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Ultra-estrutura dos enxertos
autélogos de veia safena preservada
em normotemia e hipotermia. Estudo
histol 6gico e eletromicroscopico das
alteracOes imediatas e a curto prazo

Artigo Original

A veia safena autéloga € o substituto arterial mais usado nas cirurgias de revascularizagdo coronaria,
periférica, renal e outras. Durante esses procedimentos, a veia safena € sujeita a periodos variaveis de
isquemia, e a traumas cirtrgico e hidrostatico. E evidente a importancia de preservacio estrutural desse
substituto arterial, antes do implante propriamente dito.

Este estudo, que examina as alteracBes celulares imediatas e a curto prazo da veia safena autéloga do
cdo, antes e apos o transplante dessa a artéria iliaca ipsilateral, consiste em 30 implantes de veia safena
autéloga realizados em 15 cées, usando como variaveis a temperatura e a solucéo de preservacdo. A
técnica empregada foi idéntica. A solucéo para dilatacéo foi soro fisiolégico ou sangue, arterial heparinizado,
tendo essa solugdo a temperatura de 4°C ou 23°C (temperatura ambiente). Antes do implante, esses seg-
mentos de veia foram estudados a intervalos regulares de 5 min até 120 min, usando-se a microscopia
Optica e a microscopia eletronica. Apés o implante, a poténcia desses enxertos foi avaliada pelo método
palpatorio, Doppler e arteriogréfico. Foram sacrificados 8 cées, de modo aleatério, no 7.° dia pos-opera-
tério, e 22 cées foram seguidos durante 38 dias. A microscopia de luz e a eletromicroscopia: foram usadas
para a analise celular desses seguimentos transplantados.

O resultado deste estudo mostra a fragmentacéo severa do endotélio e da membrana basal, no grupo de
veias preservadas em soro fisiolégico. A preservacéo imediata e a curto prazo € superior, quando utilizado
0 sangue. A hipotermia (4°C) e sangue arterial heparinizado preservam a integridade celular antes do

implante, diminuindo o dano celular imediato e a curto prazo da veia safena autéloga de cao.

O trabalho experimental de AlexisCarrel *noinicio do
século demonstrou que a veia poderia ser usada como
substituto arterial; todavia, foi somente ap6s 0s avangos
datécnicaem cirurgiavascular que o uso clinico setornou
rotineiro.

A primeiradescricdo de enxerto em posicéo femoral foi
feita por Kunlin 2, em 1948, seu uso em posi¢do fémoro-
popliteafoi preconizado por Linton e Darling®, em 1962.

Recentemente, com o0 avanco da revascularizagéo
coron&ria, tornou-se essencial o conhecimento profundo
das alteragdes estruturais da veia safena antes do implan-
te, e de métodos que possam preservar a sua integridade
celular, objetivando, maior poténcia desses enxertos.

O estudo do comportamento celular dessas estruturas,
usando como variaveis atemperatura e o meio de preser-
vagdo, parecem-nos necessarios.

* Trabalho realizado no Departamento de Pesguisa do Henry Ford
Hospital, Detroit, Michigan, USA..
* Médico do Prontocor, Belo Horizonte, MG.

O implante de veia safena, carente de suprimento san-
guineo e, até certo ponto, traumatizada, tem um comporta-
mento biol gico que dependeradeintegridade celular para
tornar-se viavel ou substituida gradualmente por tecido
fibroso. A viabilidade inicia desse conduto depende da
integridade celular da sua capacidade de restabelecer a
suaprépriacirculagéo capilar.

Este estudo visa a analise desses segmentos de veia,
antes e acurto prazo (38 dias), apos o implante.

Material e métodos
Ascirurgias foram realizadas em 15 c&es adultos, com
técnica, assepsia, seguranca e métodos usados em huma-

nos. Os cdes foram anestesiados com tionembutal sodico,
entubacdo orotraqueal e respiracdo controlada pelo res-
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pirador Bird. Apés preparo asséptico do abdome eregido
coxo-femoral, segmentos de 6 em de comprimento deveia
safenamagna foram isolados usando técnica habitual, re-
tirados e imediatamente imersos em sangue arterial
heparinizado ou sorofisiol égico, com temperaturade 23°C
(meio ambiente) ou 4°C. Cada um desses segmentos foi
biopsiado paraestudo microscopico e eletromicroscopico

(fig. 1).

arteriogramatranslombar. No 7.° diapds-operatério foram
sacrificados 4 cées (8 enxertos), sendo seguidos os 11
cées durante 38 dias, quando o estudo foi considerado
completo. A tabelalll mostraapaténciade 30 enxertosde
veia safena no 7.° dia pés-operatério, Observamos a
paténcia de 100% dos enxertos com 7 dias, tendo sido
constatada a paténcia clinica em 22 e, durante autopsias
aleatdrias, em 8. Cadaum desses enxertos obtidos por au-
tépsia a 7 dias foi estudado pela microscopia de luz e
eletromicroscopia. (tab. 11). Osdemaisenxertos (22) foram
seguidos durante 38 dias; os cdes sacrificados e 0s enxer-
tos estudados seguindo 0 mesmo protocolo (tab. IV).

Tabela lll - 30 enxertos caninos autélogos de veias
safena - paténcia, n.° 7.° - D.P.O.

Paténcia Paténcia com N.%s de paténciatotal
clinica autopsia N.° %
22 8 30 100

TabelalV - 22 enxertos autélogos de veia safena -

'l_ ]
s paténciano 38.° D.P.O.
- Método de Estados dos enxertos
) preservacéo N.° de enxertos a38dias
Fig. 1
Patente  Ocluido

Cadabiopsiafoi estudada antes do implante de acordo IS,OF_O fisio- iféc g % 2
com o protocolo mostrado natabelal. A bidpsia de con- Sﬁ';ﬁe ~ T oR . 0

trole éretiradacom aveia“in-situ” de cadaespécime. terial he- (I

I

Tabelal - Método de estudo antes do implante. parinizado 4°C 6 6 0
| - Biopsias a5, 30, 60 e 120 minutos. Total 22 13 9

11 - Microscopia (embebidas em pléstico, usando o corante
dicromitico).
111 - Microscopia eletronica (acetato de uracil & citrato de chumbo).

Completados os 60 min de preservacdo e previamente
feitaaexposi¢do daaortaterminal e artériasiliacas exter-
nas, éfeito o implante daveiasafenaipsilateral, usando a
técnica vascular corrente (anastomose término terminal,
fio prolene 5-0 e suturacontinuasem angustiar o [limen do
vaso), como mostraafigura 2. Apésfechamento dasferi-
das cirlrgicas, cobertas por curativo rotineiro, cada um
desses caes foi estudado, seguindo 0 método exposto na
tabelall.

Tabela |l - Método de estudo ap6s o implante.
1 - Clinico (palpag&o da artériafemoral diaria e uso do Dopler).

Il - Radiogréfico (arteriograma translombar).

111 - Microscopia, de luz: hematoxilia e eosina E.A.O. (tecido
elastico) tricromo de Goimari (musculo liso).

IV - Microscopia, eletrénica (acetato de uracil & citrato de
chumbo).

O segmento clinico paraaavaliar apaténciado enxerto
foi feito mediante pal pagdo e uso do Doppler unidirecional
da Parks Eletronic’s. Em ocasides especiais foi feito o
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Fig. 2

Resultados

O estudo realizado mostra o estado de pre-
servacdo da arquitetura celular destas veias em
dois estégios. O 1.°, relacionado com a preser-
vacdo antes do implante dos elementos em po-
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sicdo arterial e02.°, asobservacdesfeitasno 7.° €38.° dia
No 1.° estagio, osenxertos de veia safenaforam examina-
dos pela microscopia 6tica, todavia, a informacéo total
sobre o estado de preservacéo celular € melhor avaliado
pela microscopia eletrbénica.

As veias preservadas em soro fisiolégico, veiculo
comumente usado durante este tipo de cirurgia, apresen-
taram as seguintesinformaces. 1) atemperaturaambiente
(em soro fisioldgico), jaAna l.° biopsiaem 5 min, o desar-
ranjo celular € evidente, apresentando alteracdes severas
e progressivas durante as bidpsias repetidas com 30, 60 e
120 min; em todos os espécimes estudados, estas atera
¢des sdo semelhantes com 5, 30 e 120 min; 2) o estudo
€l etromicroscopico, visto nafigura 3, € protétipo do estu-
do celular, ap6s a preservacao em soro fisiolégico atem-
peraturaambiente (23°C).

Observamos mudancas marcantes na preservacao ce-
lular do endotélio e membranabasal. E notériaaaltaacu-
mulagdo de lipides no citoplasma celular e as células do
muscul o liso estdo edemaciadas. Ndo hasequer indicio de
pinocitosis, significando inanicdo metabolica ou morte
cdular.

Na figura 4, o segmento de veia preservada em soro
fisiolégico a temperatura de 41°C apresenta: jungédo
intercelular alterada ou afastamento intercelular (edema),
discontinuidade da superficie endotelial, queda do
endotélio, acimulo de material lipideo no citoplasmacelu-
lar endotelial, quereflete catabolismo aumentado, diminui-
¢do da pinocitosis. Na figura 5, notamos a veia safena
preservadaem sangue arterial atemperaturaambiente, mos-
trando mudangas leves, com predominéncia de uma boa
arquiteturacelular.

A superficie endotelial apresenta apenas algumasiir-
regularidades. A membranade base estaintacta, as célu-
las do musculo liso tém aparéncia normal. Na figura 6,
observamos aarquiteturacelular de veia safenaautdloga
preservadaem sangue arterial (atemperatura4°C). Mos-
tra uma aparéncia normal de contorno e integridade da
superficieendotelial. A membranade base éinteiramente
visivel, continua e compacta. O citoplasma e niicleo ce-
[ular tém aparéncianormal e apinocitosis ativapresente

Fig. 5

reflete o transporte de energia que denota um metabolis-
mo adequado.

No 2.° estégio, 7.° diapds-operatorio, foram estudados
8 espécimes de veiaimplantada, escol hidas de modo alea-
torio.

Do ponto de vista clinico e com o uso de Doppler, foi
verificada a paténcia de todos os enxertos. Durante a ex-
ploragdo cirdrgica desses enxertos, foi observada dilata-
¢80 do segmento venoso previamente preservado em soro
fisiolégico a temperatura ambiente, além da falta de
vascularizacdo da superficie externa do enxerto (corres-
pondente a adventicia).

A figura7 mostrao aspecto dilatado, equimatico, fridvel
e perda de elasticidade do enxerto preservado em soro
fisioldgico (23°C) (parte superior dafigura). A regidoin-
ferior dafiguramostraum enxerto preservado em sangue
heparinizado e arterial a4°C mostrando uma intima bri-
Ihante, aspecto normal e preservacéo da elasticidade.,
Esses enxertos foram estudados pela microscopiade luz
e podem ser observados do ponto de vista histol6gico
na figura 8, que mostra uma composic¢éo de 4 figuras,
sendo as superiores representativa preservagdo em soro
fisiolgico e asinferiores do sangue arterial heparinizado.
O grupo superior mostra infiltrado difuso,
polimorfolinfocitico No canto superior direito ha ausén-
ciade endotélio, diminuicdo de células musculares
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enormes ninhos no endotélio dos enxertos preservados
emsorofisiologicoa4°C (fig. 12).

Fig.7

lisas e fibras el sticas; os exemplos histol 6gicos inferio-
res (sangue arterial heparinizado) mostram endotélio
intacto e apenas um leveinfiltrado.

Com relagdo a paténcia dos 22 enxertos apos 38 dias,
notamos que o indice de oclusdo no grupo de soro fisiol 6-
gico é extremamente alto. Oito dos 11 enxertos, em con-
traste com o grupo de sangue arteria heparinizado, cuja
paténciaé de 10 enxertos com apenas 1 oclusdo. O estudo
histol 6gico desse grupo (a 38 dias) mostranafigura9, na
parte superior, os representativos de soro fisiologico; a
esquerda (soro fisiologico 4°C), o endotélio presente, o
musculo liso e tecido elastico hipotréfico, havendo
infiltrado moderado; & direita (soro fisiolégico 23°C),
oclusdo do limen do enxerto, endotélio ausente, o limen
preenchido por tecido fibroso, havendo severainfiltragdo
histiolifocitariadamédiae adventicia. Naparteinferior, a
esquerda(sangue arterial heparinizado 4°C) apreservacéo
€ excelente; € evidente a hipertrofia do musculo liso; a
direita, 0 endotélio, musculo liso e tecido eléstico quase
normal.

A microscopiael etronicamostranitidamente superficie
lisa do endotélio dos enxertos preservados em sangue a
41°C (fig. 10), pequenos ninhos de hemécias nos espéci-
mes de sangue arterial, atemperaturaambiente (fig. 11) e
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Fig. 1

Discussao

O comportamento biol gico dos enxertos autélogos de
veia safena do céo tem sido pouco estudado, embora os
achados possam ser extrapolados de certo modo a veia
safena humana. Naliteratura pesquisada, este nos parece

ser o Unico estudo de alteragdes celulares ocorridas antes
do implante. Os insultos celulares a que essas estruturas
estdo expostas durante periodo variavel, que depende do
tipo de cirurgia, justifica este trabalho, que demonstra a
superioridade da preservacdo dessas estruturas em san-
guearterial heparinizado a4°C.

Do ponto de vista histol égico, os estudos feitos em en-
xertos autélogos humanaos, em posicéo fémoro-poplitea e
outras, por Szilagyi 4, em 1964, apontam como fatoresres-
ponsaveispelaobstrucdo do enxerto imediataetardia, erros
técnicos, estdgio avancado das |esbes e comportamento do
enxerto. Esse Ultimo ndo é menosimportante e a preserva-
¢80 adequada daveia é essencial. Os estudos dacirculagéio
capilar da parede daveia, realizados por Wiatts ® em 1962,
demonstram a necessidade de ser feita a colheita da veia
safena de modo altamente técnico e com o menor trauma
possivel, devendo esse procedimento ser realizado por ele-
mento experiente. O excesso de tecido conectivo e adiposo
daadventiciadaveiadeve ser retirado parafacilitar o conta-
to dessa estrutura com seu novo meio ambiente, evitando
0s hematomas na parede da veia para um pronto
restabel ecimento dacirculagdo na“ vasavasorum”, aexem-
plo do que acontece com enxertos de pele.

N&o ha davida que o segmento de veia safena a ser
transplantado deve persistir como tecido vivo, sem detri-
mento de seus elementos endoteliais, musculares e el asti-
cos. A prevencdo do dano endotelial, durante a prepara-
¢éo da veia safena autdloga humana, € motivo de recente
artigo de Bonchek ¢, afirmando o efeito maléfico da
distensdo venosa hidrostatica com pressOes altas, além
deressaltar aimportancia da solucdo de preservagao.

Desde 1972, estamos convencidos de que o Unico vei-
culo a ser usado na preservacdo davela safena € o sangue
heparinizado do préprio paciente, que € de fécil acesso em
qual quer procedimento cardiovascular.

Os resultados deste trabalho demonstram que as solugdes
de soro fisiol6gico, como outras comumente encontradas no
mercado cuja composicdo é semelhante, tém, pelas suas
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propriedades de PH, composi¢éo eletrolitica, acaracteristica
de produzir desarranjo celular severo na arquitetura dessas
estruturas, mesmo apos 5 minutos.

Em conclusdo, observamos afragmentacéo do endotélio
e membrana de base, no grupo de velas tratadas com soro
fisiolGgico; apreservagdo estrutura adequadafoi obtidausan-
do o sangue arteria heparinizado (preservacdo imediatae a
curto prazo); a hipotermia (4°C) e o sangue arterial
heparinizado foram responsaveis pela melhor preservacdo
celular, imediatae acurto prazo do enxerto safeno autélogo
do céo.

SUmmary

The ambient temperature and the nature of the storage
fluid may well have significant effects on the
transplantation of venous auto-grafts.

Experimental conditions have been set to approximate
actual operating room procedures. Saphenous veins from
dogswere used asmodelsin the experiments. After removal,
the veins were kept for two hours under four different
conditions, either at 4°C or 23° C in both physiological
saline or arteria blood. At the end of one hour they were
prepared for light microscopy and electron microscopy
studies; studies were al so made after implantation lasting
7 and 38 days. Theveinskept in salineprior toimplantation
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showed progressive sloughing of endothelium. and its
separation from the basement membrane occurred to such
a degree that many areas were completely devoid of
endothelial cells. Therewas cytological degeneration and
disruption of the organelles. By contrast the veinskept for
one hour in heparinized arterial blood, at 4°C, were well
preserved.

The conclusion is that the saline group showed: 1)
disruption of the endothelium and basement membrane,
occurring progressively over 120 minutes; 2) best results,
invein preservation (immediate and short term) were noted
in those kept in arterial blood; 3) hypothermia and
heparinized arterial blood minimized acute and short term
histologic changes of the canine autogenous grafts.
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