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INTRODUÇÃO 



Nas lesões nervosas periféricas onde ocorre axotmesis o 

reparo é normalmente feito através da sutura r:·ntre as duas 

extn;:midades. Contudo isto só é possível se o segmento 

nervoso lesado for de pequena extens~o. Em lesSes mais 

extensas, a sutura cria uma situao;:ão de tensão, que 

prejudica a irrigao;:io local. Com isto os resultados nio slo 

satisfatórios <TERZIS et al, 1.975; SUNDE:RLAND, i978). 

No geral, aceita-se que em lesões onde a perda de 

substância é de mais de 3cm, a simples conexão entn~ os 

cotos nervosos é inadequada. Nestes casos o reparo cir~rgico 

é gel~almente feito através de um enxerto autólogo de nervo 

periférico. Usualmente um nervo sensitivo origin.rio do 

prÓprio paciente substitui o segmento nervoso lesado, sendo 

o nervo sural mais utilizado como nervo doador CSUNDERLAND, 

1978; HUDSON et al, 1979; MILLESI, 1982). 

A t~cnica do enwerto autdlogo apresenta limitaç5es e 

inconvenientes, por exemplo, quando o nervo lesado for de 

calibre maior que o nervo sural, torna-se necessário o uso 

de vá r ias segmentos do nervo doador. Para isso empn?g:a.-se a 

ticnica conhecida como ''enxerto de cabo'', onde diversos 

segmentos do nervo doador são suturados uns paralelos aos 

outros enb·e as exb·emidades do ner>~o lesado. Obviam~·nte: com 

este método o número de: suturas e isto 

freqüentemente leva de uma cicatriz com 

conse:qüemte: isquemia na região do implante. O resultado 

final é que: a regeneJ"aç:ão axonal ge-1~alme:nte não é 

satisfatória. Outras ve:a:e:s o segmento nervoso perdido é por 
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demais extenso 1 e a "quantidade" do nervo doadO I* 

insuficiente para o reparo. Outro inconveniente, embora de 

menor consequência É: o fato de que a remoç;ão do nel*VO doado1· 

produz perda da sensibilidade da área inervada <FAWCETT & 

KEYNES, 1986 l . 

Diante desse quadro, diversos laboratórios têm-se 

empenhada em ident i fi cal" um elemento que possa se1· ut i 1 izado 

na r·eparaç:ão ne.•1·vosa periférica. As pesquisas envolvem 

materiais biológicos e não biolÓgicos como, por exemplo: 

coláge.•no, al·bh·ias, veias, molécLllas de adesão celular, 

tubos de silicone e polietileno (FIELDS et al, 1989). Alim 

disto, incluem-se as pesquisas referentes aos transplantes 

alogênicos de nervos <ZALEWSKI & GULATI 1 1982i IDE et aL 

1990; TOHYAHA et ai, 

1987) . 

1990) ou xe-nogênicc)S (OSAWA e-t al, 

Um dos eleme-ntos mais promissores para a substituiçio 

do enxerto nervoso é o mdsculo esquelético. 

A id~ia da utilizaç~o de retalhos musculares no reparo 

cirdrgico de nervos periféricos lesados, 

(i990) 1Memonta à CAUSEY (i955). 

segundo GLASBY 

Até o presente, a literatura mostra cerca de dezessete 

trabalhos experimentais e um trabalho em humanos, onde 

enxertos de retalhos musculares foram usados com sucesso no 

reparo da lesio nervosa perif.rica. 

Na l~ealidade o que interessa quando se utiliza o 

retalho mL\scular são os "tubos de membrana basal" do 

músculo, pm·que é atn~.vés deles que ocorre a regeneraç:ão dos 
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axônios <KEYNES et ai, 1984 e IDE, 1984). Em vi)-tude disto, 

antes de ser implantado, o mdsculo doador deve sofrer um 

tratamento onde o conted.do sal·coplasmático das fibras 

musculares i destruído e removido, preservando-se a membrana 

~~~al. Portanto, 

con .Pigu1·a-se numa 

l"eparaç;ão nervosa. 

do n:·talho muscula1·, 

importante etapa par·a o sucesso da 

De fato, apesar do sucesso comprovadcl da regeneraç:ão 

axonal através da membl·ana basal muscular, o que se tem 

discutido e procurado aprimorar ~ o método de obtenç:~o da 

mesma. 

Os métodos iniciais de IDE <1984> e KEYNEB et al (1984) 

preconizam o tratamento químico do m~sculo antes de ser 

implantado entre os cotos nervosos. Através desse 

tratamento, necessita-se de dezesseis horas para destruiçio 

e remo~io do conteddo sarcoplas1n~tico. Ap6s isto o m~sculo é 

comp1·imido entre duas superfícies planas para completar o 

"'esvaziamento". 

GLASBY et al (1986a) consideraram este método por 

demais trabalhoso e desenvolveram uma nova té-cnica paxa 

obtençio da membrana basal muscular. Esta consiste em 

submeter o retalho muscular a choque térmico. 

Apesar do método do.;• GLASBY et a1 (i986a) se mostrar 

menos trabalhoso e mais r'pido que aquele de KEYNES et al 

(1984) ele apresenta alguns inconvenientes. Assim, o 

segmento muscula1· inicialmente retirado deve se\" bem maior 

que a extensão nervosa a ser reparada, pois através do 
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congelamento ocorre uma forte retraçlo muscular. Al~m disto 

o fragmento torna-se fri~ve:l dificultando sua conex~o 

cirúrgica aos cotos ne1·vosos. 



OBJETIVO 



O objetiva do presente trabalho foi estudar a 

possibilidade ds se obter um rstalho muscular formado por 

tubos de membrana ba:sa 1 através de uma nova técnica: 

inie~ões intramusculares de anestésicos locais. 
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REVIS~O DA LITERATURA 



Tendo em vista que: de uma fm·ma indin~ta estamos neste: 

trabalho abo1·dando fenômenos de dJ:.•gJ:.•neração e regeneração 

nervosa pe:ri.·t,hica, apn=:se:ntan;~mos a se:guil· uma rápida 

r· e-visão de alguns aspectos referentes ao tema. 

F'ostel·iorme:nte seguir-se-á Llma apresentação da lite:ratu1·a 

referente ~ utilização dos retalhos musculares na reparação 

nervosa periférica. 

Al ESTRUTURA I;ORHAL DO NERVO PERIFÉRICO 

Os nervos periféricos são constituídos po1· conjuntos de: 

axônios mie:linicos e amielínicos envoltos por c~lulas de: 

Schwann e bainhas conjuntivas. 

Em ge1·al, os ax8nios mie:línicos apresentam diime:tro 

maim· que: L0 micrômeb·o. As célulaS de: Schwann situam-se ao 

longo do maior eixo do axônio e: formam a bainha de mielina. 

O espaço existente entre uma e outra ctlula de Schwann 

constitui o nodo de Ranvier, local onde o ax8nio encontra-se 

destituído da bainha de mielina. Cada cdlula de Schwann 

relaciona-se com um axBnio (ELFVIN, 1968; 

1976; PETERS et a!, 1976l. 

LANDON & HALL, 

Quanto aos ax8nios amielínicos, apresentam em geral 

diimetro menor que 1,0 micrômetro, estando envolvidos, total 

ou parcialmente, por processos citoplasm~ticos das células 

de Schwann. 

Contrariamente aos ax8nios mielínicos, nos amielínicos 

as células de Schwann relacionam-se com vários axônios (5 a 
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25) no entanto, nio formam a bainha de mielina. Ao longo 

desses conjuntos de axônios, as células de Schwann se 

encontram justapostas apni'sentando intel-digitação e 

sobnE·posiç:ão de suas membranas <ELFVIN, 1968i LANDON & HALL, 

1976; PETERS et a!, 1976). 

Os conjuntos de axônios amielínicos, bem como cada 

ax8nio mielínico ~ revestido externamente por uma membrana 

basal. Esta membrana~ contínua, nio se interrompendo em 

nenhum ponto, nem mesmo entre as células de Schwann 

vizinhas. Assim, estes ax8nios Cmielinicos e amielínicos) 

residem no interior de um ''tubo de limina basal'' pr6prio, 

que se estende desde sua emergincia na medula espinhal ou 

tronco encef~lico até o seu alvo final na periferia <IDE et 

al, 1990). 

entre as membranas basais dos ax8nics O f:.'Spaç:o 

mielínicos e os conjuntos de axônios amielínicos, ~ 

Prf:.•e-nchido pelo endoneuro. At ravé-:;; de análises ultra-

estrutuni\is está demonstrado que o endontwro é fol~mado 

Principalmente por fibrilas colágenas, alsuns fibroblastos, 

destituídos de membrana basal, eventuais mastócitos e 

capilares sangUíneos <SHANTHA & BDURNE, i96S; PETERS et al, 

1976; JUNQUEIRA et a!, 1979; USHIKI & IDE, 1986). 

Com relaç:ão aos capilares endoneUI~ai s, estudos 

ultraestruturais têm mostrado que suas células estão unidas 

Por junções do tipo apertada (tight junctian), similares ~s 

dos capi lcu-es presentes no sistema nervoso central, e contém 

numerosas vesículas <RAF'OPORT, 1976; MICHEL et al, 1984; 
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OLSSON, 1984). Este fato tem sido interpretado por divel-sos 

autores como evid&ncia da presen~a de uma barreira hemato­

nel-vosa que contribui pal-a a manutenção da homeostasia no 

microambiente endoneural 

WEERASURIYA €t a!, 1989>. 

<RECHTHAND & RAF'OF'ORT, 1987; 

Revestindo 

encontra-se uma 

exte.•rnamente os f-ascículos llETVOSOS 

bainha conjuntiva denominada Perineuro 

<PETERS & 11UIR, 1959; GAHBLE & BREATHNACH, 1965>. 

Ao micl-oscópio eleb-8nico a membn:\na axonal ou axolema 

situa-se imediatamente abaixo da bainha de mielina que 

circunda o 

mitocôndrias, 

ax8nio. No axoplasma encontra-se:- numerosas 

grande qm.1nt idade de:· microtúbulos 

neurofilamentos difusamente distribuídos CPETERS et al, 

1976). 

As células perineurais estão dispostas concentricamente 

e são revestidas por uma lâmina basal <PETERS et al, 1976). 

Feixes de fibras col~genas disp5em-se no sentido 

longitudinal do nervo entre as cilulas perineurais. Estas 

apresentam E.'llf seu intel-iOI~ abundantes vesicu las. que parecem 

Pal-t icipar do transPOI~te seletivo de substâncias ab-avés do 

perineuro. Estas características e os capilares endoneurais 

têm sido apontados como responsáveis pela manutenr;ão da 

homeostase no 

1968; OLSSON & 

microambiente endoneural <SHANTHA & 

KRISTENSSON, 1973; PETERS et ai, 

BOURNE, 

1976; 

OLDFORS & ~OHAI'SSON, 1979; SHINOWARA <>t a I, 1982; RECHTHAND 

& RAPOPORT, 1987; WEERASURIYA et ai, 1989). 

11 



Os nervos plUl~ifascicl\lados, ap1~esentam externamente 

uma bainha denominada epineuro, que engloba lodos os seus 

fascículos. ~ constituído por grande quantidade de fibras 

col~genas, fibroblastos e vasos sangUineos CPETERS et al, 

1976i JUNQUEIRA et al, 1979; MONTES et a!, 1984). Os 

fibroblastos do epineuro sintetizam o coligeno e, envolvem 

com seus processos vários feixes de ·fibras colágenas, 

possuem um extenso retículo endoplasm~tico rugoso e n•o 

apresentam membt·ana basal <PETERS et al, 1976). 

B> ASPECTOS DA DEGENERAÇÃO E REGENERAÇÃO NERVOSA 

Imediatamentr:~ após a lesão dr.; um nervo peTiférico 

inicia-se uma sé r i E-: de no~; mecanismos 

intracelulares, c1ue visam a reparar;ão da lesão. Tais eventos 

são expt·essos por· modific:aç:Ões na morfologia dos 

constituintes nervosos, tanto proximal como distalmente ~ 

1 e-são. 

Essas altera~Ões foram inicialmente descritas por 

WALLER (1850) e após isb) seguiu-se uma gnmde quantidade de 

trabalhos visando a compreensão desses fenômenos. 

Inicialmente foram empregadas técnicas argênticas 

observaij:Ões em microsc:opia Óptica. Seg~liu-·se a isto o 

emprego de técnicas eletrofisioldgicas e o uso de: 

microscopia eletrônica. 11ais recentemente os fenômenos da 

degeneração e \"egene,·adi\o nervosa têm sido estudadas atnavés 

de: técnicas imunohistoquÍmicas. Assim sendo, a literatura é 
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ho.ie pm· demais extensa e há div~nsos pontos a serem 

esclarecidos. Apesar disto existe uma base estabelecida para 

exp 1 icac:ão do fenômeno (pc::wa \"€Visão vel- FAWCETT & t<EYNES 1 

1990) . 

Esti estabelecido que a intensidade da reação • lesio 

depende da forma e da gravidade da mesma. Assim por exemplo, 

sio mais acentuadas nos casos de transecc:io do nervo que nos 

esmagamentos. 

O efeito r·etrógrado mais pre~cocemente observado quando 

se p1·atica uma secção nel~vosa ocorre no corpo do neu1·ônio ~:; 

i representada por um fen8meno conhecido como cromat61ise. 

Ela l"epresenta a dispersão dos ribossomos e de parte do 

retículo endoplasm~tico rugoso. Al~m disto, o corpo celula1· 

torna-se entumescido e o nd.cleo migra para a periferia. A 

rapidez com que essas alterac:5es se instalam, bem como sua 

durac:ão, depende de alguns fatores como idade: e distância 

entre o corpo celular e o sitio da le:s~o. Segundo FAWCETT & 

t<EYNES (1990>. em alguns casos o significado funcional 

dessas alteraç:5es ~ obscuro mas no geral acredita-se que 

elas rep1·ese:ntam eventos moleculares 1 i gados a síntese: 

proteica e ao transporte axoplasm~tico. Admite-se: tamb~m que: 

essas alteraç:Ões citoplasmáticas podem resultar na mm·te 

celular. 

Se o neurônio sobreviver à lesão, algumas horas após 

pode-se obset~var sinais de: regeneração axonal na ext\~emidade 

proximal do nervo. Tanto os axônios mielínicos como os 

amielínicos começam a formar os primeiros brotamentos 

13 



axonais ou new~itos em regeneração (BRAY & AGUAYO, 1974; 

YAWO & KUNO, 1983>. 

Sabr:·-se també-m que imediatamente após a lesão inicia-se 

no coto distai do nervo um processo autolítico caracterizado 

por t Ltme-: fação e lisr:· Jnitocondrial, desintegração dos 

microtübulos e neurofilamentos, entumescitnento axoplasmático 

que resulta finalmente e-~m fragmentaç:ãc1 do axônio <SCHLAEF'FER 

& HICI<O, 1978). 

Algumas horas após a desintegraç:ão axonal observa-se 

també-m que as cdlulas de Schwann e os env~&tórios mielínicos 

do ner·vo começ:am a exibil~ as primeiras alteraç:êíes 

estruturais. Os sinais iniciais sio de hipertrofia das 

cé-lulas de Schwann e, ao redor da primeira semana, a bainha 

de mielina torna-se ·Fragmentada <ABRAHAHS et al, 1980; 

PTSALOS et al, 1980; LUBINSKA, 1982). Durante esta etapa 

observa--se também a presenç;a de mac1~ófagos e pl~oli-Fel~aç:io 

das c~lulas de Schwann. Destaca-se nesse evento o fato de 

que a membrana basal das células de Schwann permanece 

inalterada. As cé-lulas de Schwann e1n prolifera;lo tornam-se 

alongadas e formam-se colunas no inb>"l~ior dos "tubos" de 

membrana basal. Essas colunas s~o conhecidas como tubos 

endoneurais ou bandas de Büi~GNER <FAWCETT & KEYNES, i990). 

Portanto, cada uma das bandas de BUNGHER encontra-se no 

interior do seu prdprio tubo de membrana basal que envolvia 

as fibras nervosas originais <IDE et al, 1990). ~ nesse 

microambiente que oco\~re a regenera.;:ão a><onal. 
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Aceita-se hoje que a membrana basal das células de 

Schwann possuem dete1~minadas moléculas, como por· exemplo 1 ~1 

laminina que de neu1·itos, atuando como 

substratos para os ax8nios em regenera~~o direcionando o 

crescimento dos mesmos (SANES, 1989; FAWCETT & KEYNES, 

1990) . 

Os ax8nios que sobrevivem a leslo cruzam o sitio da 

mesma e penetram no coto distai em dtreção aos órsãos alvos. 

Esti claro que a coloniza~~o do coto distai pelos ax8nios 

regenerados representam um ponto crítico Para o sucesso da 

regenera~ão dos drs~os alvos e conseqUentemente de sua 

recuperação funcional. 

No fen8meno da regeneração nervosa periférica deve-se 

considerar tambim a interaçio entre as moléculas do ambiente 

extracelular e os cones de crescimento. Diversos trabalhos 

têm demonstn:1.do açio estimulatória de algumas moléculas, 

como por exemplo, o fator de crescimento nervoso CNGF), as 

quais seriam produ:a:idas por células não neurais (VARON, 

1985; FAWCETT & KEYNES, 1990). 

C) RETALHOS DE MúSCULO ESQUELéTICO NO REPARO DA LESM 

I<ERVOSA 

Sesundo GLASBY (1990) a primeira referincia sobre o uso 

de músculo em reparai;:ão net·vosa deve-se a CAUSEY (1955). O 

experimento de CAUSEY (1955) consistiu em reparar uma secç;io 
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de nervo cif.itico em coelho, a. parti,~ de autotransplante de 

mdsculo esquelitico. Neste caso o m~sculo foi simplesmente 

t~~ansportado de seu leito juntamente com seu pedículo 

vascular. Os resultados desse procedimento foram comparados 

àqueles em que o reparo nervoso foi feito at1·avés de 

autoenxerto de nervo fibula1·. CAUSEY (1955) observou, então, 

que em ambos os casos o cn::scimento axonal foi limitado e 

que poucos ax6nios alcançavam a região do enxerto. Hi de se 

considera1· as prec~rias condições pa1·a n::al izaç:ão de 

microcirurgia em relação lquelas hoje existentes. Diante 

desses resultados precirios a t~cnica foi abandonada até o 

início da década de 1980. 

A retomada do uso de m~sculo esquel.tico para o reparo 

da les~o nervosa foi baseada nos estudos de SANES et al 

<1978) e de IDE et al (1983). SANES et al (1978) observaram 

que no m~sculo desnervado hi intenso brotamento axonal no 

decorrer da reinervaçio. Propuseram, entio, que a membrana 

basal da fibra muscular, ou substâncias a ela associadas 

atuam estimulando e direcionando os cones de crescimento 

para os sítios onde existiam as junções neuromusculal~es. Por 

sua vez IDE et al (1983) observaram que os ax6nios regeneram 

no interior dos tubos de membl·ana basal das células de 

Schwann e admitiram haver semelhan~as químicas entre a 

membrana basal e aquela das fibras musculares. 

KE:YNES et al (1984) e IDE (1984) prepararam retalhos 

musculares para o repa1·o nervoso, onde o objetivo era 
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produzir ''tubos de membrana basal'' das fibras musculares e 

observar a regeneração axonal neste mate~ial biolÓgico. 

O trabalho de KEYNES et al (1984) mostrou que as fibras 

nervosas crescem coaxialmente dentro dos tubos de membrana 

basal muscular. Observaram também que os eventos 

n;:·generativos assemelham-se àqueles vistos na l~egeneraç:ão 

axon:al após netn·otmese. Entretanto, eles não avaliaram o 

quadro regenerativo no coto distai. 

As obse1·vações de IDE (i984) confirmaram que os axônios 

em regeneração t&m uma forte tendincia em crescer dentro de 

tubos de membrana basal muscular. Segundo esse autor um 

determinado axônio permanece confinado ao tubo em que 

inicialmente ingressou. 

tleve.'-se a FAWCETT & KEYIIIES (1986) a demonstração 

efetiva de que retalhos de mdsculo esquslético podem ssr 

utilizados na reparaç:ão da lesão nervosa perif~rica, 

inclusive no homem. Os retalhos musculares de 0,5 em a 4 em 

foram implantados respectivamente em nervos ciáticos de 

camLmdonS:)os e ratos. Dados histolÓgicos e sletrof'isiológicos 

demonst r· aram que a regf:.•nel"aç:ão nervosa é praticamente da 

mesma ordem daquela obset·vada nos autoenxen·tos de ne1·vo 

pe1· i fé-r i co. 

Apesar do sucesso no uso de retalho muscular· , o método 

de Pl"eparaç:S:o do 1·etalho empregado por FAWCETT & KEYNES 
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(1986> foi conside-1~ado po1· GLASBY e:t al (i996a) .como muito 

trabalhoso. Eles introduziram, entio, uma nova tdcnica 

baseada no congelamento clo m~sculo doador. 

GLASBY e.•t al (19B6b) mostr·aram que, quatorze dias após 

o implante desse tipo de e:nxe1·tos em 1·atos, os axônü1s em 

regeneraçio começam a invadí-lo e ao redor do trig~simo dia 

j' se encontram no coto distai. Ao redor do terceiro mis o 

' . axon1os ao nível do enxerto era semelhante ao do 

coto distal. Ao redor do sexto mis ele era aproximadamente o 

mesmo dos animais normais. 

Quando se: estuda re-gene:raçio nervosa perifdrica um 

ponto importantt~ a S(·;:"l" consideradcl é a espécie animal. 
' 

Aceita-se que alguns animais de 1aborat6rio, como o 

1·ato e camundongo, possuem gt·ande capac:Ldade- de regeneração 

nervosa periférica. Assim, os resLiltados obtidos com esses 

animais devem ser vistos com ressalvas <GRABB, 1982). 

Em ·fun ç: ão disto alguns pesquisadores estudaram a 

l"egeneraç:io através de retalhos musculares em outt·os modelos 

experime:-ntais. 

GATTUSO et al (1988a) pesquisaram a regc:;neração nervosa 

perif~rica em primatas. A t4cnica de preparaç:io do retalho 

f"oi aquela de GLASBY et al <1986a). Um retalho muscular de 

cerca de 2cm foi implantado no nervo mediano na altura da 

fossa do cotovelo_ Verificaram, então, que uma recupera,ão 



funcional parcial ocorre cinco meses apcis a cirurgia. 

Admite-se que a recupera,~o parcial deveu-se ao fato de que 

nesse pecLodo desenvolveu-se um quad~~a de atrofia muscular 

i n·eversÍV&'l. Contudo, a morfologia 

neuromusculares eram 

normais. 

semelhantes àquelas 

das 

dos 

jun,ões 

animais 

A reparaçio nervosa periférica de les5es com at• 5 em 

de comprimento, em ovelhas, mostrou que o nJmero de ax8nios 

regenerados no coto distal ~ maior se comparada com aquela 

observada quando se utiliza "enxerto de cabo" <GLASBY et al, 

1990) . 

NORRIS, e:·t al <1988) trataram racü~ntes com lesio de 

neJ"Vo digital, do 

autotransplante de retalho 

reparo 

IIIUSCU]ar 

cirúrgico, 

esque1€tico. 

com 

Os 

segmentos \"estauJ~ados tinham entre 15 a 25 n11n de extensão, e 

os retalhos foram obtidos da margem inferior do m~sculo 

peitm·al maiO\". O método ut i 1 izado para a confecção da 

r·etalha foi o de GLASBY et al (1986a), e ao final do 11° 

mês, sete pacientes foram considerados como tendo um 

excelente nível de recuperaç:ão funcional. 

Segundo PEREIRA, et al (1990), os retalhos de membrana 

basal muscular podem ser utilizada no tratamento de lesSes 

ne\"Vosas -crônicas. como por exemplo, aquelas produzidas pela 

lepra, tendo sido empregado experimentalmente com sucesso. 

A viabilidade da regene\~ação ne\~vosa através dos tubos 

de membrana basal muscular tem sido demonstrado em outros 

trabalhos como os de GATTUSO et al C1988a 1 b) 1 GATTUSO et al 
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(1986d; 1990 I' <19891, GLASBY et a! 

(19901, FENELEY et a! < 1991), FAWCETT 

GLASBY et a! (1990, 19911. 

GSCHI1EISSNER et a! 

& KEYNES < 1990 I 

Até o presente diversos autores vem reafirmando a 

eficácia de tubos de membl·ana basal obtidos a partir de 

retalhos musculares par·a a n~:genenaç:ão nervosa pel"iférica, 

enfatizando algumas vantagens deste tipo de enxerto em 

relaç:~o aos enxertos nervosos tais como: fáci 1 manuseio, 

obtenç:ão e conservaç:ão; confecç:ão na fo1·ma e tamanho 

desejados; não necessitam de grandes incis5es para serem 

obtidos; podem ser estocados e Provavelmente poderão se1· 

obtidos em animais e utilizados no homem. 
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MATERIAL E MÉTODOS 



No sentido de se determinar a dose e o m~sculo mais 

adequado a ser utilizado, realizamos estudos preliminares 

que consistiram no seguinte: 

I l ESTUDOS PRELIIHNARES 

Foram estudados inicialmente 36 ratos Wisbu· fe::meas, 

com 6 a 7 semanas de idade os quais fon:\111 divididos em 12 

lotes de três animais. Em cada lote, c:ada animal 1·ecebeu 

inje~ão inb·amusculat· de mesmo volume, concentt·ao:;:ão e tipo 

de anestésico. 

Os anestésicos testados .POI"<:"\m a bupivac:aína a 2X E-~ 

cloridnotto de lidocaína a 0,5% e 2X. Os müsculos injetados 

foram o sdleo ou tibial anterior, sendo que em cada animal 

apenas um dos mLtsculos f'oi injetado. Du1·ante todo o 

pr·ocedimento e:·xpen·imental os animais &'nc:ontravam-se sob 

anestesia geral induz1ti~ ~or inalat~o de ite1· etílico. 

Dezoito animais foram sacrificados vinte e quatro 

honRs após a injeção e os restante'!.:;. <':l.o final de quarenta e 

oito horas. Após este período, o m~sculo foi retirado e os 

animais sacrificados po1· inalação de éte1· etílico. O 

fragmento muscular foi, entio, processado por métodos de 

rotina em microscopia óptica e corado com hematoxilina~ 

eo-e-.ina. As lâminas foram examinadas t:•m microscópio óptico e 

fot og1·afadas em fotomicroscóp i o ZEISS--JEI"A. 

IIl EXPERIMENTOS DEFINITIVOS 

A) ANIMAIS 

Foram ut i 1 izados dezenove 1·atos Wistar femeas com 6 a 7 

semanas de idade na época da cil"Urgia. Os animais foram 

obtidos junto ao :Biotério Central da UNICA11F'. 
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Os animais foram divididos em três grupos. O primeiro 

grupo formado Por cinco animais, serviu Para an~lise da 

morfologia no1·mal do nervo ciático. O segundo grupo, formadt1 

po1· seis animais, recebeu autotransplante de retalho 

muscular do m~sculo tibial anterior. O terceiro grupo, 

formado por oito ratos recebeu autotransplante do m~sculo 

sóle:o. 

B) CONFECÇÃO DO RETALHO 11USCULAR 

B.i) Injeç~o dos Anestisicos 

Os animais foram levemente anestesiados por inala~io de 

éter etílico. Procedeu·-se, então, a depilaç:ão das regiões 
' 

intero-lateral da perna direita nos casos do m~sculo tibial 

anterior e póste:ro-lateral para o m~sculo sóleo. 

Sob micr·oscópio c:i\"'Úl"gico ZEISS e com o animal em 

decúbito ventral ·fe:a:-se uma pequena incisão na n~gião 

preparada para exposi~io dos m~sculos. 

Com seringa de iml e agulha de 13x4 1 injetou-se 0,3ml 

de cloridrato de lidocaina (XilocainaR- Herrell Lepetit) l 

2% na por~io midia do mdsculo tibial anterior nos animais do 

segundo grupo. O mesmo procedimento foi realizado nos casos 

do músculo sáleo, sendo que o volume injetado foi de 0,iml 

de anestésico. 



Em seguida a ferida cirdrgica foi fechada com dois ou 

tr@s pontos de sutura feitos com fio de algodio 6-0 

<ETHICOI'). 

Ap6s se recuperarem da anestesia, os animais foram 

mantidos com ra~io e água ''ad libitum'', durante vinte quatro 

horas no Biotirio do Departamento de Anatomia do IB da 

UNICAI~F'. 

B.2) Retirada do Retalho Muscular 

Vinte e quatro horas após os animais terem recebido as 

injE:•ç:Ões de clOI"idrato de lidocaína foram novamf:.·nte 

anestesiados. F'ara tal foi injetado intrapel-itonialmente uma 

mistura de i:i de cloridrato de cetamina (KetalarR 50 

mg/ml) e cloridrato de tiazina (Rumpun~- Eg/100 ml) na dose 

de 0,3 ml/100 g de peso corporal. Imadiatamente após o 

animal mostrar sinais de anestesia geral as regi5es gldtea e 

posterior da coxa esquerda foram depiladas. 

A seguir~ procedeu-·se.· a retirada dos retalhos 

musculares. Para isto os animais foram colocados em decdbito 

ventral e com auxilio do microscdpio cirdrgico1 a ferida 

cirdrgica do dia anterior foi novamente aberta. 

No caso do mdsculo tibial anterior foi retirado um 

bloco com ap\·oximadamente 7 mt11 de comprimento e 2:·-3 mm de 

diâmetl"O. Sob lupa e com o retalho muscular· banhado em 

solução salina 0,9X, procedeu-se a uma fina dissecção do 
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fragmento colhido, deixando-o com diâme:-b·o levemente 

superior ao do nervo ci~tico e com compl"imento de 5 mm. 

Nos casos em que os retalhos musculana·s fm·am obtidos a 

partir do rn~sculo sóleo, os procedimentos iniciais tambim 

visaram a abertun:\ da ·Fe:-t·ida tiú1·gica feita anterionnente. 

Para a confecç~o do retalho propriamente dito o mdsculo 

sdleo foi seccionado proximal e distalmente, e retirado 

quase qu€ todo seu vent1·e~ muscular. Também com auxílio de 

lupa procedeu-se a "lapidação" do t·etalho com e'><et·ese das 

extremidades tendinosas. Ao final tinha-se um bloco de 3-4 

mm de comprimento e diimetro semelhante ao do nervo ciitico. 

A seguir suturou-se a pele dos animais com dois ou tris 

pontos com fio de algod~o 6.0 CETHICON>. 

C) 111PLANTE [10 RETALHO 

A cirurgia do implante mu~;cular foi realizada 

imediatamente após a otJtenr;t~o deste. Ainda com o animal em 

decdbito ventral e com auxílio do microscdpio cirJrgico, a 

pele da regi~o gldtea e posterior da coxa esquerda foi 

aber·ta com uma incisão de:.• i em de comprimento, acompanhando­

se a trajeto da projeç:ão do nervo ciático na supe1··Hc:ie 

corpórea. Os planos musculares fm~am afastados até a 

visuali:a:aç:ão e exposi.-;ão do ne1·vo ciático. 

Nos casos dos animais que r e:.·cebenun o implante.· de 

músculo tibial anteriot·, o ne1·vo ciático foi seccionado com 
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tesOUlMa mio·ocb·úrgica de tal fonTla que um segmento de cerca 

de 1 mm de comprimento fosse retirado. Após a retraçlo 

natu1·al dos cotos proximal e distai do nervo ciático, o que 

produziu uma distincia de 4-5 mm entre os mesmos, procedeu­

se o implante do retalho muscular autólogo. 

Os segmentos proximal e distai do nervo foram fixados 

no retalho muscular atrav~s de dais pontos para cada coto e 

com sutura epineural. As suturas foram feitas com fio 

mono filamento n~lon i0. 0 DEf~MALOI'J. Tomou··se o cuidado para 

que os cotos nio ficassem sob tensio. 

No çaso dos animais o 

autotransplante muscular proveniente do m~sculo sdleo o 

ne)·vo ciático foi exposto da 1,11esma fol·ma anterionnente 

descrita. Entretanto, ele foi simplesmente seccionado com 

uma tesoura microcir~rgica. Nenhum fragmento do nervo foi 

retirado. Apds retra,~o natural dos cotos proximal e distai 

IHOcedeu-se o implante de um segmento de 3--4 mm da mesma 

forma anteriormente descrita para o m~sculo tibial. Em ambos 

os casos, suturou-se o plano muscl..\la\- com dois pontos com 

fio de algod~o 6.0 e em seguida a pele. 

Dl SACRIF:fCIO DOS ANIMAIS E PREPARO DO MATERIAL 
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Após período de sobrevida de 50 dias, os animais foram 

anestesiados da mesma forma descrita para a retirada e 

implante dos retalhos. 

Com auxílio do microscdpio cirdrgico o nervo ci~tico 

foi exposto e fixado "in situ" com fixado1· de KARNOVSKY 

<1965> modificado contendo iX de paraformaldeido e 2X de 

glutaraldeído em tamp~o cacodilato de sddio a 0,1 M, pH 7.3. 

O fixador ~ 4dC foi deixado banhando o nervo por cerca de 10 

minutos. 

Apds esse período de fixaçlo o nervo ciitico foi 

t·etirado e seccionado em dois segmentos, um co1·respondente à 

regiio do retalho muscular e o outro referente ao coto 

distai. 

Os fr·agmentos e1·am deixados na mesma soluç:ão fixadar·a 

POl" um pe1· íodo de 1--2 hm·as e pÓs--·Fixados por duas horas em 

tetrdxido de dsmio a 1X em tampio cacodilato de sódio 0,1 M, 

pH 7.3, desidratado em etanol e óxido de propileno e 

incluído em resina Araldite UegamaR. 

Corte.·s transversais de um micrômetro foram fE':.'itos com 

navalha de vidro em u1tramicr6tomo LKB e corados com azul de 

toluidina a 1X em solui~o aquosa de Bdrax a lU para 

microscopia óptica. Cortes ultrafinos foram obtidos com 

navalhas de diamante e corados com acetato de uranila a 5X 

em água e citrato de chumbo CREYNOLDS, 1963>. 
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F'ara micl·oscopia Óptica o material -foi ·~otog1·afado e:m 

fotomicroscópio Ze:iss-Jena. Para microscopia eletr6nica o 

e-xaminado c.::- fotografado em microscópio 

eletrônico Ze:iss EM-10 1 operados a 60 kV. 

E) OBTENÇÃO E PROCESSAHEIHO DOS NERVOS CIÁTICOS NORMAIS 

Os procedimentos utilizados para a anestesia, retirada 

e preparar;ão para a mic1·oscopia e:letl·ônica foram os mesmos 

descritos respectivamente nos itens B2; e D. 
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RESULTADOS 



A) ASPECTOS HISTOLóGICOS IlOS RETALHOS 11USCULARES 

Vinte e quatro horas apds a inje,~o do cloridrato de 

lidocaína a 2X. os dois mdsculos mostram extensa mionecrose 

inflamatót·io. 

observa-se- fibras musculares sobreviventes. A população 

destas é maior no rndsculo tibial anterior. 

Apesar do intenso infiltrado inflamat6rio no mdsculo 

tibial anterior, parte das fibras necrdticas ainda não est~ 

presente. Estas de necrose 

coagulativa como aumento da basofilia, aspecto vítreo do 

sarcoplasmai desot·ganiza.:;ão e condensação das miofibt"ilas f:.' 

ausincia do n~cleo. Outra parte das fibras necrdticas j~ 

removidas, mostra apenas o contorno celular o qual 

provavelmente ci formado por restos do sar·colema e membrana 

basal <FIG. t e 2). 

No m~sculo scileo o Processo de remo;io do material 

necrótico está 

inf-lamatcirio EÍ 

~::-m ·Fase maig adiantada. O infiltrado 

mais intenso e pr·edominam 

musculare-s "vazias", a-s quai-s são reconhecidas pelos seus 

contornos <FIG. 3 e 4). Praticamente toda a área de sec~ão 

transversal apresenta-se com esse aspecto. 

Nos dois casos, os retalhos dos mdsculos sóleo e tibial 

anterior, apesar de apresentar infiltrado inflamatório 

perivascular e da pavimenta;ão leucocitiria do endotilio 

vascular, não se observam sinais de oclusão arterial. 
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Bl ASPECTOS MORFOLÓGICOS DO I<ERVO HORHAL 

No exame dos 5 ner·vos ciáticos os aspectos morfológicos 

gerais mostram as caraclel·ísticas descl·itas na literatura 

(Fig. 5). 

O pe.•rine.·uro está formado por camadas de c~lulas 

achatadas dispostas concentricamente elas 

identificam-se feixes de fibras colágenas. 

Os axônios apresentam-se: geralmente com per fi 1 

circular. No endoneuro s5o identificados feixes de fibras 

colágenas dispostas paralelamente ao maio1· eixo dos axônios, 

capilares, ocasionalmente mastócitos e fibroblastos. 

Os axônios mielínicos mostram-se revestidos pela c~lula 

de Schwann e sua bainha de mielina. No axoplasma sio 

identificados microt~bulos, ne:urofilamentos e mitocôndrias. 

Conjuntos de ax8nios amielinicos estio revestidos por uma 

~nica cilula de Schwann (Fig. 6). 

Cl ASF'ECTOS 11ACROSCóf'ICOS "O LOCAL DO I11F'LAIHE 

Após 50 dias nos dois grupos estudados, o aspecto 

macroscópico no local do segmento implantado é semelhante. 

Aparentemente a região con·espondente ao fragmento 

implantado apresenta diâmetro ligeiramente maior que aqueles 

correspondentes ao 1·estante do nervo. Observa-se também que 

a região implantada possui uma c:oloraç:io amarelada e uma 
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extensa rede vascular. Esses aspectos permitem identificar 

com relativa facilidade os limites entre o implante e os 

cotos PlHoximal e distai. Chama atenção o aumento de tecido 

adiposo disposto especialmente na face profunda do nervo 

n;'generado. 

DI ASPECTOS HISTOLóGICOS AO NíVEL DO IMPLANTE 

A regene1·aç:ão axonal é observada tanto nos 1He:talhos do 

m~sculo tibial como nos do sóleo, em todos os casos 

estudados CFig. 7. B. 9 e 10). 

Os axônios miel ínic:os mostJ·am-se agntpados em pequenos 

fascículos (mini fascículos) delimitados células 

semelhantes às perineurais <Fig. 11 e, 12). A maioria 

apresenta ultraestrutura compatível com o normal. No 

axoplasma identificam-se neurot~bulos, microfilamentos e 

mitocôndrias aleatoriamente distribuídas. No endoneuro nota-

SE:' aumento no teor de fibras colágenas, .Pibroblastos E.' 

mastócitos em relação ao normal. Observa-se também feixes de 

ax8nios amielínicos, envoltos por c~lulas de Schwann (Fig. 

13). 

Com frequ&ncia, ao nível do implante, são observados 

aHônios mielínicos em degene1·ação. Caractel·isticamente, a 

me:mbrana axolemal mostra-se retraída e1n 1·elaç:ão a camada 

mais interna da bainha de mielina. O axoplasma apresenta-se 

com aumento da eletrondensidade. A bainha de mielina mostra 
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sinais de desintegraçio <Fig. 13). Esses aspectos sio vistas 

em todos os casos. 

O perineuro mostra diferentes graus de organizaçio. Em 

alguns casos as células perineurais apl·esentam-se 

frouxamente:· dispostas do nervo 

parecendo que estão ainda em processo de organização <FIG. 

ii). ~ microscopia eletr8nica verifita-se que o perineuro 

está formado por diversas camadas de c~lulas e entre elas 

fibras coligenas CFIG. 14). 

Em alguns casos observa-se pequenos grupos dE";' ff:.•ixes 

axonais externamente ao epineuro. 

Em todos os casos, tanto para o m~sculo sdleo como para 

o tibial anterior, na periferia do retalho sio identificadas 

fibras musculares <FIG. 7, 8, 9, 10). 

populaG:ão destas fibras parece sempre maio\~ nos casos do 

tibial anterior. atróficas, as fibras tem 

miofibrilas com arquitetura que lembrava o normal, bem como 

n~cleos perifericamente situados lFIG. 8 e 10). 

E) ASPECTOS HISTOLóGICOS AO NÍVEL DO COTO DISTAL 

O achado mais importante i que em todos os casos 

estudados o coto distal é invadido e colonizado pelos 

axônios e:m resenera~ão <FIG. 15 ~· ió). 

O arranjo ge:\·al dos axônios assemelha-se ao nonnal, 

é'xce,.:ão feita a um aparé·nte aumento do colágeno e:ndoneun:ll. 

33 



A populaç~o celular consiste de ccilulas de Schwann e as 

axônios a elas associados. Um achado característico d a 

ausincia de minifascículos. 

O perineuro apresenta-se formado por seis a oito 

camadas de células circunferencialmente dispostas e com 

membnana basal num arranjo essencialmente semelhante ao do 

nel~vo normal. Em alguns casos são observados pequenos feixes 

axonais situados externamente ao epineuro <FIG. 17). 
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FIGURAS 



FIG. 1 - Corte transversal do m~sculo tibial anterior 24 
horas após inje,~o de 0,3 ml de cloridrato de 
lidocaína a ex. Observar infiltrado inflamatório e 
fibras musculares necróticas em fagocitose (setas). 
HE. A.QiX 

FIG. 2 - Corte tra11sversal do m~sculo tibial ante1·io1M. 
Observar fibras musculares "vazias" (*). HE. 1 .200X 



* 

* 



FIG. 3 - Corte longitudinal do m~sculo sdleo, 24 ho1·as após 
injeçio do anestisico. Fibras musculares necrdticas 
l"emovidas por intenso in ·H 1 trado in ·fl amat ór i o. 
Observar ~ esquerda os contornos das fibras 
musculares (setas). HE . .1..0..0.X 

FIG. 4 - Corte transversal 
inje,io. Observar 
vazias (pontas de 

do múSculo sóleo, 24 hm·as após a 
predomínio de fibras musculares 

s€ta l . HE . 3!!.lli: 





FIG. 5 -Corte transversal do nervo ciático de animais 
normais no te.'n;:o médio da coxa. Observe dois 
fascículos separados por células pe:rineurais <PER­
setas) e no canto superior esquerdo o epineuro. 
Tt:'t\·óxido de ósmia . .1..0.0.X 

FIG. 6- Corte transversal do nervo ciitico normal. 
mielínicas (Mie) com c~lulas de Schwann 
amielínicos <Ami-se:tas). ?.......a0..0.X 

Axônios 
(S) e 





FIG. 7- f"(egeneTação axonal do enxerto de músculo 
anterior. Observar feixes de ax8nios e 
musculares na periferia. Te:trdxido de dsmio. 

tibial 
fibras 
tiliX 

FIG. 8 - Detalhe da figura anterior. Notar fibras musculares 
atrdficas (*) e entre elas pequenos feixes axonais 
(setas). Tetróxido de ôsmio. 1.000X 





FIG. 9 - Regeneraç:ão axonal d() enxerto 
Observar· feixes de axon1os E:' 

periferia. Tetrcixido de ósmio. 

de m~sculo sóleo. 
fibras musculares na 
2~ 

FIG. 10- Detalhe da figura anterior. Fibras musculares 
atrcificas. Observar bandas A Cseta curva), I (seta 
reta) e Vasos (ponta de seta). Tetróxido de ósmio. 
M.f!X 
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FIG. 11 - Corte espesso do nervo ci~tico regenerado ao nível 
do l~etalho de- mLÍsculo tibial anterior. Observar 
axônios dispostos em minifascículos. Tetróxido de 
ósmio. E.5..0.X 





FIO. 12 - Micrografia eletr8nica de ax8nios regenerados ao 
nível do n:-:talho muscular. Feixes de axônios 
amielínicos (*). Célula perineural (seta) 
envolve.'ndo ax8nio. Axoplasma com microtúbulos e 
neurofilamentos. Observar citoplasma das c~lulas de 
Schwann CS) e aumento do col~geno endoneural CCQL). 
12. 50QX 





FIG. 13 - Micrografia eletrônica de axon1o em degeneraçio ao 
nível do 1·etalho muscular (*). Notar aumento da 
e1etrondensidade: a><oplasmát ica, l"&traç:ão axcl1e:ma1 e 
desintegraç:io da baínha de mie1ina. Notar n~c1eo de 
ci1u1a de Schwann e ax8nios amie1ínicos (8). 
12.000X 





FIG. 14 - Micrografia elstr&nica de cdlulas perineurais e 
feixes de fibras col~genas entre elas (*) ao nivel 
do retalho muscular. 30 Q00~ 





FIG. 15 - Col~te espesso de nel~vo ciático rl'.i"genel·ado ao nÍvEl 
do coto distal. Observar ausincia de minifascículos 
e axônios em degeneração (setas). Te:t1·óxido de 
ósmio . .3.0.0.X 





FIG. 16 - D~talhe da fotografia anterior. Notar ax8nios em 
degenera;lo (setas). Capilar (C). Tetrdxido de 
ósmio. ~falX 







DISCUSSÃO 



A) SOBRE O PREPARO DO RETALHO MUSCULAR 

O primeiro mdtodo para o tratamento do m~sculo foi 

Pl~oposto por KEYNES et al < 1984). N~sse procedimento, o 

fragmento muscular era inicialmente imerso em igua destil~da 

1 0°C por 15 minutos e lavado em uma mistura de cloreto de 

cilcio e imidazol (pH 7,2), permanecendo por duas horas. A 

seguir, lavado em cloreto de potissio (pH 8,2) e deixado por 

duas horas em uma soluç:ão 0,09% de b·ietanolamina (pH 8,7-

9,0). O fragmento era, entio, lavado novamente em cloreto de 

potissio (pH 8,2), ficando nesta soluç~o durante toda a 

noite. Apds isto, com o objetivo de remover o conte~do 

sarcoplasmitico, o fragmento muscular era comprimido entre 

duas superfícies planas. Conforme referido pelos próprios 

autores, esse método deveria se\~ ap\~imo\~ado pois, cerca de 

50X do sarcoplasma nio era removido. 

Atualmente, o método mais utilizado é o de GLASBY et al 

(i986a), que consiste em mergulhar o fragm~nto muscular em 

nitroginio liqUido e, em seguida, lavi-lo em igua destilada. 

Apesar de ser mf:•nos trabalhoso e demorado que o método 

anterior, GLASBY et al ( 1986a> chamam atenç:ão para algumas 

dificuldades. Assim, por exemplo, o fragmento muscular 

Ol"iginal deve ser bem mais extenso que aquele desejado pois, 

durante o congelamento sofre forte retração. Em geral, o 

fragmento muscular congelado torna-se 

dificultando a sutura do mesmo nos cotos nervosos. 
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Além das dificuldades acima citadas a confecção do 

retalho muscular tem exigido cuidados de laboratdrio como, 

PO\" exemplo, minimizar os riscos de Ct')ntaminao;ão. Isto 

motivou-nos a estudar a possibilidade de se criar um novo 

método, de confecção menos trabalhosa e que pudesse se\· 

feito ".i(l \~i\"0". 

A .Pundamentaç:ão teórica do novo método por nós 

idealizado reside no fato de que os anestésicos locais são 

potentes agentes miotóxicos e podem produzir, em função da 

dose, extensa e rápida necrose de fibras musculares 

esquel.ticas <BENOIT & BELT, 1972). 

A mionec1·ose ti observada logo nos Pl"imeil·os minutos 

após a injeç:ão (JONES, 1982; NONAKA et al, 1983), sendo que 

a extensão e intensidade: da lesão dependerão especialmente 

da concentra~io e do volume de anast~sico injetado. 

Admite-se que a patogênese da mionecrose deve-se 

inicialJHente: ~ lesio sarcolemal, seguida de entrada sdbita e 

abundante: do íon cálcio extracelular para o sarcoplasma. É 

bem conhecido o fato de que a concentração de: íons ca•• no 

meio e:xtracelular é cerca de 10.000 vezes maior que no 

sal"coplasma, onde a concentraç:ão de Ca•• livre é de 10-~"H 

<FARBER, 1982). Estes íons, de fundamental importância para 

a ativação do mecanismo de contração muscular, são 

rigidame:nte: controlados através de bombeamento ativo a nível 
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das me:mbnmas do n~ticulo sa1·cop 1 asmá.t i co e das 

mitoc8ndrias, bem como pela bomba de cilcio do sarcolema. 

Na fibra em 1·epouso, o sistema troponina-tropomiosina 

(proteínas reguladoras> impede a interaç~o entre a actina e 

a miosina. O potencial de aç:ão faz com que o Ca...... seja 

liberado do retículo sarcoplasmá.tico para o sarcoplasma e, 

quando a concentraç~o atinge 10-eM, o ca+• liga-se a 

troponina a qual sofre transformações est1·utu1·ais que se 

transmitem ~ troporniosina. Essas alteraç:5es nas proteínas 

reguladm·as tornam possível a inte\·ação do sistema act ina­

miosina ~·, conseqUent~·mente, a contração muscular <HUXLEY, 

1974; COHEN, 1975). F'o1· ocasi.ão da lesão sa1·colemal, os íons 

em excesso produziriam hipercontração das miofibrilas com 

conseqUente mionec1·ose. 

Algumas horas ap6s a injeção de anestisicos instala-se 

um quadro inflamatório, caracterizado inicialmente pela 

predomínio de neutrdfilos e, a seguir, pelo afluxo de 

macrdf'agas. A intensidade da lesio, bem como da resposta 

inflamatória, tamb~m depende da concentrac~o e do volume do 

anestésico. Contudo, aceita-se que ao redm- da sexta ho1·a 

tem início a remoç~o do material necrdtico e, dentro de 

vinte e quatro horas, grande parte do material já tenha sido 

r·emovido. 

Um -Fato a ser destacado é que, durante toda a etapa da 

resposta inflamatória, a membrana basal mantém-se p1·esente e 
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aparentemente inalte1~ada (NOI'-lAKA et al, 1983: SANTO NETO, 

1987). Após a n.·mot;ão do mab:.•rial Ot;.'Cl~Ótico, as .Pibl~as 

rnusculan::·s pré-existentes estão representadas ' apenas pelo 

seu contorno de:.· memb1Mana basal e:.· f'ragmentos sarcolr:·mais. 

Nesta fase: há um predomínio de "tubos de: membrana basal 

muscular", semelhantes aos produzidos pelos métodos químicos 

de KEYNES et al, 1984 e físicos de GLASBY et al ,1986a. 

imaginamos poder construir os retalhos de 

membrana basal muscular a partir de inje,5es intramusculares 

de anestésicos locais. 

A produção dos tubos de membrana basal com este método 

se1·ia n~lat ivamente f'áci 1, se não tivéssemos que considenu· 

o fen8meno da regeneração muscular. 

O m~sculo estriado esquelético possui grande capacidade 

l"egenel"ativa. Isto tem sido obse\"Vado mesmo apÓs lesÕ~·s 

intensas, como as P)"oduzidas pela fragmentar;:ão do müsculo e 

nos transplantes musculares livres (par·a revisio ver 

CARLSON, i 986 > . 

A capacidade de musculaJ" paJ"ece 

dependender, principalmente, da sobrevivincia das cdlulas 

satélites <CARLSOI-J, 1986). 

A c~lula sat~lite foi descrita inicialmente POr MAURO 

(196i) no müsculo esquel~tico de ri e, desde entio, tem sido 

encontrada em uma série de vertebrados, incltlsive em 

camundongos. É uma célula fusiforme, mononucleada situada 
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entl·e a membrana basal (,_ o san:olema, do qual é sep:ani\da por 

um espa'o de 15-20nm <REGER & CRAIG, 1968). Sua localiza~~o 

e aspecto se confundem ~queles dos ndcleos das fibras 

musculares. O que torna a avaliai~D de suas condi,5es 

funcionais impossível ~ microscopia 6ptica e muito difícil l 

microscopia eletr8nica <HAURO, 1979). 

Inicialmente, imaginamos que a obten,io de um retalho 

muscular ideal exigiria a morte das células satélites. Caso 

conb·ário, ten>amos regene1·aç:ão axonal e muscula1· ocolTendo 

simultaneamente. 

Dados da literatura mostram que as células satélites 

possuem grande resistência aos agentes químicos e físicos 

causadores de isquemia, resistindo inclusive aos métodos de 

fragmentaçio de um mdsculo. 

é justamente sobre esta capacidade da c~lula sal~lite 

de resistir aos processos isquêmicos que se assenta a base 

tecirica dos enxertos musculares livres para restaura~io da 

funçlo muscular. Estes consistem em transplantar um 

determinado m~sculo sem que sua irrigaç~o e reinervaçio 

sejam cirurgicamente restabelecidas. No primeii"O dia após o 

implante as fibras musculan:·s mais pr·ofundame.•nte situadas 

sofn:~m necrose, mas as cé-lulas satélites Pel~manecem viáveis. 

A partir delas o mt\sculo consegue sua "restitatio ad 

integrum'' <CARLSON et ai, 1979, CARLSOI~ 1986 l. 

As células satélites também têm se mostl·ado resistentes 

aos anestésicos locais. No músculo sóleo elas não são 

afetadas por injeçio de 0,5 ml de bupivacaína a 0,5% <NONAKA 
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et a 1 . , 1983). Lidocaina, tnG?pivacaína e procaína em volume 

de 0,5 ml e concentra;~o de 0,5X também n~o produzem les5es 

de fibras musculares, tampouco de cdlulas sat~lites. Por 

outro lado, a bupivacaína a ex produz tambdm 1es5es 

vasculares levando a trombose da rede microcirculatdria 

1 oca 1 . 

F'or·tanto, o prime:'iro passo a ser estabelecido ne:.·ste 

trabalho foi o tipo do anest~sico local, sua concentra;lo e 

provocasse extensa mionecrose. Desej~vamos 

tamb~m que a reproduç:lo das c~lulas sat€1 ites fosse 

dificultada ao rniximo, melhor ainda se impedida. Ao mesmo 

tempo, ele não devet· ia pt·oduzir lesões vascula.\"es, 

especialmente trombose, o que diminuiria o afluxo de c~lulas 

inflamatórias. Isto dificultaria a remoç:io do material 

necrótico, que seria obviamente indesej,vel. 
' 

Considerando-se os eventos 1·egenenltivos musculares, 

devG:-rÍamos determinar também qLianto tempo após a inje;ão do 

anestésico o músculo esta1·ia em condiç:Ões ideais para ser· 

utilizado como implante. 

Sabs-s~ que a regensra~io da fibra muscular, via de 

l·egt·a, mostra seus primeiros indícios morfológicos ao redor 

da 36• hora após a inje;io. Nesse tempo o quadro 

regenet·at ivo • e ca1·actet· izado pela pn::seno;;a de pequenos 

mioblastos. Ao \"edor· do quarto dia 1 já se obse1·va popula~ão 

de miotubos. O tempo em que estes eventos ocorrem independe 

da natur·eza do agente nocivo (BENOIT & BELT, 1972; NONAKA et 

al, 1983; QUEIROZ et al, 1984; SANTO NETO, 1987>. 



Durante o fenômeno da regeneração musculal~, a fusão dos 

mioblastos em miotubos e o crescimento destes ~ feito no 

interior dos tubos de memb1~ana basal muscular <ALLBF(00K, 

1962, VRACKO & BENDITT, 1972, BISCHOFF, 1979). Consid•rando 

que o nossa objetivo era de implantar "tubos vazios de 

membrana basal" procuramos estabelecer· o tempo em que o 

retalho muscular deveria se1· implantado, após o mesmo tel" 

r·ecebido a injeç;ãa do anestésico. Caso contrário, estaríamos 

transplantando tubos de membrana basal pn~enchidos com 

fibras musculares em regeneração. Desde que este fato ocorre 

no inte1·io1- da membrana basal, imaginamos que a regenenaç:ão 

das fibras musculares poderia competir com a regeneraç;ão 

axonal. 

Na b:.·ntat iva de solucionar essa"S; questões, antr:·s da 

avaliação da regene1·aç:ão axonal pt·opl·iamente dita, fizemos 

um estudo piloto. Deste estudo, concluímos que o mdsculo 

sóleo e o tibial antet·iol· ap1·esentam extensa mionecrose 

vinte e quatro horas após a inje,io de cloridrato de 

lidocaína a 2X. Para o mdsculo tibial anterior o volume 

necess~rio é de 0,3 ml e para o sóleo ~de 0,1 ml. Nesse 

tempo, praticamente toda a popular;ão de fibn,_,s nec,·ótic:as 

havia sido removida no músculo sóleo. o qLladro 

caracte1·ístico en:,. a p1·esenc;:a de um rico infiltrado 

as antigas fibras musculares estavam 

circundadas por tênues estruturas, às quais p1·ovavelmente 

n;.·presentavam a membrana basal e restos sarcolemais. Por 

outro lado, no mdsculo tibial anterior boa parte das fibras 
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necrdticas ainda permaneciam, mas a atividade fagocítica era 

int .::.·nsa. 

As diferen,as nos índices de remo,io entre os dois 

músculos estudados estão de acol·do com a literatura. Está 

estabelecido que os müsculos de contração lenta como o sóleo 

possuem maior sensibilidade aos anest~sicos locais <BENOIT & 

BELT, 1972; NONAKA et al, 1983). Assim, era esperado que os 

processos de:generat i vos a· reparat i vos se instalassem mais 

precocemente neste músculo. O quadro morfológico observado 

vinte e quab·o horas após a injeç:ão atendia parte de nosso 

objetivo, uma vez que estavam presentes tubos de membrana 

basal praticamente va:a:ios. 

Diante disto, imaginamos que o quad(o de ''esvaziamento'' 

das fibras musculares e a ausência de .Pibras musculan;:s em 

regeneração poderiam ser 

axonal, pois FAWCE:TT & KEYNES <1986) rc:;:lataram que at1·avés 

de seu método cerca de 50X dos restos necrdticos resistem ao 

esvaziamento e mesmo assim oco!· r eu 1·egenen:\ç:ão. Concluímos 

que 24 ho1·as após a injeção do anestésico SETia o tempo 

adequado Pal·a que as fib1·as musculares ficassem desp,·ovidas 

de seu conteddo sarcoplasmático. 

tubos de memb1·ana basal. 

restando principalmente 
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B l SOBRE A REGENERAÇÃO AXOI,AL 

O sucesso ou falincia da reparaçio da lesão nervosa 

PETifé-l·ica é determinado pela re:•gene-rao:;:ão axonal no sitio do 

implante, pela proporção desses axSnios que alcançam o coto 

distai e também pelo restabelecimento de suas conex5es com o 

ó1·gão alvo. Nossas obsel~vaç:Ões qualitativas mostnuam quE;.' os 

a><Ônios cresce1·am na região do implante e, 

casos, recolonizaram o coto distai. 

em todos os 

Apes<u das difen~nç:as no t<-?ol- de "tubos vazios'' na 

ocasião da implante, observamos que o quadro geral da 

regeneração foi semalhante nos dois tipos de retalhos. 

Esses dados não são surpreendentes, uma vez que no 

no·paro de ne1·vos com músculo não tratado, ou seja, com a~s. 

fibras musculares 

axona 1. 

intactas, também ocorre regeneração 

As diferenças fundamentais ficam por conta do tempo em 

que se inicia a colonizaç~o do retalho e do coto distal. Ele 

é maio\~ quando se usam m~sculos n~o tratados. Assim, por 

exemplo, duas semanas após o repal-o, 

mielinicos ao nivel do implante d cerca de dez vezes maior 

no músculo tratado em n~lação ao não tratado (GLASBY et al, 

i986b). Outros autores relatam que, na primeira semana apds 

o implante, 

coto distal 

o número de ax6nios ao nivel do 1-etalho e no 

i duas vezes maior em mdsculos tratados do que:: 

em músculos não tratados. Contudo, ao redor da terceira 
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semana esses nümeros são semelhantes para os dois tipos de: 

retalhos CFENELEY et al, 1991). 

Desde que na ocasião do implante o m~sculo tibial 

anterior apresentava uma maio1~ populaç:ão de fibras 

necrciticas, nio ~ improv~vel que os implar1tes com m~sculo 

sóleo tenham recebido axônios em re;gemeraç:ão mais 

precocemente que aqueles do tibial anterior. 

Este fato merece um estudo mais detalhado pois, a 

melhor recupe1·aç:ão funcion~'l motora e sensitiva da músculo 

depende do tempo em que ele permanece desnervado. Desde o 

trabalho pioneiro de GUTMANN & YOUNG (1944) sabe-se que o 

te01· df!· fibrose intersticial muscula1· 

proporcional ao tempo de desnervaç:io do músculo. A partir de 

um determinado momento, a fibrose intersticial atua como um 

fator meclnico imRedindo a chegada dos cones de crescimento 

aos sítios juncionais. 

Outro ponto a ser discutido sobre nossos resultados 

refere-se a constataç~o da presença de fibras musculares 

morfológicamente íntegras ao nível do retalho muscular, após 

cinquenta dias de sobrevida. 

Duas observaç5es devem ser ~~·i tas. 

respeito ao fato de que nos dois casos e-studados, 

especialmente nos retalhos de mdsculo sdleo, as fibras 

musculares íntegras dispunham-se na periferia do nervo 

rege:ne1~ado. 

59 



A segunda populat;ão dessas fibras 

musculares. Esta pareceu-nos nitidamente maior quando foram 

empregados retalhos do m~sculo tibial anterior. 

Esses achados estão de aco1·do com o ottuadro p01- nós 

ve1·ificado nos estudos preliminares. Confonne já l"egistni!.dO, 

naquele momento havia diferent;as entre a papula~ão de fibras 

musculares necrdticas nio removidas e tamb~m de fibras 

viáveis. 

As fibras musculares necrdticas foram removidas e as 

fibras viáveis Pl"OVavelmente comportaxam-se como no caso dos 

t ransp 1 ant e.·s trrLiscu 1 <:1re.·s 1 i vres ( CARLSOI>J, i 973, 1986 j CARLSON 

et al, 1979 1 SCHULTZ et al, 19881. 

Assim sendo, ~ provável que, quando o retalho muscular 

foi implantado, as fibras não necróticas dispostas na 

periferia tenham sido nutridas por difusio. 

Nesse sentido, ~ importante considerar que o aspecto 

das fibras musculares presentes ao nível do retalho era de 

fibras pr~-existentes. Nio notamos a presença de fibras 

musculares l~egen~·radas, cuja caracb;.·l~istica bá1:>ica é a 

posiçio central do ndcleo 

ai, 1984; SAI~TO NETO I 

(CAI~LSON, 1973, 1986; QUEIROZ et 

1987). Este fato permitiu-nos 

considerar ser provável que as células satélites, de algum 

modo, foram impedidas de se dif~·l~~·nciar OLI mesmo sobt·evivel" 

apds a ação do cloridrato de lidocaína. 

A presença de fibras musculares ao nível da prótese em 

geral, não ~referida pelos autores que utilizaram retalhos 

musculares para a regeneração axonal 1 com exceção de GLASBY 
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et al ( i986b). É Pl~avável que realmente nos retalhas 

confeccionados por congelamento nio ocorra a presença de 

fibras musculan:~s, Seguramente as ·Fibras musculares nào 

resistem ao tratamento. Neste particular o método de GLASBY 

e:t al (1986a), seria vantajoso em relação ao nosso. 

Um achado constante em nossos resultados foi a presença 

de minifascículos axonais ao nível do implante. Esses eram 

caracterizados pela axBnios mielínicos e 

amielínicos, cujo diâmetro total do mini-fascículo 

assemelhava-se ao de uma fibra muscular. Resultado 

semelhante é de!;;cl~ito em t\*abalhos que se utilizam de.;; 

membrana basal muscular para o reparo nervoso CFAWCETT & 

KEYNES, 1986; GLASBY et al, i986c; GLASBY at al, 1990; 

GLASBY, 1990; GSCHMEISSNER et al, 1990; PEREIRA et al, 1990; 

FE"ELEY et al., 1991; GLASBY et al, 199U. 

Contudo, a presença de minifascículos no processo de 

regeneração nervosa pet·ifél·ica não é um achado eHclusivo da 

regeneração em retalhos musculares. Este fen8meno tem sido 

observado também em nervos regenet·ados em próteses tubulan~s 

CLANGDNE, i99i), autotransplante de nervos <JENQ & 

COGGESHALL, 1987), e mesmo após transecçães de nervos 

perif~ricos CSUNDERLAND, 1979). 

A formação dos minifasciculos é o produto final de uma 

seqUência de eventos mod~ológicos os quais são conhecidos 

como compartimentalizaç:ão. 
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Segundo líORRIS et al (1972> a presenr;a de agrupamentos 

de axBnios mielínicos e amielínicos, em nervos perifiricos 

regenerados i conhecida desde os trabalhos iniciais de 

RAIWIER Ci878)i RAHON Y CAJAL (i 928) i f<ANSON <i 9 i 2) i 

NAGEOTTE <1922). Esse fenômeno foi também desc1·ito como 

"hip~::·l-neLlrot izaç:ão'' das bandas de BüNGNER CSCHROEDER, 1968). 

Nos estágios iniciais da compartimentalizar;lo, as 

expansões das futuras células perineurais disp5em-se de 

forma concêntrica delimitando pequenos fei><es axonais em 

início de mielinização e ax8nios amielínicos, associados à 

células de Schwann. Durante algum tempo houve discussão a 

respeito da origem das cilulas perineurais CSHANTHA & 

BOUF~NE, 1968), entretanto, n?cente!nent_e BUNGE et a1 (i989) 

empregando t~cnicas de biologia molecular demonstraram que 

as células perineurais originam-se de fibroblastos. 

Em uma segunda etapa ocorre sobreposiçio das expans5es 

das futuras células perineurais, que permanecem dispostas 

circunferencialmente segregando elementos nervosos e fibras 

colágenas no seu interior. Finalmente, os fascículos 

apresentam-se bem delimitados, o que i feito por e a 4 

cilulas perineurais, entremeadas por feixes de fibras 

col~genas CMORRIS et al, 1972). 

O tempo de duratio e da formatlo dos fascículos depende 

das condiçSes em que ocorre a regenera,io axonal . Em 

camundongos a regeneraç:i~o do nervo ciático no inte1~io1· de 

prót&•se:•s tubulal~es vazias inicia-se ao 1~edor da segunda 

semana e completa-se na quarta semana CLANGONE, i 991) . 
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Apesar disto aceita-se, no geral, que a formação dos 

fascículos se completa entre a 5~ e 6• semana de rege:neraçio 

e que estes mini·fascículos também são delimitados por 

c.lulas neo formadas CUZMAN I VILLEGAS, 1983; SCARAVILLI, 

1984; Le BEAU et ai, i988b; FIELDS ~~ ai, 19891. 

Nossos resultados mostram oC:iUE no 50° dia 1:'\PÓs o 

implante, os mird.fasciculos estão completamente 

desenvolvidos ao nível do retalho muscular. O aspecto geral 

da minifasciculação é semelhante ao descrito nas pesquisas 

onde n?talhos musculares foram pre:·parados po1- outros métodos 

CGLASBY et ai, i986b 1 FAWCETT & ICEYNES, 1986 1 GSCHMEISSNEI~ 

et ai, 1990; MATTAR et ai, 1990; PEREIRA et ai, 19901. 

Aceita-se qu~ funcionalmente a compa\·timentalizac;ão 

restabelece a homeostasia para a rege:neraçio axonal. HORRIS 

et al ( i972> denominano\ltl de "unidades de no·genen~.ção" a cada 

um dos futuros mini htsc ícu 1 os, cujCJs componentes 

repl-esentariam bl-otamentos axonais de um único axônio. 

Entende-se: também que a destruiçio do Perineuro atuaria 

como estimulo para a formaç~o dos minifasciculos. Durante a 

regeneraçio axonal no interior de próteses vazias, a 

l-espost a pÓs-t l-aumát ica seguida migração 

proliferaçio celular em direçio ao tubo. Os fibroblastos 

n~pn~sentam uma gnande fl-aç:ão dessa população celulal-

CFIELDS et ai, i 989 I - Dessa forma os fibroblastos 
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precursores das c~lulas perineurais alcan~ariam o sítio de 

regenETaç:ão. 

Nossas obser·vaç:Õe.·s mostram que os minifascículos estão 

delimitados por células perineun:ús. Admitimos essa 

possibilidade a partir do fato de que as c~lulas que 

cit~cundam os a><Ônios arn-esentam membl-ana basal em ambas as 

faces. Este fato tem servido como característica diferencial 

entre células perineurais e fibroblastos. Além disto, quando 

analisado em microscopia eletr6nica, um fibroblasto típico 

possui retículo endoplasm,tico rugoso bastante desenvolvido 

CSHANTHA I BOURNE, 19681. 

Nio hi na literatura referincias sobre a origem dos 

precursores das células perineurais, quando se utilizam 

retalhos de membrana basal. Também não -foi nosso obj&·tivo 

estudar esse aspecto. Contudo entendemos que, da me'!i>ma foi-ma 

que ocor1·2 em outras situa~ões, os fibl-ob 1 ast os devem 

invadir o retalho muscular, não sd pelas extremidades do 

retalho mas também a partir de todo o leito em que foi 

colocado. Al~m disso, podemos admitir que eles tenham origem 

no próprio interstício do retalho muscular implantado. 

Ao nível do coto distai não observamos presença de 

minifascículos, o que est~ de acordo com a literatura. 

Em alguns casos fal-am observados pequenos -1-'eixes de 

axônios mielinizados externamente ao epineuro. Quadro 

semelhante foi relatado com o emprego de retalhos musculares 

CFAWCETT I KEYNES, 19861 e em autotransplantE:' dE:' nel-vo 

perifél-ico <HACKINNON et al, 1986). É provável qu,z- isto 
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ocol"reu em ·Punção das vaxiaç:Ões individuai~ da cone><ão do 

implante com os cotos nervosos. 

FAWCETT & KEYNES < 1986>, referem que a 1·ota seguida pelos 

ax6nios durante seu crescimento depende da maneira como o 

implante é alinhado. Aceita-se que nos transplantes de 

nervos os axBnios que não são ''envolvidos'' pelas unidades de 

regene:1Mação desviam-se: para a perif'et·ia (/1ACKINI>JON et al, 

i 986) . 

Urna importante dif'ere:nç:a entre nossos achados e aqueles 

da 1 iteratura, referentes ao emprego dos retalhos 

musculares, refere-se ao aspecto dos ax6nios mielinicos. 

Nossas observações mostram que: ·Pl-equentemente, tanto ao 

nível do retalho como no coto distai h~ evidentes sinais de 

dege:nerar;ão axonal. Eles são I"E"Pl"e:sentados principalmente 

pela desintegra~io da baínha de mielina e aumento da 

elitron-de:nsidade: axoplasm~tica. 

Na literatura nio hi referências sobre: a ocorrincia de 

de:ge:ne:raçlo axonal no interior do retalho apds o tempo de: 

sobre:vida de: cinque:nta dias ou mais (GLASBY e:t al, 1986b; 

HATTAR et a!, 1990). 

Entretanto, processos de: de:ge:ne:ra~io Walle:riana sio 

descritos at~ o terceiro m&s pds-implante de: autoe:nxe:rto de: 

nervo ciático, em ratos <MACKINNON e:t al, 1986). 

Esse: fato nos leva a crel" que: os axônios e:m dege:nel·aç:ão 

do coto distal, eram os pré-existentes. A favor desta 

65 



hipótese temos as observaç~es de RODRIGUES DE OLIVEIRA 

( 1993)' quais mostram que cinqUenta dias após a 

transecçio do nervo ci~tico e, na ausência intencional de 

regeneraçio no coto distai, 

degen€\*ação axonal. 

este ainda apresenta sinais de 

Acn;:·ditamos que out n\ possível explicaçio para a 

existência de a)<Ônios em degeneração deve-se ao fenômeno 

conhecido como ''sprouting'' ou brotamento axonal. 

Está bem ~?stab(-!-lecido que o fenômeno do brotamento é 

uma resposta característica~ lesio neuronal, independente 

da natut·eza desta. Ele foi obse1·vado mesmo após desnervaç:ão 

parcial ou tratamento com neurotoxinas que bloqueiam a 

t1·ansmissão lH!:I·vosa oq. o tt·ansporte axonal (GORIO, 1984; 

WERNIG & HERRERA, 1986; RCJBBINS, 1988) . Os brotamentos 

originam-se ao nível dos nados de RANVIER ou no local onde 

os ax6nios perdem sua bainha de mielina. O resultado final 

desse fen6meno ~ que de cada ax6nio original produz diversos 

ramos axonais mielinizados. Os brotamentos axonais crescem 

distalmente em direção aos drglos alvos. 

Portanto, em um determinado período de sobrevida o 

n~mero de ax6nios mielínicos distalmente l lesio ~ bem maior 

que aquele:s do coto Pl~oximal e também que a população de 

corpos neuronais no corno anterior da medula. 

Ap6s um período de brotamento segue-se um processo de 

eliminação dos axônios excedentes. O tempo em que isto 
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ocorn:: depende de: alguns fatores, como por exemplo, 

int ensidade.• da lesão e a distincia entre o sítio da lesão e 

o corpo celular. 

Para GLASBY et al 

axõnios tanto ao nível 

(i986b), nesse período o n~mero de 

do retalho, quanto no coto distai, 

apn;~se.·nta-se.· em ascensão. Entendemos que isto possa ser 

atribuído •s diferentes condi~Ões experimentais. Entretanto, 

o assunto merece reconsideraç:io. 

A degene1·a~,;ão axonal após regenera~,;ão em Pl"Óteses 

tubulares tem sido atribuída ~ a;lo constrictiva exercida 

pela parede dos tubos a partir de certo período (Le BEAU et 

a 1, i988a; ~~~ío é improvc{vel que.· também na 

interface retalho muscular e coto distai a sutut·a possa 

produzir com conseqüente degemeraç:ão axonal. 

Contudo, entendemos que esta seria :a hipótese menos aceita 

para explicaçio de nossos achados, pois ao procedermos o 

implante do n~talho, apenas dois pontos de sutura em cada 

extremidade foram empregados para a conexio. 

aspecto a destacado refe1·e-se 

reconstitui,~o do perineuro ao nível do retalho muscular. 

Nossas obse1Mvaç:ões à nível de microscopia óptica são de 

que várias· camadas de c~lulas, permeadas por feixes de 

fibras colágenas, dispõem-se concentricamente ao redor do 

nervo regenerado. De fato, isto ficou claro na análise à 

microscopia eletr8nica. Esses dados estão de acordo àqueles 
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da literatura sobre retalhos musculares <GLASBY et ai, 

1990) . 

Apesar de ter sido empregado com sucesso no reparo de 

segmentos com 5 em em ovelhas <GLASBY et al, 1990> e 4 em em 

coelhos CFAWCETT & KEYNES, 1986), imagina-se que o emprego 

da membrana basal museu la\" seria limitado POl" sua 

incapaç; idade de "sustentar" a POI" 

distâncias nraion:·s. 

Recentemente, foi demonstrado que o retalho muscular ~ 

inicialmente invadido por c~lulas de Schwann oriundas do 

coto proximal e que a migra~io dessas c~lulas antecede ou, 

no máximo, coincide com a regenen:\ç:ão dos axônios <FEI~ELEY 

e-~t al, 1991). 

0 ITIE'o'SITIO foi observado quando se utilizam enxertos de 

nervos congelados, onde as células de Schwann originais são 

mortas e substituídas por células provenientes do coto 

proxim:al, que irão sustentai· os :axônios em I"E-genen\ç:ão. 

Concluiu-se que o crescimento axonal sempre é feito em 

um substrato de cilulas de Schwann, independente do tipo de 

material utilizado para o reparo da lesio nervosa. Assim, os 

autoenxertos musculares podem ser utilizados efetivamente 

como substitutos dos transplantes de nervos congelados. 

Está claro que em situaç:Ões onde se possa aumentar o 

Índice de mitose das células de Schwann, bem como sua 

velocidade de migração, est at· íamos aumentando 

possibilidade do uso de enxertos musculares <FENELEY et al, 

1991) com sucesso. 
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Entendemos que o método de obten~o:ão do retalho p()l~ nó1:. 

preconizado ~ relativamente de ficil confecção. Da mesma 

forma, obse1·vamos que a confecç:ão do rc::-talho a pa1·ti1" do 

mllsculo tibial anterior do rato seria mais ficil, pois sua 

situa~io topogrifica, imediatemente abaixo da pele, permite 

injeções transcutineas. 

Do ponto de vista da aplicação desses retalhos no 

homem, teoricamente entendemos que ele apresenta vantagens 

em relação lqueles obtidos por congelamento. 

músculo disponível no local da lesão ne1·vosa a ser reparada. 

Assim, este poderia ser 

retalho obtido a partir 

injetado transcutaneamente e um 

da mesma incisão cirúrgica a ser 

feita para a reparação nervosa. Outra vantajem é que seria 

preparado ''in vivo'', diminuindo os riscos de contaminação. 

Assim entendemos que os resultados deste trabalho são 

promissor&s no sentido de poder S(-õ- oferecel· um novo método 

para obtenção do retalho muscular. Apesar disto, estudos 

sistemáticos devedio ser efetuados, com o objetivo de se 

comparar os mesmos 1·esul ta dos com aqueles obtidos pelos 

métodos classicamente 

retalhos musculares. 

empregados para a confecçio de 
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CONCLUSÕES 



Os n::su lt a dos deste trabalho conduzinam-nos às 

seguintes conclusões: 

intramusculares de ~nest~sicos locais 

permitem a obtenção de "b..~bos de membn:tna basal" at\·avés dos 

quais ocorre regeneraçio nervosa perif~rica. 

B> Retalhos musculan~s que levam a uma boa l"egenel·cu;:ão 

axonal podem ser obtidos com injeçSes de 0,3 ml de lidocaína 

a 2% no músculo tibial ant~uio1· e: 0,1 ml no músculo sóleo, 

de r·atos. 

C) Os retalhos devem ser implantados vinte e quatro 

horas após te1·em recebido as injeções. 

D> Em todos os casos o coto distai foi invadido e 

ct1lonizado pelos axônios em n;:gene:ra1;ão. 

E) Este: trabalho está caracte:•rizado como modelo 

experimental. 
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RESUMO 



realizados autotransplant:es de retalhos 

musculares em 19 lMatos wistar fêmeas com 6 a 7 semanas de 

idade. Em um grupo de 6 animais utilizou-se o mdsculo tibial 

anterior; um segundo grupo formado por 8 ratos recebeu 

retalho obtido atrav~s do m~sculo sóleo e, o terceiro com 5 

animais serviu para anilise da morfologia normal do nervo 

ciático. Os mlÍ.sculos a sere:m enxertados receberam uma 

inje,~o de cloridrato de lidocaina <Xilocaina~) a 2X, sendo 

que nos casos do mlÍ.sculo tibial anterior o volume foi de 0,3 

ml e no grupo do mdsculo sdleo foi de 0,1 ml. Estes 

p\·ocedimentos foram 1·eal izados sob a11estesia induzida por 

inalaç~o de éter etílico e executados na perna direita dos 

animais. Após vinte e quab·o horas, os ratos f'm·am novamente 

anestesiados com uma mistura de cloridrato de cetamina 

(KetalarR) e cloridrato de tiazina (Rumpum~) na dose de 0,3 

ml/100 de peso cot·pot·al. A seguit· a n.~gião glLÍ.tea e 

posterior da coxa esquerda foram depiladas. Procedeu-se, 

então, a retirada do fragmento muscular com auxilio do 

microscópio cirdrgico e realizada u1na fina dissecção do 

retalho, deixando-o com um diimetro ligeiramente superior ao 

do nervo ci~tico e comprimento de 5 mm nos casos do tibial 

anterior e de 3-4 mm nos casos do mL\sculo sóleo. Ainda sob 

lupa, a pele da região glütea e posterior da coxa esquerda 

To i aberta e o nervo ciático exposto. Com uma tesoura 

microcirLÍ.rgica seccionou-se o nervo um 

fragmento de i mm de comprimento. SutUrou-se, então, o 
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implante ent1·e os cotos nel~vosos com um ponto em cada 

extremidade com fio monofilamento n~lon 10.0 Dermalon. 

Após um pen:odo de sobl"€Vida de 50 dias, os 1·atos ·toram 

anestesiados e, com o auxílio do microscópio cirdrgico o 

nervo ciático foi exposto e fixado in situ com fixador 

Karnovsk~ (1965). O fixador a 4°C foi deixado banhando o 

nervo POl" i0 minutos. A seguir, o nervo f'oi ret it·ado e 

seccionado em dois fragmentos, um correspondendo ~ regiio do 

implante e o outro ao coto distai. 

processados para microscopia eletr8nica. 

o tratamento empregado na prerara~~o 

dos retalhos musculares permitiu o crescimento axonal a 

partir do coto proximal. Estes atravessa1·am a n~gião do 

implante e colonizaram o coto dista). Isto foi possível uma 

vez que, o clorj.drato de lidocaina Pl-ovocou intensa , 
mionecrose tendo como resultado a formaçio de tubos de 

membrana basal muscul;:n- "vazios", atn:\vés do qual ocot-reu a 

regeneraçlo dos ax8nios. 
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SUHHARY 



Evacuated muscle is a possible substitute for nerve 

autografts in the repair of damage peripheral nerves. 

F'n::·vious expe1·iments h ave shown that k i lle:d or evacuated 

muscle grafts arr:· as effe.~ctive as nerve-~ autografts for 

b1"iding gaps of up to 4 111111 between Pl"OXimal and distai IH:"l"VE 

stumps. Evacuated muscle rafts are made of extracellular 

mat:rix components, which a1·e good substrates fm· axon gl"owth 

in vitra. Howe.·vr:·r there are some difficults to obtah1 the 

muscle autografts. In the present we have studied the 

possibilit~ of a new method to obstain this graft. In fort~ 

adult female mice the tibialis anterior muscle (8 animais) 

and soleus muscle (6 animais) were injected b~ 0,3 ml and 

0,i ml of' the lidocaine h~drochlol~Hte respec:tivel!:l. Twe:nt~~­

for hours later each animal receveid a muscle autograft. 

There the ciatic nerve left was seccionated and the graft 

was inserid b!:l a 10.0 their monon~lon surgical unde:r 

microscopic. Fift~ da!:IS afterl the animais that received the 

muscie graft, were anesthetised b~ ketamine h~drochloride 

and x~lazine and the sraft region and the distai end as 

well, were proce:sse:d b~ eletronic microscopic methods. 

Our re:sults showed the fift~ da~s after implante both 

re:gion graft and distai e:nd were recolonized b~ mielinic and 

amielinic axons. The: ultrastructural aspe:cts, remind that 

ones obse:rved b~ others methods of nerve repair b!:l rnuscle: 

gn;dt. 
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