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RESUMO

A prevaléncia médica nos casos de incapacitacdo causada por lesGes nos
nervos periféricos é o fundamento da presente abordagem. Este estudo foca
na eficacia de guias de polietileno poroso na regeneracao nervosa, utilizando
como modelo animal com ratos Wistar. A regeneracdo anatdmica e
histologica dos nervos foi a base de analise dos condutos de polietileno
poroso, onde a meta radicava na infiltracdo de células e nutrientes através da
gordura autéloga.

PALAVRAS-CHAVE: Lesdes nos nervos periféricos, Regeneragéo nervosa,

Guias de polietileno poroso, Ratos Wistar.

INTRODUCAO
A regeneracdo de nervos periféricos € um desafio na medicina,
especialmente quando se trata de lesGes de grande extensdo. As lesbes
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nervosas periféricas podem resultar em perda de funcdo motora e sensorial,
impactando severamente a qualidade de vida dos pacientes.
Tradicionalmente, os enxertos de nervo autélogo tém sido considerados o
padrdo-ouro para o tratamento de defeitos nervosos extensos. No entanto,
essa abordagem apresenta varias limitacdes, incluindo a disponibilidade
limitada de nervos doadores, a morbidade do local doador, a formacéo de
neuromas e a discrepancia de didmetro entre os nervos doadores e
receptores (1).

Nos ultimos anos, a engenharia de tecidos tem explorado o
desenvolvimento de condutos de guia nervosa (NGCs) como uma alternativa
promissora aos enxertos autdlogos. Esses NGCs sdo estruturas tubulares
gue proporcionam um ambiente permissivo para a regeneracdo nervosa,
facilitando a reconexdo axonal e a restauracdo da fungdo nervosa. Entre os
diversos materiais investigados, o polietileno poroso tem se destacado devido
as suas propriedades Unicas, como alta porosidade, biocompatibilidade e
capacidade de imitar a matriz extracelular nativa (1), (2).

Os condutos de polietileno poroso permitem a infiltracao de células e
nutrientes, além de facilitar a liberacdo de residuos metabdlicos, criando um
ambiente propicio para a regeneragdo nervosa. A estrutura porosa desses
condutos é essencial para o comportamento biolégico das células de
Schwann, macréfagos, fibroblastos e células endoteliais vasculares durante
0 processo de regeneracao. Estudos demonstram que a personalizacédo da
porosidade e das interconexdes dos poros pode melhorar significativamente
a regeneracdo nervosa, promovendo a orientacdo e o crescimento dos
axbnios de maneira organizada (3), (4).

Além disso, pesquisas recentes focaram na integracdo de materiais
condutores e nanomateriais nos NGCs para melhorar ainda mais a
regeneracdo nervosa. Por exemplo, o uso de nanofibras eletrofiadas e
compostos de polimeros biodegradaveis tém mostrado resultados
promissores em termos de suporte mecéanico e bioatividade, favorecendo a
regeneracdo nervosa em modelos experimentais (4).

Portanto, a combinacdo de avancos na engenharia de tecidos e a
aplicacdo de materiais inovadores, como o polietileno poroso, abre novas
perspectivas para o tratamento de lesdes nervosas periféricas. Estudos
adicionais e ensaios clinicos sdo necessarios para validar a eficacia desses
condutos em humanos, mas os resultados preliminares sao encorajadores e
indicam um futuro promissor para a regeneracao nervosa utilizando guias de
polietileno poroso (2), (3).

Sendo assim o presente artigo enfoca se na perspectiva anatbmica e
histolégica tendo em vista a investigacao realizada em 45 animais (Rattus
Norvergiccus) da linhagem Wistar, jovens, machos com 80 dias de idade
pesando, provenientes do Biotério da Faculdade de Odontologia de Bauru da
Universidade de Sao Paulo (FOB-USP). Nestes animais foi realizada a
substituicdo de segmento nervoso por tubo poroso de polietileno con y sin
gordura aut6loga. As avaliacdes funcionais foram realizadas na Universidade
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Estadual de Campinas (UNICAMP), no Departamento de Ciéncias Bioldgicas,
Disciplina de Anatomia, Laboratério de Neurociéncia.

MATERIAIS E METODOS

Para a realizagéo deste estudo randomizado, o biotério da Faculdade
de Odontologia de Bauru da Universidade de S&o Paulo (FOB-USP) forneceu
45 ratos da linhagem Wistar (Rattus norvegicus), todos machos com
aproximadamente 80 dias de vida e 300 g de peso.

Os ratos foram divididos em cinco grupos: trés de controle e dois
experimentais. Eles foram alocados em espacos que permitiam completo
movimento, com 12 horas de luz por dia, temperatura constante de 24°C,
assim como agua e alimento a vontade. Todos foram submetidos a imersao
em camara hiperbarica.

Grupo Controle Inicial (GCI):

Sete dos ratos foram sacrificados no inicio do experimento (com 80
dias de vida). Durante suas necropsias, foi retirado um segmento de 10 mm
do nervo isquiatico para estabelecer os parametros iniciais do estudo.

Grupo Controle Final (GCF):

No 150° dia do experimento, sete espécimes foram imersos em uma
camara hiperbarica, logo antes de serem sacrificados. Nesse grupo, também
foram retirados 10 mm do nervo isquidtico, completando assim o
estabelecimento de um padrédo de comparacao.

Grupo Controle Desnervado (GCD):

Neste grupo, também composto por 7 animais, foi realizado aos 80
dias de vida uma cirurgia com tricotomia! dorsolateral em coxa direita (Fig 1).
Com uma inciséo de 20 mm (Fig 2), exp8e 0 nervo isquiatico para secc¢ao
(Fig 3 e 4), se sutura a extremidade proximal no musculo adjacente e a distal
no tecido subcutaneo (Fig 5). No 150° dia de experimento se reabre a incisdo
para evidenciar que ndo ocorreu qualquer tipo de regeneracdo nervosa.

! Tricotomia: raspagem da pele na regido a ser operada com processo de
antissepsia
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Fig. 1: Tricotomia da regiéo dorsolateral Fig.2: incis&o unilateral posterior de
da coxa direita. aproximadamente 20 mm.

Fig.3: Exposicdo do N. Isquiatico. Fig.4: Seccéo do N Isquiatico.

Fonte: Autores (2024)
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Fi. 5: A extremidade proximal (A) foi suturada na musculatura adjacente,
enquanto a distal (B) foi fixada no tecido subcutéaneo.

Fonte: Autores

Grupo Experimental Enxerto de Polietileno Poroso sem Preenchimento
(GEEP-sp):

Neste grupo com 12 participantes, a cirurgia decorreu de forma
similar, mas nesses foram removidos 10mm do seu nervo isquiatico e
substituido por um tubo de polietileno poroso sem preenchimento, com auxilio
de um microscépio cirargico estereoscépico (DF Vasconcelos).

No 150° dia de experimento também foi realizada uma nova cirurgia,
mas dessa vez o tubo foi seccionado e o cabo de regeneracdo removido para
histologia.

Grupo Experimental Enxerto de Polietileno Poroso com preenchimento
(GEEP - cp):

De novo se usa um grupo constituido por 12 roedores, que foram
operados de forma muito similar ao grupo anterior, somente com a diferenca
gue este recebeu um preenchimento com gordura autdloga, da é&rea
adjacente a colocagéo do nervo.

Morfolégicos do Tubo de Polietileno Poroso:

O tubo de polietilieno poroso, desenvolvido pela ENGIMPLAN
(Engenharia de Implantes), tem o objetivo de auxiliar na neoformacéo de
capilares sanguineos, evitar o tensionamento o coto nervoso e os cabos de
regeneracéo, confeccionados com 10mm de comprimento (Fig. 6, 7 e 8).

As caracteristicas do tubo estéo estabelecidas a seguir:
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Tubo de Polietileno Poroso 50 um

O,

|
I Comprimento: 10 mm | Espessura da parede do tubo:
0,25 mm
Didmetro da “LUZ"
do tubo: 2,5 mm

Fig.6: Demonstracédo esquematica do tubo de polietileno poroso.
Fonte: Autores.

Tubo de Polietileno Poroso 50 um

Os poros
proximos a
borda do tubo
deverao ser em
maior nimero
que em seu
corpo

[~ pistanciaentre a
extremidade do
tubo e os poros :
0,5 mm

Aspecto ideal dos
poros proximo as
extremidades do
tubo

Fig.7: Demonstracdo esquematica do tubo de polietileno poroso sob outro aspecto.
Fonte: Autores.
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Fig.8: Aspecto comparativo do tubo de polietileno poroso a lamina de bisturi nUmero
15.
Fonte: Autores.

ASPECTOS CIRURGICOS:

A cirurgia foi realizada pelo mesmo profissional devidamente treinado
em todos os espécimes, seguindo os corretos procedimentos prequirurgicos.
Baixo anestesia de Cloridrato de Tiletamina associado com Cloridrato de
Zolazepam (50 mg / Kg), intramuscular em coxa esquerda, foi feita uma
tricotomia da face dorsolateral da coxa direita (Fig 1), de forma longitudinal
de 20 mm (Fig 2), expondo e seccionando o nervo isquiatico (Fig 3 e 4), com
0s animais mantidos de forma ventral com suas patas fixadas em um leito de
cortica por fitas adesivas, com auxilio de um microscopio cirargico
estereoscopio (DF Vasconcelos).

O procedimento cirdrgico foi realizado de forma diferente nos grupos
de controle (GCI e GCD) e experimentais (GEEPsg e GEEPcg). Enquanto
nos grupos de controle GCI se retira um fragmento fixando-o em Karnovsky
para analise microscopica, o grupo controle GCD, néo teve coleta. Ja nos
grupos experimentais depois da exposi¢cao do nervo foi inserido um tubo de
polietileno poroso, que em GEEPsg ndo teve preenchimento, mas em
GEEPcg o preenchimento foi de gordura autéloga. Em ambos os casos o
material foi suturado ao nervo com fio Nylon 10.0.

2.7. Imersé&o na Camara Hiperbérica:

Com exce¢do do grupo GCI, todos os ratos foram submetidos a
camara hiperbérica, com protocolos que respeitam as indica¢des do produtor
(Fig 9 e 10). A cadmara consiste em uma caixa com dois orificios em
extremidades opostas, um de entrada para canula de oxigénio puro e um de
salida com um diafragma para dificultar a dispersdo dos gases, simulando
assim uma méscara do oxigénio convencional, durante a pesquisa a caixa
ficou escura e silenciosa durante a pesquisa.
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Foram executadas um total de 10 imersdes consecutivas, com duracion de 1
hora e 15 minutos cada, apos elas notou se as tampas molhadas e os
espécimes calmos sem alteracdes.

Fig.9: Profissional responsavel gerenciando painel de controle da camera hiperbarica.
Fonte: Autores.

Fig.10: Porta principal da camara hiperbarica, pela qual h4 entrada dos pacientes para
as sessoes. Fonte: proprios autores.

ANALISE FUNCIONAL - CATWALK:

Na semana anterior ao sacrificio dos espécimes, eles foram
submetidos a um teste funcional, em uma passarela XT, para aferir suas
pegadas e qualidade das passadas, para posterior comparagéo. A escolha
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dos representantes de cada grupo foi feita de forma aleatéria, usando 3
espécimes dos grupos de controle e 4 espécimes dos grupos experimentais.

A partir dos dados recolhidos no teste funcional, é possivel identificar
sutis mudangas na dimensdo, posicdo e tempo das pegadas. Gerando
graficos qualitativos e quantitativos que individualizam cada espécime
estudado, para que os dados sejam 0s mais precisos possiveis a corrida deve
demorar em torno de 0,5-0,8 segundos e ser realizada 4 vezes.

RESULTADOS

Ponto de Vista Externo

Nota-se uma paralisia visivel a olho nu na pata direita dos ratos que
passaram pela cirurgia de remogédo do nervo (GEEPsg, GEEPcg e GCD). A
retirada da secgdo de nervo gerou uma lesdo conhecida como “Waiter's tip
hand” (m&os de gargom), até mesmo progredindo a autofagia? em alguns
casos (Fig 11). Também se nota um aumento do crescimento de pelos na
regido operada apos imersdo hiperbarica. Em nenhum momento do estudo
foi apontado a exposicdo do tubo, deficiéncia de sutura, sinais de infeccéo ou
anormalidades de qualquer tipo.

f & ¥4 ‘1/r

Fig.11: Autofagia no dedo da pata direita do grupo controle desnervado (GCD)
Fonte: Autores.

Ponto de Vista Interno

Como o tubo de polietileno nédo é feito de material que poderia ser
reabsorvido pelo corpo, teve que ser retirado cuidadosamente, para nao
danificar o cabo de regeneracdo. Entdo foi realizada uma incisdo de
aproximadamente 40 mm, muito similar a incisdo feita para colocar ele.

2 Autofagia: processo de degradacdo e reciclagem celular fisiolégico, em caso de
compromisso de partes da célula, privagdo de nutrientes, presenca de patégenos
ou toxinas
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Quando aberta pode se visualizar tecido fibroso cicatricial envolvendo o tubo
(Fig. 12 e 13), além de uma invaséo capilar e tecido conjuntivo nos poros do
tubo.

N&o foram observadas diferencas entre os nervos dos grupos de
experimento e controle, mas a musculatura dos grupos experimentais
evidenciou claros sinais de atrofia.

Dois pontos positivos foram observados ao seccionar o tubo, o
primeiro é que apresento uma discreta hemorragia no local e o segundo é
gue o tudo n&o apresentou indicador de colapso, deslocamento o dano.

Fig.12: Demonstracdo da presenca de tecido fibroso cicatricial.
Fonte: Autores.

Fig.13: Tubo de polietileno contendo cabo de regeneracdo. Note os pontos com fio
10.0 fixando os cotos no interior do mesmo.
Fonte: Autores.

AVALIACOES HISTOLOGICAS:

Diante de um microscopio se pode notar uma grande quantidade de
tecido conjuntivo denso, na periferia do fasciculo nervoso neoformado, no
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interior do cabo de regeneracéo, assim como uma heterogeneidade no seu

didmetro.
Quando tingido com Azul de Toluidina, a fibra apresenta uma

coloragdo homogénea em todo em todo corte (Fig 14 e 15).

Fig. 14: Corte histolégico do nervo isquiatico do GEEP-CP,em aumento de 100x,
demonstrando a homogeneidade da coloragéo.
Fonte: Autores.

AVALIACAO MORFOMETRICA DOS NERVOS:
Os testes utilizados para avaliar a morfometria dos nervos séo:

Fig.15: Corte histoldgico do nervo isquiatico do GCF, em aumento de 400X nota-se as
fibras mielinicas evidentemente coradas pelo azul de toluidina. Seta demonstrando
regido paranodal.

Fonte: Autores.

1. Teste de normalidade de Kolmogorov-Smirnov
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2. Andlise de Variancia e Teste de Tukey: foi utilizado para a
comparacdo entre grupos, dois de controle e dois de experimento,
adotando o nivel de significancia de 5% (p<0,05).

As caracteristicas para analisis foram feitos por um operador
devidamente treinado, as caracteristicas avaliadas sdo: Didmetro da Fibra
(DF), Diametro do Axonio (DA), Area da Fibra (AF), Area do Ax6nio (AA), e
da subtrac&o dos dois primeiros obteve-se o Espessura da Bainha (EB), e da
subtragdo dos outros dois obteve-se a Area da Bainha (AB)(Quadro 1).

M > [Fme

&) — [prne |

. ==y | Area da Fibra

. ==y | Area do Axonio

-0 =
ada

- Area da

DIAMETRO DAS FIBRAS DO NERVO ISQUIATICO
Sem resultados significativos dos grupos experimentais em
comparacao com os de controle. (Gréfico 1)

Fonte: Autores.
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Didmetro da Fibra &
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
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1900ral
1900ral
1900ral
o) GEEP-SP GEEP-CP

Gréfico 1: FEepresentagéo grafica das medias e desvios padrdo dos didmetros das
fibras nervosas (n=220).
Fonte: Autores.

DIAMETRO DOS AXONIOS DO NERVO ISQUIATICO

Os grupos experimentais apresentam significativas diferencas
comparado ao GCF, mas ndo possuem diferencas comparado ao GCI.
(Grafico 2).

Diametro do Axdnio e
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
GEEP-SP GEEP-CP

Gréfico 2: Representacgéo gréfica das médias e dos desvios padrdo dos diametros
dos axbnios (n=220).

O GCI n&o apresentou grandes diferencas dos experimentais, mas
0S mesmos apresentaram grandes diferencas do GCF e resultados muito
semelhantes entre si. (Gréfico 3)
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Area do Axénio .
1900ral r

1900ral

1900ral

1900ral

1900ral

1900ral

1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral

GEEP-SP GEEP-CP

Graéfico 3: Representacgéo grafica das médias e desvios padrédo das areas das fibras
(n=220).

AREAS DOS AXONIOS DO NERVO ISQUIATICO
Os grupos experimentais ndo apresentam diferencas significativas
entre si e com o GCI, mas apresentam significativas diferencas do GCF.

(Gréfico 4)
Area da Fibra
1900ral

1900ral

1900ral

1900ral
1900ral
1900ral I l
1900ral

GEEP-SP GEEP-CP

Gréfico 4: Representacgao gréfica das médias e desvios padréo das areas das fibras
(n=220).

ESPESSURA DA BAINHA DE MIELINA DO NERVO ISQUIATICO
Os grupos experimentais s6 apresentaram diferencas significativas com o
GCF. (Gréfico 5)
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Espessura da Bainha l_O
1900ral —

1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral
1900ral

Sene "Colunas1" Ponto "GCF"
Valor 1900ral GEEP-CP

Graéfico 5: Representacgéo grafica das médias e desvios padrédo das areas dos axonios
(n=220).

AREA DA BAINHA DE MIELINA
Todos os grupos apresentaram resultados identicos. (Grafico 6)

Area da Bainha
1900ral

1900ral

1900ral

1900ral
1900ral
1900ral
1900ral l
1900ral

GEEP-SP GEEP-CP

Gréfico 6: Representacgédo gréfica das médias e desvios padréo das areas das
bainhas (n=220).

AVALIACOES FUNCIONAIS:

Quando registrado a intensidade da for¢a aplicada pela marcha dos
ratos contra a passarela, se usou o GCF primeiro para estabelecer os
parametro que iram ser considerados normais nesse estudo.

Comparando os grupos experimentais ao que classificamos como
normal podemos ver significativas diferencas, mas entre os dois grupos
experimentais as diferencas sdo estatisticamente insignificantes.

Céamara Hiperbarica

O uso da camara hiperbarica influenciou em diversos aspectos no
projeto, como o maior crescimento dos pelos, rapido processo cicatricial em
comparacao a experimentos que ndo se beneficiaram da imersao, al final de
cada sesséo se notava diversas gotas como se fossem de 4gua na tampa da

Editora Epitaya | Rio de Janeiro-RJ | ISBN 978-85-94431-55-4 | 2024 53



Analise anatdmica e histolégica de nervo apds o uso de guia feito de polietileno poroso

caixa e os pelos dos roedores saiam umidos, como de sudorese. Também
foi notado reacdes em variados graus de agitacdo. Apesar de continuar
apresentando autofagia, ela foi significativamente menor do que em
experimentos sem 0 uso de oxigenoterapia.

DISCUSSAO

A incapacitacdo devido a lesGes nos nervos pode resultar em uma
série de deficiéncias funcionais, dependendo da localizagdo e gravidade da
les&o. Isso pode incluir perda de sensibilidade, fraqueza muscular, dificuldade
de movimento e coordenacado, além de possiveis problemas autonémicos.
Em alguns casos graves, as lesGes nos nervos periféricos podem levar a uma
incapacidade significativa para realizar atividades cotidianas e até mesmo
para trabalhar, impactando negativamente a qualidade de vida e a
independéncia do individuo. O tratamento e a reabilitacdo sdo fundamentais
para minimizar os efeitos incapacitantes e promover a recuperacédo funcional

(5).(6).

As lesdes que afetam os nervos periféricos representam uma
significativa ameaca a qualidade de vida e a produtividade dos individuos. Os
nervos periféricos desempenham um papel crucial na transmissdo de
impulsos neurais entre o sistema nervoso central e diversas regifes
anatdmicas do corpo, incluindo masculos e érgaos. A ocorréncia de danos
nesses nervos, seja por trauma fisico, compressao, processos inflamatérios
ou outras etiologias, pode resultar em uma diversidade de manifestacfes
clinicas, tais como dor intensa, fraqueza muscular, parestesias e disestesias

5, (1.

A dimensdo das repercussfes advindas dessas lesdes é notavel
durante o periodo da idade produtiva, momento em que os individuos estdo
frequentemente engajados em atividades laborais e sociais que requerem
uma funcionalidade fisica 6tima. A extensdo das sequelas associadas a
essas lesdes é variavel, dependendo da severidade do dano e da localizacéo
anatémica do nervo afetado, podendo abranger desde limita¢des funcionais
discretas até incapacidades graves, comprometendo a habilidade de
desempenhar atividades laborais, realizar tarefas cotidianas e manter um
padrdo satisfatério de vida (1), (2), (3).

O manejo terapéutico das lesées nos nervos periféricos engloba
uma ampla gama de estratégias, incluindo a administracdo de agentes
farmacoldgicos visando o controle da dor e da inflamagéo, a realizacéo de
intervences fisioterapéuticas direcionadas ao fortalecimento muscular e &
melhoria da mobilidade, e em casos selecionados, a intervencao cirdrgica
com vistas a reparacao do nervo lesado. Nao obstante, mesmo diante de um
tratamento adequado, algumas lesdes nervosas podem acarretar em
incapacidades permanentes, evidenciando a premente importancia de
medidas preventivas, diagnéstico precoce e uma intervencdo terapéutica
criteriosa, visando mitigar as complicagcbes de longo prazo (6), (7).
Os traumas que promovem lesdes de nervos periféricos podem causar leses
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transitérias ou permanentes cursando com danos irreversiveis. Os tipos de
lesbes causadas (transeccdo, estiramento, avulsdo de raiz nervosa)
acarretam acometimentos importantes, desde 0s receptores na pele ou
musculo, incluindo o ganglio da raiz dorsal na medula, até alteracdes, na
porcéo cortical do sistema nervoso central (SNC). (8), (9), (10)

Lesbes recorrentes, as lesdes periféricas se encontram divididas
neuropraxia — lesdo leve com recuperacdo em semanas a Mmeses;
Axonotmese — lesBes causadas comumente por esmagamento ou
estiramento ocorre perda de continuidade axonal, subsequente degeneracdo
Walleriana do segmento distal; Neurotmese — Lesdo completa do nervo, o
tronco nervoso € rompido sem ter continuidade anatdmica. Ocorre a
desorganizacdo do ax6nio causada por uma fibrose tecidual com
consequente interrupcdo do desenvolvimento axonal. A recuperacdo
espontanea é pouco perceptivel, sem intervencéo cirdrgica. Sunderland em
1978 detalhou a classificagdo (11).

A rafia primaria, ou término-terminal, € uma técnica de recuperacao
neural que em relacdo a resposta de regeneracdo histologica destaca-se
como a de melhor resultados. Trata-se de realizar uma simples sutura
epineural com fio ultrafino. O detalhe primordial é néo realizar tracdo dos
cotos lesionados (12). A avaliagdo da velocidade de conducdo permite
também analisar o procedimento de unido dos cotos com cola de fibrina, com
resultados promissores (13).

Quando a simples sutura ndo é possivel pela perda de estrutura,
com a formacéo de um gap, opta-se pela técnica de auto enxertia, onde ha
utilizacdo de um nervo do préprio paciente de outra parte do corpo (14). O
intuito é guiar o crescimento axonal unindo as extremidades do coto distal e
proximal. A diminuicdo da tenséo na linha de sutura contribuira para a
reparacdo neural (15).

A utilizac&o de guias feitos de polietileno poroso para a regeneracéo
de nervos tem demonstrado promissoras melhorias tanto anatémicas quanto
histologicas. Anatomicamente, as guias de polietileno poroso sao projetadas
para imitar a matriz extracelular nativa, proporcionando um ambiente que
suporta a orientacdo e o crescimento dos axbnios. Essa semelhanca
estrutural é crucial para garantir que os nervos regenerados mantenham a
funcionalidade adequada, facilitando a reconexdo com os tecidos-alvo (5).

Histologicamente, os guias de polietiieno poroso demonstram
excelente biocompatibilidade, minimizando a resposta inflamatéria e
promovendo a vascularizacdo. Em estudos com modelos animais, a
regeneracdo do nervo dentro desses guias resultou em melhorias
significativas na densidade de axdnios e na espessura da bainha de mielina,
comparavel aos nervos nativos. Além disso, testes imunohistoquimicos
mostraram um aumento na expressao de marcadores de regeneracgado neural,
como a proteina S100 e o neurofilamento, indicando uma regeneracao
eficiente e direcionada dos tecidos nervosos (2).
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Um aspecto crucial na andlise histolégica é a preservacao da
estrutura do nervo durante o processo de regeneracdo. Guias feitos de
polietieno poroso foram eficazes em manter a integridade do nervo,
mostrando uma menor degradacédo dos tecidos e melhor alinhamento dos
axonios. Isso é suportado por andlises de coloragcdo de hematoxilina e eosina
(H&E), que revelam uma organizacgéo celular mais uniforme e menos infiltrado
inflamatério comparado a outros tipos de guias menos porosos (3).

O presente artigo destaca os aspectos anatdmicos e histoldgicos da
investigagdo realizada em S&o Paulo, Brasil, utilizando tubo de polietileno
poroso como guia de regeneragao nervosa periférica grave.

Foram utilizados 45 animais (Rattus Norvergiccus) da linhagem
Wistar, jovens, machos com 80 dias de idade pesando, provenientes do
Biotério da Faculdade de Odontologia de Bauru da Universidade de Sé&o
Paulo (FOB-USP). As avaliacbes funcionais foram realizadas na
Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP), no Departamento de
Ciéncias Bioldgicas, Disciplina de Anatomia, Laboratdrio de Neurociéncia.

Os modelos animais empregados na investigacdo de regeneragao
nervosa variam significativamente, com cada espécie apresentando suas
proprias peculiaridades. No contexto da regeneracdo nervosa periférica, o
rato Wistar é frequentemente escolhido devido a sua similaridade com a
estrutura e a disposicdo anatdmica dos nervos periféricos humanos. Essa
escolha é respaldada por véarios estudos, que destacam a relevancia do rato
Wistar como modelo experimental adequado para estudos de regeneracao
nervosa (16), (17), (18).

Pesquisas anteriores tém demonstrado que o rato Wistar possuli
uma anatomia e histologia nervosa comparavel a humana, o que facilita a
extrapolacdo dos resultados obtidos para aplicacGes clinicas. Estudos
classicos e contemporaneos corroboram essa escolha, conforme descrito por
Peters, Palay e Webster (1976), Braga-Silva (1999), Schmidt e Leach (2003),
Lee et al. (2003), Kasra, Jones e Gupta (2004), Kalbermatten et al. (2008), e
Ichihara, Inada e Nakamura (2008) (19),(20), (21), (22).

As células de Schwann, um dos principais constituintes anatémicos
do sistema nervoso periférico (SNP), sdo originadas na crista neural e
possuem morfologia achatada com nucleo alongado. Sua principal funcéo é
a mielinizacdo dos axénios, sendo inclusive responsaveis pela classificacdo
das fibras nervosas em tipos I, Il, Ill e IV, baseando-se na espessura da
bainha de mielina e no didmetro do axénio. A relevancia dessa estrutura
anatdmica e histolégica justifica a atencdo dada no presente trabalho a
andlise da espessura da bainha de mielina e ao indice de mielinizagdo. Na
comparacao entre 0S grupos experimentais e o grupo controle inicial, ndo
foram observadas diferencas estatisticamente significativas na espessura da
bainha de mielina, indicando que os tratamentos ndo afetaram de maneira
mensuravel a mielinizagdo das fibras nervosas (23-33).

A composicdo do nervo estd dada por trés camadas de tecido
conjuntivo. Sendo a camada mais externa, formada por tecido conjuntivo
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colagenoso denso é denominada como epineuro e possui vasos, fibroblastos
e fibras de colageno tipo I. A rafia para fixacdo de enxertos autélogos e
aloplasticos como tubos de polietileno é realizada nesta por¢do. Na presente
pesquisa, conforme a literatura consultada, foi a regido de eleicdo para a
fixacdo do enxerto de tubo de polietileno poroso. Tais principios evitam
impedimentos ao brotamento axonal, bem como formacdo de neuromas (34-
39).

A coleta das amostras do nervo ou cabo de regeneracéo na regido
do enxerto se deu no ter¢co médio, estando em conformidade com a literatura
(38).

Anatomicamente, o axfnio € uma extensdo alongada do corpo
celular do neurénio, responsavel pela conducao de impulsos nervosos para
outras células, como neurdnios vizinhos, células musculares ou glandulas.
Quando um axonio é cortado, ha um aumento do transporte axonal retrégrado
em direcdo ao corpo celular. Simultaneamente, ocorre uma reducdo na
liberagdo de fatores neurotroficos, comprometendo o nudcleo celular e
causando uma diminuicdo no transporte anterégrado, o que agrava a lesao
distal do nervo e resulta em danos aos receptores da pele, musculos e
orgdos-alvo (20), (16), (34), (35), (36). Axbnios motores preferencialmente
reinervam alvos motores, e a jungdo neuromuscular, conhecida como placa
motora, desempenha um papel crucial na transmissdo de mensagens do
sistema nervoso central para o musculo. Essas constatacbes sao
consistentes com as observacdes clinicas deste estudo, que revelaram atrofia
na musculatura inervada pelo nervo isquiatico em todos 0s grupos
experimentais com enxerto de tubo de polietileno poroso, com ou sem
implantacdo de gordura autdloga, bem como no grupo controle desnervado
(29), (40), (42), (42).

CONCLUSAO

Os guias de polietileno poroso tém se mostrado eficazes na
regeneracdo de nervos, promovendo tanto a integridade anatdmica quanto a
funcionalidade histolégica dos tecidos regenerados. Nesta pesquisa, 0s
dados obtidos foram insuficientes para sustentar de forma conclusiva que a
gordura autéloga contribui para a regeneracdo neuronal. A pesquisa sugere
gue mais estudos sé@o necessarios para validar esses achados e avancar para
ensaios clinicos e futuramente em humanos. Estudos adicionais e ensaios
sdo necessarios para validar tais possibilidades, para que as pesquisas
avancem, mas as evidéncias até agora sdo encorajadoras e apontam para
um futuro promissor no tratamento de lesGes nervosas e futuramente na
criacdo de mais uma alternativa de reparo para este tipo de leséo.
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