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RESUMO

Obj etivos: Medir otempo daoperagéo, asforcasdeadesdotecidual efazer
estudo clinico e histopatol 6gico de reinser¢des ocul ares de retos superio-
res de coelho com quatro diferentes adesivos teciduais, como alternativa
autilizaco de sutura de poliglactinaem operagdes de estrabismo. M éto-
dos: Cem coelhos da raga Nova Zelandia foram distribuidos em dois
experimentos, |-A e |-B, de cinquenta coelhos cada, e estes em cinco
gruposdedez coel hos(vinte ol hos), submetidosaoperacdo dedesinsercéo
do musculo reto superior de ambos os olhos, e reinsercéo com sutura
(controle) com poliglactina 910, 6-0 ou adesivos teciduais, de fibrina,
cianoacrilato, albumina-glutaral deido e gel atina-resorcinol -formal deido-
glutaral deido. Oscoelhosdo experimento|-A foram submetidosadinamo-
metrianos dez minutos apds o reposi cionamento muscular. Oscoelhosdo
experimento |-B foram submetidos & avaliag&o clinicae histopatol 6gica.
Resultados: Verificou-se melhor desempenho dos adesivos teciduais no
tempo gasto pararealizar aoperacdo. Quanto aforca de adesdo, nenhum
dos adesivos apresentou 100% de casos com resisténciaatensio igual ou
maior que 100 gf. Com relagdo as avaliaches clinica e histopatol égica,
guanto a presenca dos sinais inflamatdrios e suas intensidades o adesivo
fibrinico utilizado neste trabal ho apresentou melhor desempenho do que
a sutura de poliglactina 910, tendo os demais adesivos apresentado
resultados piores, quando comparados aos do grupo controle (sutura).
Conclusio: Os adesivos estudados mostraram-se inadequados para as
operagdes de estrabismo.

Descritores: Adesivos teciduais; Musculos oculomotores/cirurgia; Estrabismo/cirurgia;
Adesivo tecidual de fibrina/uso terapéutico; Poliglactina 910; Suturas; Coelhos

INTRODUCAO

Adesivos bioldgicos sao substancias que, em contato com 0 organis-

mo, polimerizam-sefixando ostecidosentresi.

Considerando, a contar de meados do século passado, 0 avanco tecno-
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|6gico na producdo e oferta de adesivos biol 6gicos, de empre-
go cirargico generalizado, € razoavel admitir que as objecbes
levantadas contra a aplicabilidade deles as operacdes de
estrabismo possam tornar-se improcedentes. Supde-se que
alguns desses adesivos interfiram menos na estrutura muscu-
lar, ou causem menor reacdo inflamatériaecicatricial ; seutili-
zados nas operacdes de estrabismo, como alternativa ao méto-
do dasutura, poderiam contribuir paraminimizar aimprevisibi-
lidade que tem caracterizado esse tipo de operacao.

Disponiveis e amplamente utilizados em outras especiali-
dades, existem vérios adesivos biolégicos; em desenvolvi-
mento, existem outros tantos. Estdo agrupados, segundo seu
desempenho quimico, como: 1) selantesdefibrina; 2) compos-
tos de albumina; 3) compostos de gelatina-resorcinol-formal -
deido-glutaraldeido; 4) cianoacrilatos; 5) hidrogéis e 6) com-
postos de colageno®.

Os adesivos teciduais de cianoacrilato e os de fibrina,
desenvolvidos entre 1950 e 1960, ndo apresentaram, na época,
condi¢Bes adequadas a aplicacdo em Medicina. Ultimamente,
entretanto, novos derivados de cianoacrilato ja ndo desenvol-
vem as intensas reagdes teciduais que o original desenvolvia
A evolugdo dastécnicas|aboratoriai s permitiu melhores sinte-
ses do adesivo fibrinico, bem como melhores técnicas de
aplicacéo. Dai o fato de esses dois adesivos ja estarem sendo
amplamente utilizados em outras especialidades; ndo, porém,
em operacdes de musculos oculares externos, acerca das
quais poucas sdo as referéncias conhecidas.

1) Quanto aos cianoacrilatos, a for¢ca de ades&o tecidual
avaliada por Dunlap e colaboradores ndo apresentou resulta-
dos satisfatorios; quanto as avaliagbes histoldgicas reagcdes
teciduais minimas a moderadas. Encontraram também fibras
musculares que se regeneraram fora do local da reinsergdo®.
Ricci e colaboradores encontraram forcas de adesao satisfato-
rias avaliando um dia ap6s a operacao®. Villasefior-Solares,
Aguirre-Aguino citam bons resultados com o uso de cianoa-
crilato em operacdes de estrabismo®.

2) Quanto aos adesivos fibrinicos, autores, relatam resul-
tados histopatol 6gicos satisfatorios. Com o sucesso de seus
experimentos, passaram a usar em seres humanos, referindo
cem pacientes operados®®.

Outros autores, encontraram muscul os mais deslizados nos
pequenos recuos e menos nos grandes recuos™. Demonstra-
ram ser possivel gjustar o tempo de coagulagcdo do adesivo
controlando a concentracéo de trombina.

Outros pesquisadores, utilizando adesivo fibrinico desen-
volvido na Universidade do Parané concluiram que aforca de
adesdo aumenta progressivamente com o tempo de pos-ope-
ratério, aproximando-se da produzida pela poliglactina-910,
porém ndo obtiveram boa func¢&o muscular em todos os casos
estudados®?,

3) Na literatura especializada, ndo localizamos, com 0s
adesivos de fibrina e cianoacrilato, estudos sobre forgas de
adesdo apbs o término do efeito anestésico, em que forgas
inervacionais ativas podem modificar a posi¢éo onde foi rein-
serido o musculo.
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4) lgualmente, ndo localizamos referéncias a respeito da
extruso total ou parcial dos cianoacrilatos, que sdo materiais
ndo biodegradaveis e nem bioabsorviveis.

5) Damesmaforma, ndo encontramosreferénciasadutilizago
de adesivos de albumina-glutaraldeido e de gel atina-resorcinol -
glutaral deido-formal deido em muscul os ocul ares externos.

Adesivos
1) Adesivo de cianoacrilato

Os adesivos do grupo cianoacrilato foram primeiro descri-
tos em 1949. Esses adesivos polimerizam-se, huma reagéo
exotérmica, quando em contato com fluidos ou substéncias
basi cas, formando uma aderénciaforte.

Oscianoacrilatos com cadeiaal coil curta, tal como o metil-
cianoacrilato, sdo extremamente flexiveis; a variante butil é
menosflexivel. Durante a polimerizagéo, todos os cianoacril a-
tos liberam calor; a quantidade de calor liberada depende do
tamanho da cadeia, sendo tanto maior quanto menor esta for.
O comprimento dacadeiaal coil lateral é de decisivaimportan-
cia para avelocidade da polimerizacdo, para a agdo adesiva e
para a reacdo tecidual resultante da producéo de calor.

Os efeitos toxicos desses polimeros estéo relacionados
com sua degradacdo, quando ha liberacdo de formaldeido e
outros produtos. Os derivados metil degradam-se rapidamen-
te, enquanto as cadeias maiores degradam-se muito devagar,
sendo mais bem toleradas por tecidos vivos.

O poder adesivo é maior com o n-butil e o iso-butil-ciano-
acrilatos, decrescendo com as variantes de cadeia maior, na
seguinte ordem: hexil, octil e decil-cianoacrilatos"?.

Tais produtos, por ndo serem bioabsorviveis, se ndo forem
usados topi camente, podem induzir reac&o de corpo estranho,
inflamacéo e necrose tecidual .

2) Adesivo de fibrina

Os adesivos fibrinicos padronizados sdo obtidos pela mis-
tura de dois componentes. O primeiro € o concentrado de
fibrinogénio/fator VIIl/fibronectina. O segundo, um concen-
trado de trombinaobtido do plasmahumano. Radosevich ana-
lisa a evolugdo do adesivo fibrinico desde 1940, e suas pro-
priedades adesivas 6timas desenvolvidas com tecnologia de
fracionamento para obter-se fibrinogénio concentrado. A
trombina, uma protease coagulante do fibrinogénio, é essen-
cial pararegular avelocidade dapolimerizacdo do fibrinogénio
em fibrina. Esses componentes, geralmente liofilizados, sdo
solubilizados antes do uso com solugdes de aprotinina (pro-
duto antifibrinolitico, cujafuncdo éinibir ou tornar maislenta
a degradacéo do coagulo por uso de enzimas proteoliticas). A
mistura dos dois componentes, na presenca do calcio ioniza-
do, CaCl,, reproduz a ultima fase do complexo processo da
coagulacéo e conduz a polimerizagao gradual do fibrinogénio,
principal proteinaestrutural do sangue que, com as plaquetas,
forma os coagulos?.



Estudo sobre a aplicabilidade de adesivos biol 6gicos a reinser¢ao de masculo ocular externo em coelhos - | 601
Experimento | - Medidas dos tempos dos procedimentos, das forcas de adesdo mioescleral e estudos clinico e histopatol 6gico

3) Adesivo de gelatina-resorcinol-formaldeido-glutaraldeido

E utilizado em cirurgia cardiovascular e cirurgia torécica,
na correcdo do aneurisma dissecante de aorta e no blogueio
de fistulas brénguicas, em neurocirurgia, nas suturas de dura-
mater, na corregdo cirargica de fistulas liquoricas etc. e, em
cirurgia geral, na hemostasia de 6rgdos parenqui mat0osos.

Foi pouco experimentado em operagdes oculares. Dosdois
trabalhos encontrados, um®? analisa resultados macroscopi-
cos e microscopicos das incisdes corneanas coladas com o
adesivo e conclui que o produto é de fécil utilizac8o, de pe-
guena toxicidade e teoricamente superior aos adesivos de
cianoacrilato, pelas suas caracteristicas de flexibilidade e
biodegradabilidade. O outro € um estudo experimental naope-
ragdo de conjuntiva de coelhos™. Os autores observam in-
tensa reacdo inflamatéria local e intra-ocular (irite, uveite,
coroidite, necrose com perfuracdo de tecidos) e concluem que
0 adesivo ndo se presta para operacfes conjuntivais.

4) Adesivo de albumina-glutaraldeido

Pertence ao grupo de albumina associada a compostos
adesivos. Nao apresenta em sua constituicdo o formaldeido,
por suas caracteristicas toxicas teciduais. Seus efeitos infla-
matorios e reacBes teciduais em longo prazo precisam ser mais
bem conhecidos®.

Em estudo experimental em cirurgiatoracica, esse adesivo
foi utilizado para selar bronquiotomias em carneiros e anasto-
moses traqueais em ratos. Avaliagdes macroscopicas mostra-
ram forte fechamento das anastomoses em todos os estagios
pbs-operatorios, inicialmente pela camada do adesivo, tardia-
mente pelo tecido cicatricial. Andlises histol 6gicas mostraram
inducéo de proliferacéo de tecido fibroso envolvendo o adesi-
VO e resposta tecidual de caracteristica granulomatosa®.

Objetivos

Tivemos como objetivos neste trabalho:

a) Medir afor¢anecessériapararomper ajungao mioescle-
ral operada com a sutura convencional e com os adesi-
VoS teciduais.

b) Comparar ostempos derealizacdo de operacdesrealiza-
das com sutura e com os adesivos teciduais.

¢) Observar os sinais clinicos: edema, hiperemia e secre-
¢do pbs-operatérios.

d) Avaliar histopatologicamente a reagdo tecidual aos
adesivos.

METODOS

Experimentol

O estudo foi constituido por duzentos olhos (cem coelhos
machos da raga Nova Zelandia, com peso entre 2 e 2,5 kg),
divididosem dois experimentos, A e B, contendo, cadaexperi-
mento, cem olhos (cinguienta coelhos).

Em todos os casos, os animais foram submetidos a opera-
¢do de desinsercao do muisculo reto superior bilateralmente,
com reposicionamento por sutura (grupo controle), ou adesi-
vo tecidual.

Os cem olhos (cinqlienta coelhos) de cada experimento (A
e B) foram divididos em cinco grupos homogéneos (vinte
olhos, dez coelhos), de acordo com o material usado para
reposicao escleral do musculo ocular:

1 Grupo SP: (controle): Suturadepoliglactina-910 (Vicryl®

6-0, Ethicon).

2 Grupo AC: Adesivo de cianoacrilato, n-butil-2 ciano-

acrilato (Histoacryl®, B. Braun).

3. Grupo AF: Adesivo defibrina (Beriplast-P®, Centeon).

4. Grupo AA: Adesivo de albumina e glutaraldeido (Bio-

glue®, Cryolife).

5. Grupo AG: Adesivo degelatina, resorcinol, formaldeido

eglutaraldeido (Colagel®, Cirumédica).

Foram analisados os seguintes parémetros: a) tempo de ope-
racdo nos dois olhos, nos experimentos A e B; b) Medidas da
forcaderupturadajuncdo mioescleral, por dinamémetro mecani-
€0, com precisdo de um grama, dez minutos apds o reposicio-
namento do reto superior previamente desinserido, no experi-
mento A; c) sinais pds-operatérios de edema, hiperemia e secre-
¢80 no experimento B; d) presenca de alteracfes histoldgicas de
inflamag&o, necrose, granulomaefibrose, no experimento B.

Foram observados os critérios de cuidados com animais da
Association for Researchin Vision and Ophthalmology (ARV O)
paraarealizacdo desse experimento.

Técnica cirargica

As anestesias utilizadas foram de dois tipos: a) geral, com
Zoletil® 50 (cloridrato detilaminal25mg ecloridrato dezolaze-
pan 125 mg), por meio de aplicacdo intramuscular na regido
gldtea, nos volumes de 1a 1,5 ml, com duragéo de trinta a
guarenta minutos; b) local, com colirio anestésico de cloridra-
to de proparacaina a 0,5%, instilado no fundo de saco conjun-
tival, antes e durante a operagéo. Complementada com injecéo
intramuscular de 0,1 ml de atropinal mg.

Osprocedimentosiniciaram-se com aanestesiado animal e
assepsia dos pelos ao redor dos olhos com solugdo iodada. O
coel ho colocado namesa cirdrgica, em declbito lateral, sobre
campo esterilizado e sob campo fenestrado, com exposi¢éo da
regido ocular, sendo operado o olho direito e, depois, o esquer-
do, da seguinte maneira:

a Abertura das pél pebras com blefarostato de Castroviegjo.

b. Abertura da conjuntiva e cdpsula de Tenon, com inci-

sdo de2 a3 mm, paralelaao limbo, naregido compreen-
dida entre duas e dez horas e incisdes radiais ao limbo
realizadas nas posicoes de duas e dez horas.
¢. Isolamento dos musculos: reto superior e obliguo supe-
rior. Este, no coelho, prende-se a esclera junto a inser-
¢ao do reto superior (Figura 1).

d. Preensdo e miectomia do obliquo superior, para sua
retrac@o na Orbita, sem interferéncia nos resultados de
procedimentos no reto superior.
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Figura 1 - Corte histolégico de esclera e musculo reto superior de coelho

(X10, HE) mostrando toda a extensado da insergdo muscular, e a esclera

adjacente (auséncia de tenddo). A letra M refere-se ao tecido muscular,

e a letra E, ao tecido escleral. A seta mostra a regido da insercéo
muscular

e. Seccdo doreto superior, previamente, fixado por umapinga
(este musculo, no coelho, ndo tem tenddo (Figura 1).

f. Utilizag&o de um doscinco materiai s de uni&o mioescle-
ral. Os adesivos foram aplicados ap0s cuidadosa seca-
gem préviadaescleraedo coto muscular, estefixado em
suas extremidades por duas pingas com dente, e aposto
sobre a esclera, no local dainsergéo original com com-
pressdo do musculo com espatula de iris, durante o
tempo adequado a cada adesivo aplicado.

g. Aposi¢ao daconjuntiva, sem sutura, sobreolocal original.

Grupo SP, sutura de poliglactina 910: O fio de sutura,
partido em dois, foi passado a 1mm dos limites laterais do
musculo, que aseguir, foi reinserido no mesmo local com dois
naés simples em cada extremidade.

Grupo AC, adesivo cianoacrilato, da seguinte maneira:

1 Retirada do adesivo do congelador uma hora antes da

operacao.

2. Aberturado cilindro, retiradaaampolade pléstico esté-
ril, cortada a ponta.

3. Aplicacdo do adesivo e compressdo do musculo contra
a esclera por cinco segundos.

Grupo AF, adesivo defibrina: No produto comercial desse
adesivo, as substéncias sd0 apresentadas em embal agens se-
paradas e hermeticamente fechadas: a de fibrinogénio e fator
X111 (liofilizado) e a da aprotinina (solvente) ligadas por um
tubo; da mesmaforma, ade trombina(liofilizada) e de cloreto
de célcio (solvente). As substancias sdo colocadas em conta-
to no momento da aplicacéo, ao pressionar-se o tubo do sol-
vente, permitindo sua transferéncia para o do liofilizado. O
contetdo de cada frasco, antes de ser usado, deve ser aspira-
do por duas seringas de insulina, a seguir sdo acopladas aum
dispositivo que permite a saida independente de cada solu-
¢do. Essas terdo contato entre si no tecido a ser tratado. As
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agulhas que acompanham o “kit” foram substituidas por agu-
Ihas de calibre 13/3, pararedugdo da quantidade do adesivo a
ser aplicado.

Aplicado o adesivo, compressdo do musculo contra a
esclera por um minuto.

A agulhafoi trocadaacadanovautilizaggo dacola(aagulha
ficaobstruidapelo coagulo que seformaem seuinterior). Além
disso, por variacdo do poder adesivo do produto (alguns “kits”,
experimentados vérias vezes, ndo provocavam adesdo tecidual)
houve necessidade de utilizagdo de varios “kits’.

Grupo AA, adesivo de albumina e glutaraldeido: O produ-
to é constituido de albumina bovina purificada (45%) e gluta-
raldeido (10%). Seus dois componentes, que vém dentro de
duas seringas acopladas, misturam-se no aplicador préprio,
antes de sua aplicacdo na esclera. A aplicac8o desta cola foi
feita na menor quantidade possivel, umavez que aviscosida-
de da mistura impede o uso de agulhas de calibre mais fino.
N&o houve dificuldade na utilizacdo do produto. Apds seu
uso, irrigacdo exaustiva do olho com soro fisiol dgico.

Grupo AG, adesivo de gelatina, resorcinol, formaldeido,
glutaraldeido. A preparacéo e aaplicacdo desse adesivo foram
feitas da seguinte maneira: numa pequena cuba, colocados,
aproximadamente, 1 cm® da gelatina e uma gota da solugéo
polimerizante, homogeneizados com uma espatula; a seguir
colocagdo do adesivo sobre a esclera e, sobre esta, aimediata
aposi¢do da extremidade do musculo, ai fixado por dois minu-
tos, com a espétula; imediatamente apos, exaustiva irrigagao
do olho com soro fisiolégico, para retirada de todos os resi-
duos. Observamos a formagdo de uma placa esbranquicada
sobre as inser¢es dos musculos aderidos a esclera por esse
procedimento.

Experimento|-A el-B, tempo do procedimento
Medicdo do tempo do procedimento

Foram feitas as medidas dos tempos dos procedimentos,
de ambos os experimentos, A e B, com um crondmetro, inicia-
da suamarcac&o ao se colocar o blefarostato no primeiro olho
aser operado efinalizado o registro ao seretirar o blefarostato
do segundo olho. N&o foram considerados os tempos gastos
no preparo dos adesivos.

Experimentol-A, dinamometria
Técnica de medicdo da forca de adesdo tecidual

Nos dez coelhos de cada um dos cinco grupos desse estudo
(totalizando os cinguienta coelhos do experimento 1-A), aforca
de adesdo tecidual foi medida dez minutos apds cada operacao,
com utilizag&o de um dinamdmetro mecénico Wagner, fabricado
nos Estados Unidos, modelo FDK 025, com capacidade de até
100 df, precisdo de um gf. O procedimento foi o0 seguinte:

O gancho do dinamdmetro era colocado sob o reto supe-
rior operado; a seguir, era tracionado o dispositivo marcador
de forca do aparelho até haver a ruptura da adesdo mioescle-
ral, ou chegar ao limite de 100 gf, da escala do dinamémetro.
N&o foram avaliadas forgas maiores que 100 gf.
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Experimento |-B, estudosclinico e histopatol 6gico
Estudo clinico

Os cinquenta coelhos foram estudados no periodo pré-
enucleagdo quanto ao edema, a hiperemia e a secregdo ocular,
cuja intensidade caracterizamos como ausente (-), leve (+),
moderada (++), intensa (+++) egrave (++++).

As enucleacBes de cada grupo estudado (com dez coe-
Ihos), obedeceram ao seguinte programa: no quarto dia, qua-
tro olhos (dois coelhos), no sétimo dia, quatro olhos (dois
coelhos,); no décimo-quarto dia, oito olhos (quatro coelhos);
no quadragésimo dia, quatro olhos (dois coelhos). Desta for-
ma, neste experimento |-B, tivemos até o quarto dia, dez coe-
Ihos em cada grupo; do quarto ao sétimo dia passamos a ter
oito coelhos em cada grupo, do sétimo ao décimo quarto, seis
coelhos, e do décimo quarto ao quadragésimo dia dois coe-
Ihos em cada grupo, com excecdo do grupo AA, do qual os
dois coel hos que seriam avaliados no quadragésimo diaforam
sacrificados por terem apresentado intensas reacdes ao adesi-
vo, e do grupo AG, em que um dos coel hos morreu antes do
quadragésimo dia.

Colocagdo dos olhos enucleados em solugdo de formol a
10%, (num volume oito vezes o volume do olho), os quais
foram acondicionados, devidamente identificados nos coleto-
res e encaminhados para o estudo histopatol dgico.

Sacrificio dos animais apds o procedimento, com solucdo
intracardiaca de cloreto de potassio 10%, 3 ml.

Estudo histopatol 6gico

1 Fixag&o dos bulbos oculares em solucéo de formol a
10% por, pelo menos, vinte e quatro horas (méaximo de
setenta e duas horas);

2. Separacado, por meio de l&mina de bisturi n° 10, de um
reténgulo de tecido do bulbo ocular, com esclera, [imbo
einser¢do muscular, com sua maior medida paralela ao
maior eixo do misculo;

3. Retirada de dois novos fragmentos do retangulo de
tecido supracitado, incluidos em parafina, paratornar o
fragmento resultante para a analise histopatol dgicauma
representacéo dainsercdo muscular, em corte longitudi-
nal das fibras musculares;

4. Processamento do fragmento do tecido em processador
automético LeicaHistology & E.M. Products, TP 1020,
segundo técnica padrao de processamento histol 4gico;

5. Obtencdo dos cortes histoldgicos de quatro micréme-
tros por micrétomo Leica Histology E.M. Products, RM
2145, com utilizagdo de navalhas descartaveis Leica;

6. Coloragdo dos cortes histologicos com hematoxilina-
eosina (HE) e van Gieson, para avaliag@o da deposicéo
de coldgeno no ponto de inser¢ao muscular;

7. Avaliacdo histolégica, realizada por um mesmo obser-
vador, sem conhecimento prévio da magnitude da res-
posta inflamatéria observada clinicamente, utilizando
um microscopio optico Nikon, modelo eclipse E80O;

8. Registro daintensidade ou magnitude dareacdo inflamat6-
riafoi avaliadacomo: leve, moderada ou intensa, levando-
se em conta o infiltrado inflamat6rio local; a presenga ou
auséncia de necrose tecidual; a presenca ou auséncia de
infiltrado crénico granulomatoso e a magnitude da de-
posicdo de colageno (fibrose), quando presente. As ima-
gens dos cortes histol6gicos foram obtidas com uma c&
mera digital Sony, modelo n® SSC-DC 54*, acoplada a0
microscopio, eum softwar e, Microsoft® VidCap, Windows
98. Cortes histologicos com fragmentacdo excessiva, ou
eventuais artefatos de processamento foram desprezados.

Métodos estatisticos

Os dados obtidos foram analisados utilizando-se:

1 Distribuico de frequiéncias e porcentuais.

2 Descricdo estatistica através das médias aritméticas,
medianas, desvios padrdes e variancias.

3. Andlise da variancia para comparacdo da duracéo da
operacdo entre as técnicas de adesdo empregadas.

4. Testede Tuckey paraverificar quais as diferencas entre
as médias que foram significativas.

5. Teste exato de Fisher para comparar as vantagens ou
desvantagens de adesivos analisados em relacdo aos
sinais pos-operatorios. clinicos (edema, hiperemia, se-
crecao) e histopatol 6gicos (inflamagdo, necrose, granu-

loma, fibrose).
6. O nivel designificanciaadotado foi o de 5% (o valor de
p<0,05).
RESULTADOS

Os resultados estdo apresentados nas tabelas que se se-
guem, e descritas as observagdes macroscopicas no momento
da enucleacéo.

Tabela 1: experimento I-A e I-B. Tempo da operacdo em
cada coelho

Tabela2: Experimento |-A. Resisténciadajungdo mioescle-
ral atragdo

Tabela3: Experimento I-B. Observacdesclinicasde edema,
hiperemia e secregdo ocular

Tabela 4. ObservacBes histopatoldgicas de inflamagéo,
necrose, granuloma e fibrose

Andlise dos resultados
Tempo de operacéo

Com relagdo ao tempo daoperacéo (Tabelal), foram obser-
vadas diferencas significativas entre o emprego da sutura
convencional e o dos adesivos teciduais. A duragdo da opera-
¢do com apoliglactina910 ésignificativamente maior do que a
duragdo necessdria para 0 emprego dos adesivos teciduais.

Aplicado o teste de Tuckey foram observadas diferencas
significativas entre as médias aritméticas do grupo controle e
as médias aritméticas dos demais grupos, com p-valor <0,01.
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Nas comparac@es entre si das médias aritméticas dos grupos
dos adesivos, as diferencas foram consideradas ndo significa-
tivas, eo p-valor >0,05.

Resisténcia do adesivo

Sobre as medidas de resisténcia de adesdo mioescleral
(Tabela 2), tolerando-se como satisfatoria a resisténcia a, no
minimo, 80 gf de trac&o, teriamos 20/20 (100%) de casos de
sucessosdasutura, 16/20 (80%) do cianoacrilatoe 17/20 (85%)
do adesivo de fibrina. Aplicado o teste do Qui-quadrado para
amostrasindependentes, com o p-valor >0,05, ndo houvedife-
renca entre os resultados obtidos com a utilizag8o desses trés
materiais. Os adesivos de albumina-glutaraldeido e gelatina-
resorcinol-formal deido-glutaral deido, com 14/20 (70%) e 8/20
(40%) de sucessos, comparados com a sutura de poliglactina
910, apresentaram valor de p <0,05 e <0,01, respectivamente,
mostrando haver diferenca na adesdo tecidual entre os grupos
dos adesivos mencionados e o controle, ou seja, 0 comporta-
mento dos adesivos albumina-glutaraldeido e gelatina-resor-
cinol-formaldeido-glutaraldeido ndo foram considerados sa-
tisfatérios quanto aresisténcia de adesdo mioescleral, mesmo
com atolerénciaassumida.

Se tomarmos como satisfatorias resisténcias de 100 gf ou
maiores, teremos: 20/20 (100%) de sucesso do controle, 13/20
(65%) do cianoacrilato, 16/20 (80%) do adesivo defibrina, 12/20
(60%) do adesivo de abumina-glutaraldeido e 7/20 (35%) do
adesivo de gel atina-resorcinol -formal deido-gl utaral deido.

Observactes clinicas de edema, hiperemia e secrecdo ocular

Os resultados estdo apresentados na tabela 3.

Aplicado o teste exato de Fisher, comparando o controle e
0 adesivo de fibrina no segundo dia, concluiu-se que os
coelhos com a insercdo muscular aderida pelo adesivo de
fibrina tiveram menos edema, hiperemia e secrecdo que aque-
les com insercdo pela sutura ou com o cianoacrilato.

No 4° dia, o adesivo de fibrina ainda apresentou melhores
resultados que 0s da sutura e cianoacrilato, quanto a hipere-
miae a secrecdo. No que tange ao edema, os resultados com a
sutura foram também bons.

A partir do 14° dia, ndo houve diferencasignificativaentre
o controle e os adesivos de fibrina e cianoacrilato com rel acéo
ao edema, a hiperemia e a secrecdo. O adesivo de albumina-
glutaraldeido (AA) e o de gelatina-resorcinol-formaldeido-
glutaraldeido (AG) mostraram, sempre, piores resultados no
20, 7° e 14° dias quanto a edema, hiperemia e secrecdo.

Observagdes macroscopicas dos olhos no momento da
enucleacdo

Nos quarto, sétimo e décimo-quarto dia encontramos quan-
to aos olhos operados com a sutura, os adesivos de fibrinae o
cianoacrilato, pouca ou nenhuma secregéo, e estruturas anato-
micas preservadas. Quanto ao adesivo de albumina-glutaral-
deido, encontramos edema, hiperemia e secregdo com intensi-
dades graves em todos os olhos enucleados, bem como estru-
turas anatbmicas bastante comprometidas com presenca de
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Tabela 1. Tempo do procedimento (minutos) em cada coelho

Grupo Coelho
A

[N

© 00 ~NOO U~ WN

1

©Woo~NOO U WNPE O

=
o

m
s
Mediana

Tempo do procedimento (minutos)

SP
30
20
23
17
25
20
25
30
20
35
19
30
33
30
22
20
22
20
30
35
25,1
5,8
24

AC
11
18
15
10
20
13
10
20
15

7
13
7
12
12
10
23
7
5
5
8
12,1
53
12

AF
11
10
13
11
20
10
10
15
15
22
15
12

7

8
22
11
10
20
11
10

13,3
4,6

11

AA
12
23
19
25
14
17
16
11
10
10
12
15

7

8
22
11
10
20
11
10

14,3

54
12

AG
10
15
20
25
15
15
15
20
17
13
13
23
11

7
15
25
21
18
15
17

16,8
4,7
15

SP= sutura de poliglactina 910; AC= adesivo de cianoacrilato; AF= adesivo
de fibrina; AA= adesivo de albumina-glutaraldeido; AG= adesivo de gelatina-
resorcinol-formaldeido-glutaraldeido

Tabela 2. Resisténcia do material - dinamometria

Resisténcia do adesivo (gf)

Olho SP AC
D 100+ 100+
E 100+ 50
D 100+ 100+
E 100+ 50
D 100+ 60
E 100+ *

D 100+ 100+
E 100+ 100+
D 100+ 100+
E 100+ 100+
D 100+ 95

E 100+ 100+
D 100+ 100+
E 100+ 100+
D 100+ 90

E 100+ 100+
D 100+ 100+
E 100+ 100+
D 100+ 90

E 100+ 100+

AF
100+
100+
100+
100+
*
100+

*

100+
100+
100+
100+
90
100+
100+
100+
100+
100+
100+
100+

AA

100+
100+
100+
100+
80
100+
100+
100+
70
100+
94
100+
41
100+
100+

AG
100+

45
40
100+
75
40
75
100+
32
35
72
75
71
100+
100+
35
80
100+
100+

SP= sutura de poliglactina 910; AC= adesivo de cianoacrilato; AF= adesivo
de fibrina; AA= adesivo de albumina-glutaraldeido; AG= adesivo de gelatina-
resorcinol-formaldeido-glutaraldeido

100+= maior do que 100 gf

* néo fixagdo do musculo a esclera por descolamento, deslizamento imediato
apods a aplicagdo, ou outra intercorréncia
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simbléfaro, neovascularizagdo e leucomas na cérnea. Bulbos
oculares duros a depressdo. Grande dificuldade para separar as
estruturas, antes das enucleacdes. Quanto ao adesivo de gela-

Como decorrénciadaintensareacdo pds-operatdriaocorri-
da em todos os olhos operados com o adesivo de albumina-
glutaraldeido, foi feita a colheita da secrec@o conjuntival de

tina-resorcinol-formal deido-glutaral deido observamos modera-
daintensidade da secrecéo em alguns olhos, em outros nenhu-
mareacao tecidual aparente. Emum olho, o reto superior ndofoi
encontrado; em outro, foi encontrado a6 mm do limbo.

No quadragésimo dia encontramos estruturas anatémicas
preservadas, sem edema, secre¢do ou hiperemia nos olhos
enucleados de poliglactina 910, gelatina-resorcinol-formal-
deido-glutaraldeido, fibrinae cianoacrilato.

dois olhos e esfregaco a fresco, no décimo-quarto dia, tendo
sido encontrados poucos cocos gram-negativos.

Observacg6es histopatolégicas de inflamagéo, necrose,
granuloma e fibrose (Tabela 4)

Aplicado o teste ndo paramétrico exato de Fisher, compa-
rando cada duas técnicas de fixagdo mioescleral entre si, obti-

Tabela 3. Intensidade dos sinais de edema, hiperemia e secre¢do no segundo, quarto, sétimo, décimo-quarto e quadragésimo dias

Sinal
Edema Hiperemia Secrecao
Dia Intensidade SP AC AF AA AG SP AC AF AA AG SP AC AF AA AG
20 Satisfatorio 12 10 20 0 0 12 5 20 0 0 12 5 20 0 0
Insatisfatério 8 10 0 20 20 8 15 0 20 20 8 15 0 20 20
Total 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20
40 Satisfatorio 20 10 20 0 0 16 10 20 0 0 16 10 20 0 0
Insatisfatério 0 10 0 20 20 4 10 0 20 20 4 10 0 20 20
Total 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20
7° Satisfatério 16 16 16 0 0 0 6 16 0 0 10 6 16 0 0
Insatisfatério 0 0 0 16 16 16 10 0 16 16 6 10 0 16 16
Total 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16 16
14° Satisfatério 12 12 12 0 0 12 12 12 0 0 12 12 12 0 0
Insatisfatério 0 0 0 12 12 0 0 0 12 12 0 0 0 12 12
Total 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12 12
40° Satisfatério 4 4 4 * 2 4 4 4 * 2 4 4 4 *
Insatisfatério 0 0 0 * 0 0 0 0 * * 0 0 0 * *
Total 4 4 4 0 2 4 4 4 0 2 4 4 4 0 2

SP=sutura de poliglactina 910; AC= adesivo de cianoacrilato; AF=adesivo de fibrina; AA= adesivo de albumina-glutaraldeido; AG= adesivo de gelatina-resorcinol-
formaldeido-glutaraldeido
Nota: Os nimeros em negrito representam valores menores do que o esperado do total da amostra, por perda do animal. * Sem amostras

Satisfatorio: - (ausente); + (leve) e Insatisfatério: ++ (moderada); +++ (intensa); ++++ (grave)

Tabela 4. Andlises histopatoldgicas de inflamagao, necrose, granuloma e fibrose no quarto, sétimo, décimo-quarto e quadragésimo dias

Sinal
Inflamacgéao Necrose Granuloma Fibrose
Dia Intensidade SP AC AF AA AG SP AC AF AA AG SP AC AF AA AG SP AC AF AA AG
40 Satisfatorio 4 2 4 0 3 4 4 4 0 4 4 1 4 3 4 4 4 4 3 4
Insatisfatério o 2 0 4 1 o o o 3 o0 0 3 0 0 oO 0O 0 O 0 oO
Total 4 4 4 4 4 4 4 4 3* 4 4 4 4 3* 4 4 4 4 3* 4
7° Satisfatério 2 2 1 0 8 0 3 4 2 4 0 2 3 2 0 4 0 0 0 4
Insatisfatorio 2 1 3 4 1 4 0 0 2 O 4 2 1 2 4 0O 4 4 4 O
Total 4 3* 4 4 4 4 3* 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4 4
14°  Satisfatorio 7 0 8 0 6 0O 8 8 3 6 5 0 8 3 5 6 6 7 3 5
Insatisfatério 1 8 0 7 2 8 0 0 4 2 3 8 0 4 3 2 2 1 4 3
Total 8 8 8 7 8 8 8 8 ™ 8 8 8 8 ™ 8 8 8 8 ™ 8
40°  Satisfatorio 1 2 0 0 0 4 4 4 0 2 4 3 4 0 0 4 2 4 0 2
Insatisfatério 2 1 4 0 O 0O 0O O 0 oO 0O 0 O o0 2 0O 1 0 0 oO
Total 3 3 4 0 OF 4 4 4 0 2* 4 3 4 0O+ 2¢ 4 3 4 0O+ 2¢

SP= sutura de poliglactina 910; AC= adesivo de cianoacrilato; AF= adesivo de fibrina; AA= adesivo de albumina-glutaraldeido; AG= adesivo de gelatina-resorcinol-

formaldeido-glutaraldeido

Nota: Os numeros acompanhados de asterisco representam valores menores do que o total de amostras estudadas, por excluséo de amostras representativas de
material insuficiente. Satisfatério: - (ausente); + (leve) e Insatisfatério: ++ (moderada); +++ (intensa); ++++ (grave)
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vemos nos periodos de avaliagdo, como mais significativos os
seguintes resultados:

@) Para inflamacdo: entre a sutura de poliglactina 910 e o
cianoacrilato no décimo-quarto dia, mostrou que o proces-
so inflamatdrio dependeu do material, pior para o ciano-
acrilato e entre a sutura e 0 adesivo de albumina-gluta-
raldeido, pior para o adesivo de albumina-glutaral deido.

b) Para necrose: no décimo-quarto dia, entre a sutura de
poliglactina910 e o cianoacrilato e asuturade poliglac-
tina 910 e o adesivo de fibrina, mostrou que o controle
apresentou maior intensidade de necrose do que os
outros materiais. Asdiferencas ndo foram significativas
nos outros periodos.

¢) Paragranuloma: entre o adesivo defibrinae o decianoacri-
lato, mostrou diferencasignificativanaformago degranu-
loma pelo de cianoacrilato, comparado com o defibrina.

d) Parafibrose: ndo houve diferenca significativa entre os
grupos.

DISCUSSAO

Os achados sugerem que trés dos quatro adesivos testa-
dos apresentaram desempenho melhor do que o controle, com
relacdo ao tempo de operacéo: defibrina, de cianoacrilato e de
albumina-glutaraldeido. O desempenho do adesivo de gelati-
na-resorcinol-glutaral deido-formal deido foi semelhante ao do
controle.

A forca de adesdo muscul oescleral no grupo controle foi,
em todos os casos, maior que 100 gf.

Com o adesivo de fibrina apesar de ter mostrado 16/20
medidas acima de 100 gf, apresentou uma com 90 gf e trés
amostras nao aproveitadas, pois um muisculo deslizou, outro
n&o colou, e, no terceiro, ajungdo mioescleral foi rompida ao
se passar 0 gancho para a dinamometria.

A resisténcia atensdo com os demais adesivos apresentou
em mais de um caso, medidasinferioresa100 gf.

Como nos movimentos oculares de perseguicdo, gradati-
vamente, 0s retos agonistas desse movimento chegam a exer-
cer 40 gf, quando estdo a aproximadamente quarenta e cinco
graus de rotagcdo apartir da posi¢ao primaria, e paraum movi-
mento sacédico, as unidades fibrilares rapidas solicitadas,
dificilmente exercem forcas superiores a 100 gf>19, conside-
ramos os materiais cujas forgas de resisténcia atragdo tenham
se apresentado, mesmo que em um caso, menores que 100 df,
inadequados para estas operaces.

Quanto ao grupo controle, poliglactina 910, ndo houve
nenhum caso com for¢ade rupturamuscular inferior a100 gf, 0
que torna esta técnica mais segura do que as outras.

Quanto as observacBes clinicas, tivemos melhor desempe-
nho com o adesivo de fibrinado que com os outros materiais. Os
adesivosdeal bumina-glutaraldeido e gel atina-resorcinol -formal -
deido-glutaraldeido, apresentaram intensas reacOes teciduais.

A histopatologia, no grupo controle houve reagéo tecidual
pequena, no quarto dia, aumentando di scretamente no sétimo, no
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décimo-quarto e no quadragésimo dia. Estes resultados foram
préximos aos de autores que, estudando respostas teciduais
deste material implantado em musculos oculares de coelhos,
encontraram reagles pequenas até o vigésimo-primeiro dia,
aumentando discretamente durante a absorcdo da sutura®”.

O adesivo de cianoacrilato, apresentou reacfes teciduais
moderadas no quarto e sétimo dia, mais intensas no décimo-
quarto dia, com maior reacdo granulomatosa e reacoes teci-
duais leves no quadragésimo dia. Outros pesquisadores,
estudando as reacfes histolbgicas provocadas por este ade-
sivo em musculos oculares externos de coelhos, verificaram
em alguns cortes que a unido entre miscul o e esclera ocorreu
por regeneracdo muscular a frente e talvez ao redor do mate-
rial. N&o observaram extrusdo deste, a ndo ser em um espéci-
me, em gue foi encontrado adesivo livre na conjuntiva®. Os
achados clinicos e 0 aspecto macroscépico da juncdo mioes-
cleral, neste trabal ho, assemel ham-se aos de Dunlap. Diferem
guanto aos achados histol gicos, em que encontramos reacao
granulomatosaimportante, como jadescrito, e, quanto aextru-
s8o do material, este foi encontrado livre em diversos ol hos,
sobre a conjuntiva ou aposto sobre jun¢do misculoescleral.

CONCLUSOES

a) A resisténcia a tragdo apresentada por trés destes adesi-
vos, cianoacrilato, albumina-glutaraldeido e gelatina-re-
sorcinol-formaldeido-glutaraldeido, em alguns casos foi
inferior a100 gf.

b) Os adesivos de fibrina, de cianoacrilato e de albumina-
glutaraldeido apresentaram melhores resultados que o
controle, poliglactina910, quanto ao tempo de operacéo. O
adesivo gelatina-resorcinol-formaldeido-glutaraldeido
mostrou resultado semelhante.

¢) Os resultados clinicos foram melhores com o adesivo de
fibrina, € em ordem decrescente a poliglactina 910 e o
cianoacrilato e ndo aceitaveis com o adesivo de albumina-
glutaraldeido e adesivo de gelatina-resorcinol-formal dei-
do-glutaraldeido.

d) Osresultados histopatol 6gicos foram melhores com o ade-
sivo defibrinae em ordem decrescente apoliglactina910 e
0 cianoacrilato e ndo aceitéveis com o adesivo de albumi-
na-glutaraldeido e adesivo de gelatina-resorcinol-formal-
deido-glutaraldeido.
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ABSTRACT

REFERENCIAS

Purpose: To measure the duration of the operation, the
strength of tissue adhesion, and to perform a clinical and
histopathological study of ocular reinsertion of superior rec-
tus muscles of rabbits with four different tissue adhesives,
as an alternative to the use of polyglactin suture in strabis-
mus surgeries. Methods: One hundred New Zealand rabbits
were used for two experiments: I-A and I-B, with fifty rabbits
for each experiment. These groups were further divided into
five groups of ten rabbits (twenty eyes), which were subjec-
ted to the removal of the superior rectus muscle of both
eyes, either with suture (control) or tissue adhesive: poly-
glactin 910, 6-0 suture and tissue adhesives made of fibrin,
cyanoacrylate, albumin-glutaraldehyde and gelatine-resorci-
nol-formaldehyde-glutaraldehyde. The rabbits in experiment
I-A were subjected to dynamometry for ten minutes follo-
wing repositioning of the muscle. The rabbits in experiment
I-B were subjected to clinical evaluation and to histopatho-
logic evaluation. Results: Better performance of the tissue
adhesives in relation to the time taken to carry out the surge-
ry was observed. None of the adhesives met the parameters
used for strength, that is, in some cases the reinserted mus-
cle did not resist to the application of forces up to 100 df.
The clinical and histopathologic evaluations showed that
only the fibrin adhesive presented a better performance than
the polyglactin suture while the other results were worse
than those of the controls (suture). Conclusion: It was ob-
served that the adhesives studied are not suitable for stra-
bismus surgeries.

Keywords: Tissue adhesives, Oculomotor muscles/surgery;
Strabismus/surgery; Fibrin tissue adhesive/therapeutic use;
Polyglactin 910; Sutures, Rabbits
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