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Compressao intermitente imediata sobre anastomose
vascular: Uma nova técnica para prevenir trombose?

Immediate intermittent compression over vascular anastomosis: a new
technique to prevent thrombosis?

BALDUINO FERREIRA DE
MENEZES NETO**  ® RESUMO
MATHEUS SCURACCHIO  Tntroducao: Este estudo tem o objetivo de avaliar o efeito da compressao intermitente
Lugfggﬁﬁgghl imediata sobre anastomoses arteriais microcirdrgicas em comparag¢io com compressao
MAGNANT! fixa e com utilizacdo isolada de irrigacdo com soro fisiolégico e heparina em
FAUSTO VITERBO!  laboratério experimental. Método: 12 ratos Wistar foram aleatoriamente divididos
em trés grupos para terem suas artérias femorais seccionas e anastomosadas de
forma término-terminal, para comparagdo de paténcia com 30 minutos e 7 dias.
Grupo I: foi realizada compressido intermitente imediata sobre a anastomose por
60 segundos; grupo II: uma compressio fixa foi mantida imediatamente apés a
anastomose, também por 60 segundos; grupo III, apés o término da anastomose,
néo foi feita nenhuma intervencio adicional. Além da avaliagcido da paténcia, os
animais foram pesados e medidos os didmetros arteriais operados. Resultados: 24
artérias femorais foram abordadas. As médias de peso inicial dos ratos dos grupos I,
II e III foram, respectivamente, de 243,8g, 254,6g e 260,4g, enquanto as finais foram
de 264,4g, 281g e 282,1g (p<0,001). O didmetro médio das artérias abordadas foi,
respectivamente, de 0,89mm, 0,88mm e 0,90mm, e os tempos de anastomoses em
minutos, de 25,6, 24,5 e 24,5, respectivamente; As paténcias finais ap6s 7 dias foram,
respectivamente, de 62,5% (p=0,07), 25% (p=0,48) e 50% (p=0,13). Conclusao: A
compressio intermitente imediata pode ser realizada ao término de anastomoses
arteriais microcirirgicos sem prejuizo na paténcia final do procedimento.

Descritores: Anastomose arteriovenosa; Microcirurgia; Procedimentos de cirurgia
plastica; Trombose; Ratos Wistar.

= ABSTRACT

Introduction: This study aims to evaluate the effect of immediate intermittent compression

on microsurgical arterial anastomoses in comparison with fixed compression and only

observation in an experimental laboratory. Methods: The two femoral arteries of twelve

male Wistar rats were sectioned and reanastomosed to compare patency at 30 minutes and

7 days. Group I: immediate intermittent compression was performed over the anastomosis

for 60 s; group II: a fixed compression was maintained immediately after the anastomosis

for 60 s; group III: after completion of the anastomosis, no additional intervention was

performed. In addition to the patency assessment, the animals were weighed and the

operated arterial diameters were measured. Results: Twenty-four femoral arteries were

examined. Initial average weights of the rats in groups I, II, and III were 243.8g, 254.6g,

and 260.4g, respectively, while the final weights were 264.4¢g, 281g, and 282.1g (p<0.001),

o ‘ - respectively; mean diameter of the approached arteries was 0.89, 0.88, and 0.90mm,
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Compressao intermitente imediata sobre anastomose vascular

INTRODUCAO

Os avangos nas técnicas de ampliacdo 6ptica
permitiram aos cirurgides abordarem estruturas
menores, criando uma enorme gama de possibilidades
para diferentes especialidades. Esse conjunto de
procedimentos auxiliados pela magnificacdo éptica é
conhecido como microcirurgial.

Logo apés a disseminacio das técnicas,
percebeu-se que um cirurgido devidamente treinado?
era componente fundamental. Assim, logo surgiram os
primeiros laboratérios de treinamento, sendo o Brasil
pioneiro na América do Sul, em 19713,

A sequéncia de treinamento varia um pouco entre
os diversos centros atuais e geralmente comega com a
familiarizagdo com o microscépio e outros materiais,
seguida pelo aprendizado de variacdes de suturas
microcirirgicas, com materiais simples como luvas
de latex?, até evoluir para anastomoses vasculares em
animais nao vivos e modelos vivos, quando disponiveis®.

A formacao visa desenvolver as competéncias
profissionais do cirurgido, para preparar e proporcionar
segurancga durante suas atividades clinicas; sdo esperados
excelentes resultados na paténcia das anastomoses
vasculares, uma vez que os servigos primérios relatam
taxas de sobrevivéncia dos retalhos acima de 90%"°".

Os modelos nao biolégicos evitam conflitos éticos
relacionados ao uso de animais, além de alguns serem
acessiveis, como tubos feitos de materiais sintéticos,
e outros permitirem uma avaliacdo mais precisa das
habilidades, principalmente as virtuais; entretanto, os
modelos animais sdo mais consistentes e mais préximos
da realidade encontrada na pratica clinica®*°.

Uma das técnicas necessarias para o treinamento
em microcirurgia é a anastomose vascular. Algumas
regras fundamentais das anastomoses vasculares
devem ser seguidas, as que incluem margens proximais
e distais bem vascularizadas, livres de doenga ativa e
tensdo. A anastomose também deve ser hemostatica,
circunferencialmente hermética e com bordas invertidas!!.

Sendo a trombose um dos principais obstaculos
para o sucesso do fluxo vascular, modelos animais
especificos foram desenvolvidos para avaliar o impacto do
dano endotelial na formacéo de trombos’?, demonstrando
como a agressdo a camada intima pode evoluir para esta
complicacdo e como aplicagées externas de diferentes
forcas podem causar consequéncias semelhantes®.
Embora o conceito de anastomose compressiva tenha
sido investigado ha quase dois séculos, ainda néo obteve
ampla aceitagdo, mas poderia ser uma forma de reduzir
o risco de trombose!l.

Sabe-se que apds a trombose arterial da
anastomose o retalho pode sobreviver apenas com
terapia conservadora quando o evento ocorre apés

periodo critico minimo. E mais provavel que esse tempo
ocorra apés o 12° dia de pds-operatoério, mas esse periodo
critico minimo pode ser tdo baixo quanto 6 dias para
oclusdo arterial'®. Assim, é essencial compreender e
desenvolver formas de evitar a trombose, quando viavel,
e trata-la, quando necessario, para a realizacdo com
sucesso de retalhos microcirdargicos complexos.

OBJETIVO

Este estudo teve como objetivo principal avaliar
o impacto da compressiao imediata intermitente nas
anastomoses arteriais microcirargicas e sua paténcia em
modelo experimental. O objetivo secundario foi avaliar o
impacto da compressio fixa suave imediatamente apés
a remocao da pinga vascular.

METODO

Durante o treinamento experimental, 12 ratos
Wistar (sexo masculino; idade, 60-90 dias) foram
selecionados para sec¢ido e anastomoses das duas
artérias femorais, a fim de avaliar o impacto da
compressao intermitente imediata nas anastomoses
arteriais microcirurgicas. Todos os animais receberam
anastomose bilateral pelo mesmo método.

O estudo foi realizado entre abril e julho de 2021,
na Faculdade de Medicina de Botucatu, Botucatu-SB,
e o numero de aprovacao do CEP é 1378/2021.

As 24 anastomoses arteriais foram divididas
aleatoriamente em trés grupos, conforme descrito a
seguir. Um sorteio foi realizado imediatamente antes da
anestesia dos ratos, e um papel escrito com a técnica a
ser realizada em cada rato foi retirado da bolsa.

Grupo 1 (G1) - Compressao Intermitente por 60s;
Grupo 2 (G2) — Compressao Fixa por 60s;

Grupo 3 (G3) — Controle (somente observacao).

No Grupo 1, imediatamente apds a anastomose
microcirdrgica, foram realizadas 60 compressoes
suaves e intermitentes, tipo massagem, por 60 segundos
(Figura 1). No Grupo 2, a mesma compressio suave foi
aplicada constantemente, por 60 segundos. No Grupo
3 a anastomose foi observada apenas, sem qualquer
intervencdo. A medida do didmetro dos vasos foi
realizada com régua milimetrada sob visdo microscépica
com aumento de 10x antes do procedimento.

Programacao

O estudo foi dividido em dois periodos de
intervencéo. O primeiro periodo envolveu uma divisio
aleatéria das artérias femorais para separar os grupos
e realizar a cirurgia inicial. No segundo periodo, apés 7
dias, foi verificada a paténcia final da anastomose.
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Figura 1. Compressdo intermitente aplicada sobre a anastomose arterial
recém-realizada.

Os dados iniciais incluiram peso, didmetro do vaso
no ponto de secgio, tempo cirdrgico para anastomose
arterial término-terminal e nimero de suturas. Os dados
finais incluiram avaliacoes de peso e paténcia ap6s 7 dias.

Anestesia

Optou-se pela anestesia combinada com
cloridrato de cetamina 10% (Cetamin®, Syntec,
Brasil) e cloridrato de xilazina 2% (Xilazin®, Syntec,
Brasil) por via intraperitoneal, nas doses de 80 e
10mg/kg, respectivamente, associada a lidocaina
(Xylestesin®, Cristalia, Brasil) para aplicagdo nos locais
de incisdo na dose de Tmg/kg. Para analgesia intra e
pés-operatoria, tramadol (Tramadon®, Cristalia, Brasil)
e dipirona (Febrax®, Lema-Injex Biologic, Brasil)
foram administrados por via subcutidnea nas doses
de 5mg/kg e 100mg/kg, respectivamente. A dipirona
foi reaplicada diariamente para controle da dor até o
segundo procedimento e posterior eutanasia do animal
com tiopental (Thiopentax®, Cristélia, Brasil), na dose de
120mg/kg, no sétimo dia.

Cirurgia

Apoés pesagem inicial e tricotomia da regido
inguinal bilateral, foi realizada incisdo obliqua na
regido inguinal do rato, com abertura e dissec¢io por
plano até a identificacio dos vasos femorais. A artéria
femoral foi dissecada e isolada em seu maior e mais
proximal calibre, com uma fita azul abaixo para melhor
contraste. Nesse momento, a camada adventicia foi
removida e o diAmetro da artéria foi medido no ponto
onde foi seccionada. Antes da seccdo, a pinga dupla
metalica foi posicionada proximal e distalmente a
este ponto. Foi iniciada sutura interrompida com
mononailon 10-0, com agulhas cilindricas de 3/8 e 0,65cm
para realizagdo da anastomose. Depois que a sutura
ponta a ponta foi cronometrada e o niumero de suturas
contado, imediatamente apés a retirada do pingamento
foi realizada uma das trés propostas, de acordo com o
grupo escolhido para a artéria. Aguardamos 30 minutos
para verificacdo da paténcia, conforme descrito a seguir

e em seguida procedemos a aproximacido do musculo,
tecido subcutineo e pele do rato com suturas simples
de mononailon 5-0.

Ap6s 7dias, os ratos foram anestesiados novamente.
Ap6s aferigédo do peso, a sutura vascular foi reexplorada
e a paténcia verificada.

Teste de paténcia

A paténcia foi sempre verificada por um
examinador independente.

A paténcia aos 30min e 72h foi verificada pela
técnica proposta por Acland®. Duas pingas foram
posicionadas distalmente a anastomose e realizada
manobra para esvaziar a regiao central em ambos os
locais. Posteriormente, a pinca proximal foi liberada
para preencher novamente o espaco central. Se o espaco
intravascular criado fosse imediatamente preenchido
com sangue proximal a direcédo distal, consideramos a
paténcia (fluxo) bem-sucedida.

A coloracido e a pulsacido dos vasos foram
consideradas sinais indiretos de paténcia (fluxo) bem-
sucedida.

A auséncia de fluxo apés 30min ou 7 dias foi
considerada falha da anastomose. A limitacao deste teste
é que embora seja util para verificar a técnica, ele nao
considera o fluxo sanguineo.

Analise estatistica

Os dados foram tabulados no software Microsoft
Excel. A anélise de perfil foi utilizada para determinar
os pesos inicial e final (Tabela 1).

A anilise de variancia foi utilizada para outras
varidveis quantitativas (Tabela 2).

Para paténcias nos momentos inicial e final, foi
utilizado o teste de McNemar (Tabela 3).

Laboratério Experimental

Todas as atividades foram realizadas em um
laboratério experimental da Faculdade de Medicina de

Tabela 1. Média e desvio padriao da massa de acordo com o
momento.

Massa (g)
Inicial Final

243,8 264,4
G1

38,2 22,2

254,6 281,0
G2

39,5 42,2

260,4 282,1
G3

33,5 18,7
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Tabela 2. Média e desvio padrao das varidveis segundo o
grupo.

Variaveis

Diametro da artéria

Numero de suturas

(milimetros)

0,89 6,5 25,6
Gl

0,04 1,4 2,0

0,88 7,0 24,5
G2

0,05 0,8 3,7

0,90 6,0 24,5
G3

0,08 1,1 3,9
P 0,67 0,22 0,74

Tabela 3. Frequéncia absoluta e relativa de paténcia inicial
e final segundo o grupo.

Paténcia
Inicial Final P
8 5
Gl 0,07
100,0 62,5
8 2
G2 0,48
100,0 25,0
8 4
G3 0,23
100,0 50,0
24 11
Total 100,0 4538

Botucatu, onde estavam disponiveis biotério, material
microcirdrgico basico (Microsuture®) e microscopios
(DFV®) com ampliagéo de até 40 vezes.

Os animais foram mantidos em gaiolas distintas,
com agua e ragdo ad libitum, sistema de exaustéo
de ar, ciclos claro/escuro de 12 horas e controle de
temperatura, além de materiais para enriquecimento
ambiental.

Ao final do procedimento, os ratos foram
sacrificados e as respectivas carcagas foram mantidas
congeladas a -20°C até posterior utilizacdo para
treinamento experimental. Quando necessério, as
carcagas eram incineradas.

Comissao de Etica no Uso de Animais (CEUA)

Esta pesquisa foi realizada de acordo com as
normas da CEUA da Faculdade de Medicina de Botucatu
e foi aprovada pela mesma, sob nimero de registro
1378/2020.

RESULTADOS

Foram realizadas 24 anastomoses nos 12 ratos
incluidos no estudo, que foram divididas em trés

grupos, com 8 anastomoses vasculares em cada grupo.
Inicialmente, o peso dos animais foi avaliado antes da
realizagdo do procedimento e, apds a cirurgia, os ratos
apresentaram ganho de peso nos trés grupos (p<0,001),
conforme pode ser observado na Figura 2. A média dos
valores de peso individuais dos ratos de cada grupo pode
ser observada na Tabela 1, porém néo houve diferenga
estatisticamente significativa no peso quando comparados
os trés grupos (p=0,53), nem quando comparados os pesos
antes e apés o procedimento (p=0,84).

Média

Massa Inicial Final

Figura 2. Média e desvio padrdao da massa de acordo com o momento.

Outra variavel quantitativa avaliada antes do
procedimento foi a medida do didmetro da artéria
a ser anastomosada, como pode ser observado na
Figura 3 (p=0,67), e o nimero de suturas realizadas
em cada grupo, como pode ser observado na Figura 4
(p=0,22). Nao houve significAncia estatistica (p>0,05)
na frequéncia de paténcia de acordo com o grupo. O
tempo operatério médio também foi considerado em cada
grupo, sendo pouco superior a 25 minutos no Grupo 1, o
que pode ser observado na Figura 5 (p=0,74).

Em relacio a taxa de paténcia, observou-se que
em todos os grupos houve uma taxa de paténcia de 100%
imediatamente apés a anastomose, mas apo6s 7 dias a
taxa de paténcia foi de 62,5% (p=0,07), 25% (p=0,48)
e 50% (p=0,13) nos Grupos 1, 2 e 3, respectivamente.
Consequentemente, a taxa de trombose foi de 37,5%, 75%
e 50% nos grupos 1, 2 e 3, respectivamente, destacando
que no Grupo 2 houve maior taxa de trombose em relagéio
aos demais grupos, com diferenca estatisticamente
significativa (p<0,05).

DISCUSSAO

A aplicacdo pratica da microcirurgia em servigos
especializados envolve uma triade de condigbes

Rev. Bras. Cir. Plast. 2024,;39(2):e0905
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Média

Grupo

Figura 3. Média e desvio padrao do didmetro da artéria de acordo com o grupo.

Média

Grupo

Figura 4. Média e desvio padrao do tempo de acordo com o grupo.

Figura 5. Média e desvio-padrao de acordo com o tempo por grupo.

fundamentais: formacao profissional, instrumentos
adequados e suporte hospitalar®. Por meio de revisio
de literatura, néo foi possivel identificar estudos que
aplicassem alguma tatica semelhante a nossa pesquisa,
embora vérios estudos discutiram fatores que seriam
importantes para prevenir ou tratar a trombose arterial.

Pode ser complexo prever qual anastomose
pode ser danificada pela trombose. Em humanos, é
fundamental considerar a condicio clinica do paciente;
entretanto, isso € mais complexo em modelos animais sem

alteracoes especificas ou geneticamente programadas. A
utilidade da ultrassonografia por medida de fluxo j4 foi
demonstrada; entretanto, o procedimento néo é viavel
em laboratérios comuns®.

A irrigagio com solugéo de heparina ja se mostrou
util na prevencéo; entretanto, ndo foi descrita como
capaz de causar trombdlise’®. Alguns estudos tentaram
definir uma concentragio equilibrada dessa solugio?
e estimaram que 100U/mL é superior a 250U/mL. A
dose utilizada em nossa experiéncia foi de 150U/mL e a
consideramos segura, pois ndo observamos sangramento
anormal.

A heparina, bem como seus derivados, incluindo
a dalteparina (uma forma de heparina de baixo peso
molecular), que ndo aumenta o risco de sangramento
cirdrgico, sio conhecidos por serem uma abordagem
eficaz para anastomoses microcirurgicas'’.

A lidocaina tem efeito especial no tratamento de
vasoespasmos, com inicio de agio rapido, mas de curta
duragio®®. A lidocaina a 2% aplicada em nosso estudo
teve efeito de dilatacdo arterial satisfatério, no que diz
respeito ao intervalo de agio proposto por Ogawa et al.”?.

Varios estudos avaliaram o uso de certos
medicamentos, incluindo acido acetilsalicilico, heparina
parenteral e inibidores da glicoproteina IIB-IITA
(tirofiban); entretanto, estes apresentam beneficios
apenas quando administrados em conjunto®. Quando
heparina e tirofiban foram associados a injecéo
intraluminal antes de passar o Gltimo ponto da
anastomose, houve aumento significativo da paténcia
seriada com 62 anastomoses?.

Alguns flavonoides antioxidantes naturais, como a
epigalocatequina, presente no ché verde, foram testados
contra solucdo salina no local da anastomose arterial
microcirdrgica com bons efeitos; quando facilmente
acessiveis ao laboratério, podem ser mais uma ferramenta
para prevenir trombose precoce e causar vasodilatacio?.

Os inibidores da fosfodiesterase tipo III, como o
cilostazol, ja foram aplicados com sucesso em modelos
animais destinados ao desenvolvimento de trombose
arterial, com sucesso estatisticamente significativo?®.
Porém, devido a sua aplicacdo algumas horas antes
da cirurgia, aumenta o tempo de preparacio para o
treinamento e nao é tio pratica quanto as medidas
apresentadas em nossa série, todas realizadas de forma
rapida e no intraoperatoério.

A pentoxifilina, droga derivada da xantina com
acdo vasodilatadora periférica, ja foi utilizada com
sucesso em modelos experimentais que favorecem
a trombose?.. Porém, a técnica envolveu aplicagoes
seriadas, o que também aumentou o tempo de preparo
e o custo do treinamento.

Entre outras possibilidades, tem sido relatado o uso
de etanol a 10%, aplicado por via subcutinea, préximo
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a 4rea do vaso, 7 dias antes da abordagem cirdrgica®. O
etanol pode ativar o 6xido nitrico e as prostaglandinas,
reduzir o vasoespasmo e inibir a agregacao plaquetaria.
Este estudo relatou aumento no didmetro vascular e
menores taxas de trombose arterial.

A toxina botulinica também desempenha um
papel na prevencao da trombose arterial. Ambos os tipos
A? e B?" apresentam beneficios por reduzirem as taxas
de trombose, além de gerarem vasos com didmetros
maiores.

As acbes mecanicas também afetam diretamente
as taxas de paténcia. Quando é realizado algum tipo de
tor¢ao® ou alteragio nas angulacdes® das anastomoses,
as taxas de paténcia diminuem proporcionalmente.

Ao comparar a taxa de paténcia entre as diferentes
técnicas, a compressao intermitente foi superior, em
numeros absolutos, em relagido as demais; a compressao
fixa apresentou o menor indice de paténcia absoluta.
Entretanto, ndo houve diferenca estatistica entre os
grupos, embora o Grupo 1, compressio intermitente,
tenha apresentado p=0,07. Considerando que o nimero
de ratos deste estudo foi pequeno, uma provéavel
diferenca estatistica poderia ser esperada se fossem
realizadas mais anastomoses arteriais. Ndo foi possivel
encontrar na literatura outros artigos que realizassem
estudos com uso de compressio fixa e intermitente para
reducéo de trombose e, portanto, no foi possivel fazer
comparacio com artigos semelhantes.

A maioria dos estudos compara as taxas de
paténcia das anastomoses no periodo entre uma e 24
horas ap6s o procedimento. Um estudo recente publicado
com o uso de heparina em anastomoses microcirdrgicas
arteriais encontrou uma taxa de 13% de trombose apés
1 hora de anastomose em comparagio com o grupo
controle. Outro estudo que comparou a paténcia da
anastomose microcirdrgica cirdirgica com sildenafil
e papaverina observou taxa de trombose imediata de
20% e 30%, respectivamente, em comparacio ao grupo
controle®. O presente artigo comparou os grupos com a
taxa de paténcia aos 7 dias apés a anastomose, o que pode
explicar as taxas de paténcia mais baixas em comparagio
com a literatura.

Uma téatica fundamental é a necessidade de
evitar o uso de solucdes ou ambientes cirtrgicos em
baixas temperaturas, uma vez que a hipotermia é
reconhecidamente um fator complicador, levando ao
vasoespasmo e maiores taxas de trombose.

Futuramente, a tatica apresentada poderi ser
testada em anastomoses venosas, servindo como
treinamento avancado, uma vez que as veias dos
animais abordados possuem pequeno calibre, tornando
o procedimento mais desafiador. Novos estudos
utilizando “n” maior devem ser realizados para validar
a superioridade da técnica de compressao intermitente.

Existem algumas limita¢des metodolégicas no
presente estudo: o pequeno nimero de animais em
consequéncia da baixa disponibilidade na cirurgia
experimental, a auséncia de grupo com heparina e o fato
de a anastomose realizada em uma artéria femoral poder
afetar a paténcia da anastomose contralateral.

CONCLUSAOQO

A compressio arterial mostrou-se uma
possibilidade na tentativa de reduzir as taxas de trombose
em anastomoses arteriais microcirurgicas. Embora a
compressao intermitente tenha apresentado menores
riscos de trombose, ndo houve diferencga estatisticamente
significativa neste estudo. Observou-se também que
a compressao fixa aumentou as chances de falha da
anastomose. Assim, é necessaria a realizagio de estudos
com populacbes maiores para determinar a validade dos
métodos mecinicos em anastomoses arteriais.
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