de cor branca, obtido pelo recorte de uma embalagem de fio de
sutura ( Fig.3 ).

Apos a segunda cirurgia os animais foram sacrificados por inalag¢do

continua de éter isopropilico até o dbito.



Figura 3.

O anteparo plastico passado por detras do colédoco
facilita a medig@o.

A- Colédoco
B- Anteparo
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GRUPOS SHAM:

Estes animais foram operados pela técnica descrita anteriormente e
neles procedeu-se na primeira cirurgia & medi¢do do colédoco imediatamente
acima do tecido pancreético supra-duodenal sem nenhum tipo de dissecgio,
apenas com afastamento dos lobos hepaticos e tragdo duodenal com cotonetes
umedecidos em solugéo salina.

Na reoperagdo, 30 ou 60 dias apds , o ducto foi identificado e
novamente medido sendo que desta vez o anteparo de pléstico, foi passado
por detras desta estrutura para facilitar a leitura na escala micrométrica do
reticulo. Este recurso néo foi utilizado na primeira cirurgia porque a dissecgdo
ao redor da via biliar poderia causar aderéncias e estenoses.

As medi¢Oes foram sempre realizadas in vivo com magnificacdo de 25

X e no mesmo local do colédoco, isto €, logo acima do tecido pancreatico.
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GRUPO STRIPPING:

Estes ratos foram submetidos, na primeira cirurgia, ao stripping do
colédoco e subseqﬁénte medi¢@o do seu calibre acima do tecido pancreético
com o auxilio do anteparo plastico.

Nas reoperagdes, 30 ou 60 dias apds, o local da medigd@o inicial era
identificado, o anteparo de auxilio passado por detras do ducto e a medigéo

efetuada ( Figs. 3-4).



Figura 4.

Em grande aumento (25X) observa-se o colédoco
livre do tecido areolar de sustentagdo (A) que
pode ser visto junto ao tecido pancreético ( B ).
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ANALISE ESTATISTICA:

Os dados obtidos por meio das mediges nos grupos foram

comparados usando-se o teste t de Student para amostras pareadas e a

significancia foi determinada no nivel de p < 0,05. Os valores foram

1 i . 6
expressados como média + desvio padrdo ( DP ).
Também foi calculada a variagdo percentual do diametro dos colédocos

nos quatro grupos estudados [ ( Medida 2 - Medida 1 )/Medida 1*100] e

comparada entre os grupos pelo teste U de Mann-Whitney. 6

DOCUMENTACAO FOTOGRAFICA:

A documentagio fotografica foi realizada utilizando-se um microscépio
Olympus SZ4660 com sistema fotomicrografico PM-10AK3 (Olympus
Optical Co.,Tokyo, Japan ). |

O filme utilizado foi o Kodacolor Gold 100 ASA ( Kodak da

Amazbdnia. Ind. e Com. Ltda. Manaus . AM ).



RESULTADOS

Nas figuras 5 a 8 estdo representados os valores em  milimetros
( Média £ DP ) dos didmetros inicial e final do colédoco em cada um dos
grupos estudados.

Observa-se que ndo houve aumento significante do didmetro do colédoco
em nenhum dos grupos sham enquanto que aumentos significantes ocorreram

nos grupos stripping .
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Analisando a varia¢do percentual do diametro dos colédocos nos quatro
grupos estudados [(Medida 2 — Medida 1)/ Medida 1*100 ] obtiveram-se os

seguintes valores ( %o):

TABELA 1. ANALISE DA VARIACAO PERCENTUAL.

Mediana Quartil inferior  Quartil superior
Grupo (%) (%) (%)
Sham 30 dias 0,00 0,00 0,00
Stfipping 30 dias 36,66 21,42 50,00
Sham 60 dias 0,00 - 4,54 18,33
Stripping 60 dias 33,33 16,66 36,66

As comparagfes entre os grupos pelo teste U de Mann-Whitney

revelaram:

TABELA 2. COMPARACAO ENTRE OS GRUPOS.

Comparacgao Mann- Whitney
Sham 30 dias x Stripping 30 dias 0,0(802 19
Sham 60 dias x Stripping 60 dias 0,007406
Sham 30 dias x Sham 60 dias 0,76

Stripping 30 dias x Stripping 60 dias 0,51
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A analise mostrou que a variaggo percentual do didmetro do colédoco nos
grupos sham 30 dias e sham 60 dias n&o foi significante.

A variagdo percentual do didmetro do colédoco foi significantemente
maior nos grupos stripping 30 e 60 dias , comparadas aos respectivos grupos
sham.

Nido houve diferenca significante entre as variagdes percentuais do

didmetro do colédoco entre os grupos stripping 30 e 60 dias (Tabelas 1 e 2 ).



DISCUSSAO

Viérias afecgdes no ser humano necessitam de derivagdes biliares e

consequentemente de modelos animais para se estudar os efeitos destas

: . : C T
técnicas sobre a anatomia e fisiologia do aparelho digestivo .
As anastomoses bilio-digestivas em ratos sdo tecnicamente dificultadas

pela pequena dimenséo do colédoco desses animais ( 0,5 a 1,0 mm ) gerando

. ~ : : . 8
a necessidade da obtencdo experimental de ductos com calibre maior.

A opgdo pelo rato neste experimento se deve a varios fatores:
caracteristicas genéticas padronizadas, suas pequenas dimensdes que
permitem o armazenamento de muitos animais em pequenos espagos, menor
custo, relativa facilidade de manuseio, resisténcia a infecgdes, ciclo de vida
curto e reprodugdo em alta escala. O conhecimento existente sobre a
anatomia, fisiologia, comportamento e genética das suas varias linhagens,
permitem que os resultados obtidos em pesquisas experimentais possam
contribuir para um melhor entendimento de problemas médicos. >'*"!

A opgdo pela utilizagdo de fémeas baseou-se na experiéncia obtida no piloto
onde observamos que os machos possuem maior quantidade de tecido adiposo

junto ao colédoco tornando a dissec¢do e as medigdes mais dificeis. As

fémeas adultas ( Wistar ), além de serem mais faceis de se obter junto ao



biotério, mantém uma média de peso mais constante ao longo da vida , em
torno de 200g enquanto os machos podem atingir até¢ 500g. 12

Para a realizagdo do stripping € necesséario conhecer a anatomia do figado e
vias biliares do rato.

O figado é um 6rgdo de cor marron-escura, localizado abaixo do diafragma,
predominantemente do lado direito. E dividido em quatro lobos: um grande
lobo mediano, um lobo lateral direito, um lobo lateral esquerdo € um pequeno
lobo caudado. O colédoco ( ductus choledochus ) € formado pela juncdo dos
hepaticos de cada lobo, tem um curso descendente, atravessa o tecido
pancredtico, onde recébe canaliculos deste orgéo e dirige-se para o duodeno
onde abre-se na papila aproximadamente a 25 mm distalmente ao piloro.
Neste nivel é circundado por uma estrutura muscular similar ao esfincter de
Oddi dos seres humanos. Seu didmetro € praticamente uniforme, cerca de 0,5
a 1,0 mm e ndo existe cistico e vesicula biliar. 2111213

Neste experimento a técnica anestésica utilizada mostrou-se eficaz. No
entanto, em alguns animais, ao final do procedimento cirirgico houve a
necessidade da complementag@o anestésica através de inalagio suplementar
de éter. Deve-se ter cuidado nesta fase com a depressdo respiratoria causada
por este agente anestésico e ministrar doses pequenas observando o ritmo

respiratério e cardiaco do animal. Em alguns casos, oxigénio via cateter

colocado préximo as narinas, foi necessario para melhorar as condigdes
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ventilatorias do animal e evitar uma parada cardio-respiratoria que ocorreu,
em um caso, apds a indugéo anestésica e que foi revertida com sucesso, pela
administracdo de oxigénio e massagem cardiaca externa.

No pbs-operatorio imediato, alguns animais nf@o recobraram
imediatamente a consciéncia, e foram observados cuidadosamente quanto aos
sinais vitais por algumas horas. Nos cianéticos, foi administrado oxigénio via
cateter colocado proximo as narinas e calor através de uma lampada de 40W
posicionada sobre o animal até que o mesmo estivesse totalmente desperto e
locomovendo-se.

Waynforth et al '' referem que a hipotermia é a maior causa de 6bitos
durante a anestesia em ratos. Todos os anestésicos, inclusive a associagdo
Xylasina + Ketamina °, alteram o centro termo-regulator diminuindo a
temperatura corporal . Este fato € mais pronunciado em animais de pequeno
porte, devido a sua grande area de superficie corporal em relagdo a uma
pequena massa corporea. '

Houve 5 obitos neste experimento, todos devidos a problemas
anestésicos na indugfo ou a depresso respiratoria no pos-operatdrio imediato
que ndo foi revertida com as medidas descritas acima. Estes animais foram
substituidos.

A extensdo da laparotomia mostrou-se adequada para a realizag¢do dos

procedimentos cirirgicos. Durante a incisfio, cuidado especial deve ser



Biblioteca Universitaria
UFSC

0-300-07‘»“9 33

observado na porgdo proximal da ferida operatéria, junto ao apéndice xifdide,
para ndo lesar o ténue diafragma do rato e provocar um pneumotérax. Esta
complicagdo surgiu em um dos animais e foi tratada com sutura do pertuito
diafragmatico/pleural e drenagem por pung¢do trans-diafragmatica com agulha
de insulina; sem seqiielas.

A presenga de um auxiliar para afastar os lobos hepaticos ¢
imprescindivel para a perfeita exposigéo da via biliar, realizagdo do stripping
e das mensuragdes. Como afastadores foram utilizados cotonetes que se
mostraram adequados para realizar a exposi¢do sem danificar os tecidos.

Considerando que o pancreas do rato envolve o colédoco na sua por¢ao
distal , a dissecgéo para realizar o stripping ndio deve lesar esta estrutura para
evitar a ocorréncia de pancreatite aguda por lesdo de tecido pancreatico e de
pequenos ductos que drenam suco pancreético diretamente para o colédoco.
Esta complicag@o ocorreu nos primeiros animais operados na fase de piloto.

Durante a realizagdo do stripping evitou-se a apreensdo do colédoco
com pingas para ndo produzir lesdes que poderiam evoluir para estenose e
falsear resultadc;s em relagdo a dilatagdo da via biliar. Atengdo especial
durante a dissecgdo foi dedicada & localizacdo do ducto hepético que drena o
lobo caudado, uma vez que esta estrutura é muito curta e de localizagdo

posterior ao colédoco, podendo inadvertidamente ser lesada. Pequenos

sangramentos foram controlados por compressdo mecanica com os cotonetes.



Nas reoperagdes dos grupos stripping, houve em alguns casos
dificuldades técnicas para a identificagdo e isolamento do colédoco, devido a
presenga de aderéncias, sendo este fato um aspecto negativo do modelo
stripping. Estas aderéncias foram causadas provavelmente, pelo dano a
cobertura peritoneal do colédoco e das visceras adjacentes. 32

As técnicas mais utilizadas para a confec¢fo de um modelo de dilatagdo

coledociana em ratos sdo: a ligadura simples, a seccdo entre ligaduras e a

. ) 14
resseccdo de um segmento do ducto entre ligaduras.

Estas técnicas trazem como consequéncias adversas: dilatagéo linfatica,
fibrose hepética, cirrose biliar, hipertensdo pulmonar e eventualmente sepse;
principalmente quando a ligadura permanece por um tempo prolongado,
ainda que algumas dessas alteracdes possa ser revertida por uma derivagdo
bilio-digestiva. '¢*!

Ni et al.zz, abordaram um problema freqliente da ligadura que ¢ a
recanalizagdo. Utilizando técnicas de microcolangiografia e cortes
histoloégicos convencionais, mostraram que existe proliferacdo de estruturas
glandulares que circundam o colédoco formando pequenos ductos colaterais
que fazem um bypass da obstrucdo, resolvendo a colestase. Isto pode ocorrer
também com canaliculos pancreéticos. Com a finalidade de contornar este
problema, outros pesquisadores desenvolveram técnicas alternativas para

. A . . ~ 4
evitarem a ocorréncia da recanalizagio. *



Um outro aspecto importante a se considerar em relagdo a obstrugéo
biliar se deve ao fato de que a auséncia de bile no intestino favorece a

proliferagdo de bactérias Gram negativas com translocagdo precoce e sepse

.. A . . 25
em animais, trés semanas apds a ligadura.

Visando diminuir os efeitos indesejaveis da obstrucdo total, foram
. , - ~ - e 14,2
desenvolvidas técnicas de obstrugdo parcial do colédoco. '**
Como se pode observar, as técnicas que dilatam o colédoco no rato por

intermédio da criacdo de uma obstrugdo total ou mesmo parcial trazem uma

série de afeccdes graves para o animal, podendo de certa forma inviabilizar
.. 5 16-18, 21, 23, 25
principalmente estudos com tempo de observagédo prolongado.

Uma técnica que produziu dilatagdo na via biliar sem as

inconveniéncias das obstru¢cdes foi descrita em 1989 por Takada et al.' em
cdes. Este estudo mostrou que os ductos biliares cirurgicamente destacados
do seu tecido de sustentagéo ( stripping ) e assim privados de sua inervacéo,
dilataram de um didmetro médio de 2,44 mm para 6,47 mm apds quatro
semanas. Estes autores observaram que o colédoco dilatado apresentou
apenas discretas alteracdes inflamatorias na sua parede e que o "esfincter de
Oddi" funcionou de maneira normal, como pode ser avaliado por meio de
manometria e estudos colangiograficos pré e pos stripping.

Takada et al.' foi suscitado a realizar experimentos com a técnica de

stripping pela leitura de trabalhos que referiam dilatagdo do colédoco
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humano apds extensas ressecgdes gastricas por céncer, com dissecgdo
ganglionar junto a via biliar extra-hepatica.

Takada et al. mostraram, por meio de colangiografias, que as
ramificagdes intra-hepaticas que ndo tinham sido desprovidas de sua
sustentacdo tecidual e inervagdo ndo se dilataram. Em 1992, estes autores
publicaram um trabalho sobre o método de se produzir colangiectasia em cies
por stripping, onde, para se conseguir a dilatagdo do colédoco, é necessaria a
combinagdo de colecistectomia e do stripping, uma vez que somente uma ou
outra condi¢@o ndo produz, por si so, este efeito.

Em 1996, Kurumado et al’ publicaram o tnico trabalho, a que tivemos
acesso na literatura, que utilizou a técnica do stripping em ratos. O objetivo
foi produzir estase biliar e analisar a produgdo de muco pelo epitélio
coledociano. O experimento foi realizado em animais submetidos ao stripping
quando tinham 7 semanas e reoperados para as respectivas observacdes 17
meses depois, quando os ratos tinham um didmetro ductal médio de 8,2 mm,
enquanto os controles mostravam um didmetro médio de 1,0 mm.’

Estes dados evidenciaram que 17 meses depois do stripping houve uma

. . , , " c e e 3 ,
dilatagdo do colédoco de até cerca de 8 vezes o didmetro inicial.” N&o ha

men¢do a dilatagdo precoce do colédoco ou outros dados quanto a

. . . 3 -
fisiopatologia do stripping ; Kurumado et al.” afirmam que a estase biliar

pode ser causada artificialmente pela dilatagio do colédoco por meio do
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destacamento do ducto biliar do ligamento hepatoduodenal ( stripping ) no
cdo e no rato; fazendo referéncia a um trabalho por eles ( Kurumado et al * )
nio publicado.

Referiram n&o ter encontrado anormalidades nos figados dos ratos dos
grupos controle e stripping. > As superficies internas dos ductos biliares
estavam lisas e sem alteracdes inflamatdrias ou tumorais, assim como ndo foi
detectada infecgdio bacteriana na bile. A microscopia, discreto infiltrado
inflamatorio e fibrose foram notados na parede do colédoco dos ratos do

grupo stripping. Estas observagdes foram feitas por necrdopsia aos 17 meses.

. 27 .
Carrier e Connat  demonstraram que a parede do colédoco no rato
consiste de epitélio cercado por tecido conjuntivo, rico em fibras elasticas e

esparsas c¢lulas de musculatura lisa .

Berthoud et al.” descreveram uma rica inervagdo vagal do colédoco e
sugerem que ducto biliar possa ter um papel analogo ao da vesicula biliar e
que sua tensdo possa ser monitorada por essa inervacio.

Esses fatos podem dar substrato as bases fisiopatoldgicas do stripping .

A obtengdo de um colédoco dilatado por stripping a curto prazo,
economizaria tempo de pesquisa ¢ reducdo de custos na manutengdo dos
animais. Este, foi o fator determinante na concepgio deste estudo, que

observou a dilatagdo do colédoco em 30 e 60 dias.



38

Nestes prazos, se houvesse dilatagdo significativa, o pesquisador
poderia utilizar o modelo para facilitar tecnicamente as anastomoses bilio-
digestivas, a sutura de remendos na parede do ducto, a introdugdo de moldes,
e a interposi¢do de substitutos bioldgicos ou artificiais do colédoco, uma vez
que todos esses procedimentos se tornam mais faceis de serem executados
quanto maior seja o calibre da via biliar.

Ja em prazos maiores, a exemplo do que fez Kurumado et al °, o
modelo poderia ser utilizado em pesquisas envolvendo estase, uma vez que
os animais permanecem saudaveis a longo prazo. Uma outra aplicagdo seria a
producdo de célculos biliares em ratos, uma vez que ela depende de trés
fatores: estase, infec¢do e dieta baixa em proteinas. %

Como instrumento de medida da dilatagdo coledociana, os trabalhos de
Takada et al." > utilizaram a colangiografia, enquanto Kurumado et al.’
realizaram medi¢cdes em exames histopatoldgicos. Neste estudo foi usado o
reticulo montado na ocular do microscépio, devido a sua praticabilidade e a

vantagem de ser utilizado vérias vezes no mesmo animal iz vivo, assim como

o _ 30,31
sua precisdo, segundo demonstraram outros pesquisadores.

Na primeira medig¢&o nos grupos sham, em alguns casos, houve alguma
dificuldade em identificar uma das bordas do colédoco devido a presencga de
tecido adiposo ou areolar. Este fato pode ter contribuido para eventuais

pequenas diferencas nestas mensuragdes.
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A colocagdo do anteparo plastico colocado por detrds do colédoco
facilitou a visibilizag@o do reticulo, no entanto deve-se ter a precaucéo de
evitar que este pressione o colédoco , alterando a largura do mesmo ( Figs. 3
ed).

Este experimento comprovou a ocorréncia de dilatagdo do colédoco
pelo stripping em 30 e 60 dias, no entanto, como seria de esperar, a dilatagéo
em 60 dias ndo foi maior que aquela obtida com 30 dias. Estatisticamente a
diferenca entre os dois grupos ( 30 e 60 dias) nédo foi significante, apesar de
ter sido paradoxalmente menor em nimeros absolutos no grupo de 60 dias.
Quando comparamos a dilatagdo obtida em cdes ' aos 30 dias que foi de
266%, com a dos ratos no mesmo periodo — 33,6% — podemos concluir que
a reagdo ao stripping nesf.es dois estudos foi significativamente diferente por
razdes ligadas provavelmente as diferencas anatdmicas e fisioldgicas entre as
duas espécies.

A escassa literatura acerca dos efeitos do stripping sobre a via biliar do
rato, dificulta a explicagdo para a semelhanca dos resultados obtidos nas
medigdes aos 30 e 60 dias ( Tabelas 1 e 2 ).

Uma hipétese plausivel seria a de que o colédoco do rato reage a
desnervagdo causada pelo stripping com uma dilatagdo inicial que pode ser
medida aos 30 dias e mantém uma curva em "plat6”, que.permanece pelo

menos até 60 dias, mas de duragdo total ainda desconhecida e que depois
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haveria uma dilatagdo progressiva, porém também de padrdo ainda ndo
precisado.

Para responder a estas questdes serdo necessarios novos experimentos
com medigdes em tempos posteriores a 60 dias para se descobrir qual o tipo
de curva de crescimento do calibre do colédoco no rato submetido ao
stripping além de 60 dias.

Durante o periodo de observac@o, ndo houve Obitos ou casos de

ictericia no presente estudo.



CONCLUSAO

A técnica de stripping produziu dilatacio em colédocos de ratos
Wistar em 30 e 60 dias.
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