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Sinusitis; Introduction: In order to better understand the pathophysiology of rhinosinusitis, several
Rabbits; attempts have been made to create the disease in an animal model. Among the studied rodents
Polyps each has its advantages and disadvantages. Rabbits are considered more appropriate for studies

that require surgical manipulation or invasive procedures.

Objectives: To evaluate the most viable experimental model of rhinosinusitis in rabbits to be
adopted in future studies.

Methods: An electronic search for studies with experimental models of rhinosinusitis in rabbits
published in English and Portuguese between July of 1967 and January of 2013 was conducted
in Medline, Pub Med, Cochrane, and CAPES databases, using the keywords “sinusitis”, “rabbits”,
and “polyps”.

Results: Atotal of 256 studies were retrieved, but in accordance with the inclusion and exclusion
criteria, only ten studies were selected. Many different methods of response assessment were
used in these studies.

Conclusion: To date, there is no ideal experimental model for induction of acute or chronic
rhinosinusitis in rabbits, but the rhinogenic model appears to be the most viable option for the
continuity of studies of the disease.
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PALAVRAS-CHAVE

Revisao dos modelos experimentais: sinusite em coelhos

Introducdo: Como forma de tornar possivel o entendimento da fisiopatologia da rinossinusite é
fundamental a transposicao da doenca em animais. Os coelhos sao, dentre os roedores estuda-
dos, os animais considerados mais adequados para o estudo que exija manipulacao cirdrgica ou
procedimentos invasivos. Cada modelo experimental tem seus pontos favoraveis e desfavo-

Objetivo: Avaliar, em coelhos, o0 modelo experimental de rinossinusite mais viavel a ser adota-
Método: Foi realizada busca eletronica de estudos com modelos experimentais de rinossinusite
em coelhos usando as palavras-chave (sinusite/coelhos/polipos) em inglés e portugués nas

principais bases de dados eletronicas: Medline, PubMed, Cochrane e CAPES, publicados no

Resultados: Foram encontrados 256 artigos, mas de acordo com os critérios de inclusdo e
exclusao apenas 10 foram selecionados. Muitos métodos distintos de avaliacdo de resposta

Conclusdo: Nao existe, até o momento, um modelo experimental ideal para a inducao de rinos-
sinusite aguda ou cronica em coelhos, porém o modelo rinogénico parece ser a proposta mais

© 2014 Associacao Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial. Publicado por Elsevier

Sinusite;

Coelhos; Resumo

Pdlipos
raveis.
do em estudos futuros.
periodo de julho de 1967 a janeiro de 2013.
foram utilizados nesses estudos.
viavel para a continuidade dos estudos sobre a doenca.
Editora Ltda. Todos os direitos reservados.

Introducao

A rinossinusite cronica (RSC) é um dos problemas de salde
mais comuns na populacao, com custos médicos significati-
vos. Segundo Bhattacharyya (2003), o custo/ano por pacien-
te com RSC é da ordem de 1.539 dolares, com 4,8 dias de
absenteismo. Cerca de 135 em cada 1.000 americanos, ou
31 milhdes de pessoas, sdo afetadas por ano nesse pais, com
custo total de seis bilhdes de dolares.™

A fisiopatologia da RSC continua incerta até hoje, e a
hipotese mais aceita € a de uma doenca cronica inflamatoé-
ria e multifatorial, com provavel predisposicdo genética.
Alguns fatores relacionados incluem: biofilmes, osteite,
alergia, distUrbios imunoldgicos, fatores intrinsecos das vias
aéreas superiores, superantigenos do Staphylococcus aureus,
inflamacao eosinofilica induzida por colonizacao fungica, e
perturbacdes metabdlicas, como a hipersensibilidade a aspi-
rina.? Acredita-se que varios padroes inflamatorios estejam
envolvidos e que possam interferir, por exemplo, no prog-
nostico pos-operatorio.>*

Com o intuito de entender melhor a fisiopatologia da
rinossinusite aguda e cronica, foram encontradas, na litera-
tura mundial, diversas tentativas de transposicao de rinos-
sinusite em animais. Os estudos com roedores sao os mais
frequentes, e aparentemente ha uma razao fisiopatologica
para que isso ocorra, visto que tanto a anatomia quanto a
fisiologia nasal desses animais se assemelham as caracteris-
ticas humanas.>

Dentre os roedores estudados, os coelhos, as cobaias albi-
nas e os ratos Wistar e Sprague-Dawley se destacam, sendo
os primeiros considerados mais adequados para estudos em
que sejam exigidos manipulacéo cirtrgica ou procedimentos
invasivos.®

Os estudos para inducao de um modelo experimental de
RSC sugerem desde manobras de obliteracao das fossas
nasais e dos ostios de drenagem sinusal, instilacao de media-
dores do processo inflamatodrio nos seios paranasais, até a
colocacao de materiais que atuem como meio de cultura
nas fossas nasais.®’

Além desses métodos considerados assépticos, ha estudos
que utilizam a inoculacao in vivo de agentes infecciosos,
fingicos, bacterianos e virais.®”

Cada modelo tem seus pontos favoraveis e desfavoraveis.
No entanto, nao existe consenso sobre qual seria o ideal
para ser aplicado em estudos experimentais.

O objetivo deste estudo foi avaliar o modelo experimental
de inducao de rinossinusite em coelhos que seja o mais
viavel para ser adotado em futuras pesquisas sobre rinossi-
nusites agudas e cronicas.

Materias e métodos

Consideracoées éticas

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Experimentacao Animal Protocolo n°® 132/2010.

Pesquisa na literatura

Foi realizada busca eletronica nas principais bases de dados
eletronicas (PubMed, Bireme, Cochrane e Capes) de estudos
com modelos experimentais de inducao de rinossinusite
aguda e cronica, utilizando-se a combinacdo de palavras-
chave (sinusite, coelhos, pélipos) em inglés e portugués,
publicados no periodo de julho de 1967 a janeiro de 2013.
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As referéncias citadas nos estudos selecionados, prévios a
1967, foram analisadas por meio de busca ativa manual.

Selecédo dos estudos

Foram incluidos os estudos prospectivos que apresentassem
algum modelo experimental de inducao de rinossinusite
aguda ou cronica com metodologia original publicados na
lingua inglesa e/ou portuguesa. As publicacoes em outras
linguas que néo a inglesa ou a portuguesa foram excluidas.
Também foram excluidos trabalhos com metodologias repe-
tidas em outras publicacoes.

Foram encontrados 256 artigos nas bases de dados Pudmed
e Medline e dois no Lilacs e, de acordo com os critérios de
inclusao e exclusao, dez estudos foram selecionados (fig. 1).

Coleta de dados

Os materiais e métodos empregados, tanto na inducao de
rinossinusite quanto para a avaliacao da resposta e os resul-
tados obtidos, foram analisados e serao apresentados a
seguir.

Os estudos elencados analisaram a resposta aos diversos
estimulos ao desenvolvimento de rinossinusite aguda e cro-
nica. Como o periodo compreendido entre as publicacoes é
amplo (1941-2010), muitos métodos distintos de avaliacao
de resposta foram encontrados: desde a observacao macros-
copica da presenca de secrecao e/ou inflamacado, analise
histoldgica, microbioldgica, analise do fluxo sanguineo no
tecido até as técnicas mais modernas, como as microscopias
otica e eletronica e a endoscopia. O periodo de avaliacdo
da incidéncia de sinais do desenvolvimento de rinossinusite
RS (+) ou nao RS (-) variou entre cinco dias e 16 semanas.

Resultados

Hilding et al.? (1941) estudaram quatro grupos, todos com n
=3, e um grupo controle, com n = 6. No grupo | foi realizado
o alargamento do 6stio natural do seio maxilar. No grupo I
foi confeccionada uma janela no assoalho medial do seio; no
grupo lll, uma janela medial e superior; e no grupo IV, uma
janela no recesso anterior do seio maxilar (tabela 1).

Foram analisados parametros macroscopicos, como a
paténcia do dstio confeccionado e a presenca de secrecao.
Por meio da disseccao buscou-se identificar sinais de infla-
macao da mucosa e espessamento 6sseo. As janelas confec-
cionadas com alargamento do ostio natural e proximas ao
assoalho dos seios mostraram resultados mais expressivos do
que as confeccionadas nas porcoes anteriores e superio-
res.

Maeyama et al.’ (1981) avaliaram dois grupos, ambos com
n = 38. O grupo | recebeu albumina intradérmica + albumina
com Staphyloccocus. aureus no seio maxilar. O grupo Il rece-
beu a mesma combinacao do grupo |, porém com adicao de
enzima proteolitica no seio maxilar (tabela 2).

Nesse caso, duas semanas apos também foi realizada ana-
lise macroscopica e, com auxilio de microscopia otica, foi
verificada a presenca de infiltrado eosinofilico e o aumento
de células caliciformes e do grau de degeneracéo global do
epitélio. Com a microscopia eletronica foi analisada a dege-
neracao da cobertura ciliar.
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Figura 1 Fluxograma da selecao de estudos.
Tabela 1 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de Hilding

et al. (1941)

Grupo |: Alargamento

do o6stio natural

Grupo lI: Janela no assoalho
medial do seio

Grupo lll: Janela medial

3RS (+) / ORS (-)
2RS (+) / 1RS (-)

ORS (+) / 3RS (-)

e superior

Grupo IV: Janela no recesso ORS (+) / 3RS (-)
anterior

Controle ORS (+) / 6 RS (-)

RS, rinossinusite.

Tabela 2 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de
Maeyama et al. (1981)

Grupo |: Albumina + Staphyloccocus aureus RS (+)
Grupo Il: Albumina + Staphyloccocus aureus + RS (-)

enzima proteolitica

RS, rinossinusite.

De acordo com os parametros avaliados, surgiram sinais
de patologia aguda nos seios maxilares das amostras estu-
dadas do grupo |, porém, com a administracao de enzimas
proteoliticas no grupo Il houve reducdo dos danos macros-
copicos e celulares, sugerindo que quanto maior a quanti-
dade de enzimas proteoliticas, maior a reducao de danos.

Drettner et al." (1987) analisaram as relacdes entre inocu-
lacdo de bactérias e oclusao do dstio natural dos seios maxi-
lares em quatro grupos distintos. No grupo | (n = 17) foi
realizada aplicacao de Pneumococos tipo 3 e posterior oclusao
do seio maxilar; no grupo Il (n = 10) foram utilizados o Pneu-
mococo tipo 3, Pseudomonas aeruginosa e posterior oclusao
do seio maxilar; no grupo Ill (n = 12) foi empregado Pneumo-
coco tipo 3, sem oclusao sinusal; e no grupo IV (n = 25) foi
realizada a oclusao isolada do seio maxilar (tabela 3).
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Tabela 3 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de
Drettner et al. (1987)

Grupo |: Pneumococos tipo 3
e oclusao do seio maxilar

RS (+)

Grupo Il: Pneumococo tipo 3,
Pseudomonas aeruginosa e oclusao sinusal

RS (+)

Grupo lll: Pneumococo tipo 3
sem colusao sinusal

RS (-)

Grupo IV: Oclusao isolada do seio maxilar RS (+)

RS, rinossinusite.

Tabela 4 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de Marks
(1997)

Grupo |: Esponja de polivinil + S. pneumoniae 83% RS (+)
Grupo Il: Controle (sem sponja) RS (-)

RS, rinossinusite.

Tabela 5 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de Cetin
et al. (2002)

Grupo |: Sonda 12 Fr.
Grupo Il: Sonda 8 Fr.

8RS (+) / 1RS (-)
5RS (+) / 4 RS (-)

RS, rinossinusite; Fr., french.

Tabela 6 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de Dufour
et al. (2005)

Grupo |: A. fumigatus RS (-)
Grupo ll: A. fumigatus+ lesao da mucosa RS (+) 20%
Grupo lll: A. fumigatus+ oclusao sinusal RS (+) 57%

RS, rinossinusite.

Foram avaliados o aspecto macroscépico, a histologia e o
fluxo sanguineo cinco dias apos os procedimentos iniciais.

Foram encontradas bactérias em todos os grupos, mesmo
naquele em que nao houve inoculacao bacteriana. Sinais de
patologia sinusal estavam presentes em todas as amostras
em que houve oclusao do seio, porém em nenhuma sem a
oclusao. Portanto, a associacao de seus procedimentos com
oclusao do o6stio de drenagem foi superior ao procedimento
de nao oclusao.

Hinniet et al."" (1992) realizaram avaliacao precoce de
seios maxilares apds a oclusdo de seu oOstio natural. Eles
contrapuseram a inoculacao de bactérias no interior do seio
maxilar com a de solugéo salina isotonica. Utilizaram quatro
grupos com n = 5: o grupo | foi submetido a introducao de
solucdo salina isotonica previamente a oclusdo sinusal; o
grupo Il foi inoculado com S. pneumoniae; o grupo Ill com
H. influenzae; e o grupo IV com P. aeruginosa.

A analise dos resultados foi feita com avaliacdo do bati-
mento ciliar e destruicao das células ciliadas por microsco-

pia eletronica. A solucao salina, mesmo associada a oclusao
sinusal, nao foi capaz de induzir perda funcional de bati-
mento ciliar ou lesao tecidual, como as amostras com bac-
térias inoculadas.

Marks' (1997) introduziu uma esponja de polivinil impreg-
nada com bactérias patogénicas (S. pneumoniae) na cavida-
de nasal dos coelhos. Apds este procedimento, realizou uma
combinacdo de analise macroscopica e bacteriologica. O
tempo de analise foi de uma até dez semanas, sendo encon-
trados sinais de inflamacao da mucosa sinusal em 83% das
amostras histoldgicas e em mais de 50% dos casos foram
observadas bactérias nas amostras apés uma semana. A
intensidade dos sinais inflamatorios encontrados foram
maiores nas primeiras duas semanas do experimento e o
grupo controle nao demonstrou alteracdes significativas
(tabela 4).

Cetin et al.” (2002) também utilizaram um modelo de
introducao de polivinil na fossa nasal de coelho com sondas
de cinco centimetros de comprimento e dois diametros dife-
rentes (8 e 12 french). Os autores estudaram dois grupos por
meio de analise macroscopica, histologica, tomografica e
bacteriologica em uma, duas e quatro semanas (tabela 5).

A E. coli foi o micro-organismo mais presente na primeira
semana, mas outros patégenos, como a P. aeruginosa, Pro-
teus sp e Enterococcus sp, surgiram nas semanas subsequen-
tes. Os resultados macroscopicos guardaram correlacao com
os achados tomograficos em todos os casos. Altas taxas de
importante resposta inflamatéria puderam ser observadas
com o modelo rinogénico. O nimero de amostras positivas
se elevou com o aumento do calibre das sondas utilizadas.

Dufour et al.™ (2005) tentaram induzir o desenvolvimento
de rinossinusite fungica no seio maxilar com a inoculacao de
Aspergillus fumigatus em trés grupos. No grupo | (n = 10)
inocularam isoladamente o fungo; no grupo Il (n = 10) pro-
vocaram lesdo da mucosa e inocularam o fungo sobre a area
lesada; e no grupo Il (n = 17) inocularam o seio com o fun-
go e ocluiram o ostio de drenagem (tabela 6).

A avaliacao foi realizada com bacteriologia e micologia,
endoscopia e histologia 30 dias ap6s o procedimento inicial.
As amostras com inoculacao de fungos isoladamente nao
evidenciaram os mesmos resultados das amostras inoculadas
que tiveram a mucosa subjacente lesada ou o 6stio do seio
ocluido, nos quais os indices de positividade foram 20% e
57%, respectivamente.

Costa et al.’ (2007) dividiram quatro grupos de coelhos,
cada um com n = 5. Realizaram procedimentos a fim de
provocar resposta inflamatoria em um dos seios maxilares e
utilizaram os seios contralaterais como controles. No grupo
| foi introduzida uma esponja de banho recortada em uma
das fossas nasais; no grupo ll, foi instilado cianoacrilato no
infundibulo para oclusao do 6stio do seio maxilar; no grupo
I, o sangue periférico da propria cobaia foi manipulado por
via percutanea no seio maxilar; e no grupo IV foi utilizado
um preparado de toxoide estafilocdcico e estreptococico
(tabela 7).

Apos 15 dias, analisaram a presenca de sinais histologicos
de inflamacao. Resultados expressivos surgiram em todos os
grupos, exceto nos controles, mas a inflamacao mais inten-
sa foi relacionada as amostras submetidas a introducao de
esponja de banho na cavidade nasal.

Lianget et al." (2008) introduziram o Merocel® (Medtronic
- Xomed) em uma das cavidades nasais de dois grupos de
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coelhos por um periodo duas semanas. No grupo |, o Mero-
cel® foi introduzido em uma das cavidades nasais e a outra
permaneceu inalterada como controle, e no grupo Il foi
realizado o mesmo procedimento. No entanto, ambas as
fossas nasais foram previamente tratadas com PMA (acetato
miristato de forbol), um composto biologicamente ativo
com capacidade de ativacdo da proteina C quinase e alte-
racao da permeabilidade celular. Os autores empregaram
analise macroscopica, endoscopica, tomografica e micro-
bioldgica em 12 e 16 semanas (tabela 8).

O Merocel® foi capaz de induzir o surgimento de sinais
inflamatorios em 50% das amostras que nao receberam o
PMA e até 70% das que receberam. Apenas 16% dos seios
paranasais controles foram acometidos. Entre a 12% e a 162
semanas instituiram tratamento com ceftriaxone endoveno-
so aleatorizado para metade dos que apresentavam sinais
de rinossinusite. Os que receberam tratamento apresenta-
ram sinais de resolucao do quadro em relacao aos que nao
receberam (p = 0,00043), evidenciando tendéncia a rever-
sibilidade do modelo.

Sejima et al." (2010) propuseram um modelo de inducao
de pélipo eosinofilico avaliando quatro grupos, sendo que o
grupo A serviu como controle e usou quatro coelhos (n = 4),
e do grupo B ao D o nimero de coelhos estudados foi igual
a 6 (n = 6). Nesse estudo, os coelhos dos grupos B, C e D
eram sensibilizados através de injecao subcutanea de oval-
bumina (OVA) nos dias 0 e 7 para, no dia 14, sofrerem um
processo cirlrgico de obstrucao do ostio de drenagem do
seio maxilar. Apos duas semanas do processo de obstrucao
do ostio receberam novamente ovalbumina diretamente nos
seios maxilares trés vezes por semana, por duas semanas,
seguida de inoculacao de solucao salina do grupo B, solucao
salina com 40 microgramas/ml de VGSG (valina-glicinaseri-
na-glutamina) no grupo C, e solucao salina com PLA (poli-L-
arginina) no grupo D, todos trés vezes por semana, por qua-
tro semanas (tabela 9).

Ap0s 24 horas da Gltima aplicacdo dos agentes indutores
dos polipos, os coelhos foram eutanasiados para avaliacao
histopatoldgica da mucosa do seio maxilar esquerdo por
meio de coloracao de hematoxilina e eosina, e as mucosas
dos seios maxilares direitos foram submetidas a avaliacao
genética. Observou-se que o grupo A e B ndo apresentaram
a formacéao de pdlipos, e pdlipos grandes foram observados
em apenas dois dos seis coelhos do grupo C e poélipos media-
nos em trés dos coelhos do grupo D.

Com relacao ao nimero de eosinofilos presentes na mucosa,
outro parametro mensurado, os grupos C e D apresentaram
nUmero significativamente maior; e o grupo D nimero maior
que o C. A lamina propria espessada também foi um parame-
tro mais evidente no grupo D comparado ao A e B, porém, sem
diferenca significativa quando comparado ao grupo C. Assim,
0s autores conseguiram criar um modelo experimental para
inducado de pélipos eosinofilicos que pode ser relevante para
o0 estudo da rinossinusite cronica em humanos.

Discussao

A atual dificuldade em compreender a fisiopatologia da
rinossinusite cronica € evidente. Possiveis agentes patologi-
cos e outros inimeros fatores causais sao apresentados na
literatura a cada dia, tornando fundamentais as pesquisas

Tabela 7 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de Costa
et al. (2007)

Grupo I: Esponja de banho RS (+) / Inflamacao

intensa

Grupo lI: Cianoacrilato RS (+) / Inflamacao
moderada

Grupo lll: Sangue periférico RS (+) / Inflamacao
discreta

Grupo |V: Toxoides RS (+) / Inflamacao
discreta

Seios maxilares controles RS (-)

RS, rinossinusite.

Tabela 8 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de Liang
et al. (2008)

Grupo |: Merocel®
Grupo ll: Merocel® + PMA

Grupo Controle:
Seios maxilares contralaterais

RS (+) 50%
RS (+) 60% - 70%
RS (+) 16%

PMA, acetato miristato de Forbol.

Tabela 9 Incidéncia de rinossinusite nos grupos de Sejima
et al. (2010)

Grupo A: Controle Polipo 0%
Grupo B: Sensibilizacdo (OVA) +solucdo salina  Pdlipo 0%
Grupo C: Sensibilizac@o (OVA) +VGSG Polipo 33%
Grupo D: Sensibilizacdo (OVA) +PLA Polipo 50%

OVA, ovalbumina; VGSG, valina-glicinaserina-glutamina; PLA,
poli-L-arginina.

para novas alternativas terapéuticas. Estudos sobre novos
medicamentos tém extrema importancia e necessitam de
modelos experimentais confiaveis.

A analise de alguns dos principais estudos sobre modelos
experimentais publicados ao longo dos anos permitiu obser-
var que, primeiramente, a maioria desses estudos, talvez
pelas dificuldades técnicas de se trabalhar com animais em
longo prazo, apresenta modelos de rinossinusites agudas, e
apenas o estudo realizado por Sejima et al.’® (2010) tem
uma proposta diferente, com inducao de polipos eosinofili-
cos em seios maxilares de coelhos. Porém, os autores utili-
zaram numero reduzido de animais em seus grupos com
resultados satisfatorios de inducao dos pélipos, além de
uma metodologia extremamente trabalhosa.

A analise desses estudos selecionados permitiu encontrar
apenas duas principais alternativas de inducao de rinossin-
usite em coelhos até o momento, cada uma com suas van-
tagens e desvantagens. A primeira consiste na introducao de
culturas de bactérias, fungos ou outros agentes indutores
nos seios paranasais através de injecdo percutanea, ou por
um processo cirlrgico com abertura e exposicao da mucosa
e posterior inoculacao dos agentes infecciosos. Em alguns
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casos, esse procedimento foi associado ao bloqueio do dstio
de drenagem dos seios paranasais.

A ocluséo de seios paranasais inoculados com bactérias ou
fungos mostrou-se um método superior em comparagcao com
a inoculacao isolada de patdgenos,’®'>'* comprovando, por-
tanto, que alteracoes da fossa nasal e de sua comunicacao
com os seios paranasais exercem papel determinante na
origem de rinossinusite.

Os estudos que nao demonstraram claramente a superio-
ridade do método de oclusao sinusal foram, a exemplo de
Hinni"" (1992), os que fizeram analises precoces. Processos
que caracterizam o desenvolvimento de rinossinusite em
seios ocluidos possivelmente demandem um tempo maior de
exposicao ao estimulo.

0 segundo método da-se por meio da introducao de cor-
pos estranhos nas fossas nasais dos coelhos, sendo chamada
pelos autores de rinossinusite rinogénica. Esse método,
assim como ocorre rotineiramente com corpos estranhos nas
fossas nasais de criancas, foi responsavel, nos estudos ava-
liados, pelo surgimento de rinorreia purulenta abundante
em grande parte das amostras. A obstrucao da fossa nasal e
a formacao de secrecdo purulenta evoluiram para o acome-
timento dos seios paranasais.>'>'>1

Esponjas de banho, fragmentos de sondas de polivinil,
cianoacrilato e até Merocel® estiveram entre os materiais
utilizados. Estes foram posicionados das mais diversas for-
mas, tanto com a total oclusdo da fossa nasal até a colo-
cacado restrita na regiao infundibular. Os corpos estranhos
mostraram-se altamente eficazes na inducao do surgimento
de sinais de inflamacao e rinossinusite.

Os dois métodos propdem uma intervencao na fisiologia
nasossinusal dos coelhos, porém o modelo rinogénico mos-
tra-se mais pratico e facil de ser realizado. As elevadas
taxas de resposta com inflamacao intensa® sugerem alta
reprodutibilidade do método, fator muito apreciavel em
modelos experimentais.

A padronizacao da técnica de introducao do material de
composicao, das dimensdes e do tempo de exposicao é o
proximo passo na obtencao de um modelo experimental
confiavel e de facil reproducdo, que permitira avancos
importantes nas pesquisas em rinossinusologia e melhores
parametros de comparacao entre os estudos.

A posterior obtencao de material no interior dos seios maxi-
lares de coelhos é um procedimento de simples realizacao,
notadamente com o uso da descalcificacao e inclusao em blo-
cos de parafina.' Os testes de reversibilidade do método rino-
génico realizados por Liang'™ (2008) atestam para a possibili-
dade de utilizacao para pesquisa de novos farmacos.

0 modelo de introducao de patdgenos e procedimentos
complementares, como lesées da mucosa ou oclusao de
ostios de drenagem, tem como vantagem a possibilidade de
estudo de patdgenos especificos. No entanto, a necessidade
de agressao cirdrgica dos seios para a introducao dos agen-
tes patogénicos configura um viés importante, pois pode
influenciar os fatores indutores de resposta inflamatoria.
Nesse aspecto, os modelos rinogénicos (introducao de cor-
pos estranhos nas fossas nasais) se tornam menos dispendio-
sos, exigem menor grau de complexidade das instalacoes
laboratoriais e independem de procedimentos invasivos
para sua realizacdo. Soma-se a isso o fato de os modelos
rinogénicos serem mais facilmente executados e altamente
reprodutiveis.

Conclusao

Nao existe, até o momento, um modelo experimental ideal
para a inducao de rinossinusite aguda ou cronica em coel-
hos, porém, o modelo rinogénico tem se mostrado, com
base na analise da literatura, a proposta mais viavel para a
continuidade dos estudos sobre a doenca.
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