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Resumo
ESTUDO: A sindrome compartimental abdominal (SCA) ¢ uma condigdo com risco de vida, cujo mecanismo patologico ainda ndo foi
completamente esclarecido. Além disso, o tratamento cirargico precisa ser melhorado.

OBJETIVO: O objetivo foi investigar as alteragdes microcirculatorias e microrreologicas na SCA, usando diferentes métodos de
fechamento abdominal temporario, incluindo trés configuragdes da técnica de fechamento assistido a vacuo (terapia de ferida por
pressdo negativa, TPN).

METODO: Nos suinos anestesiados, com bolsas de silicone colocadas e preenchidas intra-abdominalmente, a pressio intra-abdominal
em 30 mmHg foi mantida por 3 horas e, posteriormente, foi realizada laparotomia descompressiva. Em diferentes grupos experimentais
foram aplicados conjuntos abdominais Bolsa de Bogota ou Sistema Vivano Terapia de Feridas por pressdo Negativa (—50, —100, —150
mmHg) por 2 horas. A monitorizagdo da pressdo foi feita por sensores implantados, pardmetros hemorreologicos foram determinados e
testes de fluxometria com laser Doppler foram realizados na superficie dos 6rgdos intra-abdominais.

RESULTADOS: O tratamento com bolsa de Bogotd e vacuo de -150 mmHg aumentou a agregagdo de eritrdcitos, enquanto a
deformabilidade diminuiu. A viscosidade do sangue aumentou ap6s o tratamento com vacuo de -150 mmHg. Os pardmetros
microcirculatorios dos grupos TPN foram melhores no intestino delgado.

CONCLUSOES: A SCA resultou em comprometimento dos pardmetros macro e microrreoldgicos e da microcirculagio dos orgdos
abdominais. Todas as técnicas utilizadas melhoraram os resultados, no entanto, a aplicacdo de bolsa Bogota ou conjunto de vacuo de —
150 mmHg apresentou dados microcirculatoérios e microrreoldgicos inferiores para os niveis pressoricos subatmosféricos de 50 e 100
mmHg
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1. Introducio

A hipertensao intra-abdominal (HAI) ¢ conhecida como uma complicacdo grave de pacientes
criticos. Sem tratamento adequado, a sindrome compartimental abdominal (SCA) pode se
desenvolver, que ¢ uma condi¢do com risco de vida até hoje . 0.1s1. A defini¢do de SCA, com base nas
diretrizes de 2013 da World Society of the Abdominal Compartment Syndrome (WSACS) ¢ a
seguinte: “SCA ¢é definida como uma PIA sustentada > 20 mmHg (com ou sem uma APP < 60
mmHg) que esta associada com disfunc¢do/faléncia de novo 6rgdo”. A APP ¢ definida como a presséo
arterial média (PAM) menos a PIA 11,151



O valor normal da pressdo intra-abdominal (PIA) ndo excede 5-7 mmHg. Varias condigdes
primarias (por exemplo, trauma contuso/penetrante, aneurisma de aorta abdominal roto, obstrugao
intestinal mecéanica, sangramentos pos-operatorios etc.) ) pode causar hipertensdo intra-abdominal s,
212,225, H& também uma entidade conhecida como ACS recorrente (ou terciario). Independentemente
do evento desencadeante, todos levam a uma sindrome de vazamento capilar ¢ edema da parede
intestinal, o que leva ao aumento da pressdo intra-abdominal e, finalmente, a disfuncdo organica. As
condi¢des de primer necessitam de tratamento cirirgico ou radioldgico intervencionista urgente,
enquanto em condi¢des secundarias as terapias conservadoras podem ser bem sucedidas, mas em
caso de ineficacia € necessaria a intervengdo cirlrgica 1. A escala € colorida e a sequéncia entre a
hipertensdo intra-abdominal (HAI) e a sindrome compartimental abdominal (SCA) é uma linha
continua sem borda nitida. A mortalidade da SCA ¢é muito alta (até 80%)us 15,16, 29. Apesar da taxa de
mortalidade muito alta da sindrome, pouco se sabe sobre a extensdo e os fatores influenciadores
dessas alteragdes microcirculatorias.

A hipertensao intra-abdominal pode ocorrer subitamente ou progressivamente de acordo com a
etiologia pela magnitude para os graus conhecidos (grau I: 12-15mmHg, grau II: 16-20 mmHg, grau
II: 21-25 mmHg, grau IV: >25 mmHg). A sindrome compartimental abdominal ¢ definida como
uma PIA sustentada acima de 20 mmHg (IAH grau III-IV), quando a pressdo de perfusdo abdominal
diminui e a hipertensdo intra-abdominal estd associada a qualquer disfuncdo organica s »4. No
desenvolvimento de disfuncdo organica, além da diminui¢do da pressdo de perfusdo e alteragdes
hemodinamicas, a deterioracdo supostamente hemorreoldgica e microcirculatéria também pode
desempenhar um papel g, 14, 20.

No entanto, as relagdes hemorreoldgicas da sindrome compartimental abdominal ainda ndo foram
esclarecidas. Os parametros reoldgicos do sangue circulante sdo fatores importantes na macro e
microcirculacdo . Parametros micro-reologicos, como a deformabilidade dos globulos vermelhos e
a agregacdo dos globulos vermelhos, sdo muito importantes, uma vez que a deformabilidade
prejudicada e a agregacdo aumentada levam a deterioragdo da microcirculacdo . 7 1. Portanto, a
realizagdo de experimentos sobre esses pardmetros ¢ de suma importincia, acreditamos,
especialmente na pesquisa de fisiopatologia cirirgica. A diminui¢do do sangue por qualquer motivo
leva a uma insuficiéncia circulatoéria e distirbios na perfusdo tecidual. Isso causard mais alteragdes
negativas nos parametros reoldgicos do sangue por meio de alteragdes metabdlicas locais e reacdes
de fase aguda associadas a danos nos tecidos, resultando na elevagdo da viscosidade do sangue que,
por sua vez, fechando o circulo vicioso, levaria a uma diminui¢do ainda maior na perfusdo. e
distarbios da circulacio p.

Para prevenir e tratar distarbios de perfusdo, € necessaria uma abordagem cirargica. O objetivo da
intervengdo cirurgica ¢ a descompressdo e, se possivel, a eliminagdo da etiologia. Acima de 20
mmHg de PIA e/ou falha orgénica ¢ necessaria laparotomia descompressiva (por exemplo, mediana,
transretal transversa, subcostal bilateral). A solucdo parcial ¢ a fasciotomia da linha alba subcutanea.
Ap6s o fechamento abdominal temporario (TAC) e outros métodos de tratamento sdo necessarios a
serem aplicados, como fechamento da fascia por pontos de retengdo, fechamento da cutis por clipes
(camadas mais profundas abertas), sistemas de ziper, Wittmann-patch, ou uso de varias malhas
cirargicas (mesmo combinado), bolsa de Bogota ou Fechamento Assistido a Vacuo (VAC) - Terapia
de Feridas por Pressdo Negativa (TPN) s 12 15 16, 2n. O valor ideal de pressdo negativa durante a
TPN/VAC, no entanto, ainda ndo ¢ suportado com dados objetivos suficientes quando se refere a
sindrome compartimental abdominal, ¢ ha apenas uma quantidade muito limitada de pesquisas
disponiveis na literatura poresempio, 4

O objetivo deste estudo foi a analise comparativa dos métodos de tratamento cirargico da
sindrome compartimental abdominal (bolsa de Bogota, TPN em configuragoes de —50, —100 ou —150
mmHg) investigando a microcirculagdo de orgdos intra-abdominais selecionados e a influenciando
parametros micro-reoldgicos em um modelo suino. Nos levantamos a hipotese de que a sindrome
compartimental abdominal pode causar alteracdes microrreologicas, e as  varias
configuracdes de TPN mostram a eficicia de maneiras diferentes na redugdo de distarbios
microcirculatdrios.



2. Materiais e métodos
2.1. Animais experimentais, técnicas operatorias e protocolo de amostragem

As partes do experimento com animais foram aprovadas e registradas pelo Comité de Bem-Estar
Animal da Universidade de Debrecen (permissdo Nr.: 13/2014/UDCAW), de acordo com os
regulamentos nacionais ¢ da UE (Lei de Prote¢cdo Animal Hingara (Lei XVIII/1998) e a Portaria
63/2010).

Vinte e seis juvenis fémeas de Hungahib (17,52 + 1,75 kg) foram anestesiados (15 mg/kg de
cetamina + 1 mg/kg de xilazina, manutencdo: combinagdo de meia dose, em caso de necessidade). A
traqueostomia inferior foi realizada para ventilagdo assistida ¢ a veia jugular externa esquerda ¢ a
artéria femoral esquerda foram preparadas e canuladas para medidas hemodinamicas, coletas de
sangue e terapia de volume. Através da epicistostomia, um cateter foi introduzido na bexiga urinaria
para determinar o débito urinario horario. Uma laparotomia da linha média inferior de 2-3 cm foi
realizada acima da sinfise, uma bolsa de silicone elastica estéril foi colocada na cavidade abdominal
e foi preenchida com solucdo fisiologica a temperatura corporal até que a pressao intra-abdominal
atingisse 30 mmHg. Esta condi¢do foi mantida por 3 horas. Por meio de um monitor de pressao de
conexao, a pressao intra-abdominal foi verificada regularmente. Ap6s a hipertensdo intra-abdominal
de 3 horas, a bolsa de silicone foi drenada e removida, e realizada laparotomia mediana
descompressiva.

De acordo com os grupos experimentais, diferentes métodos de fechamento abdominal e
tratamento foram aplicados. A bolsa de Bogota foi suturada (n = 6), ou conjuntos Sistema
Vivano (terapia de feridas por pressdo negativa, TPN, Paul Hartmann, Alemanha) foram
aplicados usando vérias configuragdes de vacuo: -50 mmHg (n = 7), -100 mmHg (n = 7), ou —150
mmHg (n = 6), respectivamente. Apos 2 horas, a bolsa Bogotd ou os conjuntos Sistema Vivano
foram removidos.

Amostras de sangue (6-8 ml cada, K3-EDTA) pela veia canulada foram realizadas antes e na 1%, 2°
e 3% hora do periodo de HIA, e também na 1* e 2* hora da fase de tratamento. Volume igual de
solucdo salina fisiologica foi reposto por via intravenosa.

As medidas microcirculatorias foram realizadas logo apds a realizagdo da laparotomia
descompressiva e apos o periodo de tratamento de 2 horas.

Antes de usar a técnica de fechamento abdominal temporario ou o conjunto Vivano-abdominal,
sensores especiais de pressdo foram colocados na cavidade abdominal em varios pontos. O
dispositivo monitor de pressdo multicanal foi um desenvolvimento personalizado por Zoltan Godo
(Departamento de Tecnologia da Informacao, Faculdade de Informatica, Universidade de Debrecen).

2.2. Métodos de laboratorio

Os pardmetros hematologicos foram testados por um contador de microcélulas semiautomatico
Sysmex F-800 (TOA Medical Electronics Co., Ltd., Japao).

A viscosidade do sangue e do plasma foi determinada por um viscosimetro capilar (Hevimet-40,
Hemorex Ltd., Hungria). Os valores de viscosidade do sangue total foram corrigidos para 40% de
hematocrito, utilizando a formula de M’atrai: WBV40%/PV = (WBVHct/PV)(40%/Hct), onde
WBV40%: corrigido para 40% Hct; WBVHct: viscosidade do sangue total medida no Hct nativo;
PV: viscosidade do plasma; Hct: valor real do hematocrito [%] da amostra ps.



Para determinar a agregacdao de globulos vermelhos, usamos os métodos de transmitancia de luz e
refletancia de luz. Um agregdmetro de eritrécitos Myrenne MA-1 (Myrenne GmbH, Alemanha) foi
usado para determinar os valores do indice de agregacdo M (na taxa de cisalhamento de 0 s—1) e M1
(na taxa de cisalhamento de 3 s—1) em 5 ou 10 segundos apos a desagregacao . Os indices (M 5 s, M1
5s, M 10 s, M1 10 s) aumentam com o aumento da agregacdo de globulos vermelhos 1. Pela
silectometria LoRRca foram determinados os seguintes parametros: amplitude (Amp [au]), indice de
agregacdo (Al [%]) e o tempo médio de agregagdo (t1/2 [s]) o

A deformabilidade dos globulos vermelhos foi determinada pelo ektacytometer rotacional LoRRca
MaxSis Osmoscan (Mechatronics BV, Holanda), no qual o indice de alongamento das células (EI) foi
testado em fun¢do da tensdo de cisalhamento (SS [Pa]) . As medigdes foram realizadas a 37°C. A
solucdo salina tamponada com fosfato de polivinilpirrolidona (PVP) (PBS) foi usada como meio de
suspensao de alta viscosidade (PVP: 360 kDa, Sigma-Aldrich Co. EUA; viscosidade da solugdo PVP-
PBS = 30,83 mPas, osmolalidade = 298 mOsmol/kg, pH = 7,2). Para a comparagao das curvas EI-SS
aplicou-se a andlise de Lineweaver-Burk, e utilizou-se a razdo entre o indice de alongamento maximo
(EImax) e o valor da tensdo de cisalhamento na metade do EImax (SS1/2 [Pa]) .

No teste de ektacitometria de gradiente osmoético (osmoscan) os valores do indice de alongamento
foram determinados continuamente em tensdo de cisalhamento constante (30 Pa), enquanto a
osmolalidade estava mudando (0-500 mOsmol/kg)s. Entre os parametros fornecidos pelo
dispositivo, analisamos os valores do indice de alongamento minimo medidos em ambiente de baixa
osmotica (EI minimo), os valores do indice de alongamento maximo (EI méximo, ndo igual a EImax),
os valores de osmolalidade pertencentes (minO e maxO) e a area sob as curvas de indice de
osmolalidade de alongamento individual (AUC).

2.3.Medi¢oes microcirculatorias

Ap06s laparotomia descompressiva e ao final do periodo de tratamento de 2 horas, a microcirculago
foi monitorada pela técnica de laser Doppler (LD-01 Laser Doppler Flowmeter, Experimetria Ltd.,
Hungria), usando uma sonda lapis padrdo (Oxford Optronix Ltd., Reino Unido) . O dispositivo
determina a unidade de fluxo sanguineo (BFU [au]) com base no nimero de glébulos vermelhos em
movimento e sua velocidade média no volume de tecido testado (1-1,5 mm3) . A sonda foi
gentilmente colocada na superficie do omento maior (1 a 2 cm do angulo reto), na regido média do
lobo direito do figado, na cabeca do pancreas, na superficie antimesenterial de uma alga do jejuno e
no a face anterior média do rim direito, consecutivamente. O sinal foi gravado por S.P.E.L. Software
avancado Kymograph (Experimetria Ltd., Hungria) a uma taxa de amostragem de 1 kHz por 30 a 60
segundos. Durante a analise de dados off-line, o valor médio de uma seg@o representativa de 10
segundos sem ruido de cada grafico gravado foi calculado.

2.4. Andalise estatistica

Os dados sdo apresentados como média + desvio padrao (S.D.). Testes d¢ ANOVA unidirecional e
de medidas repetidas foram usados para comparagdes intra e intergrupos (métodos de Bonferroni/
Dunn). Para comparagdo simples de diferencas intergrupos em pontos de tempo unicos, também
foram aplicados os testes de soma de postos do teste t/Mann-Whitney, dependendo da normalidade da
distribui¢do dos dados. Um valor de p < 0,05 foi considerado estatisticamente significativo.

3. Resultados
3.1. Observagoes gerais
A pressdo arterial média diminuiu, a pressdo venosa central aumentou durante o periodo de

hipertensao intra-abdominal (HAI) (dados ndo mostrados). Os 30 mmHg puderam ser mantidos bem
durante o periodo de 3 horas.



A diurese (débito urinario por hora) diminuiu. Por defini¢do, ocorreu a sindrome compartimental
abdominal. A saida ocorreu em todos os grupos (um/cada) na 2* e 3* horas do periodo de aumento da
pressao intra-abdominal.

3.2. Parametros hematologicos

A contagem de globulos brancos aumentou em todos os grupos gradualmente ao longo do periodo
de hipertensdo intra-abdominal e mostrou aumento adicional principalmente nos grupos -50 e -100
mmHg ao final dos experimentos (I. Base do grupo Bogota: 12,45 + 3,27, final de IAH: 16,3 = 6,63,
final do experimento 18,07 £ 7,36 109/L; II. -50 mmHg base do grupo: 14,91 + 5,88, final do IAH:
23,61 + 5,88, final do experimento: 23,72 + 8,62 109/L; III. - Base do grupo de 100 mmHg: 14,89 +
2,91, final do IAH: 24,01 £ 10,15, final do experimento: 28,6 = 11,28 109/L; IV. -150 mmHg base
do grupo: 15,13 £ 4,69, final do IAH 24,94 + 10,82, final do experimento : 19,43 + 7,28 109/L).

A contagem de plaquetas mostrou um decréscimo moderado em relacdo ao IAH e depois
aumentou ligeiramente sem diferenca significativa. Os pardmetros qualitativos das hemacias ndo
apresentaram alteragdes importantes. Os valores de hematocrito diminuiram ao longo do
experimento sem diferenga significativa (I. Base do grupo Bogota: 40,04 + 9,85, final do IAH: 39,97
+ 4,63, final do experimento 40,3 + 4,34%; II. -50 mmHg base do grupo: 35,55 + 3,67, final de IAH:
41,04 £ 4,83, final do experimento: 38,53 + 4,82%; IIl. -100 mmHg base do grupo: 35,75 + 1,87,
final de IAH: 41,48 + 4,47, final do experimento: 38,28 + 4,65%; IV. -150 mmHg base do grupo:
38,07 £ 6,02, final do IAH 38,61 £ 6,03, final do experimento: 34,85 £ 3,95 %).

3.3. Viscosidade do sangue e do plasma

A viscosidade do sangue total na taxa de cisalhamento de 90 s—1 aumentou ligeiramente nos
grupos Bogota e —50 mmHg e diminuiu moderadamente nos grupos —100 e —150 mmHg. Os valores
corrigidos para o hematocrito de 40% mostraram aumento relativo nos grupos —150 mmHg,
enquanto os valores dos grupos —50 e —150 mmHg foram menores em relagdo ao grupo Bogota
(Tabela 1).

3.4. Agregacado de globulos vermelhos

Os valores do indice de agregacao de globulos vermelhos aumentaram gradualmente ao longo do
periodo de 3 horas de hipertensao intra-abdominal. Ao final do periodo de tratamento, os valores
mais baixos foram encontrados no grupo -100 mmHg (Tabela 1, Fig. 1A). O indice de agregacao %
(Al%) apresentou um aumento minimo em relag@o ao [AH e diminuiu ao final do experimento em
todos os grupos. A amplitude aumentou ao final do experimento sem diferenca significativa entre os
grupos. Os valores de T1/2 aumentaram ap6s o periodo de HIA resultando em maiores valores nos
grupos —100 e —150 mmHg (Tabela 1).

3.5. Deformabilidade dos globulos vermelhos (ectacitometria de gradiente normal e osmotico)

A deformabilidade das hemacias ndo apresentou alteragdes importantes durante o periodo de
hipertensao intra-abdominal. Valores significativamente menores foram encontrados no grupo
Bogota e no grupo -150 mmHg na 1% e 2% horas do periodo de tratamento (fig. 1B).

O parametro de ektacitometria do gradiente osmotico ndo mostrou alteragdes importantes, no
entanto, a AUC diminuiu continuamente ao longo do experimento (I. Base do grupo Bogota: 136,55
+ 3,73, final do TAH: 129,91 + 3,9, final do experimento 130,4 + 3,41; II. -50 mmHg base do grupo:
135,67 = 4,21, final do IAH: 126,6 £ 11,34, final do experimento: 129,84 + 5,73; III. -100 mmHg
base do grupo: 139,55 + 4,67, final do IAH: 128,55 + 3,44, final do experimento: 129,23 + 3,91 ; IV.
-150 mmHg base do grupo: 134,51 + 6,43,



Tabela 1

Valores de viscosidade do sangue total corrigidos para 40% de hematdcrito (WBV40%), pardmetros de agregagdo de
globulos vermelhos determinados pelo agregometro de Myrenne (indices M 5s, M 10 s, M1 5 s e M1 10 s) e o LoRRca
(Al%, Amp, t1/2) durante as 3 horas hipertensdo intra-abdominal de 30 mmHg, e apds a descompressdo, durante as 2
horas consecutivas de aplicagdo de varias técnicas de fechamento abdominal (“Tratamento”: bolsa de Bogota, TPN em —
50,—-100 e —-150 mmHg)

Variavel Grupo Base Fase de hipertensao intra-abdominal (3 horas) Fase de tratamento (2 horas)
1h 2h 3h 4h Sh

WBV409 Bogota 3.194+0.28 - - 2.9940.2 - 3.240.65
[mPas] (0.914+0.07) (1.04+0.11)

—50 Hgmm 3.34+0.016 - - 3240.13 - 3.09+0.21

(0.97+0.1) (0.95 £0.06)

-100 Hgmm  3.54£1.06 - - 3.4440.6 - 3.294+0.48

(14+0.25) (0.95+0.21)

-150 Hgmm  2.99 £0.65 - - 2.984+0.41 - 3.19+1.12
(1.05£0.33) (1.14 £0.35)

M5s Bogota 1.984+0.94 2444095 2.894+1.08 2.714+0.99 2.5440.89 2.55+0.77
(1.33+0.63) (1.66 £0.95) (1.42£0.74) (1.56 £ 1.16) (1.78 £ 1.03)

—50 Hgmm 1.49 +0.69 1.76 £0.55 1.94+0.67 1.75+0.88 2.53+1.23* 2.64+0.78

(1.14 £0.39) (1.23+0.6) (1.28 +0.66) (1.67£0.75) (1.96 +0.99)

—100 Hgmm 1.584+0.84 2+0.6 1.544+0.76 2.07+1.44 1.86+0.64 1.71+0.72
(1.01+0.35) (0.9+0.62) (0.78 £0.29) (1.1£0.48) (0.84 £0.37)
-150 Hgmm  2.04£0.88 2.574+0.92 2.754+0.97 3.124+0.63 2.23+0.66 2.47+0.82%
(1.27£0.35) (1.91+0.83) (2.01+1.41) (1.42£0.99) (1.6240.65)

M10s Bogota 7.394+1.98 8.31+3.1 8.58+£4.01 7.63+1.61 8.13+£2.73 7.35+1.36
(1.224+0.41) (1.08 £0.29) (0.99 +£0.15) (1.1£0.27) (1.04 £0.26)

—-50 Hgmm 5.9242.17 595+ 1.81 6.24+2.31 5314232 4.57+£2.72 6.85+3.44
(0.88+0.12) (0.87£0.35) (0.79+0.35) (1.03+0.52) (1.091+0.29)

—100 Hgmm  4.66 +2.47 5.8+3.01 4.58+1.75 514193 4.92+1.94 6.35+2.33
(1.07+0.49) (0.791+0.49) (0.81+0.32) (0.86+0.25) (0.95+0.28)

-150 Hgmm  8.61 £2.07 8.24 £3.46 8.32+4.03 8.35+3.46 6.9+2.75 8.28+2.45

(1.1+0.3) (1.1£0.59) (0.99+0.69) (0.98 £0.53) (1.2+£0.35)

Ml 5s Bogota 3.464+0.83 524+1.77 5.04+1.31 535+1.13 5.53+1.33 4.28+1.01
(1.6 £0.62) (149+04) (1.334+0.42) (1.04+0.42) (1.2+£0.27)

—50 Hgmm 42+1.59 4.46+1.68 526+1.8 4.72+£1.99 4.58+£2.28 444242

(0.93+0.3) (1.08+£0.4) (0.96£0.37) (0.95+0.65) (1.01+0.5)

—-100 Hgmm  3.24+1.5 435+1.67 48+1.74 4.32+£2.09 4.49+1.97 3.8+1.96
(1.54+0.93) (226 +1.35) (1.284+0.53) (1.89+1.55) (1.42+1.02)

—150 Hgmm 3.7£1.05 6.1 £1.07 4.99+1.62 5.12+1.82 3.4+£0.97 3.36£0.74
(1.53+0.56) (1.05+0.28) (1.244+0.27) (0.924+0.17) (0.82+0.18)

MI 10s Bogota 9.86+2.1 11.62+3.79 15.28 +£5.95 12.99 +4.62 13.23 £3.99 11.06 £3.1

(1.1£0.52) (1.46 £0.59) (1.02+0.54) (1.1£0.27) (1.12£0.31)

50 Hgmm  10.46 £4.87 10.56 £4.37 11.9£5.18 9.58 £6.08 11.11£5.59 10.18 £6.76

(1.24 £0.66) (152+1.2) (0.97 £0.86) (1.194+0.92) (0.96 +0.65)

—-100 Hgmm  9.28+4.7 10.78 £5.11 10.56 £5.07 11.99 £6.58 11.37+6.49 10.01 £5.53

(0.78 +£0.32) (0.934+0.33) (1.38+0.99) (0.93+0.63) (0.88+1.02)

—150 Hgmm 9.1+£3.17 9.73+£4.42 12.27+4.79 12.85+4.78 1042+5.61 8.4+3.43

(1.03+0.34) (1.194+0.19) (1.2+£0.26) (1+£0.43) (1.04+£0.5)
Al [%] Bogota 71.31+£4.21 73.53+3.37 73.31+4.48 71.524+4.38 68.39+£3228  67.59+2.73+8

(1.03+0.03)  (1.028 £0.04) (1.003 +0.04) (0.97 £0.06) (0.96+0.4)

—50 Hgmm  70.19+5.58 68.97+15.68  72.58£18.97 71.73+£5.31 66.16 +3.65 67.15 48
(0.97+0.23) (1.05+£0.25) (1.01 £0.08) (0.94£0.08) (0.95+0.07)

-100 Hgmm  68.81 +£6.01 72.18+3.19 67.21 £8.02 70.63 +5.62 62.97+£7.95*  6545+597
(1.05+0.09) (0.97 £ 0.06) (1.01 £0.06) (0.89£0.08) (0.93+0.07)

-150 Hgmm  70.354+4.28  70.89+3.17 70.14+3.9 71.53+£3.16 62.3+6.62* 63.3+£2.76*
(1.01+0.06) (0.99 +0.06) (1.02+0.07) (0.89 £ 0.06) (0.9240.03)

Amp Bogota 19.41+2.51 19.18 £2.04 16.98 £4.07 16.96 £3.41 17.84+£2.96 15.46+£3.75
(0.99+0.13) (0.87£0.17) (0.87£0.16) 0.94+0.2) (0.83+0.31)

-50 Hgmm  12.28 +£5.24 12.49+6.13 12.914+6.92 11.52+6.71 19.69 £2.41 17.23+1.23

(1.31+1.14) (1.18 £0.51) (1.3+£0.87) (1.77+0.92) (0.57+0.9)

(Continua)



Tabela 1

(Continuagdo)
Variavel Grupo Base Fase de hipertensao intra-abdominal (3 horas) Fase de tratamento (2 horas)
1h 2h 3h 4h Sh

—100 Hgmm  16.16 +3.74 15854239  16.04+£3.84 14.78 +1.91 19.6 +3.47 17.24+3.65
(1.08+£0.49) (1.09£0.51) (1.01+0.3) (1.4 £0.66) (1.12+0.12)

-150 Hgmm  17.18 +£2.44 16.48+4.57  18.75+£4.32 15.38+6.18 16.524+6.23 18.72+£2.72
(0.95+0.24) (1.1£0.27) (0.94 £0.48) (1.01£0.48) (1.11+0.32)
t2 [s] Bogota 1.424+0.33 1.23+£0.27 1.26+0.38 1.36+£0.36 1.62 £0.28+8 1.69 40.28%
(0.87+£0.11)  (0.88+0.11) (0.96 £0.14) (1.11+0.26) (1.14£0.16)

—50 Hgmm 1.57+0.41 1.44+045 1.57+1.06 1.25+0.68 1.77+£0.28 1.83+0.41
(0.9+0.28) (0.91+0.42) (0.97£0.22) (1.19£0.23) (1.21£0.18)

—100 Hgmm 1.71+0.5 1.334+0.31 1.894+0.86 1.56 0.5 2.32+1.07 2.024+0.68
(0.83+0.25)  (1.09£0.23) (0.99+0.2) (1.45£0.36) (1.29+0.31)

—-150 Hgmm 1.5+0.28 1.38+0.2 1.47+0.23 1.36 +£0.25 2.31+0.83* 2.09+0.3*
(0.94£0.18)  (1.01+0.27) (0.93£0.22) (1.43+0.33) (1.32+0.15)

médias + S.D. e valores relativos vs. base entre parénteses. p < 0,05 vs. Base (dentro do mesmo grupo), +p < 0,05 vs. =100
mmHg, § p < 0,05 vs. =150 mmHg (teste ANOV A, métodos Bonferroni/Dunn).
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Fig. 1. Indice de agregagdo de globulos vermelhos (M 5 s) (A) e deformabilidade descrevendo os
valores de EImax/SS1/2 [Pa—1] (B) durante as horas de hipertensdo intra-abdominal de 30 mmHg e
apos a descompressao, durante as 2 horas consecutivas de aplica¢do de varias técnicas de fechamento
abdominal (“Tratamento”: bolsa de Bogota, TPN em —50, —100 ¢ —150 mmHg). médias = S.D., p <
0,05 vs. Base (dentro do mesmo grupo), #p < 0,05 vs. =50 mmHg, +p < 0,05 vs. —100 mmHg (teste
ANOVA, métodos Bonferroni/Dunn).

Final do TAH 130,05 £ 5,93, final do experimento: 130 £+ 5,81). Os valores maximos de IE também
mostraram uma diminui¢ao leve, mas ndo significativa (I. base do grupo Bogota: 0,532 + 0,011, final
do TAH: 0,525 £ 0,018, final do experimento 0,525 £+ 0,013; II. -50 mmHg base do grupo: 0,531 £
0,009, final do IAH: 0,519 £ 0,022, final do experimento: 0,524 £ 0,013; IIl. -100 mmHg grupo
base: 0,533 £ 0,013, final do IAH: 0,522 + 0,006, final do experimento: 0,521 + 0,005; IV. -150
mmHg grupo base: 0,531 + 0,014, final do IAH 0,521 + 0,017, final do experimento: 0,519 + 0,017).

3.6. Microcirculagdo de orgdos intra-abdominais

Os resultados do teste microcirculatorio laser Doppler mostraram diferencas 6bvias entre os 6rgaos
ndo apenas nos valores, mas nas caracteristicas do sinal do Laser Doppler (amplitude, curva, forma).



—No caso do figado (fig. 2A), as maiores unidades de fluxo sanguineo microcirculatério foram
registradas no grupo — 100 mmHg, enquanto o grupo Bogota ¢ —150 mmHg expressaram menores
valores de BFU. Nos registros renais (Fig. 2B), a diminuigdo em relagdo aos valores basicos foi bem
visivel em Bogota e em grupos de 150 mmHg. Nos grupos —50 ¢ —100 mmHg ndo observamos
diminui¢do importante do BFU. Nos dados do pancreas (fig. 2C) nao houve diferenga importante em
relacdo a base, provavelmente devido a posigdo anatdomica do orgdo. Com relacdo aos dados do
intestino delgado (Fig. 2D) os piores valores foram observados no grupo Bogota, e os maiores dados
de BFU foram expressos no grupo —100 mmHg. Os dados obtidos do omento maior diminuiram em
todos os grupos (fig. 2E), pois sua posicdo mudou durante o procedimento e também sofreu
compressao direta.

4. Discussao

A sindrome compartimental abdominal ¢ definida como uma doenca com taxa de mortalidade
muito alta, cujo tratamento ainda é um grande desafio nos dias atuais s 2. Quando o tratamento
clinico falha, a intervencdo cirirgica se faz necessaria w »s. Embora existam possibilidades néo
operatorias para o tratamento de HIA e SCA, o manejo definitivo envolve laparotomia
descompressiva para diminuir a pressdo e fechamento temporario da parede abdominal até¢ que a
doenga exista. A laparotomia descompressiva pode ocorrer como uma intervengdo que salva vidas e
geralmente ¢ seguida pelo fechamento temporario da parede abdominal
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Fig. 2. Unidades médias de fluxo sanguineo microcirculatério (BFU) registradas na superficie do figado (A), rim direito
(B), pancreas (C), jejuno (D) e o omento maior (E) no final do 3 horas de hipertensao intra-abdominal de 30 mmHg e apds
a descompressdo e a aplicagdo consecutiva de 2 horas de varias técnicas de fechamento abdominal (“Tratamento”: bolsa de
Bogota, TPN em —50, —100 e —150 mmHg). significa + D.P.(6,s,11)



A técnica de abdome aberto visa proteger o conteudo abdominal, drenar os liquidos
intraperitoneais e salvar a fascia e a pele. O método geralmente recomendado é o VAC — terapia de
feridas por pressao negativa (TPN) p215.27. A diretriz de consenso da Sociedade Mundial da Sindrome
do Compartimento Abdominal em 2013 recomendou a TPN no caso de pacientes criticos ps, .
Embora a TPN tenha se mostrado favoravel em muitos aspectos, hd muito poucos dados
objetivamente justificados sobre o valor 6timo do vacuo na literatura.

Em caso de aumento da pressdo abdominal, podem ocorrer distirbios locais e sistémicos na
circulacdo, acompanhados de deterioragdo dos parametros hemorreoldogicos. Assumimos que a
medi¢do da microcirculagdo dos orgdos abdominais e a analise dos parametros hemorreoldgicos
(deformabilidade dos globulos vermelhos, agregacdo dos globulos vermelhos, sangue total e
viscosidade do plasma) que influenciam a microcirculagdo podem ajudar a encontrar o valor ideal da
pressdo negativa.

Nossa investigagdo mostrou que a sindrome compartimental abdominal experimental resultou na
deterioragdo dos pardmetros microrreologicos, especialmente no caso de agregacdo de hemacias.
TPN com configuragdes de —50 mmHg e —100 mmHg levaram a melhores resultados na
viscosidade do sangue, agregacdo de hemacias e deformabilidade de hemacias do que o uso de bolsa
de Bogota ou TPN com —150 mmHg.

Pode-se supor que a extensao dos disturbios circulatorios locais pode ter um impacto na agregacao
e na deformabilidade das hemadcias principalmente por meio de efeitos metabdlicos locais .
Observando a superficie serosa do intestino delgado com contato direto com a lamina do conjunto de
vacuo, impressdes do padrao da lamina e petéquias eram visiveis mesmo macroscopicamente ao final
do periodo de “tratamento” de 2 horas. Foi mais pronunciado no grupo -150 mmHg. Isso também
deve ter contribuido para mudangas micro-reoldgicas.

O aumento da pressdo intra-abdominal ¢ acompanhado pela diminuigdo da microcirculagao dos
orgdos intra-abdominais, pois a alta pressdo em um espaco confinado diminui a circulagdo. Isso leva
a hipoperfusdo de 6rgaos que resulta em isquemia e, finalmente, leva a disfungdo organica grave.
Além disso, a lesdo de isquemia-reperfusdo pode causar danos adicionais durante a descompressao
da cavidade abdominal. Os pardmetros microcirculatorios da bolsa de Bogota e do grupo —150
mmHg TPN mostraram-se ruins em comparagdo com os valores do grupo —50 ¢ —100 mmHg.
Pode ser observado em extensdo variavel pelos diferentes érgaos.

No entanto, o método tem algumas limitacdes que vocé deve considerar durante a avaliagdo. Os
resultados da fluxometria com laser Doppler podem ser influenciados por diversos fatores, como
secagem/resfriamento ou movimentagdo do tecido (respiragdo, movimentagdo ou tremor).
Temperatura, instabilidade do dispositivo, aperto da fibra Optica e contato muito proximo com o
tecido podem afetar o valor real . Todos esses fatores foram tentados a minimizar durante as
medicdes.

5. Conclusao

A sindrome do compartimento abdominal resulta na deterioracdo dos pardmetros micro-reologicos.
Além disso, a bolsa de Bogota e a terapia de feridas com pressdo negativa de -150 mmHg (TPN)
deram resultados microcirculatorios e microrreoldgicos piores do que os ajustes de -50 ou -100
mmHg. Esses dados podem contribuir para a otimizagdo da TPN no manejo cirirgico da sindrome
compartimental abdominal.

Agradecimentos

Os autores agradecem a equipe técnica do Departamento de Técnicas Operatorias e Pesquisa
Cirtirgica da Faculdade de Medicina da Universidade de Debrecen, Hungria.

Os autores cumprem as Diretrizes Eticas para Publicagio em Hemorreologia Clinica e
Microcirculagdo, conforme publicado no site da IOS Press € no Volume 63, 2016, pp. 1-2. deste
jornal.



Referéncias

(1]
(2]
(3]
(4]
(3]
(6]
(7]
(8]
(9]
(10]
[11]
[12]

(13]

(14]
[15]

(16]

(17]

(18]

(19]

(20]

(21]

(22]

(23]

G.M. Arabadzhiev, V.G. Tzaneva and K.G. Peeva, Intra-abdominal hypertension in the ICU-A prospective epidemio-
logical study, Clujul Med 88(2) (2015), 188-195.

0.K. Baskurt, M.R. Hardeman, M. Uyuklu, P. Ulker, M. Cengiz, N. Nemeth, et al., Parameterization of red blood cell
elongation index—shear stress curves obtained by ektacytometry, Scand J Clin Lab Invest 69(7) (2009), 777-788.

0O.K. Baskurt, Mechanisms of blood rheology alterations. In: Baskurt OK, Hardeman HR, Rampling MW, Meiselman
HJ, editors. Handbook of Hemorheology and Hemodynamics. Amsterdam: IOS Press; 2007, pp. 170-190.

E. Benninger, M.W. Laschke, M. Cardell, M. Keel, B. Seifert, O. Trentz, et al., Intra-abdominal pressure development
after different temporary abdominal closure techniques in a porcine model, J Trauma 66(4) (2009), 1118-1124.

W.L. Biffl, E.E. Moore, J.M. Burch, PJ. Offner, R.J. Franciose and J.L. Johnson, Secondary abdominal compartment
syndrome is a highly lethal event, Am J Surg 182(6) (2001), 645-648.

O. Chiara, S. Cimbanassi, S. Boati and G. Bassi, Surgical management of abdominal compartment syndrome, Minerva
Anestesiol 77(4) (2011), 457-462.

G.R. Cokelet and H.J. Meiselman, Macro- and micro-rheological properties of blood. In: Baskurt OK, Hardeman HR,
Rampling MW, Meiselman HJ, editors. Handbook of Hemorheology and Hemodynamics. Amsterdam: I0S Press, 2007,
pp. 242-266.

J.J. De Waele and A.K. Leppédniemi, Temporary abdominal closure techniques, Am Surg 77(Suppl) (2011), S46-S50.
M.R. Hardeman, P.T. Goedhart and S. Shin, Methods in hemorheology. In: Baskurt OK, Hardeman HR, Rampling MW,
Meiselman HIJ, editors. Handbook of Hemorheology and Hemodynamics. Amsterdam: IOS Press, 2007, pp. 242-266.
P. Hayden, Intra abdominal hypertension and the abdominal compartment syndrome, Current Anaesthesia & Critical
Care 18 (2007), 311-316.

A. Hecker, B. Hecker, M. Hecker, J.G. Riedel, M.A. Weigand and W. Padberg, Acute abdominal compartment syndrome:
Current diagnostic and therapeutic options, Langenbecks Arch Surg 401(1) (2016), 15-24.

H.T. Hougaard, M. Ellebaek, U.T. Holst and N. Qvist, The open abdomen: Temporary closure with a modified negative
pressure therapy technique, Int Wound J 11(Suppl 1) (2014), 13-16.

D. Iyer, P. Rastogi, A. Aneman and S. D’Amours, Early screening to identify patients at risk of developing
intra-abdominal hypertension and abdominal compartment syndrome, Acta Anaesthesiol Scand 58(10) (2014),
1267-1275.

E. Jung, C. Mrowietz, B. Hiebl, R.P. Franke, G. Pindur and R. Sternitzky, Influence of rheological parameters on the
velocity of erythrocytes passing nailfold capillaries in humans, Clin Hemorheol Microcirc 48(1) (2011), 129-139.
A.W. Kirkpatrick, D.J. Roberts, J. De Waele, R. Jaeschke, M.L. Malbrain, B. De Keulenaer, et al., Intra-abdominal
hypertension and the abdominal compartment syndrome: Updated consensus definitions and clinical practice guidelines
from the World Society of the Abdominal Compartment Syndrome, Intensive Care Med 39(7) (2013), 1190-1206.
A.W. Kirkpatrick, D.J. Roberts, R. Jaeschke, J.J. De Waele, B.L. De Keulenaer, J. Duchesne, et al., Methodological
background and strategy for the 2012-2013 updated consensus definitions and clinical practice guidelines from the
abdominal compartment society, Anaesthesiol Intensive Ther 47 (2015), Spec No:s63-77.

M.J. Leahy, Microcirculation Imaging. Hoboken: Wiley-Blackwell; 2012.

R K. Lee, Intra-abdominal hypertension and abdominal compartment syndrome: A comprehensive overview, Crit Care
Nurse 32(1) (2012), 19-31.

H.H. Lipowsky, Microvascular rheology and hemodynamics, Microcirculation 12(1) (2005), 5-15.

L. Maddison, K.M. Riigor, J. Karjagin and J. Starkopf, Sublingual microcirculatory changes during transient intra-
abdominal hypertension — a prospective observational study in laparoscopic surgery patients, Clin Hemorheol Microcirc
57(4) (2014), 367-374.

M.L. Malbrain, B.L. De Keulenaer, J. Oda, I. De Laet, J.J. De Waele, D.J. Roberts, et al., Intra-abdominal hypertension
and abdominal compartment syndrome in burns, obesity, pregnancy, and general medicine, Anaesthesiol Intensive Ther
47(3) (2015), 228-240.

M.L. Malbrain, L.E. De Laet, J.J. De Waele and A.W. Kirkpatrick, Intra-abdominal hypertension: Definitions, monitoring,
interpretation and management, Best Pract Res Clin Anaesthesiol 27(2) (2013), 249-270.

A. Matrai, R.B. Whittington and E. Ernst, A simple method of estimating whole blood viscosity at standardized
hematocrit, Clin Hemorheol 7 (1987), 261-265.



[24] D.J.J. Muckart, R.R. Ivatury, A. Leppaniemi and R.S. Smith, Definitions. In: Ivatury RR, Cheatham ML, Malbrain M,
Sugrue M, editors. Abdominal Compartment Syndrome. Georgetown: Landis Bioscience; 2006, pp. 8-18.

[25] P.Rastogi, D. Iyer, A. Aneman and S. D’ Amours, Intra-abdominal hypertension and abdominal compartment syndrome:
Pathophysiological and non-operative management, Minerva Anestesiol 80(8) (2014), 922-932.

[26] D.J. Roberts, C.G. Ball and A.W. Kirkpatrick, Increased pressure within the abdominal compartment: Intra-abdominal
hypertension and the abdominal compartment syndrome, Curr Opin Crit Care 22(2) (2016), 174-185.

[27] A. Surace, A. Ferrarese, S. Marola, J. Cumbo, G. Valentina, A. Borello, et al., Abdominal compartment syndrome and
open abdomen management with negative pressure devices, Ann Ital Chir 86(1) (2015), 46-50.

[28] Z. Szentkereszty and A. Csiszko, Abdominal compartment syndrome in severe acute pancreatitis — literature review,
Magy Seb 65(1) (2012), 9-13.



