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RESUMO 

Pacientes com gastrosquise apresentam um defeito paraumbilical, geralmente à direita, por 

onde ocorre a protrusão de órgãos íntracavitários. As alças intestinais evisceradas, geralmente 

encontram-se espessadas e cobertas por uma camada de colágeno e fibrina denominada 

genericamente de "peel " . A causa e o momento exato do aparecimento das lesões, bem como das 

alterações morfológicas e funcionais observadas, ainda não foram completamente elucidadas. Um 

efeito compressivo sobre o mesentério e as alças ao nível do defeito e modificações no volume e 

composição do líquido amniótico, no final da gestação, têm sido identificados como os possíveis 

agentes etiológicos das alterações observadas nos intestinos. 

Desenvolveu-se um modelo experimental, para o estudo da gastrosquise em fetos de coelho, 

através do qual se procurou atenuar os efeitos de dois possíveis agentes etiológicos. Para isto, 

foram realizadas amplas incisões no abdômen dos fetos e removido o líquido amniótico por ocasião 

da cirurgia fetal. Utilizaram-se 35 coelhas prenhas, para obtenção de 30 fetos, um por matriz. Esses 

foram dividos em dois grupos- gastrosquise ( n = 15) e controle ( n = 15 ). A taxa de sobrevida 

materna foi de 82,86%. Nove dos onze fetos sobreviventes no grupo-gastrosquise ( 60% ) e dez de 

doze no grupo-controle ( 66,67% ) puderam ser utilizados no experimento. As principais variáveis 

em estudo foram o peso corporal fetal~ comprimento, peso, espessura e densidade do intestino 

delgado fetal; histologia do intestino delgado fetal ( jejuno ); e as complicações anestésicas e 

cirúrgicas. Observou-se uma diferença estatisticamente significativa ( P < 0,05 ) no peso corporal 

entre os láparos em estudo no grupo G e os irmãos. Não houve diferença entre os láparos em 

estudo no grupo C e os irmãos e entre os láparos em estudo nos grupos G e C, o que nos permitiu 

isolar o efeito da gastrosquise como causa de diminuição no peso corporal fetal. A gastrosquise, não 

obstante a realização de amplas incisões e da retirada do líquido amniótico, por ocasião da cirurgia 

fetal, diminuiu o comprimento e aumentou a espessura e densidade do intestino delgado fetal 

( P < 0,05 ). A produção e /ou alteração na composição do líquido amniótico após a cirurf,ria, a 
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exteriorização parcial do fi gado e a anatomia do defeito criado , "em fenda ", podem ter produzido 

as alterações observadas. Na análise histológica, em todos os casos do grupo-gastrosquise e na 

metade dos casos do grupo-controle encontrou-se anonnalidades. Quando foram comparados os 

dois grupos, utilizando o critério de normalidade ou anormalidade, não se evidenciou diferença 

estatisticamente significativa. Tanto os critérios adotados para classificação histológica, como a 

isquemia e a eliminação do líquido amniótico podem ter sido a causa das alterações observadas 

no grupo- controle. A principal complicação anestésica foi a parada respiratória pela administração 

intravenosa , rápida, de quetamina mais acepromazina. Dentre as complicações cirúrgicas, merecem 

destaque as lesões do feto e a tração excessiva do cordão pela saída acidental do feto da cavidade 

uterina. 

Em face dos resultados obtidos, pode-se considerar satisfatório e reprodutível o modelo 

experimental desenvolvido para o estudo da gastrosquise. 
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I. INTRODUÇÃO 

O conceito de um feto como "paciente ", com patologias próprias, portanto sujeito a 

tratamento médico e a observação científica, é muito recente. Historicamente, a evolução até este 

conceito pode ser dividida em três fases. Em um primeiro momento, houve predominância de 

aspectos místicos e especulativos. Os pensadores gregos e romanos imaginavam o feto como uma 

criatura bem pequena, vivendo dentro do útero - " o homunculus " . O fato histórico que merece 

especial destaque é que, por intuição, Hipócrates concebeu a transformação da urina do feto dentro 

do útero em líquido arnniótico. Esta concepção foi comprovada mais de vinte séculos depois (1). 

Na segunda fase - da observação - procurava-se o entendimento da anatomia e fisiologia 

do desenvolvimento fetal. A Andreas Wesele Vesalius' ( 1515-1564 ) é creditado o início da 

"observação científica" da vida fetal dos mamíferos. Em seu monumental" De Humani Corporis 

Fabrica" , editado no ano de 1555, descreve, pela primeira vez, a anatomia da unidade feto­

placenta <2>. Posteriormente, o desenvolvimento da biologia molecular permitiu o preenchimento do 

hiato conceitual existente entre a fecundação e o feto humano completamente desenvolvido; entre 

eventos intracelulares - corno a síntese enzimática - e complexas funções biológicas subseqüentes, -

como a digestão dos alimentos. Bichat, em 1803, foi o primeiro a estudar os movimentos fetais. 

Zunts ( 1877) e depois Preyer ( 1885) constataram que fetos de cobaia podiam ser mantidos vivos 

em solução salina aquecida e, após a respiração, não sobreviviam se recolocados no útero. No 

entanto, é no século vinte que inicia propriamente a chamada " observação experimental do feto ". 

Meyer retirava e recolocava cobaias no útero matemo, observando a sobrevivência de algumas, 

por vários dias. A primeira manipulação experimental do feto foi demonstrada por Swenson e a 

possibilidade de parto normal após a cirurgia intra-útero por Nicho las. Barcroft , na década de trinta, 

introduziu a anestesia raquidiana em ovelhas, objetivando a realização de cirurgia experimental intra­

útero < 1'
3 >. A ablação das gônadas de fetos de coelho, realizada por Jost <4~ no ano de 1946, mostrou 

importantes modificações no desenvolvimento sexual desses animais. São clássicas as experiências 



') 

19 

de Louw e Barnard <5>, nos anos cinqüenta, permitindo a constatação de que a ligadura da 

vascularização do intestino de fetos de cães, reproduzia a " atresia intestinal ". 

Na terceira fase, ocorre uma mudança histórica: o feto passa a ser considerado 

"paciente". O início desta fase é perfeitamente definido pela publicação de Liley <
6>, no ano 

de 1963, que propõe a transfusão sangüínea intra-uterina para o tratamento da incompatibilidade 

materno-fetal do Rh. Nas décadas de sessenta e setenta, a cirurgia fetal experimental é utilizada para 

simular uma grande variedade de anomalias congênitas : coartação da aorta, atresia intestinal, hérnia 

diafragmática, hidronefrose, hidrocefalia , gastrosquise. Inúmeras espécies foram utilizadas, e os 

modelos desenvolvidos provaram ser tanto descritivos quanto preditivos, por exemplo, a ressecção 

de um fragmento do diafragma não apenas produz uma lesão que mimetiza o análogo humano 

- hérnia diafragmática congênita- , mas gera também o defeito de desenvolvimento associado, 

- hipoplasia pulmonar. Nos anos setenta, a gastrosquise - um defeito na parede abdominal pelo qual 

evisceram órgãos intracavitários, geralmente os intestinos - passou a ser objeto de alguns 

experimentos. Na maioria dos casos, os intestinos encontram-se dilatados, espessados e cobertos por 

uma grossa camada de um tecido inflamatório fibroso. O resultado é uma cavidade abdominal menor 

que a normal, o que dificulta a recolocação dos respectivos órgãos no abdômen e um considerável 

retardo para o estabelecimento de um trânsito intestinal compatível com a ingesta oral. Além disso, 

podem ocorrer anomalias associadas, como por exemplo, má rotação intestinal, que pode resultar em 

volvo intra-uterino com gangrena intestinal, perfuração e peritonite meconial. A causa desses defeitos, 

bem como das alterações no tubo digestivo, não foram ainda adequadamente identificadas. No 

entanto, está bem estabelecido que a condição dos intestinos por ocasião do nascimento é o principal 

fator a influenciar o prognóstico. Assim sendo, a interrupção da gestação para evitar o agravamento 

da lesão intestinal, não havendo contra-indicação pela prematuridade, poderia, eventualmente, 

diminuir a morbidade e mortalidade pós-natal. 

Nos últimos anos, o rápido desenvolvimento da biologia molecular e o aprimoramento dos 

meios diagnósticos, especialmente a amniocentese e a ultra-sonografia, permitiram não apenas um 

melhor acompanhamento do desenvolvimento fetal, mas principalmente o diagnóstico precoce e a 
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definição da história natural de inúmeras anomalias fetais. Propiciaram, outrossim, o reconhecimento 

dos fatores fisiopatológicos que afetam o curso clínico , possibilitando a adequação da terapia 

baseada no prognóstico, indicando, por exemplo, o momento e/ou via mais propícias para o parto. 

Esta maior e melhor elaboração diagnóstica tem sido decisiva para o incremento das pesquisas na 

área da cirurgia fetal. No entanto, as poucas tentativas de aplicação dessa terapêutica em humanos 

têm encontrado grandes barreiras, não apenas no plano técnico, cujos resultados têm sido 

modestos <7•
8l, mas também no plano ético, cujas questões -risco I beneficio, direitos da mãe I do feto­

necessitam ser ponderadamente definidas< 9•
10 ~ Essa argumentação vem, decididamente, reforçar toda 

e qualquer tentativa de criação ou aperfeiçoamento de modelos experimentais em cirurgia fetal. Tais 

modelos, no nosso entendimento, são de importância vital para o aprimoramento e desenvolvimento 

de novas técnicas, na constante busca de soluções para os incontáveis problemas remanescentes, 

neste ramo do conhecimento médico. Um modelo experimental de gastrosquise para o estudo de 

alterações morfológicas no intestino delgado de fetos de coelho constitui uma contribuição, no sentido 

de corroborar dados já publicados, bem como uma tentativa de obter, eventualmente, alguma 

resposta para questões ainda existentes. 
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2. REVISÃO DA LITERATURA 

A parede ântero-lateral do abdômen é uma estrutura composta por nove camadas, cujas 

funções vão desde contensão e proteção das estruturas intracavitárias até participação na respiração, 

micção e defecação, dentre outras< 11
'
12

,1
3

.1
4 

). Inicia o seu desenvolvimento na quarta semana de vida 

intra-uterina, no entanto a sua estrutura definitiva só se apresenta após a separação do cordão 

umbilical, por ocasião do nascimento. A maior parte do seu desenvolvimento ocorre após o retorno 

do intestino médio para a cavidade abdominal, na décima semana, com a redução no tamanho do 

cordão umbilical. A parede abdominal embrionária, composta por ectoderma e endoderma, é 

chamada de somatopleura. Esta é posteriormente invadida pelo mesoderma, oriundo dos miótomos 

laterais, que dão origem às estruturas músculo-aponeuróticas < 14
•
15 l.Distúrbios na sua formação 

resultam em uma série de defeitos que se podem estender cranialmente, envolvendo a parede 

torácica, ou caudalmente, comprometendo a bexiga ou outras estruturas pélvicas <15l. 

O tenno exonfalo, do grego" ex omphalós ",significa a saída de alguma estrutura intra­

abdominal através de uma abertura no anel umbilical, na base do cordão (IG)_ Embora conhecidas 

desde os primórdios da prática médica, as primeiras descrições detalhadas dessas patologias, 

remontam ao período renascentista. Ambroise Paré, no século XVI, foi o primeiro autor a relatar 

com detalhes essas malformações, ressaltando o mau prognóstico associado < 16
) . Desde então, 

inúmeras têm sido as controvérsias quanto à etiopatogenia, terminologia e classificação dessas 

malformações congênitas< 17
•
18

•
19

'
20

). 

O termo gastrosquise foi introduzido por Ballantyne, no ano de 1904, para 

designar "todos os defeitos somáticos abdominais, com exceção da hérnia de cordão umbilical 

fisiológica"< 17
). Essa palavra, do grego" gastér + schísis ",literalmente significa estômago aberto 

ou fendido, designação imprópria, apesar de consagrada pelo uso, pois é a parede abdominal e não 

a gástrica que se encontra fendida< 14 
). Por este motivo, para designar esta patologia, tem sido 
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comum a adoção dos tennos laparosquise, abdomínosquíse, paraonfalocele e ontàlocelc embrionária 

rota< 20 )_ 

No ano de 1949, Benson <21 >sugere a adoção dos tennos ontàlocele ou amniocele para 

os defeitos do cordão umbilical com mais de 4 centímetros de diâmetro, nos quais as vísceras tossem 

recobertas por peritônio e membrana amníótica; e o termo hérnia de cordão umbilical para aqueles 

com menos de 4 centímetros de diâmetro. 

Em 1953, Moore & Stokes < 22 > propõem uma nova classificação, para diferenciar 

gastrosquise de onfalocele, baseada nos achados clínicos, por ocasião do nascimento. 

Gastrosquise foi definida como um defeito extra-umbilical que permite a evisceração de 

estruturas intra-cavitárias, geralmente os intestinos, freqüentemente encobertos por uma matriz 

gelatinosa; não existem membranas recobrindo as vísceras nem os bordos da lesão; e o cordão 

umbilical apresenta uma inserção normal. Além dos intestinos, também evisceram, com alguma 

freqüência , fi gado, estômago, bexiga, útero e anexos < 16
•
17

•
18

•
19 

)_ 

Onfalocele foi definida como um defeito umbilical que possibilita a saída das vísceras; 

observam-se membranas recobrindo-as ou remanescentes delas nos bordos do defeito; e o cordão 

umbilical está inserido nessas membranas que recobrem as vísceras. 

A primeira descrição que preenche os critérios propostos por Moore & Stokes é atribuída 

a Cal der, no ano de 1733 < 16 
)_ 

No ano de 1963, Moore c 23
) publicou uma revisão de 31 casos, que satisfaziam seus 

critérios diagnósticos, e propôs uma subdivisão da gastrosquise, nas formas pré-natal e perinatal, 

considerando o aspecto dos intestinos e o tamanho da cavidade abdominal, por ocasião do 

nascimento. Os casos com o intestino eviscerado extremamente espessado, coberto por uma matriz 

gelatinosa e cavidade abdominal pequena foram classificados como pré-natais, ou seja, exposição 

visceral mais prolongada; os casos com mínima reação ao nível da serosa visceral e cavidade 

abdominal de tamanho normal foram classificados como gastrosquise perinatal, resultado de uma 

evisceração próxima ao parto. Apesar de esta classificação permitir uma diferenciação, pelo exame 

clínico, entre os casos de gastrosquise e onfalocele, ainda permaneciam controvérsias acerca da 
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etiopatogenia dessas patologias. A principal delas era defínir se onfalocele e gastrosquise 

representavam anomalias distintas, ou apenas diferentes espectros de uma mesma doença< 16
·
18 >. 

Até o início da década de 60, a maioria dos autores < 
20

'
22

'
24

'
25

) considerava a gastrosquise 

como o resultado da ruptura intra-uterina de uma onfalocele. 

No ano de 1963, Duhamel < 26 
> propõe que uma ação teratogênica precoce poderia 

produzir um defeito na diferenciação do mesênquima somatopleural, o que resultaria na reabsorção 

da camada ectodérmica, gerando a gastrosquise. A onfalocele, resultaria de uma falha na fusão das 

pregas laterais da sornatopleura. 

Gray & Skandalakis < 15 >, na década de 70, julgam ser uma falha na migração dos 

miótomos dorsais a causa da gastrosquise. Se esse fosse o caso, dever-se-ia observar também 

anomalia na diferenciação e estrutura da parede abdominal, o que não ocorre < 17 >. 

Apesar do aparecimento dessas novas teorias- não comprovadas- alguns autores como 

Collins & Schumacher continuam a defender a concepção de que a gastrosquise resulta da ruptura 

íntra-uterina de uma onfalocele. Justificam o seu ponto-de-vista, afirmando que o achado típico de 

um pequeno defeito, geralmente à direita do cordão umbilical, poderia ser explicado pela ruptura do 

saco hemiário, na sua porção mais delgada , à direita. Após a ruptura, ocorreria a consolidação das 

estruturas do cordão, a absorção dos fragmentos de membrana remanescentes, a contração do defeito 

e, algumas vezes, o crescimento de pele entre o defeito e a inserção do cordão 

umbilical < 16 l . 

No ano de 1975, Shaw < 27
), em uma publicação, contesta as teorias teratogênicas, 

afirmando não haver, até aquela data, nenhum caso documentado de gastrosquise em feto humano 

precoce. Defende também a idéia de que a gastrosquise resultaria da ruptura intra-uterina do saco 

de uma hérnia de cordão umbilical, após o pregueamento dos componentes somáticos da parede 

ântero-lateral do abdômen, mas antes do fechamento completo do anel umbilical e da fixação do 

intestino na cavidade abdominal. Assim sendo, a quantidade de intestino eviscerado dependeria do 

grau de fixação do mesmo, ou seja, da idade na qual a ruptura teria ocorrido. A maior incidência à 

direita, segundo Shaw, seria o resultado da maior fragilidade das membranas desse lado do 
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cordão, devido à involução que nonnalmente ocorre da veia umbilical direita. Uma das objeções à 

teoria de Shaw era a da existência de uma ponte de pele entre o defeito e o cordão umbilical. A 

solução proposta por ele, era de que, após a ruptura da membrana, a pele cresceria a partir dos 

bordos do defeito, fechando novamente a base do cordão, criando assim o orificio lateral. Esse, por 

sua vez, teria o diâmetro reduzido, o que aumentaria a pressão sobre as estruturas evisceradas e 

explicaria, por dano isquêmico, a maior incidência de atresias e estenoses intestinais nesses pacientes. 

A teoria de Shaw tem sido apoiada por observações recentes <28 )que demonstram através da ultra­

sonografia seriada pré-natal, a transfonnação de uma hérnia de cordão umbilical em uma típica 

gastrosquise, ao nascimento. 

De Vries <20
), na década de 80, apresenta urna nova teoria- onfalocele e gastrosquise 

passam outra vez a ser consideradas patolo!:,rias distintas. O embrião humano, com 28 dias ( estágio 

13 ), normalmente apresenta duas grandes veias umbilicais, uma à direita e outra à esquerda, que 

drenam não apenas a placenta e o pedículo embrionário, mas também a parede abdominal do 

embrião em desenvolvimento . O oxigênio carreado por essas veias é fundamental para o 

desenvolvimento do embrião como um todo, portanto para o mesênquima da somatopleura. À 

medida que o embrião se desenvolve, ocorre a involução da veia umbilical direita, de modo que no 

embrião com 33 dias ( estágio 14 ) , somente alguns poucos plexos vasculares difusos podem ser 

observados na área da união entre o pedículo embrionário e a somatopleura, local previamente 

ocupado pela veia umbilical direita< 14
•
20

•
29

•
30

•
31

) . 

Para De Vries < 20
) , uma anomalia no processo de involução da veia umbilical direita 

poderia produzir profundos efeitos no crescimento e viabilidade do mesênquima subjacente. Deste 

modo , uma atrofia prematura da referida veia, antes do estabelecimento de uma circulação 

secundária adequada, poderia conduzir a um enfraquecimento da somatopleura na sua junção com 

o pedículo embrionário . Este defeito poderia resultar também da persistência anormal da veia 

umbilical direita. Nesse caso, a atrofia ocorreria após o período no qual se desenvolve a circulação 

secundária para nutrir os tecidos dessa área, e o resultado seria o infarto dos tecidos adjacentes. 
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A medida que o intestino médio se desenvolve, 37 dias (estágio 16 ), ocorre sua saída 

para o celoma extra-embrionário, no pedículo do embrião . Logo a seguir, ainda durante o estágio 

16, a conexão entre o intestino e o saco vitelino é desfeita, deixando o intestino médio livre, dentro 

do pedículo embrionário< 14
'
20

'
29

•
3031

) • 

De Vries postula que, nesse estágio, o intestino poderia sair através do defeito 

paraumbilical e continuar a crescer na cavidade amniótica. Assim sendo, o defeito responsável pela 

gênese da gastrosquise seria a ruptura da somatopleura paraumbilical ao invés da ruptura de uma 

hérnia de cordão umbilical ou uma onfalocele. De Vries observou dois casos de gastrosquise, nos 

quais o defeito estava localizado à esquerda e verificou que nesses pacientes havia ocorrido a atrofia 

da veia umbilical esquerda. 

Hoyme < 32
•
33

) também partilha da tese de que a gastrosquise resultaria de um acidente 

vascular intra-uterino. No entanto, acredita que o vaso envolvido seja a artéria onfalomesentérica 

( vitelina ). No embrião de trinta dias, formam-se, a partir de plexos vasculares provenientes da 

aorta, duas artérias onfalomesentéricas ( vitelinas ). Por um processo controlado de morte e rearranjo 

das conexões vasculares, a artéria onfalomesentérica esquerda involui e a direita persiste. Esta, na sua 

porção mais proximal, dá origem à artéria mesentérica superior e distalmente segue o dueto 

onfalomesentérico ( vitelino ), através do anel umbilical, suprindo o saco vitelino e nele terminando. 

Este saco, no feto, está situado ventralmente e à direita. A partir da sexta semana, o intestino hemia 

para o celoma extra-embrionário e, após a décima semana, retoma para a cavidade abdominaL No 

entanto, um delicado remanescente de celoma extra-embrionário persiste à direita da base do cordão 

umbilical, exatamente por onde transitam os vasos onfalomesentéricos . 

Hoyme c 32
) postula que uma obstrução ou ruptura intra-uterina da artéria onfalomesentérica, 

produziria infarto e necrose na base do cordão, permitindo a evisceração do intestino nesse local. 

Também sustenta que lesões mais proximais, comprometendo a artéria mesentérica superior, 

resultariam não apenas na gastrosquise, mas também poderiam produzir atresias intestinais, 

estenoses, agenesia renal e agenesia de vesícula biliar dentre outras malformações que costumam 
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ocorrer. Quanto à ponte de pele entre o defeito e o cordão umbilical, concorda com a solução 

proposta por Shaw < 27
) 

Com base no exposto, ainda que não existam conclusões definitivas sobre os mecanismos 

etiopatogênicos na gastrosquise, a lateralidade do defeito e a existência de anomalias secundárias a 

problemas vasculares fazem da isquemia a causa mais provável dessa patologia< 19
•
20

•
27

•
32

.3
3

•
35 

J .. 

A etiologia e patogênese da lesão vascular permanecem desconhecidas. Grandes levantamentos 

epidemiológicos < 19
•
36

•
37.38

·
39

•
40 l têm demonstrado um risco relativo significativamente elevado para 

o uso de substâncias vasoativas como a pseudoefedrina, fenilpropanolamina, salicilatos, tabaco e 

cocaína durante a gestação. Alguns pesquisadores têm induzido essas malfonnações em ratos e 

coelhos pela administração de salicilatos < 36
•
41 l, streptonigrina c 42 l, azul de trypan < 43 l, talidomida, 

clornifeno, ciclofosfarnida e vimblastina dentre outras < 44 
l. 

Além dos aspectos etiológicos e embriológicos, existem ainda importantes distinções 

clínico-epidemiológicas entre a gastrosquise e a onfalocele. Por exemplo, a ocorrência de anomalias 

associadas é mais freqüente nos pacientes portadores de onfalocele - 30 a 53% - , do que naqueles 

com gastrosquise - 5 a 24%- < 
16

'
17

'
18

'
19

'
45

'
46 >. A prernaturidade é mais comum na gastrosquise - 22 

a 67% contra 11 a 20% - na onfalocele < 17 18 19 >. Inúmeros estudos c 47
.48

•
4950

) têm indicado que 

a ocorrência de gastrosquise é maior entre mulheres jovens - < 20 anos - e que a incidência 

global de gastrosquise tem aumentado nas últimas décadas. Isso se deve , provavelmente, a maior 

uniformização dos critérios diagnósticos, ao aprimoramento das técnicas de investigação e ao 

incremento no número de fatores predisponentes, especialmente as drogas vasoativas como por 

exemplo , salicilatos, cocaína, pseudoefedrina, acetaminofen e ibuprofen , cuja crescente utilização 

poderia representar um fator adicional no aumento da incidência desta patologia < 36
•
39.4° >·. 

A verdadeira incidência , no entanto, permanece desconhecida. As razões estariam no fato 

de que as estatíticas freqüentemente provêm de registros que excluem os natimortos; incluem erros 

diagnósticos, como por exemplo, classificação de uma onfalocele rota como gastrosquise e vice­

versa ; e excluem um número crescente de interrupções das gestações, pelo dignóstico precoce dessa 

patologia- níveis elevados de alfa-fetoproteína, ultra-sonografia e arnniocentese- especialmente 
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quando são identificadas outras anomalias associadas <34 
)_ Feitas estas ressalvas, estima-se que 

a incidência global da gastrosquise seja de aproximadamente I : 10000 nascimentos, 

aumentando para aproximadamente 7: 10.000 nascimentos entre mulheres com menos de 

20 anos c 19,34,37,45,46.47,48.49,5o) . 

A conduta obstétrica nos casos de gastrosquise tem sido analisada na literatura. O parto 

prematuro diminuiria o tempo de contato entre as estruturas evisceradas e o líquido amniótico, 

diminuindo a ação nociva deste sobre os órgãos eviscerados. Entretanto, esta aparente vantagem 

traria consigo os riscos inerentes à prematuridade < 51
'
52 

)_ Alguns autores < 17
•
53

) têm preconizado 

cesariana para todos os casos, enquanto outros< 5152
·
53

•
54

•
55

•
56 )'apenas quando houver indicação 

obstétrica, uma vez que não tem sido observada vantagem do parto cesário sobre o vaginaL Na 

maioria dos serviços, a rotina atual consiste no acompanhamento do feto por ultmssonografias 

seriadas no intuito de identificar alterações no tubo digestivo, as quais indicarão interrupção da 

gestação, caso não haja contra-indicação pela prematuridade < 51
•
52

•
57

•
58 

)_ 

A taxa de mortalidade para os portadores de gastrosquise tem variado na literatura de 

7 a 80%, dependendo da magnitude da lesão, anomalias associadas, idade gestacional, tratamento 

adotado e complicações pós-operatórias < 17
•
59

·
60

). No entanto, os avanços nas terapias cirúrgica e 

de suporte têm elevado a taxa de sobrevida dos pacientes portadores dessa patologia para 

aproximadamente 90%< 61
•
62

•
63

•
64

•
65

•
66

•
67 

)_ Esta sobrevida, entretanto, parece ser primariamente 

dependente das condições dos intestinos por ocasião do nascimento< 34
.5 1

•
57

•
58

•
62 

)_ 

A terapia tradicional consiste na descompressão gástrica, ordenha do mecônio com ou sem 

administração prévia de N-acetilcisteína, manobras de estiramento da parede ântero-lateral do 

abdômen, redução das vísceras e reparo primário completo da parede abdominal , sem que 

ocorra comprometimento da função respiratória, do retomo venoso e do fluxo sangüíneo 

esplâncnico < 13• 16• 17,~ 8 )_ Quando tal procedimento não é possível, utiliza-se algum estagiado. 

Williams < 68
) foi o primeiro autor a utilizá-lo, e desde então, inúmeras técnicas têm sido 

publicadas< 50
•
60

•
61

•
63

•
64

•
65

•
66

•
67

•
69

•
70

•
71

•
72

•
73

•
74

) . Consistem basicamente na utilização de retalhos cutâneos, 



29 

aponeuróticos e musculares; enxertos orgânicos - duramáter e âmnio dentre outros - ou sintéticos 

- téflon, PTFE, silicone, polietileno, dácron - utilizados com a finalidade de cobrir e proteger as 

vísceras , enquanto permitem o crescimento da cavidade abdominal e a redução do 

espessamento visceral. São retirados progressivamente, até que seja possível o fechamento da 

parede abdominal c 75,76,77,78,79,so,81,82,83,84,&5,s6,s7,s8,89,9o l . 

A taxa de complicações pós-operatórias, oscila entre 12 e 25%, sendo mais freqüentes 

a insuficiência respiratória, a infecção da ferida operatória, o íleo adinâmico, a obstrução intestinal 

por bridas e a hérnia incisional c 16,17,1&,59,61,65,73,91 l. 

O aprimoramento das técnicas diagnósticas e o desenvolvimento da pesquisa no âmbito da 

Cirurgia Fetal têm procurado não apenas definir os eventos etiológicos e a fisiopatologia destas 

lesões, mas também as melhores opções de tratamento . No entanto, inúmeras questões ainda 

persistem. 

As opções para o manejo perinatal, por exemplo, cobrem um amplo espectro dependendo 

do tipo e severidade da lesão, bem como da presença de malformações associadas. Alguns casos 

podem evoluir para o aborto; outros para o parto normal a termo; e outros ainda podem necessitar 

intervenção no momento ou tipo de parto - cesáreo ou vaginal - a fim de minimizar a morbidade 

e mortalidade pós-natal < 7•
34 

). Entretanto, a conduta apropriada nesses casos, ainda não foi 

estabelecida. 

As principais metas no tratamento desta patologia são: detectar, o mais brevemente 

possível, a presença de malformações associadas; realizar o parto em um centro onde existam 

recursos adequados para o manejo de tais ocorrências; evitar dano iatrogênico aos órgãos eviscerados 

durante o parto, e programa-lo na dependência da idade gestacional e do aparecimento de lesão 

intestinal intra-útero. Esta respectiva programação, requer o entendimento da etiopatogenia do dano 

intestinal na gastrosquise, e é uma questão que tem suscitado grandes controvérsias. 

Alterações morfológicas do intestino eviscerado como espessamento, encurtamento, 

dilatação e o desenvolvimento de uma capa de fibrina; alterações histológicas que vão desde um 
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discreto edema da submucosa até o infarto hemorrágico; e as alterações fisiológicas como a 

hipoperistalse, defeitos absortivos e deficiências enzimáticas têm sido descritas por inúmeros 

autores c 13
•
16

•
17

•
18

•
23

A
3

•
51

•
52

•
53

•
57

•
58

•
59

•
91

•
92

·
93

•
94

•
94 

). A causa exata dessas alterações permanece imprecisa, 

embora exista consenso de que a sobrevida destes pacientes depende primariamente das condições 

dos intestinos por ocasião do nascimento. 

Com o objetivo de identificar a causa da gastrosquise, bem como os fatores responsáveis 

pelas alterações observadas especialmente no tubo digestivo, iniciaram-se, na década de 40, os 

primeiros experimentos visando à indução de gastrosquise em animais de laboratório, por meio de 

substâncias teratogênicas. Alguns autores obtiveram êxito em induzir esta malformação, em ratos e 

coelhos, pela administração de salicilatos < 36
,4

1 
)' streptonigrina < 42

) , azul de trypan < 43
) , talidomida, 

clomifeno, cíclofosfamída e vimblastina, dentre outras< 44 
). O primeiro estudo experimental, 

utilizando a cirurgia fetal, para análise das possíveis causas de alterações morfológicas no tubo 

digestivo secundárias a uma gastrosquise, foi realizado por Sherman e col. < 98
), no ano de 1973 . 

Desde então , a exposição ao líquido arnniótico e a constrição do intestino ao nível do 

defeito na parede abdominal têm sido sugeridos como possíveis agentes etiológicos 

c 7•
13

•
16

•
17

•
18

•
20

•
27

•
33

•
39

•
52

•
58

•
92

•
95 

). No que conceme à exposição ao líquido amniótico, estudos 

experimentais <58
•
92

•
96

•
97

•
98

•
99

•
100

•
101

•
102

•
103

•
104

•
105

•
106

) têm demonstrado que as alterações observadas nas 

alças expostas, são decorrentes do tempo de exposição e das modificações na sua composição, após 

o início da função renal. No entanto, ainda não foram identificadas, com precisão, as modificações 

ou substâncias do líquido amniótico e como elas produzem as alterações descritas. No que diz 

respeito à magnitude do defeito na parede abdominal , parece haver uma relação 

mversa entre o diâmetro do mesmo e o grau de comprometimento das estruturas 

evisceradas < 16
•
17

•
18

•
95

•
98

•
105

•
107

•
108

•
109

•
110

•
111

). Não há consenso sobre a gênese do dano isquêmico. 

As hipóteses são de uma anomalia de desenvolvimento dos vasos sangüíneos embrionários c 20
•
32

•
39 ~ 

trauma (JS) ou ação teratogênica< 36
'
37

•
41

'
42

'
112

'
113

'
114

>. A solução para estas e outras questões, dependerá 

basicamente do desenvolvimento de modelos experimentais reprodutíveis. 
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3. OBJETIVOS 

3.1 OBJETIVO GERAL 

O Desenvolver um modelo experimental de gastrosquise, para o estudo de alterações 

morfológicas no intestino delgado de fetos de coelho. 

3.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

O Determinar as taxas de sobrevida materna e fetal ao experimento. 

O Identificar a ocorrência de complicações anestésicas e cirúrgicas. 

O Analisar as diferenças no peso corporal entre os láparos do grupo-gastrosquise 

e do grupo-controle. 

O Correlacionar as complicações transoperatórias com a sobrevida dos fetos em 

estudo. 

O Identificar os órgãos eviscerados entre os láparos do grupo-gastrosquise. 

O Verificar as diferenças no peso do intestino delgado entre os fetos do 

grupo-gastrosquise ( G ) e do grupo-controle ( C ). 

o Determinar as diferenças no comprimento do intestino delgado entre os fetos 

do grupo-gastrosquise e grupo-controle. 
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O Quantificar as variações na espessura do intestino delgado entre os fetos dos 

grupos G e grupo C. 

O Avaliar as diferenças na densidade do intestino delgado entre os fetos dos grupos 

em estudo. 

O Analisar, à microscopia ótica, as alterações histológicas no intestino delgado dos 

fetos do grupo gastrosquise e do grupo controle. 

O Determinar a possibilidade correlação entre o peso corporal fetal e as variáveis em 

estudo - peso, comprimento e espessura do intestino delgado - nos fetos dos 

grupos G e C. 

O Identificar a existência de correlação entre as variáveis em estudo - peso, 

espessura e comprimento do intestino delgado - nos láparos dos grupos G e C. 

O Investigar a possibilidade de regressão entre o tamanho da incisão e o peso , 

espessura e comprimento do intestino delgado nos láparos do grupo G. 
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4. MATERIAL E MÉTODO 

4.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO 

O estudo foi do tipo experimental, controlado, contemporâneo e individual. Os 

dados foram coletados após a elaboração de um protocolo - anexo 1 e anexo 2 do apêndice. 

Com o objetivo de verificar a viabilidade do experimento, de aprimorar nossas 

habilidades anestésicas , cirúrgicas e de corrigir eventuais tàlhas técnicas e metodológicas, realizamos 

um estudo piloto de 8 casos. 

4.2 AMOSTRA 

Foram utilizados para o experimento, 30 fetos, obtidos de 35 coelhas da raça 

Califórnia ( Oryctolagus Cuniculus ) , multíparas, adquiridas de um mesmo produtor, com idade 

entre 18 e 24 meses, pesando entre 2500g e 5000g e selecionadas aleatoriamente. 

Constituíram critérios para inclusão das coelhas no estudo resultados normais 

para nível sérico de hemoglobina -normal: 9,4 a 13,8g% -,contagem de eritrócitos- normal : 3,8 

a 5,8 X 106/cm3
-, contagem de leucócitos- normal: 2,6 a 11,8 X l0 3/cm3

-, exame parasitológico 

de fezes- método de Gordon & Whitcock c115
)- e um exame clínico, considerado normal, por 

veterinário especializado em patologia de pequenos animais. 

As matrizes foram fecundadas através de coito, com um mesmo macho, também 

da raça Califórnia, que copulava com três fêmeas diferentes, em dias alternados, escolhidas 

aleatoriamente pelo produtor. 

As fêmeas permaneceram no criadouro em gaiolas individuais, idênticas, e com 

a mesma dieta, constituída de ração Nutricoelho reprodução da Purina MR ( especial para coelhas 
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prenhas ), gramíneas, verduras e á!:,rua. 

A identificação dos animais foi feita através da gravação do número da gaiola, 

com tinta, na face interna da orelha direita. 

O diagnóstico de gestação foi estabelecido pelo exame físico, através da palpação 

abdominal , realizada pelo produtor no 15° dia após a cópula e confirmado por um novo exame no 

19° dia de gestação. Quando não estavam prenhas, as coelhas eram encaminhadas para novo coito. 

A identificação e o registro de todos os dados do animal foram transcritos para 

uma ficha padrão individual - anexo 3 do apêndice- na qual também eram anotadas as informações 

sobre as datas de coito, data provável do parto, eventuais problemas no curso da gestação e 

alimentação. 

Ao completarem 20 dias de gestação, as coelhas eram transferidas das instalações 

do produtor, para o coelhário da Faculdade de Medicina Veterinária da Universidade Federal do Rio 

Grande do Sul. Nesse local, eram mantidas em gaiolas metálicas individuais, idênticas, medindo 

60x60x40 em, suspensas, e com a mesma numeração do local de procedência. Para adaptação, 

eram mantidas com ciclos diários de l2h I dia, 12h I noite, com a mesma dieta que recebiam no 

criadouro e temperatura ambiente controlada entre 25 e 28°C, pela utilização de condicionador de 

ar da marca Consul- 20.000 BTUS, até o 24° dia de gestação, quando iniciavam-se os preparativos 

. . . . 
para a pnmeua cuurgta. 

4.3 VARIÁVEIS EM ESTUDO 

As variáveis estudadas foram : 

+ Sobrevida materna. 

+ Sobrevida fetal - detenninada pela presença de movimentos respiratórios, 

batimentos cardíacos c atividade corporal, por ocasião do nascimento. 

+ Peso corporal fetal em gramas ( g ) - aferido através de uma balaça eletrônica 
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Filizola modelo E . 1,5/1C, com carga máxima de 1,5 Kg mímima de 25g e 

divisões de lg. Para a pesagem, uma vez que alguns láparos poderiam ter menos de 

25g, utilizou-se concomitantemente um peso padrão ( INMETRO ) de 1 OOg para 

todos os casos. 

+ Peso corporal matemo- verificado através de balança Santo Antônio, tipo 113, 

carga máxima de 25 Kg, mínima 250g e divisões de 50g. 

+ Complicações anestésicas e cirúrgicas, anotadas em folha de protocolo, anexos 

1 e 2 do apêndice. 

+ Número de láparos ( filhotes) por ninhada. Foram anotados os láparos vivos e 

os natimortos com mais de 1 Og, uma vez que freqüentemente se encontram 1 ou 2 fetos 

macerados por ninhada. O valor de 1 Og foi adotado com base em dados da literatura < 116 
) 

que estimam esse valor aproximado para fetos de 22 a 23 dias de gestação, portanto inferior 

ao dos fetos por ocasião da primeira cirurgia. 

+ Tamanho da incisão abdominal fetal - aferido através de régua metálica 

milimetrada. 

+ Tipo de órgão eviscerado identificado por inspeção visual. 

+ Comprimento do intestino delgado dos láparos em estudo, do piloro à válvula íleo-

cecal exclusive - aferido pela aposição de um fio de seda 5-0 úmido, sobre bordo anti­

mesentérico do instestino, após 7 dias de fixação em formol a 10%, e, então, estendido 

sobre uma fita métrica milimetrada. 

+ Peso do intestino delgado do piloro à válvula íleo-cecal exclusive- medido através 

de balança analítica Sartórius - Werke GMBH, tipo 2662, com carga máxima de 

200g, mínima de 10mg e divisões de 1mg. 

+ Densidade intestinal- expressa pelo peso por unidade de comprimento ( mg/cm)-

+ Espessura (altura) do intestino delgado - determinada pela medida da distância 
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entre a serosa e o ápice do vil o mais longo em 6 cortes transversais de um espécime de lcm 

de jejuno, retirado a lOcm do piloro. O valor médio foi utilizado como valor da espessura 

da parede. A aferição foi feita através de microscopia ótica, com 100 aumentos utilizando 

Graticules for light mícroscopy, de 1 O mm com 100 divisões, da Graticules Limited -

Morley Road- Tonbridge- Kent.TN9. 

+ Histologia da parede do intestino delgado : espécimes fixados de um segmento de 

1 em de jejlPl&, retirado a uma distância de 1 Ocm do piloro- e, corados com Hematoxilina­

eosina para análise sob microscopia ótica. Os achados foram classificados de acordo com 

critérios existentes em ficha padronizada- anexo 4 do apêndice. A escolha desse segmento 

( jejuno a 1 Ocm do piloro ) deve-se ao fato de que estudos prévios ( 96
) demonstraram ser 

esta área do intestino do coelho a mais uniforme no que conceme à espessura, densidade 

e estrutura histológica. 

A análise histológica e as aferições de peso, comprimento e espessura do intestino 

fetal, foram realizadas por membros" cegos 11 da equipe. 

4.4 ÉTICA EM CffiURGIA EXPERIMENTAL 

A utilização de animais, neste experimento, foi conduzida sob as condiçõpes éticas 

e científicas regulamentadas pela lei federal n° 6.638 de 08 de maio de 1979. 
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4.5 LOGÍSTICA 

A programação do experimento previu a obtenção de, no máximo, três coelhas 

prenhas em dias alternados. Cada uma delas, no 24° dia de gestação, após um jejum de 12h, 

recebeu cefazolina sódica na dose de lOOmg/kg por via intramuscular e, a seguir, elas foram pré­

medicadas com acepromazina na dose de 0,8mg/kg mais quetamina 20mglkg , administrados por 

via intravenosa , lentamente ( 4 a 6 minutos). O acesso venoso foi obtido pela punção com um 

"Butterfly no 23" da veia marginal da orelha. A seguir, era realizada a tricotomia do abdômen 

matemo , e o animal era transferido para a mesa de operações, monitorado ( eletrocardiógrafo ) e 

anestesiado com fluotane ( halotano) na concentração de 1 a 3%, por meio de um cone nasal. 

Para a hidratação no transoperatório foi empregada uma solução de cloreto de sódio a 0,9% 

( lüml!kglh ). O plano anestésico foi controlado pela freqüência cardíaca, freqüência respiratória 

e reflexos palpebral, comeano, auricular e/ou interdigital. 

Após a remoção cuidadosa, com soro fisiológico, de todo o talco das luvas do 

cirurgião e auxiliar, realizava-se a anti-sepsia do abdômen matemo com álcool-iodado a 2%, a 

colocação e fixação do campos cirúrgicos com fio de linho 2-0. A laparotomia era realizada por 

meio de uma incisão mediana longitudinal infra-umbilical de, aproximadamente, 6 em. O útero 

grávido era então exposto manualmente. As coelhas possuem um útero bicomo e os dois colos 

uterinos comunicam-se separadamente com a vagina . 

O segmento uterino exteriorizado era sempre o primeiro a ser identificado, quando da 

abertura da cavidade abdominal ( figura 1 ) • O passo seguinte era a confecção de uma sutura em 

bolsa de, aproximadamente 2,5cm de diâmetro, incluindo todos os planos da parede uterina, com 

fio de poligalactina 5-0. A bolsa era sempre confeccionada na face lateral do útero, no local 

correspondente à metade caudal do feto a ser exteriorizado, pois na face mediai encontra-se o meso 

uterino . 
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Figura 1. Segmento uterino exteriorizado. 

Determinava-se a posição do feto por uma gentil palpação do segmento uterino 

exteriorizado. O útero exposto era constantemente wnedecido e aquecido com solução de cloreto de 

sódio a 0,9% , a 39oC . Uma vez realizada a sutura em bolsa, realizava-se a abertura do 

miométrio, com o eletrocautério, e do âmnio, com uma tesoura delicada. O líquido amniótico era 

aspirado e uma parte enviada para cultura em ágar-sangue e posterior análise bacteriológica. 

Procedia-se, então, à exteriorização manual do feto, sempre pelos membros inferiores, até o nível 

do cordão umbilical ( figura 2) . 

Figura 2. Feto exteriorizado. 
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Após a exteriorização do feto, era realizada a aleatorização do tratamento a ser adotado, 

Gastrosquise (G) ou controle (C), por meio de envelopes selados. 

Nos fetos do grupo-gastrosquise, era realizada uma incisão transversa infra-umbilical 

entre a linha média e o flanco direito (figura 3). Com o eletrocautério, era realizada a secção 

dos planos cutâneo e músculo aponeurótico; a abertura do peritônio era realizada com uma tesoura 

delicada de ponta romba. A exteriorização das alças intetinais era obtida por uma gentil pressão no 

dorso e abdômen fetal. As vísceras exteriorizadas não podiam entrar em contato com instrumentos 

cirúrgicos, campos, gazes ou luvas do cirurgião • 

Da mesma fonna que o útero, o feto era constantemente umedecido e aquecido com soro 

fisilógico a 39oC. O feto era então recolocado no útero materno, na mesma posição em que fora 

encontrado. Realizava-se o fechamento da sutura em bolsa, e o segmento uterino exteriorizado era 

recolocado na cavidade abdominal matema. A parede abdominal matema era fechada por planos 

estratigráficos, com fio de poligalactina 4-0. 

Figura 3. Alças intestinais exteriorizadas em feto do grupo-gastrosquise. 
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Nos fetos do grupo-controle , realizava-se a mesma incisão abdominal, mas essa ficava 

restrita aos planos cutâneo e subcutâneo (figura 4). A seguir, como descrito para o 

grupo-gastrosquise , o feto era recolocado no útero, e este, após o fechamento da sutura em bolsa, 

recolocado no abdômen matemo. 

Após o fechamento da parede abdominal materna, em ambos os grupos, a ferida operatória 

era infiltrada com bupivacaína 0,25%, sem vasoconstritor, na dose de 2,0mg/kg, c coberta por várias 

camadas ( 4 a 6) de rayon de viscose com adesivo acrílico ( micropore MR- 3M do Brasil)­

Depois da recuperação anestésica, o animal era recolocado em sua gaiola, onde, após duas 

horas, podia comer e beber à vontade. 

Figura 4 . Incisão abdominal em feto do grupo-controle. 

No pós-operatório, as coelhas eram avaliadas de oito em oito horas, para verificação dos 

sma1s vitais ( freqüência cardíaca, freqüência respiratória, temperatura ) , atividade, ingesta 

alimentar, diurese, evacuações, presença de sangramento vaginal e aspecto do curativo cirúrgico. 

No trigésimo dia de gestação, as fêmeas eram submetidas aos mesmos procedimentos 

pré-anestésicos e anestésicos para a realização de uma operação cesariana. Após a reabertura da 
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ferida operatória, o útero materno era exteriorizado e os láparos com seus placentomas, 

retirados por meio de urna hísterotomia ampla, bilateral. O primeiro a ser removido era o láparo em 

estudo, identificado pelo ponto de sutura na parede uterina ( figura 5 ) . Realizava-se, então, a 

abertura da membrana amniótica, ligadura do cordão umbilical e retirada de um fragmento de 

placentoma, que era encaminhado para exame cultural no laboratório de microbiologia da 

Faculdade de Medicina Veterinária da Universidade Federal do Rio Grande do Sul. A seguir, os 

láparos eram contados e a viabilidade dos mesmos confinnada pela presença de movimentos 

respiratórios e atividade corporal. 

Figura 5. Identificação da sutura em bolsa no útero materno. 
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O passo seguinte era o da identitícação dos láparos em estudo, para verificar a presença 

de órgãos eviscerados e o aspecto macroscópico dos mesmos. No caso específico do sistema 

gastrointestinal, era a análise dos segmentos exteriorizados e a presença de anomalias como 

estenoses, atresias, perfurações ou bridas ( figuras 6 e 7 ) . 

Figura 6 . Láparo do grupo-gastrosquise, com evisceração do intestino 
delgado, intestino grosso e bexiga urinária. 

Feitas as identitícações, os láparos eram pesados e o láparo em estudo sacrificado por 

meio de punção cardíaca. Constatado o óbito, realizava-se a ressecção em bloco dos intestinos 

do mesmo, que eram imediatamente colocados em frascos de vidro codificados, contendo uma 

solução de formol a 10%. A figura 8- peça de dissecção- ilustra os diferentes segmentos do tubo 

digestivo de um láparo. A seta identifica a válvula íleo-cecal. 



Figura 7. Ninhada de fetos do grupo-controle. O feto em estudo pode 
ser identificado pela ferida no abdômen. 
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Figura 8. Tubo digestivo do láparo de coelho. A seta identifica a válvula íleo-cecal. 
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Enquanto um membro da equipe realizava os procedimentos descritos, outro procedia à 

sutura uterina e o fechamento da parede abdominal materna. 

Após 7 dias, o tubo digestivo dos láparos era analisado por dois membros " cegos " da 

eqmpe. O segmento de intestino a ser estudado, do piloro à válvula íleo-cecal exclusive, era 

dissecado, medido e pesado. A seguir, um espécime de jejuno com lcm de comprimento, retirado 

a 10cm do piloro, era recolocado no frasco codificado, com solução de formo} a 10%, e enviado 

para processamento no Laboratório de Patologia da Fundação Faculdade Federal de Ciências 

Médicas de Porto Alegre. A peça era cortada nos sentidos transversal e longitudinal e corada com 

hematoxilina-eosina. Após, era feita a leitura das lâminas, classificando os achados histológicos de 

acordo com critérios existentes em ficha padronizada ( anexo 4) e anotando a espessura da parede 

intestinal, em 6 cortes. A figura 9 , é um exemplo da estrutura histológica normal do jejuno de 

láparo de coelho, corado pela hematoxilina-eosina, ampliado 100 vezes. 

Os dados eram então organizados para posterior análise. 

Figura 9 . Corte transversal de um espécime de jejuno normal, corado 
pela hematoxilina-eosina, 100 aumentos. 
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4.6 ANÁLISE ESTATÍSTICA DOS DADOS 

Os dados deste experimento foram analisados estatistlcamente através dos seguintes 

procedimentos : estatística descritiva ( l:,'fáficos e tabelas ) ; teste t de Student, no caso de variáveis 

quantitativas, para a comparação entre as médias de 2 amostras independentes; as correlações entre 

as variáveis quantitativas foram analisadas determinando-se os coeficientes de correlação para cada 

caso, bem corno a verificação de sua significância; e no caso de variáveis qualitativas, teste exato 

de Fischer. 
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S. RESULTADOS 
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5. RESlJL T ADOS 

A se!:,ruir, serão apresentados os resultados do experimento. 

5.1 TAXAS DE SOBREVIDA 

Os dados referentes à sobrevida materna e fetal, apresentados na tabela 1, são descritos 

a seguu. 

5.1.1 SOBREVIDA MATERNA 

Para obtenção de 30 fetos, foram necessárias 35 coelhas. Ocorreram 4 óbitos maternos 

durante a indução anestésica , no pré-operatório; um no transoperatório, e outro no pós-operatório, 

após aborto de feto do grupo-controle. A taxa global de sobrevida materna foi de 82,86% ( 29 de 35 

coelhas), e a taxa de sobrevida pós-operatória foi de 96,67% ( 29 de 30 coelhas). 

5.1.2 SOBRE VIDA FETAL 

A taxa de sobrevida global para os fetos foi de 76,67% ( 23 de 30 fetos ). Desses, 73,33% 

( 11 de 15 ), foram do grupo-gastrosquise e 80% ( 12 de 15) pertenceram ao grupo-controle. 

No entanto, entre os 11 láparos sobreviventes do !:,JfUpo-gastrosquise, apenas 9 ( 60% do 

total ) puderam ser utilizados para o estudo. Um caso foi excluído, porque nasceu por via vaginal, 

no 29° dia de gestação e o outro porque apresentava duas perfurações intestinais, muito 

provavelmente secundárias ao contato com a ponteira do eletrocautério, por ocasião da laparotomia 

fetal (figura 10). Dos 12 láparos que nasceram vivos no grupo-controle, 10 ( 66,67% do total) 

foram incluídos no estudo. Dois casos foram perdidos em decorrência do nascimento por via vaginal 
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no 29° e 30° dia de gestação. 

Tabela 1 - Taxas de sobrevida tnatema e fetal. 

Gastrosquise Controle Global 

Coelhas 100°/o 93,33o/o 82,86% 
( n = 35) ( 15 de 15) ( 14 de 15) ( 29 de 35) 

Fetos 73,33o/o 80% 76,67o/o 
(n 30) ( 11 de 15) ( 12 de 15) ( 23 de 30) 

Figura 10. Lesão etn alça de intestino delgado. 

5m2 ASPECTOS ANESTÉSICOS E CIRÚRGICOS 

5.2.1 PROCEDIMENTO ANESTÉSICO 

Entre as 35 coelhas anestesiadas ocorreram 6 óbitos, cinco dos quais em conseqüência de 

complicações anestésicas e um no pós-operatório, resultante do aborto de feto do grupo-controle. 

A principal causa de óbito tnatemo ( 4 casos ) foi a parada respiratória, seguida de parada cardíaca, 
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durante a indução anestésica com acepromazína mais quetamina. Três desses óbitos ocorreram na 

primeira cirurgia e o outro por ocasião da cesariana, em fêmea do grupo-controle, cujo feto foi 

excluído do estudo. O quinto óbito resultante de complicação anestésica ocorreu no transoperatório 

por parada respiratória, seguida de parada cardíaca, em coelha que não estava prenha , e apresentava 

um aumento de volume uterino secundário à piométrio por Pasteurella multócita c 117
·
118

) 

( figura 11 ) . 

Figura 11 Piométrio causado por Pasteurella multócita. 

As alterações mais freqüentemente observadas durante o procedimento anestésico foram 

a diminuição das freqüências respiratória e cardíaca com hipo ou arreflexia , traduzindo um 

aprofundamento do plano anestésico ; e o aumento das freqüências cardíaca c respiratória com hiper­

reflexia, indicando superficialização do plano anestésico. Em todos os casos, exceto aquele em que 
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ocorreu pasteurelose , o problema foi prontamente solucionado pelo ajuste na concentração de 

fluotane, a qual variou de 1 a 3% ( 1,5% em média ). 

A duração do procedimento anestésico variou de 35 a 52 minutos, com uma média de 42 

minutos. 

5.2.2 DURAÇÃO DO ATO OPERA TÓRIO 

A duração da cirurgia fetal, no grupo G, variou de 16 a 30 minutos, com uma média de 

20 mine 26 seg. No grupo C, de 10 a 22 minutos, com uma média de 15 mine 12 seg. O tempo 

da cesariana , nos dois grupos , variou de 24 a 36 minutos, com média de 32 mine 27 seg. 

5.2.3 HISTEROTOMIA 

A extensão da histerotomia no grupo-gastrosquise variou de 9 a 11 milímetros, com média 

de 10,06 mm. No grupo-controle, a variação foi de 10 a 13mm, com média de 10,43 mm. 

5.2.4 INCISÃO ABDOMINAL FETAL 

Os dados referentes ao tamanho da incisão abdominal fetal são apresentados na tabela 2. 

O comprimento da incisão no grupo-gastrosquise oscilou entre 5 e 7 mm , no grupo­

controle entre 3 e 5mm e as médias foram de 5,44mm e 4,20mm, respectivamente. 
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Tabela 2. Tamanho da incisão abdominal- em milímetros­
nos fetos dos grupos G e C. 

CASO GRUPO- G GRUPO-C 

5mm 3mm 

2 5mm 4mm 

3 6mm 4mm 

4 5mm 5mm 

5 5mm 4mm 

6 7mm 5mm 

7 5mm 5mm 

8 6mm 3mm 

9 5mm 4mm 

10 5mm 

5 .. 2.5 CULTURAIS 
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Todas as culturas de líquido amniótico e placentoma, colhidas dos casos em estudo, foram 

negativas. 

5.2.6 COMPLICAÇÕES CmÚRGICAS TRANSOPERATÓRIAS 

As principais complicações da cirurgia fetal são apresentadas na tabela 3 .. 

Complicações cirúrgicas transoperatórias ocorreram em 4 casos do grupo-gastrosquise 

(26,67%) e em 3 casos do grupo-controle (20%). Em 3 casos- 2 do grupo G e 1 do grupo C-

a complicação identificada no transoperatório pode ter sido a responsável pelo óbito fetal. 

No grupo-gastrosquise, as cotnplicações observadas foram: transfixação da coxa fetal 

durante a confecção da sutura em bolsa no miométrio - 1 caso , lesão do intestino fetal pelo 



54 

cautério - 1 caso (Figura 1 O ) e tração excessiva do cordão umbilical pela saída acidental do feto 

do útero - 2 casos , que resultaram etn óbito fetal. 

No grupo-controle, as complicações observadas foram: lesão acidental da quadril fetal pelo 

cautério - 1 caso , exteriorização fetal pelo pólo cefálico resultante em óbito - 1 caso e a instilação 

acidental de solução salina não-aquecida sobre o feto - 1 caso . 

Tabela 3 - Complicações transoperatórias da cirurgia fetal. 

GRUPO GASTROSQUISE 

Transfixação da coxa fetal ( 1 ) 

Lesão intestinal pelo cautério ( 1 ) 

Tração excessiva do cordão umbilical ( 2*) 

(*) - natimortos. 

GRUPO CONTROLE 

Lesão do quadril fetal pelo cautério ( 1 ) 

Apresentação cefálica versão fetal ( 1 * ) 

Hipotermia fetal ( 1 ) 

5.2.7 COMPLICAÇÕES PÓS-OPERATÓRIAS 

Cotnplicações pós-operatórias foram verificadas em 2 casos: deiscência da sutura de 

pele por infecção , após cesariana, em fêmea do grupo G, e aborto, seguido de óbito materno, 

por metrorragia, em fêmea do grupo C. 

5.3 IDENTIFICAÇÃO DOS FETOS EM ESTUDO 

Em todos os láparos do grupo-gastrosquise, vivos ou natimortos, foram evidenciadas 

vísceras herniadas, através da incisão abdominal, o que permitiu a respectiva identificação dos 

mesmos ( figura 6 ). A ferida abdominal não-cicatrizada foi ob~ervada em todos os láparos do 

grupo-controle, permitindo a diferenciação com os irmãos da mesma ninhada ( figura 7 ). 
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5.4 ÓRGÃOS EVISCERADOS 

Não foram evidenciados órgãos eviscerados em nenhum caso do grupo-controle. 

Entre os láparos do grupo-gastrosquise, a evisceração ocorreu em todos os casos. Os 

órgãos observados foram : intestino delgado ( 100% ) , intestino grosso ( 1 OOo/o ) , fi gado 

( 44,44o/o) , estômago ( 22,22o/o) e bexiga urinária ( 11,11% ). 

5.5 NÚMERO DE LÁP AROS POR NINHADA 

A distribuição dos láparos por ninhada é apresentada nas figuras 12 - grupo G e 

13- grupo C. 

As nove gestações, no grupo-gastrosquise, resultaram em 48 láparos oriundos de : duas 

ninhadas com 4,5 e 6 filhotes cada e uma ninhada de 3, 7 e 8 filhotes cada. A média de láparos 

por ninhada, no grupo gastrosquise, foi de 5,33, mediana de 5, variância de 2,50 e desvio-padrão 

de t,58. 

0,33 

0,22 

Freqllênc:la relativa 

0,11 

3 4 5 6 7 8 9 10 
NOmero de láparos por ninhada 

Figura 12 . Freqüência relativa dos láparos por ninhada no grupo G. 
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No grupo-controle, as dez gestações resultaram em 59láparos, distribuídos e1n 4 ninhadas 

de 4 filhotes cada, mna ninhada co1n 5, 6 ,8 e 10 filhotes cada e duas ninhadas de 7 filhotes.A tnédia 

de láparos por ninhada neste grupo foi 5,9, mediana de 5, variância de 4,32 e desvio padrão de 

2,08. 

0,4 

0,3 

FreqOência relativa0,2 

0,1 

~~--.-1-~-+~--r-~~ 

3 4 5 6 7 9 10 
Número de lãparos por ninhada 

Figura 13 . Freqüência relativa dos láparos por ninhada no grupo C. 

5 .. 6 PESO DOS LÁPAROS 

5 .. 6 .. 1 PESO DOS LÁPAROS NO GRUPO-GASTROSQUISE 

Os valores referentes ao peso dos láparos do grupo-gastrosquise são apresentados nas 

figuras 14 e 15. 

O peso dos láparos no grupo-gastrosquise variou de 21 a 65g. Entre os fetos em estudo, 



57 

a variação foi de 28g a 5lg ( tabela 4 ), com média de 38,llg, mediana de 38g, variância de 

55,63 e desvio-padrão de 7,46g. O peso dos irmãos foi de 21 g a 65g com uma média de 45,69g, 

mediana de 46g, variância de 93,69 e desvio-padrão de 9,68g. 

Tabela 4 . Peso- em gramas- dos láparos em estudo. 

CASO GRUPO-G GRUPO- C 

1 28 g 21 g 

2 29 g 27 g 

3 35 g 29 g 

4 35 g 36 g 

5 38 g 36g 

6 40 g 38 g 

7 41 g 39 g 

8 46g 41 g 

9 51 g 43 g 

10 46 

láparos em estudo - Grupo G 

0,35 

0,3 

0.25 

0,2 

f r 
0,15 

0,1 

0,05 

o 
o 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 6() 65 

Peso - Intervalo ele classe ( 5g) 

Figura 14. Peso dos láparos em estudo no grupo G 
freqüência relativa por intervalo de classe - 5 gramas . 

' ; 



58 

GRUPO G 
0,25 

FreqOência relativa 

7S 

Figura 15 . Peso dos láparos no grupo G - irmãos 
freqüência relativa por intervalo de classe de- 5 gramas. 

5.6.2 PESO DOS LÁPAROS NO GRUPO-CONTROLE 

Os valores referentes ao peso dos láparos no grupo-controle são apresentados nas figuras 

16 e 17. O peso dos láparos no grupo-controle oscilou entre 21 e 50g. No grupo em estudo, variou 

de 21 a 46g ( tabela 4 ), com média de 35,6g, mediana de 38g, variância de 60,04 e desvio-padrão 

de 7,75g. Entre os innãos, a variação no peso foi de 24 a 50g, com média de 37,18g, mediana de 

38g, variância de 43,19 e desvio-padrão de 6,57g. 

Láparos em estudo no grupo C 

0,4 

0,35 

0,3 

0.25 

fr o.• 
0,15 

0.1 

0,05 

15 20 25 30 35 40 45 50 55 
Peso - intervalo de classe ( 5g } 

Figura 16. Peso dos láparos em estudo no grupo C 
freqüência relativa por intervalo de classe - 5 gramas. 
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GRUPO C 

5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 

Peso - intervalo de classe ( 5g ) 

Figura 17. Peso dos láparos no grupo controle - irmãos 
freqüência relativa por intervalo de classe- 5 gramas. 

5.6.3 COMPARAÇÃO DA VARIÁVEL PESO CORPORAL 
( GRUPO-GASTROSQUISE X GRUPO -CONTROLE ) 
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Na comparação do peso corporal médio entre os láparos ( teste t de Student ), observou-se 

diferença, estatisticamente significativa ( p < 0,05 ), entre os láparos do grupo-gastrosquise e os 

irmãos. Não houve diferença, estatisticamente significativa, quando foram comparados os láparos 

do grupo-controle com os irmãos; e os láparos em estudo do grup9 gastrosquise, com os láparos 

em estudo do grupo-controle. 

5.7 PESO DO INTESTINO DELGADO 

Os valores referentes ao peso do intestino delgado dos láparos em estudo nos grupos 

gastrosquise e controle são apresentados na tabela 5 .. O peso do intestino delgado entre os láparos 

do grupo gastrosquise variou de 0,71g a 2,10g com média de 1,02g, mediana de 0,80g, variância 
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de 0,27 e desvio-padrão de 0,52g, figura 18. No grupo controle , o peso do intestino delgado 

oscilou entre 0,70g e 1,28g, com média de 0,94g, mediana de 1,02g, variância de 0,046 e desvio-

padrão de 0,2lg, figura 19. 

f r 

Tabela 5. Peso do intestino delgado- em grmnas­
nos fetos dos grupos G e C. 

CASO 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

GRUPO- G 

1,64 g 

0,43 g 

0,71 g 

0,87 g 

0,75 g 

1,12 g 

0,8 g 

0,8 g 

2,1 g 

GRUPO 

0,72g 

1,08 g 

0,79 g 

0,75 g 

1,28 g 

0,7 g 

0,8 g 

1,05 g 

1,2 g 

1,02 

Peso do intestin delgado 
Grupo G 

o 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0 1,2 1,4 1,6 1,8 2,0 2,2 

Peso em gramas ( g ) 

c 

Figura 18. Peso do intestino delgado nos láparos em estudo do grupo-gastrosquise 
freqüência relativa· por intervalo de classe - 0,2 gramas. 



Peso do intestino delgado 
Grupo C 

-----1 

0,4 

0,3 

f r o.2 

0,1 

o 0,2 0,4 0,6 0,8 1,0 1,2 1.4 

peso em gramas ( g ) 

Figura 19. Peso do intestino delgado nos láparos em estudo do grupo-controle 
freqüência relativa por intervalo de classe- 0~2 gramas. 

61 

Na comparação dos pesos intestinais médios, entre os 2 grupos (teste t de Student ), não 

foi observada diferença estatisticamente significativa, P > 0,20. 

5.8 COMPRIMENTO DO INTESTINO DELGADO 

Os valores referentes ao comprimento do intestino delgado, nos láparos dos grupos 

gastrosquise e controle, são apresentados na tabela 6 e figura 20. 

No grupo-gastrosquise, o intestino delgado do pilóro à válvula íleo-cecal exclusive, mediu 

de 18,9 em a 30,4 em com média de 22,34 em, mediana de 22,1cm, variância de 15,47 e devio-

padrão de 3,93 em. 

No grupo-controle, a variação foi de 29,6 em a 39,3 em com uma média de 34,56 em, 

mediana de 34,5 em, variância de 7,86 e desvio-padrão de 2,80 em. 
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Na comparação entre as tnédias amostrais, os láparos do grupo G apresentaram o 

intestino delgado significativamente mais curto que os do grupo C ( P < 0,001 ). 

Tabela 6. Comprimento do intestino delgado- em centímetros­
nos láparos dos grupos G e C. 

0,5 

0,4 

0,3 

f r 
0.2 

0,1 

CASO 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

GRUPO-G 

19,2 em 

20,2 em 

22,1 em 

25,2 em 

19,5 em 

23,2 em 

18,9 em 

30,4 em 

Comprimento Intestinal 

GRUPO-C 

32,2 em 

36,5 em 

37,6 em 

33,7 em 

39,3 em 

29,6 em 

33,9 em 

36,7 em 

34,5 em 

34,3 em 

18 21 24 27 30 33 36 39 42 

Comprimento (em } 

Figura 20. Comprimento do intestino delgado nos láparos dos grupos G e C. 
freqüência relativa por intervalos de classe - 3 em. 
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5.9 DENSIDADE INTESTINAL 

A densidade intestinal, como descrita por Phillips et ai. ( 96
) ( mg/cm ), foi utilizada para 

avaliar a relação entre o peso e o comprimento do intestino delgado. Os valores obtidos estão 

descritos na tabela 7 e figura 21. 

No grupo-gastrosquise, a densidade intestinal variou de 21,29 mg/cm a 85A2 mg/cm com 

média de 46,44 mg/cm, mediana de 42,33 mg/cm , variância de 442,19 e desvio-padrão de 21,02 

mg/cm. 

No grupo-controle, a densidade intestinal oscilou entre 21,01 mg/cm e 34,78 mg/cm. 

A média foi de 26,81 mg/cm, mediana de 28,61 mg/cm, variância de 23,41 e desvio-padrão de 

4,84 mg/cm. 

Na comparação entre os valores amostrais médios, observou-se um aumento significativo 

da densidade intestinal nos láparos do grupo-gastrosquise, P < 0,02 ( teste t Student). 

Tabela 7. Densidade intestinal- em miligramas por centímetro­
nos láparos em estudo nos grupos G e C. 

CASO 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

lO 

GRUPO-G 

85,4 mg/cm 

21,3 mg/cm 

32,1 mg/cm 

34,5 mg/cm 

38,5 mg/cm 

48,3 mg/cm 

42,3 mg/cm 

69,1 mg/cm 

GRUPO-C 

22,4 mg/cm 

29,6 mg/cm 

21 mg/cm 

22,3 mg/cm 

32,6 mg/cm 

23,6 mg/cm 

23,6mg/cm 

28,6 mg/cm 

34,8 mg/cm 

29,7 



Densidade Intestinal 

0,8 

0,7 

0,6 

0,5 

fr o,4 

0,3 

0,2 

O, 1 

o 
o 10 20 30 40 50 60 70 

Densidade ( mg/cm } 

Figura 21 • Densidade do intestino delgado nos láparos dos grupos G e C 
freqüência relativa por intervalo de classe - 1 O mg/cm. 

5.10 ESPESSURA DO INTESTINO DELGADO 
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Os dados referentes à espessura intestinal são apresentados na ta bela 8 e figura 22. 

No grupo-gastrosquise , a espessura da parede do intestino delgado variou de 417 ~m a 

870 ~m. O valor médio observado foi de 583,34 ~m, a mediana de 525 f.!m, a variância de 2686,11 

e o desvio-padrão de 163,9 f.!lll. 

No grupo-controle a variação foi de 355 f.!m a 513 f.!m, com média de 421,76 f.!m , 

mediana de 377 f.!m, variânciade 331,24 e desvio-padrão de 5,76 f.!m. 

Na comparação das médias entre os 2 grupos, identificou-se um aumento significativo da 

espessura da parede intestinal, P < 0,02 , no grupo-gastrosquise. 
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0,4 

0,3 
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Tabela 8. Espessura do intestino delgado- em micrômetros­
nos láparos em estudo nos grupos G e C. 

CASO 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

Espessura 
Parede Intestinal 

GRUPO-G 

870 J..lffi 

517 J..lffi 

417 J.lffi 

525 J..lffi 

533 J.lffi 

812 J.lffi 

513 J.lffi 

480J.lm 

legenda 

Grupo C 

Grupo G 

GRUPO-C 

463 J..lffi 

502 J..lffi 

358 J.lffi 

432 J..lffi 

427J.1m 

370J.lm 

377J.lm 

355 J.lffi 

421 J.lffi 

513 J.lffi 

o~~~~~~==~~~~==~~~~~J 

o 1 00 200 300 400 500 600 700 800 900 

Espessura ( micrômetros ) 
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Figura 22. Espessura da parede intestinal nos grupos G e C, em micrômetros ( J.lm ) 
freqüência relativa por intervalo de classe - 100 J.lm . 
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5.11 CORRELAÇÕES ENTRE AS VARIÁVEIS QUANTITATIVAS 

Os dados referentes às correlações estudadas são apresentados na tabela 9. 

Após a coleta dos dados, foram analisadas possíveis associações entre o peso corporal 

matemo e o dos láparos em estudo, nos grupos G e C; entre o peso corporal dos láparos em estudo 

e o comprimento, espessura e peso do seu intestino delgado ; e das variáveis em estudo ( peso, 

comprimento e espessura do intestino delgado ) entre si , nos grupos gastrosquise e controle. 

Não foi observada correlação estatisticamente significativa, para o nível de significância 

adotado ( 5% ) , entre o peso corporal matemo e o peso dos láparos em estudo nos grupos 

gastrosquise e controle. 

Nenhuma associação significativa foi encontrada, quando correlacionamos o peso corporal 

dos láparos em estudo, nos grupos G e C, com o comprimento, espessura e peso do seu intestino 

delgado. 

Quando analisada a possibilidade de associação entre o peso, comprimento e espessura do 

intestino delgado, nos fetos em estudo, nos grupos G e C, só foi evidenciada uma correlação 

estatisticamente significativa ( P < 0,05 ) entre o peso e o comprimento intestinal nos fetos do 

grupo-controle. 



67 

Tabela 9. Valores referentes ao estudo da correlação entre variáveis quantitativas ( a = 0,05) 

Variáveis r tagl t cale. n 

PMGXPLG + 0,64Fo 2,365 > 2,206 13 

PMCXPLC +0,31Re 2,306 > 0,911 68 

PLGXPIDG + 0,39Re 2,365 > 1,322 45 

PLCXPIDC + 0,34Re 2,306 > 1,03 56 

PLGXCIDG + 0,57Re 2,447 > 1,676 19 

PLCXCIDC - 0,03Fr 2,306 > 0,085 8125 

PLGXEIDG - 0,34Re 2,447 > 0,894 61 

PLCXEIDC -0,14Fr 2,306 > 0,4 368 

PIDGXCIDG + 0,61Fo 2,447 > 1,906 16 

PIDCXCIDC + 0,66Fo 2,306 < 2,444 10 

PIDGXEIDG + 0,33Re 2,447 > 0,846 64 

PIDCXEIDC + 0,27Fr 2,306 > 0,794 96 

CIDGXEIDG - 0,25Fr 2,447 > 0,633 123 

CIDCXEIDC + 0,00083Fr 2,306 > 0,023 12195174 

PM - Peso matemo , PL - Peso láparo , G - Grupo gastrosquise , C - Grupo controle , PID Peso do intestino delgado 
, EID - espessura do intestino delgado , CID - Comprimento do intestino delgado , r - Coeficiente de correlação ( + positivo 
\ -negativo), tugl- Valor crítico para o teste t de Student, t cal- Valor calculado do teste t de Student, n- Tamanho da 
amostra para confirmar a existência de associação entre as variáveis ( Q * O ), < - Correlação estatisticamente significativa 
, >-Correlação não significativa, F o- Correlação forte, Re- Correlação regular e Fr- correlação fraca. 

5 .. 12 REGRESSÃO ENTRE AS VARIÁVEIS QUANTITATIVAS 

Uma relação do tipo causa - efeito ( regressão ) foi avaliada entre o tamanho da incisão 

no abdômen e o comprimento, peso e espessura do intestino delgado nos láparos em estudo, no 

grupo-gastrosquise. Em nenhum dos casos , foi evidenciada uma relação do tipo causa - efeito, 

como pode ser observado nas figuras 23, 24 e 25. 



~ 400-
:::l 
<h 
<h 
~ 

g- 200 
LU 

o+-~---r---~--~~~----.---~-· 

o 
Incisão ( mm ) 

Figura 23. Diagrama de dispersão por pontos 
Espessura da parede intestinal (!lm) X Tamanho da incisão ( mm) 
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Figura 25. Diagrama de dispersão por pontos 
Comprimento intestinal ( em) X Tamanho da incisão ( mm ). 

5.13 ACHADOS HISTOLÓGICOS 
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Figura 24. Diagrama de dispersão por pontos 
Peso intestinal ( g ) X tamanho da incisão ( mm ) 
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Os resultados da análise histológíca, com base nos critérios adotados, conforme anexo 4 

do apêndice, são apresentados na tabela 10. 

Entre os nove láparos estudados no grupo-gastrosquise os achados foram : enterite leve 

em cinco casos- 55,55% (figura 26) ; enterite tnoderada etn um caso apenas (figura 27) ; enterite 

severa em dois casos , um dos quais com necrose parieto vilosa ( figuras 28 e 29 ); e hemorragia 

da submucosa mais extravasamento de hemácias para a luz intestinal, em um caso (figura 30). 
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Dos dez láparos do grupo-controle, cinco formn classificados como normais ( figuras 31 

e 32 ) ~ e cinco como anormais , dos quais , três foram classificados como enterite leve 

(figura 33); utn como enterite tnoderada (figura 34); e utn cotno serosite moderada com a 

presença de exudato fibrinoso ( "peel" ) (figura 35 ). 

A distribuição das células ganglionares foi considerada nonnal etn todos os casos 

estudados, exceto naquele em que ocorreu necrose parieto-vilosa , no grupo G . 

Não foi evidenciada uma diferença estatisticamente significativa, quando comparados os 

achados histo}ógicos nos dois grupos ( teste exato de Fischer - Pr final O, 183 > a 0,05 ). As 

alterações observadas neste experimento não foram, portanto, suficientes para diferenciá-los , ou 

seja, para se afirmar que histologia normal ou anormal constitui uma peculiaridade de um dos dois 

grupos. 

Tabela 10. Classificação histológica do intestino delgado- jejuno 
nos láparos dos grupos G e C. 

CASO 

2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

GRUPO-G 

Es Ss 

EISI 

El 

El SI 

Em SI 

El SI 

NVP 

N 

El Sl 

GRUPO-C 

El 

Em 

N 

SmP 

N 

N 

N 

El 

N 

El 

N- normal, P- "peel", NVP- necrose parieto vilosa, El- enterite leve, Em- enterite moderada 
Es - enterite severa, Sl - serosite leve, Sm - serosite moderada, Ss - serosite severa . 



Figura 26. Enterite leve em láparo do grupo G -
200 aumentos. 

70 



71 

Figura 27. Enterite moderada com edema vilositário em láparo do gmpo G- 100 aumentos. 

Figura 28. Enterite severa em láparo do grupo G- 100 aumentos. 



Figura 29. Necrose parieto vilosa- intestino delgado 
em láparo do grupo G - 1 00 aumentos. 
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Figura 30. Hemorragia da submucosa com extravasamento de hemácias 
para luz intestinal, em láparo do grupo G - 200 aumentos. 
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Figura 31. Intestino delgado normal em láparo do grupo C-
400 aumentos. 
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Figura 32. Intestino delgado nonnal de láparo do gmpo C - 200 aumentos. 
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Figura 33. Enterite leve em láparo do grupo C- 200 aumentos. 
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Figura 34. Edema vilositário- enterite moderada em láparo do !,:rrupo C- 400 aumentos. 

Figura 35. Serosite moderada com presença de exudato fibrinoso "peel"- grupo C- 200 aumentos. 
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A tabela 11 apresenta os valores obtidos para as principais variáveis em estudo nos 

láparos dos grupos gastrosquise e controle. 

Tabela 11 - peso corporal, tamanho da incisão abdominal, peso, comprimento, densidade, espessura 
e aspecto histológico do intestino delgado nos láparos dos grupos gastrosquise e controle. 

GRUPO GASTROSQUISE GRUPO CONTROLE 

PL PID CID DID EID TIA AH PL PID CID DID EID TIA AH 

28F 1,64 19,2 85,4 870 5 Es Ss 21 0,72 32,2 22,4 463 3 ElSn 

29F 0,43 20,2 21,3 517 5 El Sl 27 1,08 36,5 29,6 502 4 EmSn 

35F 0,71 22,1 32,1 417 6 ElSn 29 0,79 37,6 21 358 4 N 

35 0,87 25,2 34,5 525 5 El SI 36 0,75 33,7 22,3 432 5 SmP 

38 0,75 19,5 38,5 533 5 Em SI 36 1,28 39,3 32,6 427 4 N 

40 1,12 23,2 48,3 812 7 El Sl 38 0,7 29,6 23,6 370 5 N 

4JF 0,8 5 NPV 39 0,8 33,9 23,6 377 5 N 

46 0,8 18,9 42,3 513 6 N* 41 1,05 36,7 28,6 355 3 E1Sn 

51 2,1 30,4 69,1 480 5 El SI 43 1,2 34,5 34,8 421 4 N 

46 1,02 34,3 29,7 513 5 ElSn 

PL- Peso dos láparos em gramas (g) , PID- Peso do intestino delgado em gramas (g) , CID -Comprimento do intestino delgado em centímetros (em) 
DID -Densidade do intestino delgado em miligramas por centímetros ( mg I em) , EID -Espessura do intestino delgado em micrômetros ( J.lM) 

TIA- Tamanho da incisão abdominal em milímetros ( mm) , AH - Achados histológicos [ El - enterite leve, Em - enterite moderada, Es - enterite 
severa, Sn - serosa normal , Sl - serosite leve, Sm - serosite moderada, Ss - serosite severa, P - peel , N - normal , NVP - necrose parieto vilosa J 

N*- Classificado como normal, mas com presença de hemácias na submucosa e luz intestinal. F- Evisceração parcial do fígado. 
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6. DISCUSSÃO 
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6. DISClJSSÃO 

O conceito de um feto corno paciente - corno indivíduo, com patologias próprias e 

sujeito, portanto, a tratamento médico bem corno observação científica- é muito recente. Foi apenas 

com o advento da ultra-sonografia, na segunda metade deste século, que o desenvolvimento fetal 

pôde ser cuidadosamente monitorado. Até então, o diagnóstico de muitas das anomalias 

fetais,dentre elas a gastrosquise, era feito somente por ocasião do nascimento. A ecografia pré­

natal, permitiu não apenas uma melhor compreensão da história natural e dos fatores prognósticos 

na gastrosquise, mas colocou, também, médicos e familiares frente a novas e difíceis decisões. As 

opções para tratamento multiplicaram-se dependendo da severidade das lesões e da presença de 

malformações associadas. Assim sendo, alguns casos poderiam conduzir ao aborto; outros ao parto 

normal a termo; e outros ainda poderiam necessitar de urna intervenção no momento, ou tipo de 

parto, com o intuito de minimizar a rnorbidade e mortalidade pós-natal. 

A etiologia da gastrosquise ainda não foi completamente elucidada. O exato momento do 

início bem corno o desenvolvimento das lesões permanecem um enigma . Urna forma pré-natal e 

outra perinatal têm sido descritas <22
,2

3
,
91

•
111

'
123 

). Várias teorias etiológicas têm sido propostas. Para 

Duharnel< 26 
) , a gastrosquise resultaria da ação de algum agente teratogênico. Shaw e outros 

autores< 17
•
18

,2
7

,2
8
•
123

) defendem a hipótese de que a gastrosquise ocorreria pela ruptura intra-uterina 

de urna hérnia de cordão umbilical. Segundo De Vries< 20
), a causa seria urna involução anormal 

da veia umbilical direita. Hoyme< 32
•
33

•
39 

)' por sua vez, sugere que o vaso envolvido seria a artéria 

onfalomesentérica. 

O tratamento ideal para o feto com gastrosquise ainda é controverso. Atualmente, as 

principais metas são: detectar anomalias associadas; realizar o parto em um centro especializado; 

evitar dano iatrogênico às estruturas evisceradas, durante o parto; e programar o parto - desde que 

não exista contra-indicação pela prematuridade- com o objetivo de evitar a progressão das lesões 

intestinais, diagnosticadas intra-útero< 34 
): Esse último ponto requer o entendimento da etiopatogenia 

das lesões intestinais na gastrosquise, urna questão que tem estimulado a pesquisa experimental. 
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Ainda que exista consenso no fato de que a sobrevida destes pacientes depende 

Primariamente das condições dos intestinos por ocasião do nasci-~-+~ ( 13.I
6
.I7J&J

4
,
92

) não se conhece , lllClllU , , 

com precisão, a causa das alterações morfológicas e funcionais observadas. Da mesma forma, ainda 

não foram adequadamente determinadas, pela ecografia, quais as alterações do tubo digestivo 

relacionadas com dano intestinal irreversível. Assim sendo, para muitos casos, os dados ultra-

sonograficos disponíveis não são consistentes para orientar a conduta a ser adotada <28
•
55

•
5657

.1
24 

)., 

embora, genericamente, se aceite a observação de que quanto maior a dilatação e o espessamen~o 

das alças intestinais, pior o prognóstico <34
•
51

•
125

). 

As principais alterações morfológicas encontradas no tubo digestivo de pacientes 

portadores de gastrosquise são : encurtamento; espessamento; e o aparecimento de uma camada 

fibrosa, composta por colágeno e fibrina, sobre a serosa intestinal , o "peel" <
99

•
100

•
106 ~ Dentre as 

alterações fisiológicas, as mais freqüentes são a hipoperistalse prolongada c 58
•
95

•
110

•
120

) e os defeitos 

absortivos < 95
'
119

). Também são comuns complicações como estenoses e atresias intestinais c 13
•
16

•
108 

), 

má rotação intestinal c 110
•
121 

) , volvo < 23
•
105 

) e necrose com perfuração de víscera oca levando a 

peritonite meconial < 13
•
17 

)_ 

O líquido amniótico c 34
•
92

•
96

•
97

•
98

•
101

•
102

'
108

•
109

•
122 

) e o tamanho do defeito na parede 

abdominal c 32
•
34

•
92

•
96

•
98

•
101

•
105

) têm sido descritos como os principais agentes etiológicos. No entanto, 

ainda não foram definidas quais as alterações e/ou substâncias do líquido amniótico e qual a 

magnitude do defeito que resultam nas alterações já descritas. 

O desenvolvimento tecnológico, além de permitir um diagnóstico pré-natal mais acurado, 

tem propiciado a correção intra-uterina de malformações potencialmente letais , como por exemplo, 

hérnia diafragmática, . teratoma sacrococcígeo, malformação adenomatóide cística, uropatia 

obstrutiva < 02
•
07

•
08 

)_ Tais avanços, contudo, no que concerne à busca de um melhor entendimento 

da biologia do feto anormal, dependem basicamente da criação de modelos experimentais 

reprodutíveis. No caso específico da gastrosquise, a maioria dos experimentos em cirurgia fetal , 

têm-se voltado para os aspectos etiológicos, precipuamente, para o estudo das alterações anátomo-

fisiológicas observadas no tubo digetivo eviscerado. 
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6.1 DISCUSSÃO DA METODOLOGIA 

A cirurgia fetal experimental, para o estudo da gastrosquisc, foi introduzida por Sherman 

e col.< 98
) no início da década de setenta. Desde então, alguns trabalhos ( menos de vinte) têm sido 

publicados na literatura. 

Para o estudo da gastrosquise , a ma10na dos pesquisadores têm utilizado fetos de 

ovelha< s8,92,10s ) coelho< 96,98,100,101,102) e embriões de galinha< 97,103,I04,I06,107,Io&,1o9,126,127) todos eles 
' ' 

com vantagens e desvantagens. 

6.1.1 SELEÇÃO DO MODELO EXPERIMENTAL 

A opção pela utilização de coelhos no presente modelo experimental levou em 

consideração os seguintes aspectos : o baixo custo, os fetos de tamanho aceitável, a 

disponibilidade , a regularidade do período gestacional, a docilidade destes animais , a facilidade em 

seu manuseio e as modestas exigências em termos de habitação e alimentação. 

Ainda que a maioria dos pesquisadores< 96
'
98

'
101

•
102

•
122

•
131

.1
48

) tenha utilizado fêmeas da raça 

Nova Zelândia Branca, a escolha por matrizes da raça Califórnia levou em consideração a resistência 

desses animais, a perfeita adaptação às condições climáticas do nosso meio , a boa paridade durante 

. o ano todo, o período gestacional regular ( 30 a 31 dias ) e também a disponibilidade ( criadouro 

próximo ao centro de pesquisa ). 
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6.1.2 ASPECTOS ANESTÉSICOS 

A obtenção de uma anestesia segura e eficaz para um procedimento cirúrgico é 

notoriamente dificil no coelho. Isso se deve, principalmente, à estreita margem existente entre um 

bom plano anestésico e a parada respiratória c 128
•
129

•
130

•
131 

)_ Outro aspecto importante é a grande 

variação individual na resposta aos anestésicos c 132
• 
133

• 
134

• 
135 

)_ Gardner < 
136 

), por exemplo, observou 

uma variação de 7,35 a 83,3 mglkg de nembutal, para obtenção de um plano anestésico adequado 

à cirurgia , em coelhos albinos. 

No caso de cirurgia durante a gestação, cirurgia fetal, dois novos aspectos merecem uma 

atenção especial, o relaxamento uterino e a anestesia fetal. Quanto ao primeiro, parece haver 

consenso no fato de que a anestesia com fluotane ( halotano ) não apenas inibe a contratilidade 

uterina, como também propcia o necessário relaxamento uterino para a exposição e recolocação do 

feto no útero c 08
•
96

•
101

•
122

•
137

•
138

•
139

•
140

•
141 

)_ Já o segundo aspecto é caracterizado por algumas 

controvérsias. Por exemplo, a necessidade ou beneficio da anestesia fetal para uma intervenção 

cirúrgica. Este fato não está documentado< 137 
)' no entanto, tem sido demonstrado que a 

manipulação cirúrgica do feto não anestesiado resulta em vários graus de resposta do sistema 

nervoso autônomo, com aumento da freqüência cardíaca, atividade hormonal e motora< 142
•
143 

). 

Além de inibir a resposta metabólica ao trauma, a anestesia fetal também facilita o procedimento 

cirúrgico, na medida que inibe ou diminui a atividade fetal durante o ato operatório. Para obtenção 

de uma boa analgesia transoperatória, a maioria dos autores têm utilizado opióides, óxido nitroso ou 

quetamina dentre outros< 137
•
144

•
145

•
146 

). A opção mais freqüente, no caso do coelho, tem sido a 

quetamina, em função do risco de depressão respiratória pelos opióides e de hipóxia pela associação 

do protóxido de azoto c 137 
)_ 

O coelho, assim como outros animais de laboratório, é extremamente sensível à 

manipulação excessiva e , especialmente, à indução anestésica por meio de gases . O estresse , a 

irritabilidade e a agressividade resultantes não raramente levam ao aborto, de modo que a pré­

anestesia constitui a primeira etapa para qualquer atividade ou manipulação destes animais < 147 
)_ 
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Existe um grande número de drogas disponíveis, no entanto, a maioria dos autores, trabalhando 

com coelho< 96
•
101

•
130

·
134

•
148

•
149

•
150 >,têm dado preferência à acepromazina, um neuroléptico derivado 

da clorpromazina, que é freqüentemente misturado à quetamina e administrado por via intramuscular 

( latência de 4 a 15 minutos ) ou intravenosa, lentamente, pelo maior risco de depressão 

respiratória. 

Com base nessas referências, optou-se pela indução com acepromazina mais quetamina, 

seguidas da administração de fluotane ( halotano 1 a 3%) por meio de um cone nasal. 

6.1.3 ASPECTOS CIRÚRGICOS 

Thomasson e Ravitch < 140 l foram os primeiros autores a publicar detalhes técnicos sobre 

a cirurgia fetal no coelho, desde então, inúmeros têm sido os avanços da cirurgia fetal nesta 

espécie. Harrison e col. < 149 l têm desenvolvido técnicas de cirurgia intra-uterina, as quais têm 

facilitado sobremaneira esse tipo de estudo. 

Dentre os muitos problemas relacionados com a cirurgia fetal no coelho, merecem destaque 

a idade gestacional, contratilidade uterina, lesão transoperatória do feto, hipotermia fetal, infecção 

e o canibalismo, além das dificuldades anestésicas já mencionadas. 

Tham e col.< 116
) estudaram o crescimento fetal intra-uterino, em coelhos brancos da raça 

Nova Zelândia, e observaram que o peso corporal fetal aumentava de 0,91 ± O, 16g no 17° dia de 

gestação para 46,95 ± 8,42g no 30° dia de gestação e que o período de maior crescimento ocorria 

entre o 17° e o 21° dia. 

Aoki e col. < 100 > , em um estudo experimental de gastrosquise, em fetos de coelho, 

relataram que o útero, no 21° dia de gestação, é muito sensível ao manuseio e contrai-se facilmente, 

quando tocado. Dos 33 fetos operados com essa idade apenas 5 sobreviveram ( 15% ). O 

anestésico utilizado nesse experimento foi o Tiopental sódico. Em outros experimentos , nos quais 

os fetos foram operados no 23° 000
'
101

'
141 l e 25° <96

•
98

.100.148 > dia de vida intra-uterina, as taxas de 
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mortalidade oscilaram entre 20% a 77% e 12% a 44% respectivamente. Estudos nos qua1s 

foram operados mais de um feto por matriz c 98
•
100 l a mortalidade fetal foi superior a daquele em que 

apenas um dos fetos foi operado c 96 
l . 

Em função dessas observações, optou-se por realizar a cirurgia no 24° dia de vida intra­

uterina e em apenas um feto por coelha prenha, de modo que com fetos de bom tamanho e útero 

pouco reativo, esperávamos obter uma baixa taxa de mortalidade quando do experimento. 

Conforme já mencionado, o líquido amniótico e o pequeno diâmetro do defeito na parede 

abdominal têm sido descritos como os possíveis agentes etiológicos das alterações observadas nas 

alças intestinais evisceradas. A maioria dos autores c96
·
98

•
100

l ,em seus modelos experimentais, têm 

procurado reproduzir os achados clássicos da gastrosquise. Na presente pesquisa, objetivou-se 

eliminar a ação destes dois agentes, pelo menos parcialmente, retirando o líquido amniótico por 

ocasião da cirurgia e produzindo defeitos abdominais proporcionalmente grandes, minimizando, 

dessa forma, a compressão sobre as estruturas evisceradas. 

Ainda que Aoki e col. c 100 >tenham proposto a obtenção dos fetos operados por parto normal, 

a maioria c 96
•
98

•
101

•
102

•
105

•
122

•
131

•
148 > prefere a cesariana, o que reduz as perdas por canibalismo e a 

possibilidade de lesão das estruturas evisceradas, durante ou após o parto. 

No que diz respeito ao segmento de intestino estudado, optou-se por um espécime de 

jejuno, obtido a 1 O em do piloro, por ser considerado o segmento de maior uniformidade histológica 

c96 > e também por encontrar-se eviscerado esse segmento do intestino delgado em todos os casos 

previamente estudados ( estudo piloto ) . 

O uso de antibiótico profilático e as culturas de líquido amniótico e do placentoma tiveram 

por objetivo evitar, nos resultados, a possível interferência de agentes bacterianos, especialmente 

a pasteurella multócita. A incidência de infecção matemo-fetal foi praticamente nula nos 

trabalhos em que foram utilizados antibióticos profiláticosc 96
•
101

•
102

•
148 >. 
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6.2 DISCUSSÃO DOS RESULTADOS 

6.2.1 TAXAS DE SOBREVIDA 

Na busca de um bom modelo experimental, para o estudo da gastrosquise, os 

pesquisadores têm utilizado os fetos de ovelha ( ovis musimon ), de coelho ( oryctolagus cuniculus) 

e o embrião de galinha ( gallus domesticus ). 

Nos modelos em que foram utilizados os fetos de ovelha < 58
·
92

•
105

), a taxa de sobrevi da 

fetal oscilou entre 48% e 57%. Nos experimentos com embrião de galinha< 97
•
104

'
109 

)' a sobrevida 

tem estado entre 22,8% e 78,3 %. A sobrevida fetal de 76,67%, no presente experimento, ficou 

próxima dos melhores resultados obtidos, com coelhos, por outros grupos <96
'
98 ~ Entre os trabalhos 

publicados< 96
•
98

•
100

•
101 

), a sobrevida dos fetos de coelho tem variado de 15 a 78%, dependendo 

principalmente da idade gestacional e do número de fetos operados por ninhada. Os resultados de 

Aoki e col. c 100
) que operaram mais de um feto por ninhada com 21, 23 e 26 dias de gestação foram 

respectivamente 15%, 23% e 56%. Albert e col. < 101
) operaram 2 fetos de 23 dias por ninhada com 

apenas 19% de sobrevida. Já Phillips e col. C%>, operando apenas um feto de 25 dias por ninhada 

obtiveram 78% de sobrevida fetaL Tais evidências, sugerem que a cirurgia em apenas um dos fetos 

da ninhada realizada a partir do 23° dia de gestação, seria a melhor alternativa, no que diz respeito 

a obtenção de boas taxas de sobrevida fetal. 

Embora exista consenso no fato de que hipotermia, tração excessiva ou lesão do cordão 

umbilical, sangramento, infecção e descolamento do placentoma , dentre outros, freqüentemente 

resultem em óbito fetal, a maioria dos autores não faz referência sobre as possíveis causas de óbito 

fetal, em seus experimentos. Dos sete óbitos fetais observados em nossa pesquisa, quatro do grupo­

gastrosquise e três do grupo-controle, em apenas quatro casos ( 57,14%) pode-se identificar as 

causas prováveis : tração excessiva do cordão em dois casos do grupo G ; um caso de aborto e outro 

de apresentação cefálica, exigindo versão fetal, no grupo C. 
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A sobrevida materna no presente experimento foi de 82,86%, um pouco inferior àquelas 

relatadas na literatura, 89%<96
) e 92,5% < 100 >,o que poderia representar, pelo menos em parte, a 

inexperiência do pesquisador com o procedimento anestésico adotado. Na presente casuística, 

83,33% dos óbitos matemos ocorreram por complicações anestésicas, geralmente por parada 

respiratória durante a indução (66,66%) e nos primeiros casos da série. A causa, provavelmente, 

tenha sido a infusão intravenosa excessivamente rápida ( menos de 3 minutos ) da associação de 

acepromazina mais quetamina. 

6.2.2 ASPECTOS ANESTÉSICOS E CIRÚRGICOS 

Os pesquisadores que vêm estudando a gastrosquise em fetos de coelhos, têm empregado 

basicamente dois modelos anestésicos: acepromazina + quetamina + halotano<96
•
101

•
102

)- adotado no 

presente experimento - e barbitúricos< 98
'
100 >. Embora os dados referentes a sobrevi da materna 

indiquem um melhor desempenho com o segundo esquema , ( 82,9% < b:ubaski > e 89% c 96
) contra 

92,5%< 100 > ), a casuística ainda é muito pequena, para que se tomem os dados obtidos como 

definitivos. Por outro lado, conforme já mencionado, parece haver consenso quanto aos beneficios 

do relaxamento uterino e analgesia matemo-fetal pelo uso de halotano e quetamina, 

respectivamente c os,%,JOI,I22•137J 38J 39
•
140

•
141

). O relato de Aoki e col. c 100 )de hipersensibilidade e aumento 

da contratilidade uterina, sob anestesia com thiopental, corrobora em parte a afirmação anterior. Um 

aspecto a ressaltar, considerado importante , é que não se observou urna correlação adequada entre 

a intensidade dos reflexos testados ( corneano, palpebral , preensão auricular ou inter digital ) e o 

plano anestésico, o que também tem sido descrito por outros autores c 130
•
134

•
145

•
146 >. O achado mais 

consistente foi o da diminuição da freqüência cardíaca, seguida da diminuição na freqüência 

respiratória. 

A inexistência, nos trabalhos publicados, de relato sobre a duração do ato cirúrgico, 

impossibilitou urna análise de comparação com nossos resultados. Da mesma forma, as complicações 
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transoperatórias foram mencionadas em apenas um estudo c 100
) ( duas incisões torácicas ). No 

entanto, mesmo não tendo sido descritas, é importante lembrar que situações como tração excessiva 

do cordão, versão fetal, hipotennia, infecção, sangramento ou descolamento do placentoma podem 

ter sido causa das mortes fetais referidas. Na presente casuística, em pelo menos 3 dos 7 casos, em 

que foi identificada uma complicação transoperatória, pode ter sido esta complicação a causa do 

óbito fetal ( t.abe~a 3, figuras 36 e 37) . 

Figura 36. Feto morto- versão fetal por apresentação cefálica. 



Figura 37. Feto morto - Saída acidental da cavidade uterina com 
tração excessiva do cordão umbilical. 
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Na presente experiência não foi observado nenhum caso de infecção materna ou fetal, o 

que pode ser atribuído à adoção de uma técnica "asséptica" e ao uso de antibioticoterapia profilática 

O mesmo tem ocorrido em outros estudos nos qua1s foram utilizados antibióticos 

profiláticos< 96
•
101

•
122

,1
48 l . Aoki e col. c 100 l perderam 3 fêmeas por peritonite no pós-operatório e 

Shcrman e coLe 98 
l obtiveram culturas positivas em 3 de seus 37 casos. Nesses experimentos não 

foram empregados antibióticos. 

No que diz respeito a abertura uterina, como em nosso experimento, a maioria dos 

autores c 96
J

00
•
101

•
148 

l realizaram-na no local correspondente à metade caudal do feto, no bordo 

antimeso e com a utilização de um eletrocautério. A extensão da incisão nesses experimentos variou 

de 1 a 3cm. Harrison e Villac 148 
l e Phillips e col( 96 

l procederam à confecção de uma sutura em 

bolsa no miométrio antes da histerotomia, conduta também adotada por nós. Merece destaque o fato 
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de que Aoki e col.< 100
) necessitaram de incisões de até 3 em, o que poderia resultar, em parte, do 

menor relaxamento uterino pela técnica anestésica adotada ( barbitúrico IV ). Na presente casuística, 

a histerotomia variou de 0,9 a 1,3cm, com média de aproximadamente 1 em. Para histerorrafia, 

Albert e col. c 101
·
102 l utilizaram uma sutura contínua, englobando todos os planos da parede uterina. 

No presente trabalho, optou-se pela sutura em bolsa, considerando a maior rapidez e menor risco de 

lesão das estruturas evisceradas, por ocasião do fechamento. Além disso, a tração do fio durante o 

ato operatório permitiu um melhor controle do feto exteriorizado, com um menor risco de saída 

acidental do mesmo, lesão do cordão ou descolamento do placentoma. No entanto, o pequeno 

número de casos estudados e descritos na literatura não nos permite concluir sobre a superioridade 

de urna ou outra técnica. 

Quanto à incisão abdominal fetal para produção de gastrosquise, a maioria dos 

autoresC 96
•
98

•
100 l - inclusive o do presente trabalho - optou pelo flanco direito, posição, como já 

mencionado, onde ocorre a quase totalidade dos defeitos. Albert e col c 101
•
102 )utilizaram o flanco 

esquerdo, para "evitar a interposição do figado ". Supõe-se que tal conduta elimina um possível 

fator etiológico, uma vez que o fígado certamente age como um fator adicional de obstrução para o 

fluxo esplâncnico, ao nível do defeito na parede abdominal. No que concerne ao tamanho da incisão, 

obteve-se valores entre 5 e 7 mm, com média de 5,44 mm. Aoki e col. < 100
) e Sherman e col.C 98

) 

produziram defeitos de 4 mm , enquanto Phillips e col. < 96
) relatam incisões oscilando entre 

5 e 21 mm. Quanto a esse último valor ( 21 mm ) , acredita-se deva existir algum equívoco, urna vez 

que 2lmm é mais que o diâmetro abdominal de muitos dos fetos com 25 dias de gestação, que 

costumam pesar entre 23,8g e 27,2g< 116 
). No entanto, ao contrário desses autores< 96

•
98

•
100 

)' que 

utilizaram tais incisões, buscando reproduzir os achados clássicos da gastrosquise na espécie humana, 

julga-se serem essas dimensões, na realidade, proporcionalmente maiores que aquelas observadas 

no homem. Urna incisão de 5 rnm pode representar a secção de todo flanco do feto ( figura 38 ), 

o que não se observa em humanos. Assim sendo, nesses casos, a compressão ao nível dos bordos 

do defeito seria atenuada. Langer e cot.< 58
'
92 > e Haller e col.C 105

) têm demonstrado, em fetos de 

ovelha, a influência do tamanho do defeito na gênese das alterações morfológicas e funcionais no 



tubo digestivo eviscerado. 

Figura 38. Láparo recém-nascido com lücm de comprimento e um 
diâmetro abdominal de aproximadamente "2 em". 
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Complicações pós-operatórias: Sherman e col. c 98 
> relataram 3 casos de aborto em 12 

coelhas operadas ( 25% ); Aoki e co L c 100 > 3 casos de aborto ( 7,5% ) e 3 casos de óbito matemo 

por peritonite ( 7,5% ), entre as suas 40 matrizes operadas. No presente experimento observou-se 

um caso de aborto ( 3,3%) e mn caso de infecção da ferida operatória após a cesariana ( 3,3% ). 

Phillips e col.C 96
> e Albert e col. c 101

'to
2 lnão fazem referência a complicações pós-operatórias. Em 

situações normais, o aborto é extremamente incomum na coelha, e só ocorre após o vigésimo dia de 

gestação. Se toda ninhada morrer antes desta data, a eliminação dos fetos ocorre por reabsorção, e 

muito rapidamente c 132 
l_ A maior incidência de aborto e infecção entre os casos de Aoki e Sherman, 
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provavehnente resultaram da técnica anestésica adotada ( barbitúrico ),a idade gestacional por ocasião 

da cirurgia ( 21 e 23 dias ) , a não utilização de antibioticoterapia profilática e ao grande número de 

fetos operados por ninhada ( 5 em média ). Nos estudos com fetos de ovelha, a taxa de aborto foi 

excessivamente alta , variando de 42,8% < 58
) a 51,3% < 

105
). 

6.2.3 IDENTIFICAÇÃO DOS FETOS EM ESTUDO 

Existem inúmeras formas para" marcar" os fetos em estudo. No caso da gastrosquise, 

o próprio defeito criado serve corno indicador.No caso de parto cesáreo, o local da histerorrafia 

indicará o feto em estudo. 

6 .. 2.4 ESTRUTURAS EVISCERADAS 

Quanto à análise da freqüência e do tipo de órgão eviscerado por ocasião do nascimento, 

entre os quinze trabalhos experimentais de cirurgia fetal para o estudo da gastrosquise 

publicados< 58,92,96,97,98,100,1ot,Io2,103,104,lo5,1o8,I09,126,1s1) ' em apenas 6 ( 40% ), existia referência sobre a 

freqüência e em 2 < 96
•
98

) havia informação sobre o tipo de estrutura eviscerada. Desses, tão­

somente um < 96 
) continha dados sobre todos os órgãos eviscerados ( tabela 12 ) • 

Tabela 12. Freqüência e tipo de órgão eviscerado em estudos experimentais de gastrosquise. 

Autor Animal Evisceração Delgado Grosso Estômago Fígado Bexiga Rim 

Kubaski Coelho 100% 100% 100% 22,2% 44,4% 11,1% 

Phillips% Coelho 94,4% 94,4% 67% 6?0/o 61% 33% 28% 

Sherman98 Coelho 100% 100% 85,7% 

Aoki100 Coelho 86% 

Tibboel109 Galinha 72,3% 

Klück97 Galinha 6% 

Torre104 Galinha 22,8% 
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Da comparação entre os resultados, pode-se concluir que nos experimentos com coelho, 

a freqüência de evisceração foi superior a 98%, sendo que o intestino delgado esteve presente em 

todos os casos. As principais discrepâncias registraram-se em relação ao estômago, 22,2% dos casos 

do presente experimento contra 67% dos casos de Phillips e col. (%~ e em relação ao figado, 44,4% 

da presente casuística contra 85,7% no experimento de Sherman e col. <98 
)_ As possíveis causas para 

tais diferenças seriam o tamanho e o local da incisão. No entanto, nos dois trabalhos citados e no 

presente, o local e o tamanho das incisões foram semelhantes. Também merece ser salientada a 

presença de um órgão retroperitonial, o rim, entre as estruturas evisceradas no experimento de 

Phillips e co L< 96 
)_ 

6.2.5 NÚMERO DE LÁPAROS POR NINHADA 

Em nenhuma das cinco publicações sobre cirurgia fetal, para o estudo da gastrosquise em 

fetos de coelho, existe referência sobre o número de láparos por ninhada. Na presente casuística, o 

valor mediano, tanto no grupo-gastrosquise quanto no grupo-controle, foi de cinco animais. Na 

literatura, o número de láparos por ninhada varia de 1 a 13, com média entre 6 e 8, dependendo da 

raça, peso matemo, idade, estado nutricional e condições climáticas, dentre outros <44•115• 116•132• 133•152• 153~ 

Os valores médios um pouco abaixo do normal, obtidos no presente experimento, 5,3 para o grupo 

G e 5,9 para o grupo C, podem estar relacionados ao baixo peso matemo ( x G- 3,9Kg , 

x C - 3,6Kg * x Espécie - 4,5Kg ) e às altas temperaturas< 115
•
132

) , uma vez que o estudo 

ocorreu nos meses de novembro a janeiro. 

6.2.6 PESO DOS LÁPAROS 

O peso dos láparos no f,Tfllpo G variou de 21g a 65g com média de 45,69 ± 9,68g. No 

grupo C, oscilou entre 2lg e 50g com média de 37,18 ± 6,57g (figuras 15 e 17). Entre os láparos 
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em estudo, as médias foram de 38,11 ± 7,46g para o grupo G e 35,6 ± 7,75g para o 

!:,Jfllpo C (figuras 14 e 16). Na população, o peso médio dos fetos com 30 dias de gestação 

é de 46,9 ± 8,4g < 116
), portanto um pouco acima dos valores obtidos no presente experimento. O 

tamanho da ninhada tem um efeito significativo no peso dos fetos< 132 
)_ Adams < 154

), em um estudo 

com coelhas albinas de 3,5 Kg, observou que a média de peso ao nascimento foi de 35g para 

ninhadas de 1 O láparos e 70g para ninhadas de 2 láparos. Esta diferença, por suas observações, 

resultava de uma gestação mais prolongada, quando o número de láparos era menor. A 

comprovação desse fato veio da observação de que fetos com 28 dias, independente do tamanho 

da ninhada, apresentavam pesos similares, indicando a importância dos últimos dias da gestação, nos 

quais o ganho ponderai pode chegar a 50%. Tham e col. < 116
) estudando fetos da raça Nova Zelândia, 

observaram uma variação de 31,88 ± 5,78g no 28° dia, para46,95 ± 8,42g no 30° dia de gestação . 

. Além do número, a posição dos fetos no como uterino também exerce uma influência sobre o 

peso. O feto da extremidade ovariana é favorecido< 131 
). 

Em todos os experimentos de gastrosquise com fetos de coelho, os autores utilizaram um 

irmão como controle, e, em nenhum desses trabalhos, esse feto sofreu qualquer tipo de intervenção 

cirúrgica. No máximo, foi delicadamente manipulado< 96
) e recolocado no útero matemo. Ainda que 

a maioria dos autores <96
•
100

•
101

.1°
2 

) relate uma diminuição do peso corporal, nos láparos do 

grupo-gastrosquise, por ocasião do nascimento, em apenas uma das publicações <96 )esta diminuição 

foi estatisticamente significativa ( P < 0,05 ). No entanto, em nenhum destes experimentos, houve 

a preocupação de verificar quanto deste efeito ( diminuição de peso ) resultou da gastrosquíse e 

quanto resultou da agressão cirúrgica propriamente dita. No presente estudo, ao invés de utilizar-se 

um irmão como controle, foi idealizado um grupo-controle, no qual o feto sofreria praticamente a 

mesma intervenção daqueles em estudo no grupo gastrosquise. De modo que a diferença entre os 

dois grupos ( G e C) seria apenas a gastrosquise. A análise estatística dos respectivos resultados ( 

test t de Student - [J 5% ) revelou não haver diferença estatisticamente significativa no peso corporal 

entre os fetos em estudo nos grupos G e C e entre os fetos em estudo no grupo C e os irmãos. No 

entanto, observou-se uma diferença significativa ( P < 0,05) entre o peso corporal dos fetos em 
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estudo no grupo G e os innãos; o que pennite concluir que a gastrosquise, não a agressão cirúrgica_. 

foi o fator responsável pelo baixo peso de nascimento desses animais. 

6.2. 7 ALTERAÇÕES MORFOLÓGICAS NO INTESTINO DELGADO 

O prognóstico do recém-nascido com gastrosquise é determinado basicamente pelas 

condições dos intestinos ao nascimentoC 34
•
58

•
92 >. A maioria apresenta apenas um leve espessamento 

das alças intestinais e costuma evoluir muito bem após o reparo cirúrgico. No entanto, um pequeno 

grupo de neonatos com gastrosquise apresenta um quadro mais severo, evidenciado por um grande 

espessamento, dilatação , encurtamento e revestimento das alças intestinais por uma espessa capa 

fibrosa, composta de colágeno e fibrina, denominada" peel ".Após o reparo, geralmente observa-se 

hipoperistalse e uma pobre capacidade absortiva que podem requerer um curso prolongado de 

nutrição parenteral, com seus riscos<62
'
120 

> . As informações existentes na literatura sobre a 

patogênese desta má função intestinal são escassas e freqüentemente conflitantes. Os estudos 

histológicos do intestino de fetos e recém-nascidos são raros, porque geralmente não existe tecido 

disponível para isto, e, quando há, normalmente provém de lesão intestinal severa ( necrose ) , 

pr_oduto de ressecção. 

Com o objetivo de responder a estas questões, Sherman e col. c 98
) e Haller:.e col. c 105 

), na 

década de 70, desenvolveram modelos experimentais para o estudo da gastrosquise, em fetos de 

coelho e ovelha, respectivamente. Sherman reproduziu, em seu modelo, uma condição similar à 

humana, com edema e encurtamento do mesentério. Em um de seus grupos, Sherman apenas injetou 

líquido amniótico na cavidade peritonial dos fetos e, por não ter constatado alterações intestinais, 

concluiu que o líquido amniótico, por si só, não era a causa do dano intestinal observado na 

gastrosquise. A ausência do "peel" nos experimentos com coelhos, tem sido atribuída ao pouco 

tempo de exposição das alças ao líquido amniótico ( 4 a 6 dias em média ).Com o objetivo de 
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aumentar o tempo de exposição, Aoki e cot.< 100
) idealizaram um grupo no qual os fetos eram 

operados com 21 dias de gestação. A taxa de sobrevida ao experimento foi de apenas 15% e o 

"peel "não foi evidenciado em nenhum caso. Em seu experimento, Aoki também demonstrou a 

diminuição do volume abdominal fetal nos láparos do grupo-gastrosquise. Phillips e col. < 
96

) , 

operando fetos de coelho com 25 dias de gestação obtiveram basicamente os mesmos resultados, 

no que diz respeito às alterações morfológicas ( encurtamento, espessamento, aumento na densidade 

e peso do intestino) mas com uma taxa de sobrevida bem melhor ( 78% ), provavelmente 

secundária à idade fetal por ocasião da cirurgia e à modificação na técnica anestésica, substituindo 

o barbitúrico ( utilizado por Aoki ), por uma associação de halotano, acepromazina e quetamina. 

Haller e col. < 105
) produziram defeitos abdominais em fetos de ovelha, entre 80 e 100 dias de 

gestação, sacrificando-os com 120 dias. Criaram defeitos de diferentes tamanhos e observaram a falta 

de proporcionalidade entre o tamanho dos mesmos e a quantidade de intestino eviscerado. 

Entretanto, na maioria dos animais o intestino tomou-se edemaciado, espessado, com encurtamento 

do meso e coberto pelo"peel ". Ao exame histológico, observaram atrofia das vilosidades intestinais, 

diminuição das células ganglionares mioentéricas, diminuição na atividade da acetilcolinesterase e 

adenosinotrifosfatase, usando colorações especiais. A severidade destes achados foi proporcional ao 

tempo de exposição das alças ao líquido amniótico. Concluíram que a causa das alterações no 

intestino seria a exposição ao líquido amniótico e que os distúrbios na motilidade resultariam de 

lesão das células ganglionares mioentéricas. 

O embrião de galinha, ao contrário do humano, possui uma cavidade alantóica, onde são 

armazenados os produtos do metabolismo, excretados pelos aparelhos digestivo e urinário, de 

modo que não existe urina no líquido amniótico desse embrião. Esta peculiaridade levou alguns 

autores< 97
•
103

•
104

•
106

•
107

•
108

•
109

•
126

•
127

•
151

) a desenvolverem modelos experimentais procurando confirmar 

se eram, ou não, os componentes da urina, no líquido amniótico, · os responsáveis pelas alterações 

no tubo digestivo eviscerado. No 5° , 6° dia de vida, a cavidade alantóica ainda é muito pequena, o 

que permite a abertura do abdômen do embrião sem lesá-la. As alças intestinais, nesse caso, ficam 
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banhadas apenas pelo líquido amniótico. A partir do 7° , 8° dia , já não é mais possível o acesso 

ao abdômen do embrião sem abrir a cavidade alantóica. Assim sendo , embriões operados 

nessa idade têm suas alças expostas a uma mistura de líquido amniótico e alantóico. Tibboel e 

co1.< 97
·
106

•
107

•
108

•
109

•
127

,1
51 >, utilizando este modelo, reproduziram gastrosquise, como observado no 

homem, apenas nos casos em que as alças haviam entrado em contato com o líquido alantóico. 

Utilizando colorações especiais para acetilcohnesterase e catecolamina, não observaram diferenças 

no padrão de inervação entre os casos de gastrosquise e os normais. 

Albert e coLe 101
•
102

) também desenvolveram um modelo experimental, para estudar a 

influência do líquido arnniótico na gênese das alterações intestinais. Em seu experimento, fetos de 

coelho foram operados com 23 dias e divididos em 3 grupos. No primeiro, o defeito abdominal era 

criado e o feto recolocado no útero matemo~ no segundo, após a laparotomia , o feto era fixado por 

pontos na parede uterina, de modo que as alças expostas ficassem para o lado de fora do útero e 

o terceiro era composto por irmãos da mesma ninhada não operados • Os resultados revelaram uma 

diferença estatisticamente significativa, para o comprimento do intestino delgado, entre os 3 grupos 

( P < 0,001) e para o diâmetro intestinal entre o primeiro e o terceiro grupo ( P = 0,02 ). Não 

foram observadas diferenças no peso corporal fetal, peso intestinal ou espessura do intestino delgado 

entre os 3 grupos. O "peel " não foi observado em nenhum caso. Conclue que, na gastrosquise, a 

presença do líquido amniótico é mais lesiva ao intestino. 

Tibboel e col. c 106
•
108 >compararam os achados histológicos de 26 embriões e fetos humanos 

com gastrosquise, resultado de abortos espontâneos ou partos prematuros, dois recém-nascidos 

vítimas de outras malformações e material de 21 casos de gastrosquise operados, com o de embriões 

de galinha em diferentes estágios de desenvolvimento. Seus resultados demonstraram que o 

surgimento do " peel " esta relacionado ao início da função renal e a subseqüente eliminação de 

produtos do metabolismo. No embrião de galinha, isto ocorre no 15° dia de vida, quando há uma · 

queda na osmolaridade , por diminuição na concentração de sódio; aumento na concentração de 

potássto, creatinina e uréia no líquido arnniótico. O "peel " está bem evidente no 19° dia, portanto 
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2 dias antes da eclosão ( 21 dias). Lopes de Torre e col. < 
103

•
104

.1
26 >, em experimentos semelhantes, 

além de confirmarem os achados de Tibboel e col., evidenciaram também a existência de diálise 

entre o líquido amniótico e o peritônio, o que induzia a modificações na composição eletrolítica desses 

animais. Nasciam levemente desidratados, com hipercalemia e uma discreta diminuição nos níveis 

séricos de sódio e cloro. Os valores da uréia e proteínas séricas não foram alterados, contrariando 

a hipótese de que os elevados níveis de albumina no líquido amniótico do embrião de galinha, 

traduziria alguma forma de depleção protéica. Na espécie humana, a origem do líquido amniótico, 

na primeira metade da gravidez, está na transudação de fluido do plasma materno através das 

membranas que cobrem a placenta e o cordão umbilical, de modo que a sua composição é quase a 

mesma do plasma. Na segunda metade da gestação, há uma mistura progressiva da urina fetal, que 

é hipotôníca em relação ao plasma, mas contém concentrações mais altas de creatinina, uréia e 

ácido úrico< 155
•
156> . Em conseqüência, há uma queda progressiva na osmolaridade do líquido 

amniótico . O volume de líquido amniótico na 12a semana é a aproximadamente 60 ml 

( 35 a 103ml ). A partir desse momento, a urina fetal passa a ser o principal componente da sua 

formação. A produção de urina aumenta de 3 a 4mllh na 25a semana para 24 a 28ml/h na 

3~semana < 157
•
158 

)_ O pico no volume de líquido amniótico ocorre por volta da 37 semana de vida 

intra-uterina ( ~ lOOOml ). A partir da 38a semana, o volume diminui progressivamente, chegando 

à, aproximadamente, 250ml na 43a semana. 

No material humano analisado por Tibboel e col. < 106
•
108

•
109 ~ o "peel " jamais foi observado 

em fetos com menos de 30 semanas de gestação. Entretanto, sua presença foi detectada em todos 

os casos com mais de 33 semanas. Segundo Tibboel, assim como no caso do embrião de galinha, 

a sua presença estaria relacionada com as alterações observadas na composição do líquido 

amniótico, no final da gestação. 

Quanto a presença de alterações isquêmicas, nada foi observado nos fetos estudados, mas 

sempre nos casos pós-natais que evoluíram com hipoperistalse. Isto, levou Tibboel a sugerir que 

a constrição dos intestinos ao nível do defeito, no final da gestação, seria a responsável pelo 

dano isquêmico e que esta seria a causa da hipoperistalse observada nestes pacientes. Em um 
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estudo similar, Amoury e col.< 99 
l caracterizaram o "peel "como um acúmulo de colágeno e 

fibrina.Também observaram que o mesmo era "dissolvido "após a correção cirúrgica. Além disso, 

a fàlta de alterações isquêmicas ( exceto nos espécimes com atresia) ou anormalidades na aparência 

e distribuição das células ganglionares, levaram-nos a concluir que o disturbio de motilidade pós­

natal observado nesses pacientes pode ser atribuído exclusivamente ao ''peel ". 

Com o objetivo de analisar independentemente, os efeitos do líquido amniótico e da 

constrição ao nível do defeito, Langer e col. css)desenvolveram um modelo experimental, com fetos 

de ovelha, no qual realizaram uma ressecção em elipse da parede abdominal, com sutura parcial 

e colocação de um anel de silicone. Os objetivos foram: criar uma microcavidade que evitasse o 

retorno das alças para o abdômen e obter, pela prótese, um defeito grande e estável que não 

comprimisse as alças intestinais. Os fetos foram divididos em quatro grupos: 1- laparotomia com a 

colocação de 2 pequenos fragmentos de silicone na cavidade abdominal; 2- microcavidade mais 

a prótese de silicone para a saída das alças intestinais ; 3 - laparotomia , colocação de 2 

fragmentos de silicone e uma ligadura frouxa com cadarço, na base do mesentério; e 

4- microcavidade , prótese de silicone, para a saída das alças e uma ligadura frouxa na base do 

mesentério. Os seus resultados revelaram um aumento estatisticamente significativo no peso dos 

intestinos expostos ao líquido amniótico, grupos 2 e 4. No entanto, os autores não mencionam se 

houve difereça significativa entre o grupo 2 ( sem ligadura ) e o grupo 4 ( com ligadura ). O 

"peel" só foi evidenciado nas alças expostas ao líquido amniótico. Atrofia vilositária, espessamento 

da parede intestinal, edema, ectasia linfática e venosa foram observadas apenas nos grupos com 

constrição ( 1 e 3 ). A morfologia das células ganglionares foi normal em todos os grupos. Da mesma 

forma, não foram observadas alterações sugestivas de lesão isquêmica, nas alças intestinais. O estudo 

da motilidade revelou uma diminuição na capacidade de contração máxima nas alças expostas ao 

líquido amniótico, diminuição esta, mais intensa quando havia constrição ( grupo 4 ). Concluem 

que, apesar de não terem comprovado sinergismo ( ANOVA P = 0,48 ), tais evidências 

apontam para um efeito aditivo, independente, da exposição ao líquido amniótico e da constrição 
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ao nivel do defeito sobre a motilidade intestinal, após o nascimento. 

Em um segundo experimento, Langer e col. < 
92 

l, utilizando o mesmo modelo, investigaram 

o tempo necessário para o estabelecimento das alterações intestinais, o seu aspecto histológico, a sua 

reversibilidade, as alterações na atividade enzimática da borda em escova e a contratilidade muscular 

"in vitro ".Para tanto, criaram os defeitos mais precocemente, aos 80 dias, sacrificando os animais 

aos 1 00 dias , 120 dias e a termo ( 145 dias ); idealizaram um grupo no qual o defeito era corrigido 

com 120 dias de gestação , pela remoção da ligadura na base do meso e cobertura das alças 

evisceradas com uma tela de silicone. Observaram que o "peel "ocorreu em todos os casos. As 

alterações histológicas decorrentes de obstrução e a diminuição na contratilidade muscular foram 

proporcionais ao tempo de exposição e apenas parcialmente revertidas no grupo tratado. A explicação 

para tal fato , segundo os autores, seria que, num primeiro momento, a diminuição na contratilidade 

resultaria do contato com o líquido amniótico, posteriormente, a obstrução crônica ao nível do 

defeito causaria um efeito adicional, parcialmente reversível. A função enzimática, avaliada pela 

atividade da maltase e oligopeptidase, foi inversamente proporcional ao tempo de exposição das alças. 

Com base nesses resultados os autores afirmam que o alívio da obstrução e a proteção do contato 

com o líquido amniótico, no final da gestação, poderiam impedir , em parte, as alterações observadas 

nos intestinos eviscerados em casos de gastrosquise. 

No presente modelo em estudo , assim como naqueles idealizados por Albert e 

cot< 101
•
102 l , Tibboel e cot.< 106

•
107

•
108

•
109 

l e Langer e cot.< 58
•
92 

l , o objetivo foi o de identificar a 

importância do líquido amniótico e da constrição ao nível do defeito, na gênese das alterações 

morfológicas no intestino eviscerado. Para tanto, procurou-se identificar as conseqüências da 

realização de defeitos amplos - tentando abolir o fator constrição - e da eliminação do líquido 

amniótico por ocasião da cirurgia fetal. Imaginava-se um contato mínimo com o líquido amniótico, 

baseados no fato de que no coelho o seu volume diminui rapidamente após o 26° dia de gestação, 

e é muito pequeno por ocasião do nascimento< 44
• 

159 
) .. Assim sendo, as alterações, se ocorressem, 

deveriam ser mínimas, uma vez que reduziu-se a influência dos dois principais agentes etiológicos. 

Os resultados do presente experimento, no entanto, revelaram diferenças estatisticamente 
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significativas para os valores médios do comprimento, espessura e densidade intestinal entre os dois 

grupos estudados. O intestino delgado ficou mais curto, mais espesso e mais denso nos láparos do 

grupo-gastrosquise. Com base na análise desses resultados, foram fonnuladas algumas hipóteses: 

- Ainda que se tenha desprezado o líquido amniótico por ocasião da cimrgia e existam relatos sobre 

uma diminuição importante na sua produção, nos últimos dias da gestação c 44
• 

159 
l, é possível que 

modificações na sua composição, no final da gestação - mesmo em pequeno volume - possam ter 

produzido as alterações observadas; - É provável, que a evisceração parcial do fígado possa ter 

comprimido as alças ao nível do defeito, uma vez que em todos os casos -observada evisceração 

hepática -, ocorreram alterações morfológicas, especialmente nos dois, em que as alterações 

produzidas foram as mais graves observadas no experimento- casos I e 7 (tabela 11 ). {Caso 

I - enterite severa, com encurtamento e espessamento importantes, atrofia vilositária, congestão vascular e ulcerações de 

mucosa , figura 28. Caso 7 - necrose parieto vilosa do intestino delgado com necrose parcial do segmento hepático 

eviscerado, figuras 29, 39 e 40 } ; - A incisão abdominal, ainda que extensa, sem ressecção de parede, 

pode ter resultado em um defeito "estreito "pela ação da musculatura abdominal. Especialmente, 

porque os achados mais freqüentes à histologia, edema e congestão vascular com mínima reação 

inflamatória ( figura 27 ), são indicativos de compressão sobre as alças ao nível do defeito. 

Figura 39. Exteriorização parcial do fígado- transoperatório 



Figura 40. Exteriorização parcial do fígado- com necrose­
pós-operatório. 
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A inexistência de diferença entre os valores médios de peso do intestino delgado, nos dois 

grupos, está de acordo com os achados da literatura c 101
•
102 

l e, talvez, se deva à ausência do 11 peel" 

ou lesões maís severas, raras nos estudos com coelhos. Nos experimentos com ovelhas, Langer e 

col. ( 58
'
92 

l observaram um aumento significativo no peso do intestino eviscerado. O "peel ' foi 

observado em todos os seus casos nos quais o intestino entrou em contato com o líquido amniótico. 

Nos estudos com embrião de galinhac 97
'
103104

'
106,w7

.
108

'
109

J
26 l, não são feitas referências quanto ao peso 

, comprimento, espessura e densidade do tubo digestivo eviscerado. 

Outro aspecto que merece ser comentado é a ausência do 11peel 11 nos experimentos com 

coelho. Tal observação é atribuída, pelos autoresC 96
'
98

'
100

•
101

•
102 l, ao curto período de exposição das 

alças ao líquido amniótico ( 5 a 9 dias). No entanto, o aparecimento do 11pee1 11 é mna constante nos 

experimentos com embrião de galinha, nos quais o tempo de exposição também é pequeno, pois ainda 

que o defeito seja produzido no 7° , 8° dia, as alterações só começam a aparecer no 15° dia com 

o início da função renal, e estão bem estabelecidas no 19° dia, portanto, 2 dias antes da eclosão. 
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Embora existam relatos sobre as variações no volume do líquido amniótico da coelha, durante a 

gestação, não se encontram na literatura dados sobre a sua composição nos diferentes estágios de 

desenvolvimento, o que poderia, eventualmente, explicar a ausência do "peel "nesta espécie. 

Não foi possível encontrar, com base nos dados em estudo, uma explicação para o caso de 

serosite moderada, com depósito de fibrina ( "peel") sobre as alças evisceradas, em feto do grupo­

controle, figura 35. A causa mais provável seria a de uma infecção fetal, no entanto, não se 

observaram bactérias na peça, e as culturas de líquido amniótico e placenta foram negativas. 

Quando se procurou verificar a existência de correlações entre as variáveis em estudo 

(tabela 9), a única associação estatisticamente significativa, P < 0,05, ocorreu entre o peso e o 

comprimento do intestino nos fetos do grupo-controle. Existem situações em que a associação entre 

as variáveis está bem definida, por exemplo, quanto menor o peso corporal matemo e maior o número 

de láparos por ninhada, menor será o peso corporal dos fetos C 
116

'
132

'
154 

)_ Entretanto, para a maioria 

das corelações estudadas, não existem dados na literatura. O que se observou no presente estudo, 

foi que algumas correlações fortes não foram estatisticamente significativas, em função do pequeno 

número de casos do nosso experimento ( tabela 9 ), de modo que estudos adicionais, serão 

necessários para comprovar a respectiva existência. 

Ainda que Langer e col. c 58
•
92

) tenham demonstrado, elegantemente, uma relação tipo causa­

efeito ( regressão ) , entre a compressão ( obstrução ) e acontratilidade da musculatura intestinal 

"in vitro ", não existem referências, nos estudos experimentais de gastrosquise, sobre regressão entre 

o tamanho da incisão e o peso, comprimento e espessura do intestino delgado. Como no presente 

experimento as incisões tiveram tamanhos diferentes, e, ao contrário do que se esperava ocorreram 

alterações na morfologia intestinal, procurou-se investigar a existência de alguma relação tipo causa­

efeito. No entanto, a identificação de viéses importantes como por exemplo, a exteriorização parcial 

do figado, não permitiram tirar conclusões sobre o respectivo assunto. 

A análise histológica do intestino delgado, na presente pesquisa, revelou pontos coincidentes 

com os de outros autores. Na maioria dos casos, as alterações histológicas foram mínimas, com uma 
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distribuição normal das células ganglionares < ss,n;n,Y'), 106
'
107

'
108

'
109 ~ Edema com estase venosa e atrofia 

vilositária foram observados nos casos com obstrução mais evidente ao nível da parede 

abdominal< 58
•
92

). Não foi observada a presença do "peel "no intestino eviscerado < 96
•
100

•
101

·
102 ~ Como 

se esperava, não se observou uma diferença estatisticamente significativa quanto à normalidade ou 

anormalidade histológica do intestino, entre os dois grupos. No entanto, chamou atenção o fato de 

50% dos casos no grupo-controle terem sido classificados como anormais. Uma possível interpretação 

para esta ocorrência, com base na experiência de outros autores<%·98
•
100

•
117

.1
18

), seria a contaminação 

fetal, durante a intervenção cirúrgica ou infecção materna, especialmente pasteurelose, que seria 

transmitida ao feto. Entretanto, mesmo no caso em que se encontrou depósito de fibrina sobre as alças 

( "peel " ) -um achado característico da pasteurelose subaguda< 118
•
133

•
135

)- , as culturas e análise 

bacterioscópica foram negativas. Convém ressaltar que tais discrepâncias podem ter ocorrido, pelo 

menos em parte, pela eliminação do líquido amniótico , por hipóxia e pela classificação utilizada para 

análise histológica. A falta de uniformização dos critérios para análise histológica, na literatura, 

dificulta qualquer tentativa de comparação dos resultados. Shennan e cot.< 98 
)' por exemplo, 

procuraram estabelecer critérios para a classificação de seus casos. Já, Albert e co L< 101
), apenas 

relatam que o aspecto histológico dos intestinos em todos os seus casos foi "normal", sem definir o 

espectro de normalidade, em seu experimento. Da mesma forma, em nenhum dos experimentos com 

embrião de galinha< 97
• 

106
'
107

'
108

•
109

•
151 

) , existe qualquer referência quanto aos parâmetros de 

normalidade. Ainda que existam escassas descrições sobre a estrutura histológica da parede intestinal 

dos fetos de coelho< 115
) , não se encontram nos experimentos em gastrosquise , relatos sobre as 

possíveis conseqüências, para o desenvolvimento do trato gastrointestinal, da cirurgia fetal ou 

complicações como hipóxia, hipotennia, estresse, hipotensão, hipercapnia ou hipocapnia dentre 

outras. Como no presente experimento, ao contrário do que ocorreu na maioria daqueles realizados 

com fetos de coelho, o grupo-controle também sofreu urna agressão cirúrgica, estando , portanto, 

sujeito às mesmas complicações, passou-se a questionar se poderia a hipóxia fetal induzir às 

alterações observadas. Embora não tenham sido encontradas respostas específicas para esta questão, 

considera-se importante salientar alguns aspectos: -Já está bem determinado que ansiedade materna, 
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plano anestésico inadequado, dor, hipotermia, hipotensão, hipocapnia, hipercapnia e manipulação 

uterina, dentre outros, podem induzir a liberação de aminas símpaticomiméticas com vasoconstrição 

uterina e do cordão , diminuindo o aporte de oxigênio ao feto ( hipóxia fetal ) < 137
•
160

•
161

•
162

•
163

) ~ 

- estudos experimentais< 5•
35

•
107

,1
27

•
164

•
165

) têm demonstrado que a interrupção temporária do fluxo 

'lagüíneo esplâncnico pode resultar em atresia, estenose ou distúrbios na motilidade do intestino 

delgado; -a isquemia, além de aumentar a permeabilidade vascular, gerando edema, aumenta 

também a produção de radicais livres - superóxido, hidroxila e o peróxido de hidrogênio - , os quais 

induzem à fragmentação das membranas com perda da integridade celular < 166
• 

167
•
168

•
169

) • Tibboel 

e col. < 108
) demonstraram, pela análise de espécimes de intestino, de fetos e recém-nascidos humanos 

com gastrosquise, que a ísquemia era o fator responsável pelas alterações observadas na parede 

intestinal, que resultavam em hipoperistalse e distúrbios absortivos, após o nascimento. 

Além da isquemia, a eliminação do líquido amniótico, por ocasião da cirurgia, também 

poderia comprometer o desenvolvimento normal do tubo digestivo. Pesquisas< 122
•
131

•
142

•
170

) têm 

demonstrado que a deglutição de líquido amniótico é essencial não apenas para o desenvolvimento 

intestinal - pela ação trófica de peptídeos , gastrina e fator de crescimento epidérmico dentre 

outros -, mas para o crescimento do feto como um todo, fornecendo de 10% a 14 % das 

necessidades nutricionais do feto< 131
) . 

Com base no exposto, a alta incidência de casos anormais no grupo-controle, poderia ter 

resultado de problemas na leitura das lâminas, em função dos critérios adotados, isquemia 

esplâncnica ou da falta de estímulo trófico pela eliminação do líquido amniótico. A confirmação, 

no entanto, dependerá de estudos adicionais. 
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7. CONCLUSÕES 

Com base nas observações do presente experimento, julga-se poder tirar as 

seguintes conclusões: 

O O modelo desenvolvido mostrou-se reprodutível e satisfatório para a análise das 

alterações morfológicas no intestino delgado de fetos de coelho; 

O As taxas de sobrevida materno-fetal foram satisfatórias com poucas complicações 

anestésicas e cirúrgicas; 

O A gastrosquise diminuiu o peso corporal fetal; 

O Tração excessiva do cordão umbilical e versão fetal, resultaram em morte fetal 

intra-uterina; 

O A incisão abdominal e a localização da uterorrafia, foram eficazes para 

identificação dos fetos em estudo; 

O A eliminação do líquido amniótico e a realização de incisões abdominais amplas 

não impediram o desenvolvimento de alterações morfológicas no intestino fetal eviscerado; 

O A gastrosquise produziu encurtamento, espessamento e aumento da densidade 

do intestino delgado fetal; 

O À microscopia ótica , foram identificadas alterações em todos os casos do grupo-

gastrosquise e 50% dos casos do grupo controle. 

O Não foi evidenciada uma diferença, estatisticamente significativa, na histologia do 

intestino delgado, entre os grupos gastrosquise e controle, classificados como normais ou 

anormats; 

O A classificação histológica adotada, a isquemia e a eliminação do líquido 

amniótico poderiam ter produzido as alterações observadas no grupo-controle; 
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O Não foram observadas correlações estatísticamente significativas entre as variáveis 

em estudo no grupo-gastrosquise ( peso, espessura e comprimento do intestino delgado )~ 

O Não foi observada regressão entre o tamanho da incisão e as variáveis peso, 

espessura e comprimento do intestino delgado, nos fetos com gastrosquise; 

O A exteriorização parcial do fígado, a anatomia do defeito criado - em fenda - , a 

produção do líquido amniótico e alterações na sua composição após a cirurgia, poderiam 

ter produzido as alterações observadas no intestino delgado dos fetos do grupo-gastrosquíse. 
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"""' 9. APENDICE 



ANEXO - 1 

TÁBUA DE DADOS 

IDENTIFICAÇÃO 

Data ........... . GaiolaN° .......... . Caso ......... . 

PesoMat... ...... . Paridade ........... . DPP ....... . 

LAPAROTOMIA - CIRURGIA FETAL 

Foto 
Vídeo ... 

Gmpo ......... . Idade Mat... ...... . 

Irúcio ............. Término ........... . 

Total... .......... . 

Incisão Materna .............. Cm Inspeção da cav. Obs .............................................................................................. . 

Complicações: 
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Quebra de técnica ...................................................................................................................................................... . 
Sangrarnento ............................................................................................................................................................... . 
Dificuldade de exposição uterina ............................................................................................................................ . 
Lesão de órgãos mat.. ................................................................................................................................................. . 
PCR -óbito ................................................................................................................................................................. . 
Outras ........................................................................................................................................................................... . 

HISTEROTOMIA ............. mm Bolsa ............... mm 

CIRURGIA FETAL Grupo G Incisão .................. mm Grupo C Incisão ..................... mm 

Complicações: 

Lesão fetal na histerotomia................................................................................... . .................................................... . 
Lesão fetal na confecção da bolsa .............................................................................................................................. . 
Exposição cefálica ................................................................................................................................................. . 
Lesão do cordão ..................................................................................................................................................... . 
Hipoterrnia .......................................................................................................................................................... . 
Sangramento ......................................................................................................................................................... . 
Lesão de vísceras fetais ............................................................................................................................................ . 
Outras ......................................................................................................................................................................... . 

Grupo G: Órgãos expostos na laparotomia : delgado - grosso - estômago - fi gado - bexiga 

Outros ............................................................. . 

PÓS -OPERATÓRIO: Imediato l 0 PO 

Sinais vitais; ........... . 
In gesta 
Atividade ........... .. 
Diurese 
Evacuações ........... .. 
SangrVag ............. .. 
Curativo ............ .. 

Obs. No caso de alterações e/ ou complicações especificar tipo de horário. 
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CESARIANA 

Data. ................. .. Feto I Gl I Cl Vivo - Morto Tamanho da ninhada. .................. . 

Gastrosquise !Presente! !Ausentei Órgãos evisc..... . .. . . . . . .. . . . . . .. .. . .. ............ . 

Aspecto dos órgãos : "Peel"- ........ . Estenoses ....... . Atresias .......... . Perfurações ............................... . 

aspecto macroscópico das alças ........................................................................................................................... . 

Outros: ........................................................................................................................................................... . 

PESO FETO ESTUDO .............. g. Irmãos: ........ g ........ g ........ g ........ g ........ g ....... g ........ g ........ g ........ g 

Malformações feto em estudo lsiml - lnãol quais? ............................ Irmãos?... ...................... .. 

COMPRIMENTO DO DELGADO ...................... Cm PESO DO DELGADO ........................ g 

ESPESSURA DO DELGADO .................. ~m DENSIDADE DO DELGADO ............. mg/cm 

CULTURAIS : Líquido amniótico I + I - I - I Placentoma I + I - 1- I 

Bactérias : ........................................................................................................................................................... . 

HISTOLOGIA: I normal I - I anormal I 

OBSERVAÇÕES: ................................................................................................................................................................... . 



ANEX0-2 

FICHA DE ANESTESIA DATA: 

Animal n°: Peso: 
Cirurgia proposta: Hora: 
Observações: 

Cone. mínima : 
Pré-medicação: Halotano: 
Monitorização: Cone. máxima : 

280 

260 

240 
~~~r-r-r-r-r-+-+-+-+-+-~~~~~~~~~-r-r-r-+-+~ 

220 

200 

180 
r-r-r-r-r-r-r-r-+-+-+-+-+-~~~~~~~~-r-r~-r-+-+~ 

160 
~r-r-r-r-r-r-+-+-+-+-+-+-~~~~~~~~~-r-r-+-+-+~ 

140 
~~~r-r-r-r-+-+-+-+-+-~~~~~~~~~-r-r~-+-+-+~ 

120 

100 

80 

60 

40 

20 

o 

r-r-r-r-r-r-+-+-+-+-+-+-+-~~~~~~~-r~~-+-+-+-+~ 

r-r-r-r-r-r-r-r-+-+-+-+-+-~~~~~~~~-r~~-+-+-+~ 

Códigos: início e término da anestesia ( x), cirurgia ( y ), F c (L ) , Fr ( 0 ), Reflexos- n (normal), T (aumentado), 
! (diminuído), A (ausente)- reflexo comeano (c), Palpebral (p), interdigital (i}, Preensão auricular ( pa). 

Cirurgião: Agentes: 

Anestesista: Técnica: 

Cirurgia realizada: Posição: 

Tempo: anest......... Cir ......... . Fluidos: adm..................... perdas .................. . 
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Condições ao sair do CC ............................................................................................................... . 
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ANEXO- 3 

FICHA DE IDENTIFICAÇÃO 

Gaiola N" : .......... .. Idade: .............. . Peso: ............... . Paridade: ................. . 

Exame Clinico: Data ............... . 

Idade: ............. . Peso: .............. . FC .............. .. FR ............ . Temp.R .............. . 

Comentários e recomendações 

Dieta: ............................................................................................................................................ . 

........................................................................................................ Vacinas: tipo: ................. .. data ................... . 

Parasitologia: .................................................................................................................................. . 

Eritrócitos .......................... . Hematócrito ................ Hemoglobina .................. . 

Leucócitos ..................................................................................................................................... .. 

Examinador:. ................................................................ . 

COITO Macho N° : ............... Gaiola~: ............. . 

Data do coito - 1 °) ............. .. 

Data do coito - 2°) .......... .. 

l 0 exame IGIIDIINGI 

2° exame I G I I D I I NG I 

l 0 exame I Gl ID I INGI 

2° exame I G I I D I I NG I 

Obs. G- grávida, D- duvidoso, NG- não grávida 

Data da transferência: ........................... . 

DPP ................. .. 

DPP ................. .. 
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ANEXO- 4 

ANÁTOMO PATOLÓGICO 

Critérios adotados para avaliação histológica ,modificados de Sherman e co L< 98 
)_ 

Coloração - Hematoxilina-eosina. 

A) Serosite AO - Normal -sem edema ou infiltrado inflamatório 

A1 - Leve - edema e infiltrado inflamatório -grau I 

A2 - Moderada - edema e infiltrado inflamatório - grau Il + proliferação endotelial 

A3 - Severa - Edema e infiltrado inflamatório - grau m + Proliferação mesotelial 

B) Enterite BO - Normal - Sem edema ou infiltrado inflamatório 

C) 

D) 

EDEMA 

B 1 - Leve - Edema e infiltrado inflamatório - grau I + discreta ectasia venosa e linfática, sem 
atrofia vilositária 

B2 - Moderada - Edema e infiltrado inflamatório - grau Il + congestão venosa com ectasia 
linfática e discreta atrofia vilositária 

B3 - Severa - Edema e infiltrado inflamatório - grau m + Congestão intensa com 
extravasamento de hemácias para o interstício e atrofia vilositária severa 

Necrose Parietal C 1 - Presente 

C2 - Ausente 

Distribuição das células ganglionares D1 - Normal 

D2 - Diminuídas 

D3 - Ausentes 

Grau I - Discreto edema das vilosidades, do córion da mucosa ou do mesentério 

Grau ll - Moderado edema das vilosidades, do córion da mucosa ou do mesentério 

Grau III - Intenso edema do córion da mucosa e do mesentério com alargamento e achatamento 
vilositário 

INFILTRADO INFLAMATÓRIO Grau I - até 5 leucócitos por 40X 

Grau II - de 5 a 25 leucócitos por 40X 

"PEEL" 

Grau III - mais de 50 leucócitos por 40X, com exudato seroso e hiperemia 
intensa 

Depósito de colágeno e/ou fibrina sobre a serosa que pode conter ou não infiltrado inflamatório com 
proliferação mesotelial. 




