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RESUMO

Introdugao: Dentre as técnicas mais comumente usadas na cirurgia plastica
destaca-se o0 uso de retalhos cutdneos randémicos, que possui diversos beneficios,
mas seu pos-operatorio apresenta propensido a isquemia. Todavia, mesmo com
inimeras pesquisas sobre o tema, ainda n&o esta estabelecido qual seria o modelo
experimental mais adequado para estudar métodos de prevencédo e tratamento
relacionados a isquemia tecidual e, consequentemente, a necrose. Objetivo:
Abordar e expor sistematicamente os modelos de retalho cutaneo randémico dorsal
disponiveis na literatura, no intuito de destacar um modelo experimental que se
assemelhe o0 maximo possivel a pratica clinica e gere percentuais de necrose
significativos e nao criticos, para melhor investigar fatores e tratamentos
relacionados a necrose. Métodos: A selecao dos estudos relacionados ao tema foi
realizada nas principais bases de dados (PubMed, Cochrane Library, LILACS, Web
of Science e Scopus), sem periodo inicial fixo até julho de 2021. Posteriormente,
foram escolhidos os artigos cientificos que se enquadraram nos critérios de inclusao
previamente estabelecidos. Resultados: Ao final, foram avaliados 383 estudos, e as
principais informag¢des acerca da quantidade de pediculo, dimenséo do retalho, tipo
de base, uso de barreira entre o retalho e seu leito, linhagem e massa corporea dos
animais foram apresentadas. Observou-se que ndo ha uma padronizacdo acerca
das caracteristicas do modelo experimental de retalho cutdaneo randémico dorsal,
sugerindo-se um modelo monopediculado, de base cranial, sem colocagcéo de
barreira e com propor¢des maiores. Conclusao: Os resultados obtidos indicam que
o modelo mais adequado para as investigacbes de fatores e tratamentos
relacionados a necrose consiste no retalho com dimensdo de 9x3 cm,

monopediculado, com base cranial e sem uso de barreira.

Palavras-chave: Retalho Cutaneo; Necrose; Isquemia; Ratos



ABSTRACT

Introduction: One of the most commonly used techniques in plastic surgery is the
use of random skin flaps, which have several benefits, but it's postoperative period is
prone to ischemia. However, even with numerous researches on the subject, it isn’t
yet established which would be the most adequate experimental model to study
methods of prevention and treatment related to tissue ischemia and, consequently, to
necrosis. Objective: To systematically approach and expose the random dorsal skin
flap models available in the literature, in order to highlight an experimental model that
resembles as much as possible clinical practice and generates significant and
non-critical necrosis percentages, in order to better investigate factors and
treatments related to necrosis. Methods: The selection of studies related to the topic
was carried out in the main databases (PubMed, Cochrane Library, LILACS, Web of
Science and Scopus), without a fixed initial period until July 2021. Subsequently, the
scientific articles that fit were chosen in the previously established inclusion criteria.
Results: In the end, 383 studies were evaluated, and the main information about the
amount of pedicle, size of the flap, type of base, use of barrier between the skin flap
and its bed, lineage and body mass of the animals were presented. It was observed
that there’s no standardization regarding the characteristics of the experimental
model of random dorsal skin flap, suggesting a monopedicled model, with a cranial
base, without barrier placement and with greater ratios. Conclusion: The results
obtained indicate that the most suitable model for investigating factors and
treatments related to necrosis consists of a flap measuring 9x3 cm, monopedicled,

with a cranial base and without the use of a barrier.

Keywords: Skin Flap; Necrosis; Rats
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1. INTRODUGAO

Retalho cutaneo consiste em uma das técnicas mais frequentemente utilizada
na cirurgia plastica (XIE et al., 2015; MARTIGNAGO et al.,, 2019), no intuito de
reconstruir principalmente diversos defeitos cutdneos causados por ulceras, feridas,
excisdes tumorais, doencas congénitas e traumas (CHEHELCHERAGHI et al., 2015;
XIE et al., 2015; PAK et al., 2020). Dentre as vantagens dessa técnica, destaca-se o
uso de um tecido com cor e texturas similares, que também possui flexibilidade
(CHEN et al., 2018). Seu procedimento compreende a elevagao de um fragmento
tecidual, o qual é afastado de seu leito, seguido pelo reposicionamento do mesmo
(PEDRETTI et al., 2017).

O modo como esse fragmento de pele é recolocado baseia-se na
classificagado por desenho geométrico, que é composta pelos retalhos de avango (o
tecido é reposicionado de forma retilinea), de rotacdo (recoloca-se o tecido via
rotacdo do retalho), ou de transposicdo (o tecido realocado é rotacionado e
transpassa a area de pele normal) (LUCAS, 2017). Além disso, os retalhos se
diferenciam de acordo com a quantidade de pediculos, sendo bipediculados aqueles
que apresentam pediculo proximal e distal preservados (REES et al., 1994), e
monopediculados os que possuem apenas um pediculo (McFARLANE et al., 1965;
MINH et al., 2002).

Adicionalmente, os retalhos também sdo comumente categorizados em
relagdo ao seu suprimento sanguineo, que corresponde a dois principais tipos:
retalhos axiais, também conhecidos como retalhos arteriais, possuem um suprimento
sanguineo intencional, ou seja, conecta-se a uma artéria cutanea que se localiza
logo abaixo do retalho, para que possa realizar diretamente o suprimento sanguineo
ao tecido (LUCAS, 2017; PAK et al.,, 2020); e retalhos randdmicos, também
denominados retalhos locais ou retalhos aleatérios, possuem suprimento sanguineo
advindo de perfurantes musculocutaneos proximos a base do retalho, assim como
do plexo dérmico-subdérmico, ou seja, sua caracteristica principal baseia-se na
auséncia de suprimento sanguineo especifico (CYMROT, PERCARIO e FERREIRA,
2004; LUCAS, 2017; PAK et al., 2020).

Nesse contexto, quando a porcao distal do retalho ndo recebe suprimento
sanguineo adequado, sua viabilidade € comprometida, sendo possivel que ocorra

isquemia e que evolua para necrose tecidual (LUCAS, 2017; PAK et al., 2020), uma



significante complicacdo que pode resultar na falha do procedimento cirurgico.
Simultaneamente a necrose, podem ocorrer outras complicacbes como hematomas,
infeccoes e deiscéncia (PEDRETTI et al., 2017).

Entdo, na presenga de um ou mais fatores deletérios, pode ser necessario
realizar uma cirurgia adicional, atrasando o tratamento e trazendo prejuizos na
qualidade de vida dos pacientes (MARTIGNAGO, 2019). Diante disso, encontra-se
uma ampla variedade de estudos que buscam formas de prevengao e/ou reducao da
necrose tecidual, onde sado testados tratamentos farmacolégicos e
ndo-farmacologicos, sendo alguns deles: farmacos vasodilatadores, antioxidantes,
anticoagulantes, corticosterdides, entre outros (DEHDASHTIAN et al., 2019; ALA et
al., 2020; CAl, XIE e DONG, 2020; USLU, 2020), e terapias com fotobiomodulagao,
estimulagao elétrica nervosa transcutanea, ultrassom terapéutico e ondas de choque
extracorpérea (LIEBANO, ABLA e FERREIRA, 2006; EMSEN, 2007; KUO et al.,
2009; NISHIOKA et al., 2012; BALDAN et al., 2015). Ademais, sao identificadas
algumas técnicas cirurgicas com o mesmo propdsito, como o procedimento de
atraso e o pré-condicionamento isquémico (MASAOKA et al., 2016; ALTINEL et al.,
2019). Por conseguinte, constata-se que todos esses estudos que procuram prevenir
e/ou tratar a necrose tecidual utilizam modelos experimentais de retalho cutaneo.

O primeiro modelo experimental de retalho cutaneo randémico dorsal foi
descrito em 1965, nas dimensdes de 10 centimetros (cm) de comprimento por 4 cm
de largura (10x4), o que corresponde a propor¢ao de 2,5 para 1 (2,5:1), e base no
nivel do angulo inferior das escapulas, sendo caracterizado assim como um retalho
monopediculado de base cranial (McFARLANE et al.,, 1965). Este modelo
experimental foi pioneiro, e vem sendo amplamente utilizado até o presente
momento (SUARTZ et al.,, 2014; BALDAN et al., 2015; CAN et al.,, 2016;
MARTIGNAGO et al., 2019). Posteriormente, um outro modelo foi descrito, também
com importancia notavel e com dimensdes semelhantes: 10 cm de comprimento e 3
cm de largura (10x3), porém, com base caudal (KHOURI et al., 1991).

Atualmente, a literatura expde diversas dimensdes do retalho cutaneo
randémico dorsal empregadas para estudos referentes a necrose tecidual (HU et al.,
2020; MARTIGNAGO et al., 2019; ALA et al., 2020; CAI, XIE e DONG, 2020; FENG
et al., 2020; PAK et al., 2020; WANG et al., 2020; YUCEL et al., 2020), bem como
modelos experimentais que utilizam uma barreira interposta entre o leito e o retalho

cutaneo para dificultar a neovascularizacdo, partindo do pressuposto de que o



contato com o leito favorece a sobrevivéncia do tecido (DEHDASHTIAN et al., 2019;
FOROGLOU et al., 2019). Porém, a barreira € um corpo estranho, que pode gerar
complicagbes e nao reproduz as caracteristicas dos retalhos utilizados na pratica
clinica (JONES et al., 2001).

Em vista dos diferentes fatores mencionados, nota-se que ha uma ampla
literatura focada em solucionar a principal complicacdo de retalhos cutaneos
randémicos dorsais, pesquisando métodos capazes de aumentar a vascularizagao
local para consequente aumento da viabilidade tecidual (KHOURI et al., 1991;
USLU, 2020; HAMUSHAN et al., 2021). Porém, mesmo assim ainda n&o estao
estabelecidas as caracteristicas cirurgicas mais adequadas para o modelo
experimental em questdo, visando favorecer as investigacbes dos aspectos e
tratamentos relacionados a necrose. Observa-se entdo, e até o momento, a
inexisténcia de um consenso em relagdo aos melhores parametros cirurgicos para
os estudos experimentais de retalho cutaneo randémico dorsal, em ratos, visto que
ha uma grande variabilidade de modelos na literatura.

Dessa forma, verifica-se a importancia de analisar os modelos experimentais
existentes e a porcentagem de necrose causada pelos mesmos, buscando
estabelecer caracteristicas cirurgicas reprodutiveis, que mais se assemelham a
pratica clinica, e que gerem percentuais de necrose significativos. Assim, elencar
essas caracteristicas para o modelo de retalho cutdneo randdémico dorsal, em ratos,
possibilita 0 uso de um modelo experimental mais especifico e padronizado aos

estudos de diferentes modalidades de tratamentos para a necrose tecidual.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral
Abordar e expor sistematicamente os modelos experimentais de retalho
cutaneo randémico dorsal, em ratos, disponiveis na literatura, assim como destacar
as caracteristicas cirurgicas mais propicias para melhor investigar fatores e
tratamentos relacionados a necrose, que se assemelhe o maximo possivel a pratica

clinica e gere percentuais de necrose significativos.

2.2 Objetivos especificos

e Reunir artigos cientificos sobre modelo experimental de retalho cuténeo
randémico dorsal, em ratos;

e Listar sistematicamente os parametros cirurgicos utilizados em cada artigo
cientifico;

e Relacionar cada parametro cirurgico com a porcentagem de necrose obtida
nos estudos incluidos;

e FEleger as caracteristicas cirurgicas mais adequadas para o modelo
experimental de retalho cutaneo randémico dorsal, em ratos, no que tange a

necrose tecidual.
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3. METODOS

Para esta revisao, inicialmente determinou-se a estratégia de busca, na qual
foram selecionadas palavras envolvidas em Medical Subject Headings (MeSH)
associadas a um operador booleano. Desse modo, o MeSH estabelecido foi: skin
flap AND necrosis AND rats. Posteriormente, foram consultadas as seguintes bases
de dados: PubMed, Cochrane Library, LILACS, Web of Science e Scopus. Optou-se
por realizar a pesquisa sem periodo inicial fixo, no intuito de se obter uma busca que
abrangesse toda a literatura disponivel até julho de 2021.

Um dos autores realizou a pesquisa nas bases de dados citadas, e o restante
das etapas foram realizadas por dois revisores independentes; nos casos de
discordancias, um terceiro revisor foi responsavel pela decisdo final de todas as
etapas realizadas: andlise e selecédo dos titulos; coleta das informacdes a partir da
leitura dos resumos e da integra dos artigos; elaboragdo das tabelas finais
(apéndices A e B) para analise dos dados (figura 1). Desse modo, foi possivel
garantir que os estudos selecionados se enquadraram nos critérios de elegibilidade

dessa revisao.

3.1 Critérios de inclusao

Foram incluidos artigos cientificos que utilizaram o modelo experimental de
retalho cutdaneo randdmico, realizado especificamente no dorso de ratos, sem
restricio de idioma. Para a comparagcdo do percentual de necrose, foram
evidenciados os trabalhos que possuiam grupo controle e que avaliaram

quantitativamente a necrose tecidual.

3.2 Critérios de exclusao

Foram excluidos resumos de congressos, dissertagcbes, teses e quaisquer
outros formatos de estudos que nado fossem artigos cientificos. Também foram
excluidos trabalhos que usufruiram do modelo experimental de retalho cutaneo axial,
ou que executaram retalhos em qualquer outra parte do corpo do rato.

Ainda, foram excluidos estudos que utilizaram demais tipos de animais,
artigos com informagdes incompletas, estudos clinicos, textos completos nao
encontrados para leitura na integra e artigos cuja tradugcédo nao foi possivel mesmo

com o auxilio de um dispositivo de tradugao.
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4 N
Etapa 1 Etapa 2 Etapa 3
Andlise e Selegéo - Coleta das . Elaboragédo das
dos Titulos Informagées Tabelas Finais
\ . J

Inclusdo e exclusdo dos I As seguintes especificactes - As tabelas foram organizadas
artigos, seguindo os | foram anotadas dos resumos pela prevaléncia das dimensdes
critérios pré-estabelecidos | efou da integra dos artigos: e de acordo com o ano de

publicagdo dos artigos, em
- Autor / Ano

) ordem decrescente;
- Linhagem dos ratos

- Massa corporal dos ratos

. . - Estudos que ndo avaliaram e/ou
- Quantidade de Pediculo 9

) . ndo quantificaram a necrose,
- Dimensdes do retalho q

-Tipo de Base utilizada como também ndo possuiam

- Uso ou ndo de Barreira grupo controle, foram utilizados

- Porcentagem de Necrose apenas para a descricao do

modelo experimental.

Figura 1: Etapas da selegdo dos artigos

3.3 Andlise das caracteristicas cirargicas
Em busca de elencar as caracteristicas cirurgicas mais adequadas para os
estudos referentes a necrose do retalho cutaneo randdémico dorsal, foram
considerados os seguintes critérios:
e Percentual de necrose acima de 25%;
e Auséncia de barreira interposta entre o leito e o retalho.
Esses critérios foram estabelecidos tendo em vista que o uso da barreira visa
garantir valores necroticos significativos de, no minimo, 25% (GOMES et al., 2004).
Contudo, essa técnica experimental ndo se aproxima da pratica clinica,

distanciando assim a reprodutibilidade do modelo em questao.
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4. RESULTADOS

A busca nas bases de dados identificou 2.268 registros, dos quais foram
retirados 627 duplicados e 1.641 passaram pelas etapas de selecdo. Ao final de
todas as etapas, foram excluidos 1.885 estudos, sendo incluidos 383 artigos que
condizem com os objetivos desta revisdo; desses ultimos, 77 trabalhos foram
mantidos apenas para a descricdo do modelo experimental do retalho cutaneo

randémico dorsal e 306 entraram na analise da necrose tecidual (figura 2).

Registros identificados nas bases de dados
]
'& PubMed - 692
© Cochrane Library - 1
g LILACS - 45
= Web of Science - 642
g Scopus - 888
T TOTAL = 2.268
'II Remocio de registros duplicados (n = 627) |
£ Registros selecionados
o (n=1.641)
g |
u " Registros excluidos pelo titulo (n = 1.047) l
"_- y
Arquivos avaliados pelo resumo
e acessaﬂ_ossgf integra Exclusdes a partir dos critérios pré-estabelecidos:
g (n=594) Retalho axial (n=70)
_g Retalho abdominal (n=59)
= "| Outros tipos de retalho (n=21)
o Estudos com camundongo (n=3)
9 Estudo clinico (n=1)
m Estudos que ndo sdo ensaio clinico (n=8)
Estudos incluidos Resumo de congresso (n=1)
B (n =383) Artigos com informagées incompletas (n=5)
3 l Textos completos nao encontrados (n=40)
7] | | Artigos com traducdo nao obtida (n=3)
3 Estudos com grupo controle e Estudos sem grupo controle efou
g avaliacao quantitativa da sem avaliagdo quantitativa da
— necrose tecidual necrose tecidual
(n=306) (n=77)

Figura 2: Diagrama de fluxo Prisma

Dimenséao do retalho e propor¢do comprimento:largura

No que se refere a dimensdo do retalho, sdo diversos os tamanhos
encontrados na literatura. Contudo, dentre os 383 artigos incluidos, obteve-se 403
registros (vide apéndices A e B), dos quais pode-se observar na figura 3 que as

dimensdes mais exploradas na relagdo comprimento versus largura sao,
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respectivamente: 9x3 cm, com 102 registros (25%); 10x4 cm, com 69 registros
(17%); 10x3 cm, com 64 registros (16%); e 8x2,com 45 registros (11%).

Sobre a relagdo de proporcionalidade do comprimento pela largura,
observou-se que a proporg¢ao mais empregada nos estudos foi a de 3:1 (9x3 cm; 6x2
cm; 3x1 cm) com 111 registros (27%), seguida pela proporgéo de 2,5:1 (10x4 cm;
2,5x1 cm) com 70 registros (17%), e pela propor¢céo de 3,3:1 (10x3 cm; 5x1,5 cm)
com 65 registros (16%).

120

102
n 100
(=]
s
|£ 80
o 69
4 64
3 60
L 45
(3]
T 40
=]
<
g 20 18 16 20

1
8 8 5 5
I 4 4 4 3 3 33 22222

0 I I l l | | | | | | [ | [ | [ | [ | - - - - -

5 X 5 5 o o 5 o © % 5 5 N 6 &

oF, o &% AT o AP &, W &3’@*@ G caf’@év .\\@.@“ GTAT, N BT gl ©

Dimensoes (comprimento x largura, em cm)

Figura 3: Quantidade de registros das dimensdes dos retalhos cutaneos randémicos dorsais

encontrados na literatura.

Acerca dos estudos com porcentagens de necrose (n=306), evidencia-se
também grande diversidade nos percentuais de necrose, tanto intra quanto entre as

dimensdes investigadas (figura 4).
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Figura 4: Média * desvio-padrao das porcentagens de necrose, de acordo com as dimensdes dos

retalhos encontrados na literatura.

Tipo de base e quantidade de pediculos

No que diz respeito ao tipo de base utilizada nos modelos de retalho, tem-se
maior uso da base caudal (242 registros) quando comparada ao uso da base cranial
(154 registros). Todavia, vale ressaltar que 7 estudos mantiveram as duas bases no
mesmo retalho (figura 5).

Ja em relacédo a quantidade de pediculo adotada no modelo experimental de
retalho cutaneo randémico dorsal, tem-se 396 registros (98%) que mantiveram
somente um pediculo (monopediculado), e apenas 7 (2%) que preservaram dois

pediculos (bipediculado).
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Figura 5: Disting&o, expressa em porcentagem, acerca do uso de base caudal e base cranial

utilizadas nos modelos experimentais de retalho cutadneo randémico dorsal.

Uso de barreira e caracteristicas dos animais

Quanto a colocacao de uma barreira entre o leito do animal e o retalho, foram
observados 330 registros que ndo colocaram barreira (82%), 48 que utilizaram
barreira plastica interposta entre o retalho e o leito do animal (12%) e 25 registros de
barreiras compostas por outros materiais (6%), sendo eles: silicone (n=16), celofane
(n=1), colageno sintético (n=1), esponja gelatinosa embebida com solugcédo salina
(n=1), filme de fibrina (n=1), flme de raio X (n=1), hemossfera de polissacarideo
microporoso (n=1), incifilme (n=1), microfiime (n=1) e seda (n=1). Adicionalmente,
destaca-se que 6 artigos compararam o percentual de necrose com e sem barreira
plastica.

Em referéncia as linhagens dos animais usados nos estudos do modelo
experimental em questdo, a grande maioria era da linhagem Sprague-Dawley (202
registros), seguido pela linhagem Wistar (181 registros). As outras linhagens
encontradas e demais informacdes estdo detalhadas na tabela 1. Com relacdo a
massa corpdrea dos animais, houve variagdo de 100 gramas(g) a 650g, sendo mais

frequente o intervalo de peso entre 250-300g (72 registros-18%).
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Tabela 1. Linhagens dos ratos utilizados nos estudos experimentais de retalho

cutaneo randdémico dorsal

Linhagens dos Ratos

Quantidade e Frequéncia dos Registros

Sprague-Dawley
Wistar

Lewis

Fischer
Neozeland

ndo informado

texto completo ndo encontrado

202 (51,10%)
181 (46,00%)
3 (0,70%)
3 (0,70%)
1(0,25%)
4 (1,00%)

1(0,25%)
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5. DISCUSSAO

Retalhos cutaneos randémicos sao amplamente utilizados com o intuito de
reconstruir defeitos de pele, e seus beneficios sdo alcancados principalmente
mediante a integridade funcional do tecido cuténeo, através de uma recuperagao
rapida e eficaz, que reflete na melhora da qualidade de vida do paciente. Porém,
uma complicagcao frequentemente relacionada ao seu uso € a necrose tecidual, que
pode ocasionar na perda do retalho (ZANGOUIE et al., 2021). Considerando essa
importante complicagdo, s&o encontrados multiplos estudos que investigaram
diferentes terapias visando diminuir a quantidade de necrose, e os quais fazem uso
de modelos experimentais para se aprofundarem nessa tematica (EMSEN, 2007;
CAN et al., 2016; ALA et al., 2020).

No entanto, ainda n&o ha consenso na literatura sobre um modelo
experimental mais apropriado para melhor investigar fatores e tratamentos
relacionados a necrose tecidual, e verossimilhante a pratica clinica. Entdo, o
presente estudo expds sistematicamente os modelos experimentais de retalho
cutaneo randdémico dorsal, apresentando suas diversas caracteristicas cirurgicas
desde os primeiros estudos até os mais recentes, na intencdo de emergir as
caracteristicas cirurgicas mais propicias.

Sabe-se que a pele do rato ndo é a mais semelhante a de humanos, se
diferenciando principalmente em relagdo a existéncia do panniculus carnosus, uma
camada muscular fina localizada profundamente a derme (ABDULLAHI, AMINI-NIK e
JESCHKE, 2014). A pele humana, por sua vez, possui um tecido similar conhecido
como paniculo adiposo que, assim como O panniculus carnosus, é conectado a
fascia profunda, porém de forma mais intima. Algo de fundamental importancia para
os modelos de retalho cutaneo € que essas camadas se assemelham em relagao ao
suprimento sanguineo, e ambas sdo essenciais para a sobrevivéncia tecidual por
carregar consigo grandes vasos sanguineos (McFARLANE, DeYOUNG e HENRY,
1965).

Foi observado que, apesar do panniculus carnosus ser equivalente a camada
de gordura subcutanea humana, alguns autores que o preservam nos modelos de
retalho cutdneo os nomeiam como retalho musculocutdneo (FUKUI, TAMAI e
WILLIAMS, 1989). Porém, devido aos fatores citados anteriormente, que garantem

as comparacgoes translacionais entre pele do rato e pele humana, o0 mesmo pode ser
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considerado como retalho cutaneo. Além disso, observou-se a presenca de
diferentes linhagens de animais usados nos modelos, como também de suas
respectivas massas corporais e, contudo, ndo foram encontrados estudos que
compararam tais diferengas.

Em relagdo aos modelos experimentais, originalmente, McFarlane, DeYoung e
Henry (1965) desenvolveram um modelo com as seguintes caracteristicas: 10 cm de
comprimento por 4 cm de largura (proporcdo de 2,5:1), base cranial,
monopediculado e sem colocagédo de barreira. Desde entdo, esse modelo tem sido
utilizado extensivamente, assim como incentivou diversos autores a modificarem
todas essas particularidades que compdem o modelo de retalho cutdneo randémico
dorsal, levando em consideragao o possivel impacto no fluxo sanguineo.

A colocagao de uma barreira interposta entre o retalho e o leito foi incentivada
a partir dos estudos de Ugland (1966) e Dibbell et al. (1979). Sua utilizagdo tem o
intuito de dificultar a revascularizagdo e assim garantir a existéncia de uma
porcentagem de necrose de pelo menos 25%. Em nosso estudo, inicialmente,
identificou-se diferentes tipos de barreiras interpostas, especificamente acerca de
suas composicdes. Destaca-se que a maioria dos autores utilizam a barreira
plastica, mas também foram encontrados materiais como silicone (DOLEN et al.,
2015), hemossfera de polissacarideo microporoso (OFFODILE et al., 2017), seda
(LIN et al., 2015), esponja gelatinosa (SHEJBAL, DRVIS e BEDEKOVIC, 2012),
colageno sintético (RUBBEN et al., 1994), dentre outros.

Considerando a possibilidade do tipo de material da barreira interferir na
porcentagem de necrose, equiparou-se 0s percentuais atingidos em modelos
semelhantes e em diferentes propor¢des. Na proporgcao 2,7:1 (8x3 cm), as barreiras
de silicone (60,80%) (LEE et al., 2012) e plastica (63,50%) (FARROKHI et al., 2019)
atingiram valores préximos, mas o mesmo nao pode ser observado na proporgao 4:1
(8x2 cm; 6x1,5 cm; 12x3 cm; 10x2,5 cm), em que os valores de necrose foram
discrepantes entre as barreiras de silicone (59,92%) (BURUSAPAT, PAENGNOI e
SATAYASOONTORN, 2015) e plastica (18,30%) (DA ROCHA et al., 2011). Ja na
propor¢gdo 3:1 (9x3 cm; 6x2 cm; 3x1 cm), houve variagdo dos percentuais
alcangcados com a barreira de silicone entre 32,97% (ULUSOY et al.,, 2005) a
73,67% (YANG et al., 2010), enquanto que a barreira plastica apresentou 40,76% (LI
et al., 2016).

Desse modo, verifica-se que os resultados em barreiras com diferentes
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materiais ainda sido conflitantes, além de nao ser possivel analisar os demais
materiais devido ao baixo numero de estudos que os utilizaram, dificultando assim
uma inspegcao mais precisa. Adicionalmente, foram encontrados estudos que
compararam 0 mesmo modelo experimental na presenca e auséncia de barreira
plastica, como Griffiths et al. (1981) que identificaram 29,90% de necrose no grupo
sem barreira e 65,90% no grupo com barreira (8x3 cm, base cranial). Entretanto,
Fourman et al. (2015) ndo obtiveram uma diferencga tado expressiva, no qual o grupo
sem barreira alcangou 64,80% de necrose e o grupo com barreira apresentou
68,50% (9x3 cm, base cranial).

Além disso, ressalta-se que autores distintos que investigaram o mesmo
modelo experimental, diferenciando-se apenas no uso ou ndo de barreira plastica,
atingiram porcentagens de necrose muito similares. Estudos que nao utilizaram
barreira obtiveram valores necréticos de 48,50% (MASSER e MOIR, 1991), 50,50%
(ZHANG et al., 2007) e 50,25% (CAN et al.,, 2016), a medida que aqueles com
colocagcédo de barreira plastica resultaram em percentuais de necrose de 50,97%
(PRADO et al., 2009), 49,35% (BALDAN et al, 2012) e 49,30% (ESTEVES JUNIOR
et al., 2012) (10x4 cm, base cranial). Contrastando os resultados, é possivel verificar
que, embora seja esperado que a interposicao de uma barreira provoque maior
quantidade de necrose, a literatura indica que percentuais necroticos equivalentes
sao atingidos sem o uso da mesma.

Ainda, Kelly et al. (2010) argumentam que a barreira pode aumentar a
susceptibilidade do retalho a muitos fatores adversos, como automutilacoes,
deslocamento do retalho pelo animal, reacdo a corpo estranho e infeccdes. Isto
posto, acrescenta-se que a barreira € apenas colocada e nao fixada, possibilitando
também seu deslocamento que pode refletir na variabilidade da necrose entre os
animais. Entdo, dado que o uso de uma barreira distancia o0 modelo experimental
das condi¢des reais da pratica clinica e, ao considerar também as adversidades
relacionadas ao seu uso e evidente obtencao de valores necroticos significantes
sem a sua aplicagéo, ha fortes indicios de que a nao utilizagdo da barreira seja mais
adequado.

No que diz respeito a quantidade de pediculos, foram poucos os autores que
optaram pelo modelo bipediculado. Com caracteristicas homologas, o retalho com
as duas bases obteve 48,80% (REES et al., 1994) de tecido necrdético, sendo

correlativo aos percentuais de necrose em modelos monopediculados tanto de base
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caudal (44,00%; 57,00%) (HUANG et al., 2006; NOLAN et al., 1985) quanto de base
cranial (48,50%; 68,20%) (COHEN et al., 1999; MASSER e MOIR, 1991). O mesmo
se repete em demais estudos com outros retalhos similares, posto que os
bipediculados apresentaram valores de necrose de 39,50% (NEZAMI et al., 2009),
43,99% (EMAMI et al., 2013), 48,41% (KIUMEHR et al., 2005) e 50,37%
(BEHESHTIAN et al., 2006), e os monopediculados de base caudal chegaram a
percentuais correspondentes e maiores (42,30%; 70,25%) (KARIMIPOUR et al.,
2018; UNVERDI e CORUH, 2020), assim como os de base cranial (43,83%; 74,00%)
(ALMEIDA et al., 2015; TABARY et al., 2021).

Tais comparacgdes destacam que o modelo de retalho bipediculado pode nao
atingir grandes quantidades de necrose, em razdao de que cada base sera
responsavel por fornecer suprimento sanguineo para metade do retalho. Assim,
quanto mais pediculos, menor o percentual de necrose (LUCCI, 2006). Por
consequéncia e dados da literatura, os retalhos monopediculados se mostram mais
adequados para as diversas investigagdes referentes a necrose tecidual.

Com relacdo ao modelo experimental monopediculado, alguns autores séo
favoraveis a base cranial, alegando que os angulos inferiores da escapula formam
uma boa referéncia anatomica (CAMARGO et al., 2014). Todavia, Briggs (1987)
alega que a posicao da escapula se altera de acordo com o posicionamento do
ombro, gerando uma margem de erro. Mediante a essa incerteza, ha autores que
empregam a base caudal usando como referéncia a crista iliaca posterior
(CAMPBELL, MOSS e HUGO, 1992), uma escolha predominantemente observada
nessa revisao.

Nos modelos monopediculados, sem barreira e com proporgao 3:1 (9x3 cm;
6x2 cm; 3x1 cm), majoritarios na literatura, constatou-se que a porcentagem de
necrose no retalho de base caudal pode atingir valores abaixo de 25%, como
19,23% (RAU et al., 2017) e 21,90% (ALTINEL et al., 2018). No entanto, essa
circunstancia nao foi encontrada nesses modelos com base cranial, uma vez que o
minimo de necrose registrado foi de 35,00% (COBAN, ERGUN e CIRALIK, 2007). O
mesmo fato se repete nas proporgdes 3,3:1 (10x3 cm; 5x1,5 cm) e 2,3:1 (7x3 cm),
em que o retalho cutdneo de base cranial possui os indicativos mais favoraveis para
o0 modelo experimental.

Ja nos modelos coincidentes e com propor¢édo 2,5:1 (10x4 cm; 2,5x1 cm),

sendo a segunda mais frequentemente encontrada, foram verificados percentuais
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necroticos inferiores a 25% tanto nos retalhos de base caudal (17,50%, 21,00% e
22,03%) (GAZZALLE et al., 2014; KARIEN e MAISEL, 1997; UZUN et al., 2018)
quanto nos de base cranial (3%, 8,85% e 22,10%) (CAMARGO et al., 2014,
CAMPOS et al., 2001 e 2008). Tal situagao também é vista nas proporgdes 2:1 (4x2
cm; 6x3 cm; 8x4 cm; 3x1,5 cm; 2x1 cm), 2,7:1 (8x3 cm) e 4:1 (8x2 cm; 6x1,5 cm;
12x3 cm; 10x2,5 cm), apontando que esses retalhos cutdneos sdao 0s menos
adequados para as investigagdes relacionadas a necrose tecidual.

Entretanto, vale salientar que outros estudos com retalhos na proporgao 4:1 e
com as mesmas condigdes supracitadas, também apresentaram pouco tecido
necrético na base caudal (2,50%, 3,75% e 7,75%) (QUIRINIA e VIIDIK, 1992;
QUIRINIA, GOTTRUP e VIIDIK, 1996; QUIRINIA e VIIDIK, 1997) e na base cranial
(10,00% e 12,50%) (QUIRINIA e VIIDIK, 1992; QUIRINIA, GOTTRUP e VIIDIK,
1996). Porém, como esses trabalhos realizaram dois retalhos cutaneos no mesmo
animal, torna-se conflituoso confrontar os percentuais obtidos devido as
consequentes e acentuadas implicagbes sistémicas que afetam os resultados
referentes a area de necrose.

Adicionalmente, os dados encontrados na literatura sugerem que as
propor¢des 3,2:1 (8x2,5 cm), 3,5:1 (7x2 cm), 3,7:1 (11x3 cm) e 5:1 (10x2 cm; 7,5x1,5
cm) geram valores necréticos maiores que 25% nos dois tipos de base, seguindo as
caracteristicas cirdrgicas ja elencadas. Ainda, nao foi possivel comparar as
porcentagens de necrose em ambas as bases das demais proporgdes listadas, de
acordo com o modelo monopediculado e sem barreira, em consequéncia do baixo
numero de estudos que utilizaram determinadas dimensdes de retalho cutaneo.
Além disso, é importante destacar que a proporcdo de 3:1 é predominante nos
retalhos de base caudal (94 registros), enquanto a proporgdao de 2,5:1 é a mais
frequente nos retalhos de base cranial (51 registros).

Para mais, foram identificados autores que usufruiram de modelos
autocontrolados, nos quais os grupos controle e intervengcdo foram executados no
mesmo animal (QUIRINIA e VIIDIK, 1997; OFFODILE et al., 2017). Contudo, ha a
possibilidade desses modelos sofrerem alteracbes em seus percentuais de necrose,
seja uma diminuicdo decorrente dos efeitos sistémicos da intervengdo, ou um
aumento em fungdo de um maior estresse causado pelo procedimento cirlrgico mais
extensivo.

Diante da importancia de todas as caracteristicas cirurgicas relacionadas ao
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modelo experimental de retalho cutaneo randémico dorsal, reitera-se que ha muitos
protocolos utilizados na literatura, o que dificulta a analise de resultados referentes a
necrose tecidual e a comparagdo entre diferentes intervengdes. A vista disso,
sugere-se que a padronizagdo desse modelo experimental pode contribuir
substancialmente, na qual considera-se mais vantajoso o retalho monopediculado e
sem colocagao de barreira. Quanto as dimensodes, tanto a base cranial quanto a
caudal se mostraram efetivas nas proporg¢oes 3,2:1, 3,5:1, 3,7:1 e 5:1, porém, néo
foram favoraveis para as proporgdes 2:1, 2,5:1, 2,7:1 e 4:1, enquanto que a base
cranial se desempenhou melhor nas proporc¢des 2,3:1, 3:1 e 3,3:1.

Em decorréncia, constatou-se uma lacuna na literatura em relacéo ao valor
maximo de necrose a ser atingido, visando que altas porcentagens podem gerar um
retalho critico, em que nenhum tipo de tratamento sera efetivo devido a
extensibilidade da necrose tecidual. Por consequéncia, imprime-se que mais estudos
sejam feitos, a fim de determinar um valor maximo de tecido necrético a ser atingido,

e que possa ser reversivel dentre as diversas terapias disponiveis.
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6. CONCLUSAO

Em conclusdo, nosso estudo observou que o modelo de retalho cutaneo
randdbmico dorsal com as caracteristicas que mais se adequa aos estudos de
tratamentos e fatores relacionados a necrose tecidual consiste no retalho
monopediculado e sem colocagdo de barreira entre o retalho e seu leito. Quanto a
escolha da base, tanto a caudal quanto a cranial para as dimensdes que atendem as
proporgdes 3,2:1 (8x2,5 cm), 3,5:1 (7x2 cm), 3,7:1 (11x3 cm) e 5:1 (10x2 cm; 7,5x1,5
cm), e base cranial para retalhos com propor¢des de 2,3:1 (7x3 cm), 3:1 (9x3 cm;

6x2 cm; 3x1 cm) e 3,3:1 (10x3 cm; 5x1,5 cm) foram consideradas adequadas.
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APENDICE A

Tabela dos Estudos com Grupo Controle e Avaliagao Quantitativa da Necrose
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Estudo Linhagem Peso Quantidade de Dimensoées Proporgao das Tipo de Uso de Necrose
(9) Pediculos (comprimento x largura, em cm) Dimensoes Base Barreira (%)
He et al. (2020) SD 200-250 1 9x3 3:1 caudal - 50,16
Fang et al. (2020) SD 200-350 1 9x3 3:1 caudal - 46,97*°
Pak et al. (2020) SD 250 1 9x3 3:1 caudal - 35,60
Cai, Xie e Dong SD 220-250 1 9x3 3:1 caudal - 50,72*
(2020)
Feng et al. (2020) SD 200-250 1 9x3 3:1 caudal - 49,26*
Wang et al. (2020) SD 260-320 1 9x3 3:1 caudal - 43,58*
Kotanoglu et al w 300-350 1 9x3 3:1 caudal - 42,89*
(2020)
Jiang et al. (2019) SD 200-250 1 9x3 3:1 caudal - 50,71*
Guler et al. (2019) w - 1 9x3 3:1 caudal - 29,52*ab
Orhan et al. (2019) w 250-300 1 9x3 3:1 caudal - 44,70
Irmak et al. (2019) SD 200-400 1 9x3 3:1 caudal - 31,60



Xie et al. (2019)

Huang et al. (2019)

Lin et al. (2019)

Cui et al. (2019)

Lin et al. (2019)

Altinel et al. (2019)

Feng et al. (2019)

Serin et al. (2018)

Wu et al. (2018)

Serin et al. (2018)

Lin et al. (2018)

Altinel et al. (2018)

Lin et al. (2018)

Chen et al. (2018)

Demir (2018)

Lin et al. (2017)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

216

200-250

200-250

200-250

250-300

300

200-250

300

300

250-300

225

250-300

260-305

250-275

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

34

50,50*

47,22°

47,98*

42,00%

45,20**

50,60

50,46*°

42,26

55,98*

46,43

53,06*°

21,90

37,83*

48,64

47,407

49,20*



Dingsheng et al.

(2017)

Ghorbani-yekta et al.

(2017)

Wang et al. (2017)

Rau et al. (2017)

Seyed Jafari et al.

(2017)

Tekin et al. (2017)

Sen et al. (2017)

Seyed Jafari et al.

(2017)
Cai et al. (2017)

Orhan et al. (2017)

Orthan et al. (2016)
Lv et al. (2016)

Deheng et al. (2016)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

260-300

350-400

200-250

180-200

290-330

250-290

161-210

290-320

200-300

200-300

350-350

250-300

250-300

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

+'k

35

50,22*

39,65*

48,94°

19,23

35,23

37,30
51,40*

35,23

40,76*
47,93
31,93
41,50

49,38*

55,50*



Yun et al. (2016)
Ersel et al. (2016)
Masaoka et al. (2015)
Kailiang et al. (2015)
Lin et al. (2015)
Karayel et al. (2015)
Lin et al. (2015)

Aral et al. (2015)
Xie et al. (2015)
Oksiiz et al. (2015)
Kaya et al. (2015)
Cao et al. (2015)
Wang et al. (2014)
Ren et al. (2013)
Chung et al. (2013)

Baris et al. (2013)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

300-400

200-220

190-310

250-300

200-250

210

250-300

300-350

200-250

250-290

250-300

200-250

220-260

250-300

250-300

200-250

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

+*

36

59,00°
31,47
42,96%
52,40*
46,80*
26,29
48,70°
51,30
49,66
35,20
46,65*
48,79*
38,88*
48,81
34,33*

37,51



Xiao-Xiao, Sen-Min e
Ding-Sheng (2013)

Cheon, Tark e Kim
(2012)

Gumdus et al. (2012)
Ozkaya et al. (2012)
Shafighi et al. (2011)

Uygur, Noyan e
Hahaolu (2010)

Kelly et al. (2010)
Uygur et al. (2009)
Gideroglu et al. (2008)
Alizadeh et al. (2004)
Buemi et al. (2002)
Rinsch et al. (2001)

Karacaoglan e Akbas
(1999)

Ercogen et al. (1998)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

200-250

250-300

270-300

270-300

300-350

250-300

400-500

250-350

230-250

250-300

300-350

250-300

120-160

250-300

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

+*

37

48,80*

49,50°

40,20*

54,00°

44,42+

45,56%

29,90%
45,35
37,51*
50,80°
45,507
50,00

31,10*e

36,00*



Cetinkale et al. (1997)

Cetinkale et al. (1996)

Knox et al. (1994)

Salerno, McBride e
Bleicher (1991)

Chang, Maruyama e
Inomata (1990)

Grossman et al.

(1983)

Hu et al. (2020)

Troiano, Jaleel e
Spiegel (2019)

Li et al. (2016)
Gersch et al. (2015)

Fourman et al. (2015)

Silva et al. (2013)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

W

230

220-260

250-300

200-250

402

200-225

200-225

250-300

100

300

350-400

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

9x3

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

3:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

+*

+*

38

54,56°

54,30°

46,00*

29,30*

49,80*

61,10%

44,40%

69,00

50,80

40,76°

67,70%

68,50%

64,80

44,94



Yang et al. (2010)

Coban, Ergun e
Ciralik (2007)

Cuono et al. (1998)
Uzun et al. (2018)
Gazzalle et al. (2014)

Kamburoglu et al.
(2011)

Gulmez et al. (2008)
Huang et al. (2006)

Eskitascioglu e Gunay
(2005)

Khan et al. (2004)

Davies, Lewis e
Pennington (1998)

Karien e Maisel
(1997)

Skolleborg e Samdal
(1993)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

180-200

275

365-380

200-250

300-350

250-300

350-375

330-450

386

375-450

309-387

9x3

9x3

9x3

10x 4

10x4

10x4

10x4

10x4

10x 4

10x4

10x 4

10x4

10x4

3:1

3:1

3:1

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,5:1

2,51

2,5:1

cranial

cranial

cranial

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

+*

39

73,67°

35,00

40,10°
22,03*
17,50

32,50

27,10*
44,00*

40,95*

41,00*

34,20

21,00*

40,00



Forrest, Pang e

Lindsay (1991)

Roth et al. (1988)

Forrest, Pang e

Lindsay (1987)

Martignago et al.

(2019)

Martignago et al.

(2019)

Can et al. (2016)
Baldan et al. (2015)
Camargo et al. (2014)
Suartz et al. (2014)
Suartz et al. (2014)
Prado et al. (2012)
Baldan et al. (2012)

Nishioka et al. (2012)

SD

SD

SD

508

477

460

245-285

296.39

250-350

337.3

250-300

250-300

250-300

260-320

251-358

260-300

10x4

10x 4

10x4

10x 4

10x 4

10x4

10x4

10x 4

10 x4

10x 4

10x4

10x4

10x4

2,51

2,5:1

2,51

2,5:1

2,5:1

2,51

2,51

2,5:1

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

40

32,00*

26,00*

36,00*

57,09

63,84

50,25
47,96
3,00
61,14*
61,14%%
48,04
49,35

28,70



Esteves Junior et al.

(2012)

das Neves et al.

(2011)

Tacani et al. (2010)
Godoy et al. (2010)
Prado et al. (2010)
Costa et al. (2010)
Baldan et al. (2010)
Cury et al. (2009)
Prado et al. (2009)

Yu et al. (2009)

Esteves Junior et al.

(2009)

Campos et al. (2008)

Bossini et al. (2008)

Uema et al. (2008)

260-320

280-310

270-310

230-380

260-320

260-300

326,3

260-320

260-320

300-440

290-380

244-298

260-320

250-300

10x4

10x 4

10x4

10x4

10x4

10x4

10x4

10x4

10x4

10x4

10x4

10x 4

10x4

10x4

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

2,51

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

4+

41

49,30

43,84*

42,00

44,75

48,04

53,00

49,35

62,83

50,97

46,00

47,87

22,10*

49,92

47,10



Liebano, Abla e
Ferreira (2008)

Zhang et al. (2007)
Prado et al. (2006)

Liebano, Abla e
Ferreira (2006)

Assis e Pinfildi (2006)
Bobek et al. (2005)
Pinfildi et al. (2005)

de Carvalho et al.
(2005)

Abla et al. (2005)
Fonseca et al. (2004)

Liebano, Ferreira e
Sabino Neto (2003)

Campos et al. (2001)
Cohen et al. (1999)

Duarte et al. (1997)

w

W

230-358

260-320

230-358

450-650

260-320

300

260-330

245-295

350

10x4

10x 4

10x4

10x4

10x 4

10x 4

10x 4

10x 4

10x4

10x 4

10x4

10x 4

10x 4

10x 4

2,51

2,5:1

2,51

2,51

2,5:1

2,5:1

2,5:1

2,5:1

2,51

2,5:1

2,51

2,5:1

2,5:1

2,5:1

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

+

+

42

43,88

50,50

48,86

43,11

48,00
59,15
48,86

36,39

66,00*

39,50

43,88

8,85*
68,20

65,70*



Duarte e Ferreira
(1997)

Masser e Moir (1991)

Fukui, Tamai e
Williams (1989)

Hurn et al. (1983)
Rees et al. (1994)
Dogan et al. (2021)

Seyed Jafari et al.
(2021)

Stone e Rathbone
(2016)

Antonio, Costa e
Marques (2016)

Gorgulu et al. (2016)
Ddélen et al. (2015)
Hasdemir et al. (2015)

Peng, Pan e Yin
(2015)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

200-250

350-400

450-650

150-200

280-350

290-320

350

250-300

200-250

179-267

250-350

250-300

10x4

10x 4

10 x 4

10x4

10x 4

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

2,51

2,51

2,51

2,51

2,5:1

3,3:1

3,31

3,31

3,3:1

3,31

3,3:1

3,3:1

3,3:1

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial e caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

+~k

43

65,70"

48,50

62,50

51,00°

48,80

54,87

35,23

45,40*

53,61

38,90**

68,00*

59,54°

35,38*



Chen, Chiu e Shih
(2012)

Ozturk et al. (2012)
Selguk et al. (2012)
Du et al. (2011)

Figueiredo et al.
(2011)

Bandera et al. (2010)
Rinker et al. (2010)
Civelek et al. (2009)
Kuo et al. (2009)

Tsai et al. (2008)

Kuo et al. (2007)
Emsen (2007)
Aydogan et al. (2006)
Hark et al. (2006)

Arslan et al. (2005)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

300-350

200-250

300-400

250-300

250-280

350-400

250-300

230-290

250-300

350

250-300

250-300

150-200

300-400

300-350

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

3,3:1

3,31

3,31

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,31

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,31

3,3:1

3,3:1

3,31

3,31

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

+O

44

66,08*

50,90**
40,02*
36,41°

46,00**®

26,00
20,90°
12,90°
42,00
24,007
42,20
79,30
45,16
35,28

46,607



Eroglu, Orak e
Haktanir (2005)

Akan et al. (2005)
Askar et al. (2004)
Gurlek et al. (2004)
Arslan et al. (2003)
Tellioglu et al. (2001)

Bekerecioglu, Tercan
e Ozyazgan (1998)

Aker et al. (1997)
Davis et al. (1995)

Campbell, Moss e
Hugo (1992)

Angel et al. (1992)

Pal, Khazanchi e

Moudgil (1991)
Angel et al. (1989)

Angel et al. (1987)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

280-320

200

350-400

150-200

300-350

250-300

220-280

260-280

300-350

290-340

275-375

280-320

280-320

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

3,3:1

3,31

3,3:1

3,31

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,31

3,3:1

3,31

3,31

3,31

3,3:1

3,3:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

45

35,00°

53,00°

41,00*

37,30**

49,27°

41,60

29,20*

26,40*

35,40*

80,00

33,34

37,01

36,50*

36,80°



Chowdary et al.
(1987)

Angel et al. (1986)

Angel et al. (1986)

Kaufman et al. (1984)

Aryannejad et al.
(2020)

Camargo et al. (2015)
Camargo et al. (2014)

Mittermayr et al.
(2008)

Luo et al. (2021)
Luo, You e Liu (2020)

Unverdi e  Coruh
(2020)

Yicel, Gunay e
Unverdi (2020)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

250-300

280-330

290-320

290-320

280-310

200-250

250-300

250-300

350-450

220

200-300

270-390

300-450

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

8x2

8x2

8x2

8x2

3,3:1

3,31

3,31

3,31

3,3:1

3,31

3,3:1

3,3:1

3,3:1

4:1

4:1

4:1

4:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

caudal

caudal

caudal

caudal

46

14,96

41,00*
45,00
30,00
28,47

81,00**

33,00*

37,00

35,00

69,00*

60,16*°

70,25°

61,25°



Dehdashtian et al.
(2019)

Atef et al. (2018)

Karimipour et al.
(2018)

Pedretti et al. (2017)

Fayazzadeh et al.
(2016)

Fayazzadeh et al.
(2012)

da Rocha et al. (2002)
Toomey, Conoyer e
Ogura (1979)

Quirinia e  Viidik

(1997)

Quirinia, Gottrup e
Viidik (1996)

SD

SD

SD

SD

220-250

250-300

230-250

302

250-300

250-300

210-350

250

250-300

250-300

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial

caudal

cranial

caudal

47

58,00*°

68,50%"

42,30°

46,37

41,07

41,07

5,00°

40,60%

31,807

7,75°

12,50*

3,75*



Quirinia e  Viidik
(1992)

Tabary et al. (2021)
Ala et al. (2019)
Foroglou et al. (2019)
Obaid et al. (2018)
Ince et al. (2018)

ince et al. (2016)
Almeida et al. (2015)
Choi et al. (2015)

Burusapat, Paengnoi
e Satayasoontorn
(2015)

Rech et al. (2015)
Ince et al. (2014)

Vasilenko et al. (2013)

SD

SD

SD

SD

SD

255-290

200-250

200-250

200-250

300-500

243-310

243-310

300

300-400

250-350

280-320

245-307

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

cranial

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

+*

48

10,00°
2,50°
74,00
51,00*
43,00
45,63
71,37°
73,44*
43,83
56,80*

59,92°

69,20
70,19*

51,80*



Karathanasis et al.
(2013)

da Rocha et al. (2012)

Reichenberger et al.
(2011)

Rocha et al. (2011)

Shalom, Friedman e
Westreich (2008)

Almeida et al. (2004)
Hoft et al. (1990)
Emami et al. (2013)
Nezami et al. (2009)

Beheshtian et al.
(2006)

Kiumehr et al. (2005)

Karimipour et al.
(2017)

Krammer et al. (2014)

SD

SD

SD

SD

SD

300-450

280-300

290-350

280-300

250

220-363

260

250-300

350-400

350-400

220-240

295

1I

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

8x2

7x2

7x2

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

4:1

3,5:1

3,51

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial e caudal

cranial e caudal

cranial e caudal

cranial e caudal

caudal

caudal

49

49,00*

18,30

58,00°

18,30

55,05%

29,98
35,56
43,99*
39,50°

50,37*°

48,41*

43,30

54,00*



Park et al. (2012)

Ulusoy et al. (2012)

Ponte de Souza Filho
et al. (2010)

Kwon et al. (2009)
Kuru et al. (2003)

Acevedo-Bogado et
al. (2002)

Gribbe et al. (1997)
Hammond et al
(1993)

Yildirim et al. (2013)
Torkvist et al. (2004)
Guo et al. (2003)
Atalay et al. (2003)
Palmer (1972)

Uslu (2020)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

300-350

200-250

250-300

300-350

210-280

300-380

200-300

200-300

210-270

180-220

200-250

260-310

200

200-300

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

7x2

8x3

3,5:1

3,51

3,5:1

3,51

3,5:1

3,5:1

3,5:1

3,51

3,5:1

3,5:1

3,5:1

3,5:1

3,51

3,5:1

2,71

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

caudal

50

25,70%=

27,93

95,56°

32,00*

51,70*

45,90

48,00
53,572
33,57%
64,29*
56,00*°
56,00

51,90
54,90°

32,28*



Rezazadeh,
Chehelcheraghi e
Anbari (2018)

Saito et al. (2018)
Coskun et al. (2014)

Pazoki-Toroudi et al.
(2009)

Zangouie et al. (2021)

Hamushan et al.
(2021)

Farrokhi et al. (2019)
Basu et al. (2014)
Lee et al. (2012)

Griffiths et al. (1981)

Ozyazgan e Baykan
(2015)

Shah et al. (2014)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

250-300

326.6

240-260

200-250

200-250

200-250

275-300

300-400

220-300

220-300

250-300

396-404

8x3

8x3

8x3

8x3

8x3

8x3

8x3

8x3

8x3

8x3

8x3

7x3

7x3

2,71

2,71

2,71

2,71

2,71

2,71

2,71

2,71

2,71

2,71

2,71

2,3:1

2,3:1

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

caudal

caudal

+*

+*

51

39,70°

31,50°

15,00°

42,06*

52,10

41,00

63,50*

20,20°

60,80°

65,90

29,90

18,30*

19,02*



Baykan et al. (2012)

Liu et al. (2009)

Barral et al. (2012)

Barral et al. (2011)

Bezuhly et al. (2009)

Qi et al. (2007)

Qi et al. (2006)

Jurell e Kaijser (1973)

Fatemi et al. (2012)

Na et al. (2012)

Kargi et al. (2004)

Nikoumaram et al.

(2017)
Li et al. (2012)
Hosnuter et al. (2003)

Hillelson et al. (1980)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

250-300

250-300

215-255

215-255

562

280-320

280-320

190-220

350-400

300-350

300-350

250-300

300-350

7x3

7x3

7x3

7x3

7x3

7x3

7x3

7x3

11 x3

11 x3

1 x3

11 x3

1M1 x3

11 x3

4x2

2,3:1

2,31

2,31

2,3:1

2,31

2,31

2,3:1

2,31

3,71

3,71

3,71

3,71

3,71

3,71

2:1

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial e caudal

cranial

+OO

+'k

52

22,60*

49,10*

42,81

48,90*

60,70%"

45,30*

53,00°

66,00°

53,807

37,51°

42,50

73,58%

72,00

41,15*

2,00*



Quirinia e Viidik
(2001)

Quirinia e Viidik

(1998)

Offodile et al. (2017)

Suzuki et al. (1991)

Suzuki et al. (1989)

Sasaki, Fukuda e
Soeda (1979)

Brown e Penington
(2006)

Ayyildiz et al. (2005)

Ashtiani et al. (2017)

Ulusoy et al. (2005)

Akimoto et al. (2013)

Shejbal, Drvis e
Bedekovic (2012)

SD

SD

SD

SD

275-300

295-310

275-350

250-300

200-220

200-300

225-275

250-260

300-350

300-350

200-250

200-250

4x2

4x2

4x2

4x2

6x1,5

6x1,5

6x15

6x1,5

6x2

6x2

6x2

6x2

10x 2

10x 2

2:1

2:1

2:1

2:1

4:1

4:1

4:1

4:1

3:1

3:1

3:1

3:1

5:1

5:1

cranial

caudal

cranial

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

caudal

caudal

+*

+*

il

53

62,50°

15,00°

72,507

10,00°

4,60

37,80*

42,16*®

41,60%

33,60

30,80°

60,75%

32,97°

48,20*

76,50*



Taran et al. (1999)

Tane et al. (1995)

Pan et al. (2015)

Vourtsis et al. (2012)

Vourtsis et al. (2012)

Emsen (2005)

Sarifakioglu et al.
(2004)

Amir et al. (2000)

Nieto, Garcia e Garcia
(1992)

Tyner et al. (2004)
Stewart et al. (1994)
Giatsidis et al. (2019)
Celik et al. (2009)

Yan et al. (2020)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

200-300

250-300

250-300

250-280

250-280

260-300

270-300

250

250-350

250-300

322

250

280-340

300

10x2

10x2

75x1,5

75x15

7,5x1,5

8x2,5

8x25

8x2,5

12x3

12x3

12x3

6x3

6x3

8x1,8

5:1

5:1

5:1

5:1

5:1

3,21

3,21

3,21

4:1

4:1

4:1

2:1

2:1

4.4:1

cranial

cranial

caudal

caudal

cranial

caudal

caudal

cranial

caudal

cranial

cranial

caudal

cranial

caudal

54

42,60

63,80

38,00°

64,60*

61,04*

57,30°

28,40°

61,20

60,00*

58,302

53,08%

50,90*

6,14*

41,06*



Hassanpour et al.

(2019)

Cai et al. (2019)

Mao et al. (2019)

El Shaer et al. (2019)

Cai et al. (2018)

Hosnuter et al. (2006)

Um et al. (1998)

Stark et al. (1989)

Nolan et al. (1985)

Akbari et al. (2021)

Guimardes et al.

(2013)

Tuz et al. (2004)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

280-350

235.1-34
25

350-420

350-420

350-420

250-300

200-220

300

200

300-350

142,4

170-230

9x2

8x1,5

5x1,5

1x1

2x1

3x1

10x2,5

M x2

7x1,5

9x4

2,5x1

6x1

8x4

3x1,5

4,51

5,3:1

3,31

1:1

2:1

3:1

4:1

5,6:1

4,71

2,251

2,5:1

6:1

2:1

2:1

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

55

51,00

47,144

38,00

2,00*

27,60*

42,00*

30,47*

40,12

46,00*2

34,00*

57,00

38,10*

7,10°

62,50°



56

Barton et al. (1981) SD 250-300 1 7x25 2,8:1 cranial - 47,05°

Wexler et al. (1975) SD 200 1 12 x1 12:1 cranial - 83,30%

SD sprague-dawley; W wistar; F fischer; L lewis

1 retalho monopediculado; 1' retalho monopediculado autocontrolado; 2 retalho bipediculado

- sem uso de barreira; + barreira plastica; +* barreira de silicone; +** barreira de seda;

+* barreira de filme de raio-x; +* barreira de microfilme; +° barreira de filme de fibrina; +° barreira de incifilme;

+ hemossfera de polissacarideo microporoso; +' barreira de esponja gelatinosa embebida com solug&o salina.

* grupo controle recebeu aplicagédo de soro fisioldgico; ** grupo controle recebeu aplicagao de veiculo;

# grupo controle recebeu aplicagdo de agua destilada; # grupo controle recebeu aplicagéo de PBS;

° utilizou-se solugdo tampao no grupo controle; °° utilizou-se solugdo de glicerina no grupo controle; 'grupo placebo;

aresultado convertido para porcentagem; ® resultado calculado de tecido viavel para tecido necroético



APENDICE B

Tabela dos Estudos sem Grupo Controle e/ou sem Avaliagao Quantitativa da Necrose

57

Estudo Linhagem Peso Quantidade de Dimensoes Proporgao das Tipo de Uso de
(9) Pediculos (comprimento x largura, em cm) dimensodes Base Barreira
Luo et al. (2021) SD 250-300 1 9x3 3:1 caudal -
Lin et al. (2019) SD 250-300 1 9x3 3:1 caudal -
Zheng et al. (2019) SD 220-250 1 9x3 3:1 caudal -
Zhou et al. (2019) SD 250-300 1 9x3 3:1 caudal -
Cheng et al. (2017) SD 250-300 1 9x3 3:1 caudal -
Chen et al. (2015) SD 260-300 1 9x3 3:1 caudal -
Ozcan et al. (2014) SD 220-250 1 9x3 3:1 caudal -
Livaoglu et al. (2009) w 230-260 1 9x3 3:1 caudal -
Borman et al. (1999) w 250-300 1 9x3 3:1 caudal -
Cheung et al. (1994) SD 300-350 1 9x3 3:1 caudal -
Salerno et al. (1992) SD 200-250 1 9x3 3:1 caudal -
Stark, Hong e Futrell SD 400-500 1 9x3 3:1 caudal -

(1987)



Chen et al. (2021)

Ma et al. (2021)

Sénmez (2020)

Weng et al. (2018)

Livaoglu et al. (2009)

Aydogan et al. (2007)

Karacal et al. (2005)

Pang et al. (2003)

Saray et al. (2003)

Mobley et al. (2003)

Davis et al. (1999)

Stranc et al. (1998)

Schweizer et al. (1995)

Khouri et al. (1991)

Angel et al. (1988)

Chowdary et al. (1987)

Wald et al. (2021)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

250-300

200-250

250-350

250-300

230-260

150-200

250-350

280-320

350-450

250-275

250-275

380-410

300-350

280-320

250-300

250-300

9x3

9x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

10x3

3:1

3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

3,3:1

cranial

cranial

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial
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Van et al. (2020)

Ghanbarzadeh et al.
(2016)

Hsueh et al. (2016)
Yue et al. (2013)
Tosun e Bite (2005)
Tosun et al. (2005)
Kay e Green (1986)
Tim et al. (2017)
Neves et al. (2011)
Leite et al. (2007)
Russo et al. (2006)
Gomes et al. (2004)

Basher, Novotny e Hanna
(1995)

Dibbell et al. (1979)

McFarlane et al. (1965)

SD

SD

SD

SD

SD

250-300

250-300

270-300

210-260

240-270

250-300

300

259

280-310

300

271.7

230

250-350

10x3

10x3

10x3

10 x4

10x 4

10x 4

10x 4

10x 4

10x4

10x 4

10 x4

10x 4

10x 4

10x 4

10x 4

3,3:1

3,3:1

3,3:1

2,5:1

2,5:1

2,51

2,5:1

2,5:1

2,5:1

2,51

2,5:1

2,5:1

2,5:1

2,51

2,5:1

cranial

cranial

cranial

caudal

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

PRy
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McFarlane, Deyoung e
Henry (1965)

Liu et al. (2013)
Wang et al. (2013)
Mokry et al. (2007)

Hedén, Jurell e Arnander
(1986)

Chehelcheraghi,
Abbaszadeh e Tavafi
(2018)

Estevéo et al. (2013)

Ayatollahi et al. (2013)

Riibben et al. (1994)

Atabey et al. (2004)

Ayyildiz et al. (2005)

Huemer et al. (2003)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

250-350

n&o abriu

300-350

300-400

250-350

250

200-250

250-300

280-340

250-300

250-350

10x 4

8x2

8x2

8x2

8x2

8x3

8x3

8x3

8x3

5x3

5x3

5x3

5x3

6x2

6x2

2,51

4:1

4:1

4:1

4:1

2,71

2,71
2,71
2,71
1,7:1
1,71
1,7:1
1,71
3:1

3:1

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

caudal

cranial

cranial

cranial

caudal

caudal

cranial

cranial

caudal

cranial

4t
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Inoue et al. (1998)

Emery et al. (1990)

Ellabban et al. (2020)

Smith e Dolan (1999)

Simman, Craft e McKinney
(2005)

Qin et al. (2015)

Takayanagi e Ogawa
(1980)

Gribbe et al. (1997)
Torkvist et al. (1995)
Price e Pearl (1994)
Gould et al. (2005)

Russell, Connor e Hartig
(2010)

Glner et al. (2016)

Olivier et al. (2003)

Kay e LeWinn (1981)

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

SD

250-300

200-250

175

325-399

250-300

150-200

190-220

300-380

180-200

275-350

250-300

318

250-300

300

375-450

6x2

6x2

9x2

9x2

9x2

7x1

7x1

7x2

7x2

1M x2

1Mx2

11x3

11 x3

12x2

12x2

3:1

3:1

4,51

4,5:2

4,51

7:1

71

3,5:1

3,5:1

5,5:1

5,5:1

3,71

3,7:1

6:1

6:1

cranial

cranial

caudal

caudal

cranial

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial e caudal

caudal

cranial

caudal

cranial
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Chang et al. (2021) SD
Bagdas et al. (2014) w
Ciloglu, Zeytin e Aker SD
(2013)

Negrao et al. (2021) w
Hsueh et al. (2016) SD
Inoue et al. (1998) w
Personelle, Pinto e Ruiz N
(1998)

Ashoori et al. (1994) w
Arturson e Khanna (1970) SD

300-350

250-300

260-320

270-300

250-300

150

150

8x1,6

8x4

7x3

12x6

7,2%x3,6

10x2

5x1

7x15

6,5x2,5

5:1

2:1

2,3:1

2:1

2:1

5:1

5:1

4,71

2,6:1

caudal

caudal

caudal

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

cranial

4%

+*
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SD sprague-dawley; W wistar; F fischer; L lewis; N neozeland

1 retalho monopediculado; 1' retalho monopediculado autocontrolado; 2 retalho bipediculado

- sem uso de barreira; + barreira plastica; +* barreira de silicone; +! barreira de celofane; +" barreira de colageno sintético



