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ABSTRACT

Background: Biological membranes demonstrate superiority over synthetic ones for its biocompatibility and strength 
in the reduction of abdominal hernias. Recents tissue engineering researches add mesenchymal stem cells to biological 
membranes with the purpose of obtaining additional cellular proliferation and consequent muscle regeneration, using 
biological membranes as cellular scaffolds. This article aimed to study the infl uence of mesenchymal stem cells in muscle 
regeneration in abdominal hernias, reduced with biological membranes.
Materials, Methods & Results: Adult Wistar rats underwent abdominal hernia-inducing. They were divided into two groups 
as to the form of treatment for the reduction of hernia: stem cells associated with biological membranes or only biological 
membranes. After the treatment the macro and microscopic reviews were carried out in days seven, 14 and 60 postopera-
tively. Preparation of bovine pericardium with glycerin 98% presented effi ciency in decellularization and conservation, 
maintaining its strength and avoiding bacterial growth. The mesenchymal stem cells obtained from bone marrow of adult 
Wistar rats, had capacity of proliferation. The majority of the cells was positive for the expression of surface antigens 
CD44, CD29 and CD99 and was negative for CD 34. In the differentiation trials, the same cells were able to differentiate 
into adipocytes and osteocytes. With 24 h from co-cultivating adhesion of mesenchymal stem cells in the membranes was 
observed. There was no foreign body reaction or contamination of surgical wounds and there was intense postoperative 
neovascularization on seven days. All animals presented omentum adherence, but no adherence to other organs.There was 
no statistically difference for the different times in macroscopic assessment: deposition of fi brous tissue, implant integra-
tion. The same occurred with the microscopic evaluations between the different treatment groups. The groups of immediate 
and later repair presented different responses to treatment.
Discussion: The use of rats as animal model was satisfactory, being suitable for surgical procedures and assessments of the 
abdominal cavity. The different results obtained between groups of immediate repair and late repair corroborate with the 
idea that there is difference between induction and repair models in the same surgery or in different surgeries with the time 
interval between the two, suggesting the need for methodologies that simulate the hernias chronicity. The cells used were 
classifi ed as mesenchymal stem cells, because it met all the criteria of Mesenchymal and Tissue Stem Cell Committee of 
the International Society of Celullar Therapy. The membranes conserved with glycerin 98% demonstrated biocompatibility, 
because there was no rejection or necrosis, infection or exacerbated infl ammation. However the muscle regeneration was 
not obtained over the membranes - and the methodological difference in other latest experiments about the membranes 
decellularization and the co-cultivating - can leads to conclusion that the cells attached to membranes were insuffi cient 
in number to obtain the desired result. These results suggest the need of new research studies or co-cultivating times and 
decellularization methods of bovine pericardium for association with mesenchymal stem cells.

Keywords: cellular therapy, biological membranes, wound healing, tissue engineering, muscle.
Descritores: terapia celular, membranas biológicas, cicatrização, engenharia celular, músculo.
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INTRODUÇÃO

Vários tipos de implantes, naturais ou sintéti-
cos, vêm sendo testados no reparo cirúrgico de hérnias. 
As membranas biológicas, ou arcabouços dérmicos 
descelularizados, apresentam reduzida formação de 
aderência entre o implante e as vísceras, diminuição 
da formação de fístulas, infecções e recorrências. Tam-
bém apresentam resistência sufi ciente para suportar a 
pressão abdominal, evitando deiscências e eviscerações 
[17,18,21,39].

Além de orientar o crescimento celular na 
formação do novo tecido e de manter as propriedades 
biomecânicas, as membranas biológicas devem ser 
biocompatíveis. Isso ocorre pelo processo de descelu-
larização do tecido a ser implantado, com a remoção de 
proteínas não estruturais, a fi m de evitar reação imune 
do paciente após o implante [39].

As pesquisas apontam as propriedades das 
células-tronco no remodelamento e na regeneração de 
tecidos pelo estudo da engenharia tecidual. Com as 
pesquisas recentes em modelos animais, percebe-se 
que essas células complementam a ação dos implantes 
na reparação de hérnias. É possível obter nos animais 
receptores de células-tronco mesenquimais associadas 
às membranas biológicas maior angiogênese, maior ca-
pilaridade local e até mesmo regeneração muscular [39]. 
Essas células podem ainda reduzir a aderência visceral, 
mesmo com o uso de um implante sintético [15].

O trabalho objetiva estudar a infl uência das 
células-tronco mesenquimais na regeneração muscular 
em hérnias abdominais induzidas em ratos Wistar, as-
sociadas ao implante de pericárdio bovino conservado 
em glicerina 98%. Visa compreender como a adição 
dessas células pode contribuir para a cicatrização após 
o reparo cirúrgico.

MATERIAIS E MÉTODOS

Isolamento e caracterização das células-tronco

As células-tronco mesenquimais utilizadas 
foram isoladas a partir de medula óssea de ratos Wistar 
e processadas de acordo com Paz et al. [29]. Resumi-
damente, as células de medula óssea foram plaquea-
das na concentração de 1 X 107 células por frasco de 
cultura T25, em meio de cultura Dulbecco minimal 
essential medium (DMEM), suplementado com 15% 
de soro fetal bovino e 1% de solução antimicrobiana 
(penicilina e estreptomicina). Foram armazenadas em 

incubadora umidifi cada a 37oC, na presença de 5% de 
CO

2
. No terceiro dia de cultivo, as células não aderentes 

foram removidas. Quando em 80% de confl uência, as 
células foram tripsinizadas e expandidas. A cultura 
de células-tronco mesenquimais foi caracterizada por 
estimativa de dobros populacionais, imunofenotipagem 
e diferenciação in vitro em adipócitos e osteócitos[30].

Preparação das membranas biológicas

As membranas biológicas consistiram de pe-
ricárdio bovino, coletado em abatedouro comercial. 
Foram lavadas em solução de cloreto de sódio a 0,9% 
e armazenadas em glicerina 98% por seis meses para a 
sua descelularização. Recortadas assepticamente, com 
o auxilio de um molde, foram novamente armazenadas 
em glicerina 98% por sete dias. Cinco amostras foram 
separadas aleatoriamente e enviadas para teste micro-
biológico. Para a cultura celular sobre os implantes, as 
membranas biológicas foram lavadas com phosphate 
buffered saline (PBS) para retirada da glicerina e 
reidratadas com meio de cultivo DMEM (Figura 1). 

Figura 1. Fragmentos de pericárdio reidratados e mantidos em co-cultura 
com células-tronco mesenquimais prontos para correção do defeito 
herniário induzido cirurgicamente.

Associação das células-tronco às membranas biológicas

Para promover a associação entre as células-
tronco mesenquimais e as membranas biológicas, as 
células-tronco mesenquimais foram tripsinizadas e 
plaqueadas sobre as membranas imersas no meio de 
cultivo, onde permaneceram em estufa umidifi cada, 
com 5% de CO

2
, por períodos de 24 h anteriores às 

cirurgias. As membranas biológicas dos grupos sem 
células-tronco mesenquimais permaneceram em meio 
de cultivo idêntico e pelo mesmo período. A aderên-
cia das células-tronco mesenquimais às membranas 
biológicas foi observada em microscopia óptica com 
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coloração de Hematoxilina e Eosina (HE) e Picrosírius. 
Para isso, após o cultivo, as membranas biológicas 
com células-tronco mesenquimais foram fi xada sem 
formol a 10%. O material foi posteriormente incluído 
em parafi na, cortado e corado por HE e Picrosírius.

Animais experimentais

Foram utilizados 60 ratos adultos, machos, 
hígidos, da linhagem Wistar, alocados na Unidade de 
Experimentação Animal do Hospital de Clínicas de 
Porto Alegre. Os animais permaneceram em ambiente 
controlado e receberam ração comercial para roedores 
e água ad libitum. 

Grupos experimentais

Foi criado cirurgicamente um defeito mus-
cular na linha média abdominal em todos os animais 
do experimento, simulando uma hérnia abdominal. 

Esse defeito foi reparado com membrana biológica na 
mesma cirurgia (reparo imediato) ou em cirurgia pos-
terior (reparo tardio). Nos grupos de reparo imediato, 
grupos 1 e 2, o defeito foi reduzido com a implantação 
da membrana biológica. Porém, somente o grupo 1 
recebeu as células-tronco mesenquimais associadas 
ao implante. Nos grupos de reparo tardio, grupos 3 
e 4, sete dias após a cirurgia de indução do defeito, 
foi realizada uma segunda cirurgia para reparação do 
mesmo. Somente o grupo 3 recebeu as células-tronco 
mesenquimais associadas à membrana biológica. Nos 
grupos 3 e 4, a segunda intervenção cirúrgica ocorreu 
por acesso cirúrgico semelhante ao dos grupos 1 e 2.

Aos sete, 14 e 60 dias de pós-operatório, cinco 
animais de cada um dos quatro grupos foram submeti-
dos à eutanásia para avaliações macro e microscópicas 
(Tabela 1).

Tabela 1. Delineamento experimental: 12 grupos com cinco animais, com eutanásia nos tempos de 7, 14 e 60 dias (CTM: células-tronco 
mesenquimais).

60 ratos da linhagem Wistar

Com CTM -  30 ratos Sem CTM - 30 ratos

Reparo imediato
15 ratos

Reparo tardio
15 ratos

Reparo imediato
15 ratos

Reparo tardio
15 ratos

E
ut

an
ás

ia

7 
di

as

14
 d

ia
s

60
 d

ia
s

7 
di

as

14
 d

ia
s

60
 d

ia
s

7 
di

as

14
 d

ia
s

60
 d

ia
s

7 
di

as

14
 d

ia
s

60
 d

ia
s

Procedimentos cirúrgicos e pós-cirúrgicos

A indução anestésica foi realizada com isofl u-
rano até os animais apresentarem ausência do refl exo 
interdigital e refl exo da cauda. Para analgesia, foi 
administrado cloridrato de tramadol (3mg.kg-1,SC), 
e a manutenção anestésica foi realizada com máscara 
de isofl urano, em vaporizador universal, ao efeito, 
com oxigênio 100% a 500 mL.min-1. A coloração da 
mucosa e a frequência cardíaca e respiratória foram 
monitoradas no trans-operatório. 

Nos grupos de reparo imediato, a indução 
da hérnia ventral foi realizada com uma incisão 
longitudinal ventral mediana da pele, seguida pela 
divulsão de tecido subcutâneo, com o objetivo de 

expor a musculatura abdominal ventral. Um fragmen-
to de musculatura foi pinçado e, com uma tesoura 
Goldman-Fox serrilhada, realizou-se a ressecção do 
fragmento da musculatura abdominal de 1,5 cm X 
2,5 cm (músculos oblíquo abdominal interno, oblí-
quo abdominal externo e reto abdominal). O defeito 
herniário foi corrigido imediatamente, com padrão de 
sutura contínuo simples e fi o mononáilon 5-0 (Figura 
2), utilizando membrana biológica com células-tronco 
mesenquimais no grupo 1, e somente membrana 
biológica no grupo 2. A síntese de pele foi realizada 
em padrão intradérmico, com o mesmo fi o de sutura, 
com os nós voltados internamente para evitar que os 
animais roessem os pontos.
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Figura 2. Correção imediata do defeito herniário, com pericárdio bovino semeado com células-
tronco mesenquimais. A: Membrana sendo suturada em padrão contínuo simples com fi o 
mononáilon 5-0. B: Aspecto cirúrgico ao término da correção da hérnia.

Na cirurgia de criação do defeito dos grupos 
de reparo tardio, foi realizada uma incisão cutânea 
transversal na região ventral pré-púbica, seguida de 
divulsão entre o tecido subcutâneo e a musculatura ao 
longo da linha Alba. Um fragmento muscular de apro-
ximadamente 1,5 cm X 2,5 cm foi pinçado e retirado 
com uma tesoura Goldman-Fox serrilhada, na região 
medial dos músculos abdominais (Figura 3). A sutura 
de pele foi realizada em padrão intradérmico, com os 
nós voltados internamente, com fi o mononáilon 5-0. 
Passados sete dias de pós-operatório, procedeu-se a 
herniorrafi a destes animais com procedimento cirúr-
gico similar aos grupos de reparo imediato (Figura 
2). Quando necessário, foram desfeitas aderências 
de omento ou de alças intestinais, utilizando hastes 
fl exíveis com pontas de algodão estéreis, umedecidas 
com solução salina isotônica.

Figura 3. Criação do defeito cirúrgico dos grupos de reparo tardio. A: 
Divulsão do tecido subcutâneo entre a pele e a musculatura abdominal 
na cirurgia de indução do defeito. B: Retirada de fragmento muscular. 
C: Visualização cirúrgica de hérnia abdominal, na cirurgia de correção. 
D: Animal com grande conteúdo herniado, antes da cirurgia de correção.

Concluído o procedimento cirúrgico, realizou-
se a limpeza da ferida cirúrgica com solução salina 
a 0,9%. No pós-operatório imediato, os animais 
receberam cetoprofeno (3mg.kg-1 SC, SID) durante 
dois dias. A avaliação da ferida cirúrgica foi realizada 
diariamente nas duas primeiras semanas e, após esse 
período, a cada sete dias. As eutanásias foram realiza-
das ao setes, 14 e 60 dias de pós-operatório, em câmara 
de CO

2
, conforme indicado para pequenos roedores 

de laboratório.

Avaliações macroscópicas

No pós-operatório, os animais tiveram sua 
ferida cirúrgica avaliada clinicamente de acordo com a 
existência de eventração e/ou evisceração e o acúmulo 
de líquido. Após as eutanásias, foram realizadas as 
avaliações macroscópicas, segundo os seguintes parâ-
metros: presença e coloração do implante, consistência, 
coleção de líquidos, presença de vascularização, infec-
ção da ferida operatória, ulceração cutânea provocada 
pelo implante, formação de hérnia incisional, formação 
de fístulas com o implante, infecção intraperitoneal e 
formação de aderências. 

Avaliações histológicas

As avaliações microscópicas foram realizadas 
com material coletado na região do implante, incluído 
em lâminas coradas com HE e com Picrosírius e exa-
minadas em microscópio óptico. A análise histológica 
com HE, com aumento de 100 vezes, considerou os 
tipos e a intensidade da reação infl amatória e avaliou a 
presença de macrófagos, fi brina, neutrófi los, tecido de 
granulação, fi brose, presença do implante e quantidade 
de fi bras musculares. Para cada característica foi atri-
buída uma escala em cruz, na qual “0” correspondeu 
à ausência de células; “+1, +2 e +3” corresponderam 
à existência de uma a duas células por campo, três a 
cinco células por campo e mais de cinco células por 
campo, respectivamente.
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A análise com coloração de Picrosírius avaliou 
a proporção e distribuição de colágeno através de um 
sistema de análise computadorizada de imagens, com 
software1 específi co. Foram obtidas seis imagens de 
diferentes segmentos da membrana, captadas em dis-
positivo físico no formato tag image format (TIFF). 
Através desse sistema de análise computadorizada de 
imagens, obteve-se a quantifi cação automática da área 
de fi brose presente por campo.

Análise estatística

As variáveis categóricas foram descritas pela 
mediana e pelos valores máximos e mínimos e com-
paradas pelo teste de Mann-Whitney. A análise de 
presença do implante foi realizada utilizando ANOVA 
de três vias. 

RESULTADOS

Preparação das membranas biológicas

O pericárdio bovino foi escolhido como mem-
brana biológica por sua fácil obtenção, seu baixo custo 
e sua alta resistência. Além da efi ciência no processo 
de descelularização, a solução de glicerina foi adotada 
como conservante das membranas por seu baixo custo 
e por não demandar equipamentos especializados. 
Adicionalmente, a glicerina 98% foi efi caz na conser-
vação das membranas, pois nenhuma delas apresentou 
alteração de coloração, odor ou textura. A resistência 
dos implantes foi mantida após a sua reconstituição em 
solução salina 0,9% e não houve crescimento bacteria-
no nas amostras submetidas à cultura microbiológica.

Isolamento e caracterização das células-tronco

O cultivo de longo termo de células-tronco 
mesenquimais foi estabelecido a partir de medula 
óssea de ratos adultos jovens. As células selecionadas 
apresentaram adesão ao plástico do frasco de cultivo 
e morfologia semelhante à descrita por outros autores 
[16]: afi ladas, fi broblastóides, com núcleo bem deli-
mitado, nucléolos bem evidentes, citoplasma amplo 
de limites imprecisos e borda irregular. Foi verifi cado 
que a partir da terceira passagem a população apre-
sentou quatro dobros populacionais a cada 48 h, sem 
indício de senescência ou diminuição de proliferação 
celular. Dessa forma, as células-tronco mesenquimais 
utilizadas no experimento possuíam capacidade de 
proliferação no momento do implante.

Na imunofenotipagem, realizada na terceira 
passagem, foi evidenciado que a maioria das células foi 
positiva para a expressão dos antígenos de superfície 
CD44, CD90, e CD29. Uma pequena população de 
células apresentou positividade para CD45 e CD11b/c 
e não houve expressão de CD34. Os ensaios de dife-
renciação celular demonstraram que as células-tronco 
mesenquimais foram capazes de se diferenciar em adi-
pócitos e osteócitos. A coloração de Oil Red compro-
vou a presença de vacúolos de gordura nos adipócitos, 
e a coloração Vermelho de Alizarina demonstrou haver 
matriz extracelular rica em cálcio nos osteócitos.

Associação das células-tronco às membranas biológicas

Após 24 h de co-cultivo, foi possível obser-
var a aderência das células-tronco mesenquimais às 
membranas biológicas pela análise histológica com 
coloração por Hematoxilina e Eosina e Picrosírius 
(Figura 4). Foi possível observar a presença de células 
aderidas às membranas biológicas, que anteriormente 
se encontravam completamente descelularizadas pelo 
armazenamento em glicerina 98%.

Figura 4. Cortes histológicos das membranas observados em aumento 
de 20 vezes. A: Membrana sem células coradas com HE. B: Membrana 
com células-tronco mesenquimais aderidas na face dorsal da membrana 
(núcleos corados em roxo - seta) com coloração HE. C: Membrana sem 
células coradas por Picrosírius. D: Membrana com células-tronco mesen-
quimais aderidas na face dorsal da membrana (coradas em verde) com 
coloração Picrosírius.

Procedimentos cirúrgicos e pós-cirúrgicos

Não houve intercorrência durante as cirurgias 
do grupo de reparo imediato. A retirada do retalho 
de musculatura não ocasionou lesões viscerais, e o 
procedimento de correção do defeito não apresentou 
qualquer complicação, tais como deiscência de pontos, 
rejeição do implante ou exposição da membrana.
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Conforme o previsto, no segundo proce-
dimento cirúrgico do grupo de reparo tardio, ne-
nhum animal apresentou fechamento espontâneo 
do defeito previamente criado. Todos os animais 
apresentaram contração das bordas do anel her-
niário e consequente aumento da ferida. Metade 
dos animais do grupo de reparo tardio apresentou 
aderências de omento ao tecido subcutâneo na 
segunda cirurgia. Quatro animais apresentaram 
aderências de alças intestinais na musculatura, um 
deles foi eutanasiado durante o trans-operatório 
pela impossibilidade de reduzi-las.

Nenhum animal apresentou deiscência dos 
pontos, nem rejeição ou exposição da membrana. Não 
houve insinuação visceral entre o implante e a mus-
culatura no pós-operatório. O implante permaneceu 
presente nos grupos de reparo imediato com e sem 
células-tronco mesenquimais com avaliação em 7 e 
14 dias. Contudo, aos 60 dias, o implante havia sido 
integrado em 60% nos grupos com células-tronco 
mesenquimais e 80% nos grupos sem células-tronco 
mesenquimais. Diferentemente dos grupos de reparo 
tardio, os quais apresentaram integração da membrana 
biológica aos 7 e 14 dias.

Avaliações macroscópicas

Todos as animais do experimento permaneceram 
com as membranas implantadas. Elas apresentaram colo-
ração entre o amarelo claro à esbranquiçada e consistência 
maleável. Não houve contaminação da ferida cirúrgica, ou 
reação do tipo corpo estranho ao pericárdio bovino. Em 
todos os grupos, houve presença de edema nos dias dois 
e três de pós-operatório e acúmulo progressivo de seroma 
entre os dias quatro e sete, com posterior regressão grada-
tiva. Mas entre os dias 14 e 21, os animais apresentaram 
reabsorção total do exsudato infl amatório.

Em todos os animais houve a aderência do 
tecido subcutâneo ao implante e a neovascularização 
na região de interface do implante com a pele. A neo-
vascularização ocorreu mais intensamente nos sete 
primeiros dias de avaliação, regrediu até os 14 dias 
de pós-operatório e regrediu mais intensamente até 
os 60 dias, igualmente em todos os grupos (Figura 5). 
Todos os animais apresentaram aderência de omento 
ao implante em diferentes proporções, mas aderências 
com outros órgãos não foram observadas. Clinicamen-
te, houve maior presença de tecido de granulação nos 
animais que receberam células-tronco com sete dias 
de pós-operatório.

Figura 5. Visualização de neovascularização em defeitos herniários cirurgicamente criados 
e imediatamente reparados com membrana biológica com células-tronco mesenquimais. 
A: Avaliação aos sete dias de pós-operatório, com intensa vascularização em toda região 
do implante. B: Visualização aos 14 dias de pós-operatório, com vascularização menos 
evidente e acúmulo de exsudato infl amatório (seta). C: Observação aos 60 dias de pequena 
quantidade de vasos sanguíneos no entorno do enxerto.

Avaliações histológicas

As avaliações histopatológicas demonstraram 
que não houve reações de rejeição ou de necrose na 
região do implante, confi rmando a avaliação macros-
cópica. Não foram encontradas reações infl amatórias 
exacerbadas. A contagem de neutrófi los, macrófagos, 
células gigantes e de tecido de granulação não apre-
sentou diferenças estatisticamente signifi cativas entre 

os grupos com e sem células-tronco mesenquimais ou 
entre os grupos de reparo tardio ou imediato. No entanto, 
é possível notar que nos grupos de reparo imediato e de 
reparo tardio, obteve-se maior grau de infl amação nos 
grupos com células-tronco mesenquimais com eutanásia 
aos 14 e aos 60 dias. Contrariamente, os grupos de reparo 
imediato e de reparo tardio com eutanásia aos sete dias 
demonstraram valores muito próximos (Figura 6). 
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Figura 6. Médias das pontuações obtidas na análise histológica para quan-
tidade de células infl amatórias: macrófragos e células gigantes, neutrófi los e 
tecido de granulação.

A presença de fi brina não foi visualizada na 
avaliação histológica. Quanto à deposição de tecido 
conjuntivo fi broso, obtiveram-se médias ligeiramente 
maiores nos grupos de reparo imediato sem células-
tronco mesenquimais, mas sem diferenças estatis-
ticamente signifi cativas. Nos grupos de sete dias, a 
deposição de tecido conjuntivo fi broso obteve um valor 
limítrofe (P = 0,056) entre os tratamentos com e sem 
células-tronco mesenquimais.

DISCUSSÃO

A utilização de ratos Wistar no experimento foi 
satisfatória, pois os animais apresentaram docilidade 
ao manuseio, fácil manipulação, manutenção pouco 
trabalhosa e com baixo custo, apesar de poucos estudos 
utilizarem esse animal como modelo para hérnias ab-
dominais [28]. Sua estrutura anatômica foi apropriada 
para a elaboração dos procedimentos cirúrgicos [17] e 
para a avaliação pós-cirúrgica, conforme outros traba-
lhos sobre cirurgias abdominais [4,5,7-9,11].

A utilização de animais de maior porte nessas 
pesquisas, como o coelho, é amplamente descrita, uti-
lizando tanto a correção laparoscópica como a síntese 
por cirurgia aberta [1-3,10,15,26,33-35,39]. No entan-
to, esta espécie apresenta um maior custo de aquisição 
e de manutenção, além de maior gasto de material 
cirúrgico e anestésico, sem aumento signifi cativo na 
qualidade das informações obtidas.

Os grupos de reparo tardio não apresentaram 
neovascularização intensa. Isso sugere que nesses 
grupos a resposta infl amatória do tecido já estaria con-
cluída, quando da correção do defeito. Nesses casos, os 
fatores importantes para a ativação das células-tronco, 
como citocinas e outros estímulos, não estariam mais 

presentes. As células-tronco mesenquimais, quando 
expostas a fator de estresse, aumentam a liberação de 
fatores de crescimento angiogênico (VEGF) e fator de 
crescimento de fi broblastos (FGF2) para melhorar o 
fl uxo sanguíneo regional e promover a sobrevivência 
autócrina [13]. Tais fatores agem na fase inicial da 
infl amação, até o sétimo dia, durante a formação do 
tecido de granulação [14,23,38].

A diferença das análises histológicas dos gru-
pos de reparo imediato e de reparo tardio sugere haver 
comportamentos diferentes na cicatrização das hérnias 
agudas e das crônicas, colaborando com a idéia de que 
a indução de hérnia com redução na mesma cirurgia 
possa não ser o melhor modelo para o estudo da her-
nioplastia [10,33,34]. Há experimentos que chegam 
a utilizar um intervalo de três [26] ou até quatro [33] 
semanas entre a cirurgia de indução experimental e a 
segunda cirurgia para a hernioplastia.

Outros autores sugerem ainda a criação de um 
modelo animal de hérnia sufi cientemente confi ável 
para testar as diferentes técnicas e materiais [33]. 
Na medicina humana, estudos sobre a prevalência de 
hérnias são realizados em busca do melhor material e 
da melhor técnica. No entanto, não existe um consen-
so sobre esses procedimentos, porque a maioria dos 
estudos utiliza técnicas variadas de fechamento da 
cavidade abdominal e em processos patológicos não 
padronizados [25,35].

A permanência dos implantes ocorreu pro-
vavelmente pela utilização de membrana bilógica, 
submetida à ação antimunogênica da glicerina 
[1,8,9,20,24,27,37,39], diferentemente do uso de ma-
teriais sintéticos, que apresentam uma resposta antigê-
nica com um grande potencial de complicações como 
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a infecção, extrusão da tela, dor crônica, aderência 
intestinal, obstrução e formação de fístula e recorrên-
cia [6,17,22,26,40]. As avaliações histopatológicas 
demonstraram que não houve reação de rejeição ou 
necrose na região do implante, confi rmando a biocom-
patibilidade das membranas [1,8,9,20,24,27,37,39].

Todos os animais apresentaram aderência de 
omento ao implante em diferentes proporções, pois o 
trauma causado pelas cirurgias abdominais geralmente 
favorece a migração do omento [35], sendo a estrutura 
anatômica que normalmente protrui primeiro [32]. 
Aderências a outros órgãos não foram observadas 
[8,12,31], diferentemente de Baroncelo et al. [3], que 
obtiveram aderências intestinais e fístulas de pele. As-
sim, a não formação de aderência às vísceras ratifi cou 
a biocompatibilidade das membranas, ao mesmo tempo 
que o material demonstrou ter resistência sufi ciente para 
suportar a pressão abdominal, excluindo a ocorrência 
de deiscência e evisceração [1,8,9,18,20,24,27,37,39].

O implante mostrou ser uma estrutura de sus-
tentação adequada, pois não gerou reações infl amatórias 
exacerbadas, que poderiam interferir na adaptação das 
células-tronco mesenquimais [24,17]. Contudo, a seme-
lhança de resultados obtidos entre os grupos com e sem 
células-tronco mesenquimais faz crer que a aderência 
destas células às membranas biológicas, observada 
anteriormente ao momento do implante, não é garantia 
de que o material seja totalmente biocompatível com 
estas células. Diferentes carreadores se comportam de 
maneiras distintas com o passar do tempo avaliado, 
sugerindo que a degradação do material possa se tornar 
um ambiente hostil para as células [14].

É possível também que o cultivo das células-
tronco mesenquimais com as membranas biológicas 
durante 24 h tenha permitido a aderência de um número 
insufi ciente de células ao implante. Zhao et al. [39] ob-
tiveram diferença signifi cativa entre o grupo tratamento 
e o grupo controle, utilizando células-tronco mesen-
quimais associadas à pele descelularizada. Contudo, 
este autor realizou o co-cultivo durante sete dias. Em 
trabalhos realizados posteriormente ao experimento, 
o co-cultivo foi realizado em cinco, sete e dez dias 
[1,15,39]. Em alguns casos, os autores realizaram sé-
ries de três semeaduras [39] ou quantifi caram as células 
em diferentes momentos do cultivo para determinar o 
seu melhor tempo [1,15].

Outra diferença metodológica que pode ter in-
fl uenciado o funcionamento efetivo das células-tronco 

mesenquimais nas membranas biológicas é o método 
de descelularização empregado. Os autores que vêm 
testando células-tronco mesenquimais ou mioblastos 
associados às membranas biológicas [1,11,39] têm 
utilizado um método enzimático de descelulariza-
ção, enquanto este experimento utilizou glicerina 
98%. Apesar deste método de descelularização ter-se 
mostrado efi caz em experimentos de implantação de 
membranas biológicas [20,24,31], seria importante 
realizar novos testes sobre a compatibilidade deste 
método com as células-tronco mesenquimais ou outros 
tipos de células precursoras.

CONCLUSÕES

Os resultados positivos encontrados por outros 
autores, em contraste com os resultados deste experi-
mento, no sentido de obter regeneração muscular junto 
ao implante, permitem crer que o tempo de co-cultivo 
das membranas biológicas com as células-tronco me-
senquimais possa ter sido insufi ciente. Apresenta-se 
assim a necessidade de novas pesquisas para encontrar 
o tempo de co-cultivo apropriado e o número mínimo 
de células-tronco mesenquimais aderidas às membra-
nas biológicas anteriormente ao implante. Também há a 
necessidade de realizar novos testes de compatibilidade 
entre o método de descelularização com a glicerina 
98% e o cultivo das células-tronco mesenquimais junto 
às membranas. As diferenças dos resultados obtidos 
pelos grupos de reparo imediato e de reparo tardio 
apontam para a necessidade de utilização de metodolo-
gia que busque a experimentação em modelos crônicos 
de hérnia, buscando a aproximação com o contexto da 
rotina de hernioplastia.
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