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RESUMO

FREITAS, N.F. Enxerto de biomodelos produzidos em manufatura aditiva em coelhos.
2019. 24f. Trabalho de Concluséo de Curso (Graduacdo em Medicina Veterinaria) — UniRV -
Universidade de Rio Verde, Rio Verde 2019! .

A Medicina Veterinaria estd em constante evolugdo, em busca de pesquisas e avancos que
contribuam de forma significativa para o tratamento e o progndstico dos animais,
evidenciando praticidade e custos acessiveis. A Engenharia Reversa (ER) é uma tecnologia
que esta se tornando cada vez mais interessante para desenvolvimento de drteses e préteses na
Medicina Veterinaria. O objetivo deste trabalho foi analisar a reacdo tecidual e resisténcia de
polimeros, para isso utilizaram-se quatro tipos de filamentos: PLA (Poliécido Léatico); PET-G,
Poli (tereftalato de etileno) - PET, modificado com Glycol — G; TPU (Poliuretano
Termopléastico) e ABS (Acrilonitrila Butadieno Estireno) disponiveis com o prego mais
acessivel, diminuindo o risco de rejeicdo do material no animal, utilizando tecnologia da
Engenharia (ER) e Manufatura Aditiva (MA). Foram utilizados 12 coelhos (Oryctolagus
cuniculus) raca Nova Zelandia Branco, de ambos 0s sexos, de aproximadamente de 6 meses
de idade e massa corporal média de 4,5 kg, oriundos do Setor de Cunicultura da Universidade
de Rio Verde. Os animais foram divididos em dois grupos de seis coelhos, sendo que cada
animal recebeu quatro implantes. Os animais do primeiro grupo receberam um implante de
cada material esterilizado por autoclave, enquanto que 0s outros seis animais, receberam um
implante de cada material esterilizado com glutaraldeido.
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Biopolimeros, Engenharia Reversa, Esterilizagdo, Polimeros.
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ABSTRACT

FREITAS, N.F. Grafting of biomodels produced in additive manufacture in rabbits.
2019. 24f. Final Paper (Graduation in Veterinary Medicine) - UniRV - University of Rio
Verde, Rio Verde 2019.

Veterinary Medicine is constantly evolving, seeking research with advances that significantly
contribute to the treatment and prognosis of animals, with practicality and affordable costs.
Reverse Engineering (RE) is a technology that is becoming increasingly interesting for the
development of orthoses and prostheses in veterinary medicine. The objective of this work
was to analyze the tissue reaction and polymer resistance, for this we used four types of
filaments: PLA (Lactic Polyacid); PET-G, Poly (ethylene terephthalate) - PET, modified with
Glycol - G; TPU (Thermoplastic Polyurethane) and ABS (Acrylonitrile Butadiene Styrene)
available at the most affordable price, reducing the risk of material rejection in animals using
Engineering (ER) and Additive Manufacturing (MA) technology. Twelve male New Zealand
White rabbits (Oryctolagus cuniculus) of approximately 6 months of age and average body
mass of 4.5 kg from the Rio de Janeiro University's Cuniculture Sector were used. The
animals were divided into two groups of six rabbits, and each animal received four implants.
Animals in the first group received one implant of each autoclave sterilized material, while
the other six animals received one implant of each glutaraldehyde sterilized material.

KEY WORDS

Biopolymers, Reverse Engineering, Sterilization, Polymers.
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1 INTRODUCAO

A Manufatura Aditiva (MA) teve seus primeiros desenvolvimentos na década de 1980
e possui variaveis de processos que podem ser modificados, com o objetivo de melhorar as
caracteristicas de fabricacdo do prot6tipo. Sendo assim, este processo facilita que regiGes em
que existam detalhes complexos na geometria, sejam adequadamente reproduzidos pela
tecnologia de Manufatura por Adi¢do (SANTOS et al., 2018).

Com o passar dos anos, a prototipagem rapida esta se tornando uma descoberta impar
para a evolucgdo de diversas areas, como na industria, comunicacao, arte, projetos e também,
mais recentemente, na area da satde em planejamento cirurgico, na criacdo de préteses e em
sala de aula, para o estudo em anatomia e producdo de implantes (SILVA e KAMINSK,
2008).

Destaca-se que 0s avangos tecnoldgicos, foram criados pela indUstria com o propdsito
de diminuir o tempo, melhorando a qualidade e reduzindo o pre¢o do produto final para o
consumidor, se expandiu também a &rea da medicina. Nesse sentido, algumas pesquisas foram
realizadas, com objetivo de desenvolver novas possibilidades para o planejamento cirdrgico,
utilizando para isso imagens de tomografia computadorizada (CT) e ressonancia magnética
(MRI), possibilitando que os dados sejam transformados em imagens tridimensionais,
proporcionando inumeros beneficios na area biomédica e na medicina veterinaria, sendo uma
das aplicabilidades a criagdo de biomodelos de proteses e orteses (LIMA, 2003).

A presente pesquisa teve por objetivo utilizar a tecnologia obtida por meio da MA para
desenvolver biomodelos mais acessiveis dentro da medicina veterinaria, tornando-se um
método de escolha para tratamento clinico e cirdrgico, aumentado a qualidade de vida e
sobrevida do animal. Para isso, analisaram-se macro e microscopicamente, 0os materiais PLA
(Poliacido Latico), PET-G Poli (Tereftalato de Etileno) modificado com Glycol; TPU

(Poliuretano Termoplastico) e ABS (Acrilonitrila Butadieno Estireno).



2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1 Engenharia reversa

Antes da producdo de objetos replicados, se faz necessaria uma etapa denominada de
ER, na qual se digitaliza um modelo fisico ja existente, que é reconstruido virtualmente e
salvo em um arquivo, podendo ser modelado em seguida, sem precisar de nenhum processo
de ferramenta ou sistema CAD (Computer Aided Desing) (SANTOS et al., 2018).

2.2 Manufatura aditiva

Segundo Santos e Rilko (2017), a Manufatura Aditiva (AM), Impressdo
Tridimensional (3D) ou Prototipagem Rapida (RP), € um conjunto de tecnologias para
fabricacdo de prot6tipos a partir de fontes de dados gerados por um sistema CAD. As pegas
sdo confeccionadas pela impressora 3D, camada por camada, possibilitando a construcao

geométrica, a modulacdo e montagem das propriedades mecanicas das pec¢as (ICHI, 2010).

2.3 Polimeros e biopolimeros

Polimeros sdo termos especificos, empregados para moléculas grandes formadas por
repeticGes de estruturas pequenas. Poli significa “muitos” e mero significa “partes” como
citado por Lucas et al. (2001). O avanco tecnoldgico permitiu, até 0 momento, um grande
numero de polimeros para servir a diversas areas de aplicagdes, podendo, inclusive, ser
realizada a reciclagem deste material. Os polimeros utilizados neste trabalho foram:

- PET-G, Poli (tereftalato de etileno) modificado com Glycol (PET-G): é um
termopléstico, pode ser exposto a varios reprocessamentos, quando €& submetido ao
aquecimento perde o aspecto ficando amolecido e quando é resfriado, volta as suas

caracteristicas fisicas anteriores ao aquecimento. O PET é utilizado para embalagens de
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alimentos e bebidas, favorecendo o acumulo de residuo no ambiente. Possui boas
propriedades oticas pelo brilho e propriedades mecénicas como rigidez e estabilidade
(MIYAZAKI, 2016).

- TPU (Poliuretano Termoplastico): sdo termoplasticos, composto por segmentos
rigido e flexivel, aplicado em diversas areas como a medicina, setores automobilisticos e
industriais (FIORIO, 2011).

- ABS (Acrilonitrila Butadieno Estireno): termoplastico, composto por acrilonitrila
gue promove resisténcia térmica e quimica, resisténcia a rigidez e butadieno, que proporciona
resisténcia a baixa temperatura, ao impacto, estabilidade térmica e o bom acabamento
superficial. Composto também por estireno, que promove a facilidade para processamento,
brilho, dureza e rigidez.

Os biopolimeros sdo polimeros naturais, sintetizados por organismos vivos, alguns
exemplos sdo: as proteinas e os peptideos, além dos acidos nucléicos (DNA e RNA) e o
amido (BASTO, 2007). O biopolimero utilizado no trabalho foi o PLA.

- PLA (Poliacido Latico): termoplastico produzido a partir do acido latico, possui
caracteristicas de elasticidade, rigidez, transparéncia, comportamento termoplastico,

biocompatibilidade e boa capacidade de moldagem (BRITO, 2011).



3 MATERIAL E METODOS

3.1 Comissdao de ética no uso de animais

O estudo foi submetido & aprovagio da Comissdo de Etica no Uso de Animais
(CEUA) da Universidade de Rio Verde e seguiu os principios éticos do Colégio Brasileiro de
Experimentacdo Animal (COBEA). Julgado e aprovado no processo de numero: 07/2019 de 2
de julho de 2019.

3.2 Animais

Para realizacdo deste estudo, foram utilizados 12 coelhos (Oryctolagus cuniculus) da
raca Nova Zelandia Branco, de ambos os sexos, de aproximadamente seis meses de vida e
massa corporal média de 4,5 quilogramas, oriundos do Setor de Cunicultura da Universidade
de Rio Verde.

Os animais permaneceram no Setor de Cunicultura da Universidade de Rio Verde
(Figura 1), em boxes individuais, com correntes penduradas para minimizar o estresse, por um
periodo de sete semanas. Durante todo o experimento, 0s animais permaneceram nas gaiolas
individuais, recebendo racdo e dgua ad libitum (Figura 2), realizando a troca duas vezes ao dia

e limpeza do local diariamente.
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FIGURA 2 - Animais mantidos em boxes individuais.

3.3 Escolha dos materiais

Para o desenvolvimento do projeto de pesquisa, foram utilizados quatro tipos de
filamentos: PLA, PET-G, Poli modificado com Glycol; TPU e ABS. Foram impressos nove
tipos de modelos diferentes, com formato circular, quadrado com espessura mais fina, outros
dois com espessura média e maior, hexagono, esférico, circular com uma abertura ao centro,

eliptico e formato de “confeito de chocolate”, conforme demonstrado na Figura 3.
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FIGURA 3 - A): Os nove formatos das pecas impressas para a escolha macroscopica. B):
Impressdo do formato escolhido de formato de “confeito de chocolate”. C):
Manufaturas com os quatro materiais ABS, TPU, PLA e PET-G. D): A imagem
demonstra a praticidade da manipulacdo do biomodelo.

Foram analisados previamente cada modelo, tendo sido o formato de “confeito de
chocolate” considerado a melhor opgéo, por ndo possuir estruturas pontiagudas, que ao entrar
em contato com o tecido poderiam causar uma possivel reacdo inflamatdria indesejada e ndo
possuir todo seu diametro espesso, assim facilitando que o cirurgido pudesse manipula-lo com
uma pinca e também que, apés tivesse sido implantado, possibilitasse a palpacdo para

localizag¢&o do implante no subcutaneo do coelho.

3.4 Escolha dos grupos

Os 12 animais foram distribuidos em dois grupos de seis animais cada, nos quais cada
animal recebeu quatro implantes, sendo um tipo de cada filamento. O primeiro grupo recebeu
o0s quatro implantes esterilizados por autoclave (G1) e o outro grupo de animais recebeu os
quatro implantes esterilizados com glutaraldeido (G2).
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3.5 Método de esterilizagédo

Realizaram-se a manufatura de 48 proto6tipos para este projeto, sendo que para isso,
utilizou-se a técnica de esterilizacdo com autoclave em 24 pecas separadas em papel grau
cirargico e para as 24 pegas restantes, foi realizada a técnica com Glutaraldeido, que exige
que o material a ser esterilizado permaneca imerso por 8 horas, como demonstra na Figura 4.
Antes de ser utilizado, necessita ser lavado com &gua destilada estéril, para evitar toxicidade

a0 entrar em contato com o tecido vivo.

— -

FIGURA 4 - Material esterilizado pelo o método de glutaraldeido como mostra nas figuras A
e B. Material esterilizado pelo método de autoclave como mostra nas figuras C
eD.

3.6 Fase pré-operatoria e protocolo anestésico

ApOs a constatacdo que 0s animais estavam higidos, foi realizada uma tricotomia
ampla no dorso dos animais, na area de eleicdo para o procedimento cirdrgico e na regido da
orelha para acesso a veia auricular caudal. Os animais foram encaminhados para o centro
cirargico da Clinica Veterinaria de Animais de Pequeno Porte da UniRV. Posteriormente,

utilizou-se o protocolo anestésico com acepromazina, na dose de 0,04 ml/kg, cloridrato de
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tramadol, na dose de 2 mg/kg, midazolam, na dose de 0,4 mg/kg, e cetamina na dose de 22
mg/kg, por via IM. Os animais foram monitorados durante todo o procedimento e para 0s

animais que superficializaram, foi feito repique de cetamina, no volume de 0,35 mL.

3.7 Procedimento cirargico

Iniciou-se o procedimento com 0s animais primeiro grupo, nos quais se realizaram
quatro incisdes de aproximadamente 1 cm, na regido do dorso, duas craniais e duas caudais.
Realizada a inciséo, se divulsionou o subcutdneo com o auxilio de uma tesoura Metzembaum
e se implantaram os protdtipos. Na regido cranial esquerda foi implantado PET-G, na cranial
direita ABS, caudal esquerda TPU e caudal direita PLA. Procedeu-se a dermorrafia, com fio
mononailon 2-0, em padrdo Wolf. Para o segundo grupo, se repetiu esta mesma sequéncia

descrita (Figura 5).

FIGURA 5 - A e B) foi feito a duas incisdes craniais e caudais na regido dorsal no tamanho de
um centimetro. C) foi divulcionado pele e subcutaneo para colocar o material.
D) foi feito a dermorrafia com nailon 3-0 em padréo Wolff.



18

3.8 Cuidados pos-cirurgico

Apds o término do procedimento cirurgico, os animais foram monitorados até o
restabelecimento completo da consciéncia, quando foram encaminhados novamente para 0s
boxes. Administrou-se entdo meloxicam como anti-inflamatorio na dose de 0,2 mg/kg , via
subcuténea, SID, durante 3 dias; enrofloxacina como antibiotico na dose de 5 mg/kg SID,
durante 5 dias e cloridrato de tramadol como analgésico, na dose de 2 mg/kg, BID, durante 3
dias. Na ferida foi aplicado spray de rifamicina, duas vezes ao dia, durante 5 dias, para

auxiliar a cicatrizacdo completa.

3.9 Avaliacéo clinica

No pos-operatorio imediato, os animais tiveram seus parametros fisiologicos avaliados
(temperatura, frequéncia cardiaca, frequéncia respiratéria, defecacdo e micgdo). Durante todo
o0 periodo de pos-operatério, as feridas foram avaliadas diariamente, para identificar algum
processo de infeccdo e a cicatrizacdo completa, sendo que os pontos foram retirados com 10

dias (Figura 6).

FIGURA 6 - A) Avaliacdo do comportamento e da cicatrizacdo das lesdes. B) Lesédo
cicatrizada.
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3.10 Eutanasia dos animais

Ao término do periodo de avaliacdo de 30 dias, os animais foram encaminhados para
eutanasia. Para isto, realizou-se uma superdosagem anestésica de cetamina no volume de 66
ml/Kg, por via intravenosa, na veia auricular caudal, seguido da administracdo de cloreto de
potassio. Na sequéncia foram avaliados os parametros vitais, como frequéncia cardiaca,

frequéncia respiratdria e pulso, realizando a confirmacao do 6bito dos animais.

3.11 Coleta de amostra

Apés a realizacdo da eutanasia, procedeu-se a coleta das amostras. Para isto, localizou-
se 0 protdtipo, posteriormente realizou-se uma incisao cranio-caudal e dorso-ventral (Figura
7), divulsdo do subcutaneo, exérese de todo o tecido envolvendo o protdtipo, musculatura,
subcutdneo e pele para avaliacdo histopatologica (Figura 7). Macroscopicamente, durante a

coleta do material, ndo foram observadas reagdes teciduais em nenhum dos grupos.

FIGURA 7 - A) Incis@es cranial e caudal na regido dorsal. B). Material coletado.



4 RESULTADOS E DISCUSSOES

Durante a realizacdo do experimento, percebeu-se que pelo método de esterilizacéo
por autoclave, os termoplésticos PET-G ¢ ABS perderam o formato original de “confeito de
chocolate”, pois o PET-G derreteu e 0 ABS ficou com formato circular (bola) e de dificil
manipulacdo. Com a esterilizacdo pelo método com Glutaraldeido, nenhum termopléstico
perdeu seu formato original, porém observou-se que o material apresenta maior dificuldade de
ser introduzido no subcutaneo, fazendo com que o termoplastico deslizasse no tecido (Figura
8).

FIGURA 8 - A) O Polimero PET-G, Derretido. B) Polimero ABS, com formato alterado,
apresentando mais circular.

O uso da tecnologia vem sendo uma realidade cada vez mais desfrutada dentro da
Medicina Veterinaria e a impressdo 3D vém se tornando uma opgdo de tratamento para
melhorar a qualidade de vida do paciente. Segundo Barreto et al. (2018), em um futuro
préximo, todos os hospitais e clinicas terdo uma impressora e irdo reproduzir 6rgados
utilizando as células do paciente como matéria-prima. Santos et al. (2016), em seu trabalho,
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cita sobre a possibilidade de construir préteses seguras e confortaveis pela impressora 3D,
com um valor mais acessivel para o profissional e o paciente.

Uma dificuldade observada neste trabalho foi encontrar uma forma de fazer cortes
histologicos do material para montar as laminas, como citado por Pinto et al. (2016), que
devido a dificuldade de envolver a peca no processamento histolégico, relatou a necessidade
de remover o PLA da amostra.

Durante o pos-operatdrio foram avaliados diariamente o processo de cicatrizagdo das
feridas cirargica e os implantes, ndo tendo sido observado nenhum sinal de infeccéo local e
sistémica ou rejeicdo do filamento implantado. Minossi et al. (2008) cita que a rejeicdo, na
maioria dos casos estd associada a infeccdo, sendo que uma prétese ndo incorporada ou
rejeitada é envolvida por secrecdo estéril e que, com o passar do tempo, a cole¢do liquida
drena para a pele, através de um “sinus” (infec¢@o no local da sutura), tornando uma secregao
mais purulenta, podendo haver a extrusdo da protese. No caso deste experimento, 0s pontos
foram retirados com 10 dias de pds-operatério, momento em que as feridas ja estavam
completamente cicatrizadas.

Na andlise macroscépica realizada ap6s 30 dias de avaliacdo clinica, durante a coleta
dos materiais, ndo foi observada nenhuma alteracdo do tecido proximal e distal do filamento
implantado, sendo que o tecido se encontrava com cor e aspecto fisiologico e o implante
estava bem aderido ao tecido (Figura 9)

FIGURA 9 - A) Tecido macrospicamente normal, sem nenhuma alteragéo patologica. B): Pele
com cicatrizada.



5 CONCLUSAO

Diante da realizacdo deste projeto de pesquisa e considerando-se as condi¢des em que
foi realizado, pode-se sugerir que 0s animais ndo apresentaram alteracdo fisioldgica na
avaliacdo macroscoépica, nenhum sinal clinico de infecgdo e que pela amostra coletada no
post-mortem, os tecidos como pele, subcutaneo e musculatura apresentavam um aspecto e

coloracdo fisioldgicos e o filamento estava bem aderido a pele e subcutaneo.
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