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RESUMDO

A hemostasia tem papel critico e importancia fundamental em todos os procedimentos cirdrgicos. Seu manejo possuli
diversos pontos chaves, que se iniciam por boa técnica operatoria e adequado suporte anestésico. Determinadas situacoes,
como hemorragias graves resultantes de trauma penetrante, por exemplo, ndo dependem exclusivamente do controle da
equipe cirlrgica e necessitam do apoio de novas solu¢des que diminuam ou controlem a hemorragia. Desde os tempos
antigos, um marco da medicina é atuar no controle da hemorragia e, mais recentemente, na facilitacdo da hemostasia
pela aplicagdo de agentes tépicos, seja por compressdo manual ou agentes modernos. Na Ultima década, o nimero de
diferentes agentes hemostaticos tépicos cresceu drasticamente. Para que o cirurgido moderno escolha o agente correto
no momento correto, é essencial que conheca o mecanismo de agdo, entenda a eficacia e os possiveis efeitos adversos
relacionados a cada agente. Assim, a grande variedade de hemostaticos topicos, somada a auséncia de um artigo de
revisao na literatura nacional sobre este tépico, nos estimulou a elaborar este manuscrito. Aqui relatamos uma revisao
detalhada sobre os agentes hemostaticos tdpicos mais comumente utilizados nas especialidades cirtrgicas.

Descritores: Hemostaticos. Cirurgia Geral. Hemostasia Cirdrgica. Técnicas Hemostaticas. Procedimentos Cirdrgicos Operatérios.

INTRODUCAO

hemostasia tem papel critico e importancia
fundamental em todos os procedimentos
cirdrgicos. Seu manejo possui diversos pontos
chaves, que se iniciam por boa técnica operatéria
e adequado suporte anestésico. Determinadas
situacoes, como hemorragias graves resultantes de
trauma penetrante, por exemplo, ndo dependem
exclusivamente do controle da equipe cirurgica
e necessitam do apoio de novas solucbes que
diminuam ou controlem a hemorragia.

A utilizacdo de hemostaticos tépicos é
um conceito antigo, empregado em diferentes
formas pelas civilizacdes antigas. O povo egipcio
fazia uso de uma mistura de cera, graxa, e cevada,
em um esforco para parar sangramentos. Na
Grécia antiga, ervas ditas hemostaticas pelos
padres e curandeiros da época eram aplicadas em
ferimentos de guerra'. Recentemente, 0s avancos
na biotecnologia resultaram no desenvolvimento
de agentes hemostaticos tépicos que atualmente
estao disponiveis para o cirurgido. Esses agentes

vao desde hemostaticos topicos absorviveis, como

gelatinas, colageno microfibrilar e celulose oxidada
regenerada, a hemostaticos tdpicos biologicamente
ativos, tais como trombina, colas biolégicas e outros
agentes combinados.

A grande variedade de hemostaticos
topicos somada a baixa frequéncia de artigos de
revisao na literatura nacional sobre este tépico nos
estimulou a elaborar este manuscrito. Uma revisao
em bases eletrénicas PUBMED, EMBASE, MEDLINE
e LILACS foi realizada buscando manuscritos nos
idiomas inglés, portugués, francés e espanhol. Serao
apresentados o0s agentes hemostaticos topicos mais
comumente utilizados em cirurgia, dividindo-os
em absorviveis, biolégicos e sintéticos, conforme
listados na tabela 1.

AGENTES ABSORVIVEIS

Celulose oxidada regenerada (Surgicel Original®,
Surgicel Nu-Knit®, Surgicel Fibrillar®, Interceed®,

Gelitacel®)

A celulose oxidada simples foi inicialmente
proposta em 1942, nos Estados Unidos. Em 1960,
um novo hemostatico tépico - celulose oxidada

1 - Universidade de Campinas, Departamento de Cirurgia, Disciplina de Cirurgia do Trauma, Campinas, SP Brasil.
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Tabela 1. Tipos, nome comercial e mecanismo de acdo dos agentes hemostaticos topicos.

Hemostatico topico

Nome comercial

Mecanismo de acao

Celulose oxidada regenerada Surgicel Original®, Surgicel
Nu-Knit®, Surgicel Fibrillar®,
Interceed®, Gelitacel®

Matriz fisica para iniciacdo do
coagulo. O baixo pH promove efeito
antimicrobiano

Gelatinas

Surgifoam®, Gelfoam®, Gelfim®,
Gelita-spon®, Geli putty®

Matriz fisica para iniciacdo do
coaqulo

Gelatina + Trombina FloSeal®, Surgiflo®

Combinacao de efeitos das
gelatinas e trombinas

Colageno microfibrilar

Instat®, Helitene®, Helistat®,

Aderéncia e ativacao plaguetaria

Avitene®, Avitene flour®, Avitene
Ultrafoam®, EndoAvitene®,

Avitene Ultrawrap®

Selantes de fibrina

Evicel®, Tisseal®, Crosseal®, Quixil®

Trombina e fibrinogénio
combinados no momento da
aplicacao. Trombina degrada
fibrinogénio em fibrina formando
coagulo

Trombina topica

Evithrom®, Recothrom®, Thrombin-

Converte fibrinogénio em fibrina

IMI® para formar coagulo. Promove
ativacdo de fatores de coagulacao
Adesivo de glutaraldeido e BioGlue® Gluteraldeido interage com

albumina bovina

albumina bovina e proteina celular
no local da ferida para formar uma
resistente matriz

Adesivos de cianoacrilato

Dermabond®, Omnex®

Mondmeros liquidos formam
polimeros na presenca de agua e
colam duas superficies

Polietilenoglicol CoSeal®

Dois polimeros de polietilenoglicol se
misturam e reagem no local da ferida

regenerada (COR) - surgiu no mercado com o
lancamento do Surgicel®, o Unico até entao nao
derivado de elementos humanos ou animais?. A COR
é, portanto, um hemostatico tdpico de origem vegetal
manufaturado pela regeneracao de celulose pura em
tecido (algodao) entrelacado que posteriormente
¢ oxidado. Sua unidade funcional é o acido
anidroglucurénico. A celulose oxidada regenerada
¢ de facil aplicacdo e manipulacdo em cirurgia pela
caracteristica de malha entrelacada frouxa que
possui, lembrando um chumaco de algodao (Surgicel

Fibrillar®, Gelitacel®) ou um pequeno pedaco de
malha (Surgicel Nu-Knit®), agindo assim como matriz
de suporte para a iniciacdo e formacdo do coagulo.
A celulose oxidada regenerada nao é pegajosa,
nao adere ao material cirirgico, pode ser moldado
em diferentes formas e tamanhos, ndo desmancha
na presenca de liquidos e suporta compressao sem
perder sua propriedade. Este material ndo deve ser
infundido em meio aquoso previamente a utilizacao,
uma vez que possui melhor atividade hemostatica
guando aplicado seco.
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Ambas as formas comerciais de COR
diminuem o pH local uma vez aplicados. O pH
acido provoca hemolise, o que explica a coloracao
amarronzada do material quando em contato com
sangue. A hemoglobina resultante da hemolise
reage com o pH local (dcido) formando hematina
acida. Uma das vantagens tedricas do baixo pH é
a potencial acdo antimicrobiana e acao caustica,
potencializando a hemostasia e a formacdao de um
codqgulo artificial’. O baixo pH local, entretanto,
possui desvantagens, ja que inativa a acdo de
coagulantes biologicamente ativos, como a
trombina, impossibilitando, portanto, a utilizacdo da
COR em conjunto com outros agentes hemostaticos
bioldgicos. Além disso, a natureza acida da COR pode
aumentar o processo inflamatério local e retardar
0 processo normal de cicatrizacdo®. Outro ponto
importante, que pode induzir a equipe cirdrgica a
submeter seu paciente a intervencao desnecessaria,
e que também pode ser atribuido aos hemostaticos
de base gelatinosa, é a aparéncia pds-operatoria de
uma imagem a tomografia com halo hiperdenso e
centro hipodenso, que pode ser confundida com
um abscesso. Imagens ndao comuns que geraram
duvida diagnéstica foram recentemente reportadas
na literatura tanto em adultos quanto em pacientes
pediatricos. Mais do que isso, complicacbes em
cirurgia foram reportadas com o uso da COR em
situacbes de hemorragia grave*®. A dissolucdo da
COR pode variar de duas semanas a alguns anos,
dependendo da quantidade do produto utilizada.

Gelatinas (Surgifoam®, Gelfoam?®, Gelfilm®,
Gelita-spon®, Geli putty®, FloSeal®)

A gelatina ¢ um agente hemostatico
manufaturado a partir do colageno animal (derme ou
tendao de porcino, ovelhas ou equinos) hidrolizado
e purificado. Foi introduzida no mercado em 1945 e
poucos avancos em sua forma e composicao foram
realizados desde entao®. Apesar de seu mecanismo
de acdo nao ser inteiramente conhecido, acredita-se

gue atue mais de forma fisica do que quimicamente
na cascata de coagulacao’. Assim, como no caso da
COR, as gelatinas sdo Uteis como uma matriz fisica
para iniciacdo do coagulo.

A matriz de gelatina pode ser utilizada em
diferentes formas: esponjas, pé e solucao fisiolégica
estéril, formando um aspecto espumoso quando
misturados ou saturados em trombina purificada.
A solucdo espumosa esta associada a diminuicao da
infeccdo do sitio de aplicacdo e demonstrou ser Util na
diminuicdo do sangramento de origem &ssea, como,
por exemplo, nas esternotomias e neurocirurgias.

Uma importante  propriedade  das
diferentes formas de gelatina é sua habilidade de
absorver mais de 40 vezes seu peso em sangue e
fluidos e sua habilidade em expandir seu volume em
200% in vivo. Isto significa que as formas de gelatina
aumentam mais seu volume do que os hemostaticos
topicos a base de colageno e celulose oxidada
regenerada e que, apesar desta propriedade fornecer
boa acdo mecanica hemostatica, pode também, de
certa forma, ser vista, em algumas especialidades,
como um ponto negativo, especialmente quando
usados em espacos confinados ou préximos de
estruturas nervosas, gerando complicacbes de
origem compressiva. O cirurgiao geral e do trauma
pode beneficiar-se dessa propriedade nos traumas
penetrantes. Feridas transfixantes de érgaos sélidos,
em particular, podem ser manejadas com este
material isoladamente ou em conjunto com COR.

Raros relatos de complicacao relacionada
ao uso de gelatinas, como formacao de abscessos
ou granulomas, foram publicados na literatura.
Alguns destes atribuidos a imagens radioldgicas
pos-operatérias duvidosas, mais tarde identificados
como hemostaticos tépicos a base de gelatina®®.

A matriz de gelatina é absorvida dentro de
quatro a seis semanas e referida como nao antigénica,
embora seja derivada de produtos de origem animal.
Diferentemente da celulose oxidada regenerada, o pH
da matriz de gelatina é neutro e, portanto, pode ser
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usado em conjunto com a trombina ou outros agentes
hemostaticos objetivando reforcar a acdo hemostatica.
Acessibilidade, facilidade de utilizar, baixo preco e boa
atividade hemostatica fazem dos hemostaticos topicos
com matriz de gelatina uma ferramenta popular para
reducao da morbidade causada pela hemorragia.

Um grande avan¢o nos hemostaticos com
matriz de gelatina veio com o desenvolvimento de
um produto denominado FloSeal®, aprovado para
uso comercial em 1999, nos EUA, e que merece ser
colocado a parte nessa secdo. Diferentemente dos
outros hemostaticos topicos com matriz de gelatina,
o FloSeal® é uma combinacao de matriz de gelatina
a base de colageno bovino contendo microgranulos,
(cola biolégica) e
solucdo de trombina humana, que sdo misturados no

reticulada com glutaraldeido

momento do uso'®''. Em contato com o sangue, as
particulas da gelatina incham e induzem a um efeito
de tamponamento. Esta caracteristica permite que ele
seja mais eficaz no controle do sangramento arterial
moderado em comparacdo com 0s outros agentes.
FloSeal® foi comprovadamente superior ao Gelfoam-
trombina em cirurgias cardiacas e foi demonstrado
conseguir reduzir o sangramento quando utilizado
em nefrectomias abertas e por laparoscopia'?. Apesar
de nao ser importante em determinadas intervencoes
cirdrgicas, a propriedade liquida do FloSeal® facilita a
aplicacao em determinados procedimentos e técnicas,
especialmente na cirurgia minimamente invasiva. Foi
demonstrado que o uso do FloSeal® em cirurgia é
seguro e eficaz'*2,

Colageno Microfibrilar (Instat®, Helitene®, Helistat®,
Avitene®, Avitene flour®, Avitene Ultrafoam®,
EndoAvitene®, Avitene Ultrawrap®)

Desenvolvido e introduzido no mercado
nos anos 1970, os hemostaticos tdpicos a base de
coldgeno microfibrilar (CMF) sdo produzidos através da
purificacdo das fibras de colageno (proteina ressecada)
de bovino, equino ou caprino e posteriormente

processados em microcristais, na qual sdo manipulados

em variadas formas comerciais. A marca Avitene® foi
primeiramente lancada em forma de po, e ainda é
comumente utilizada. Todos os tipos de hemostaticos
a base de colageno ganharam wuso precoce
generalizado quando se percebeu que pareciam ser
mais efetivos do que os hemostéticos tépicos a base
de gelatina. Os produtos a base de colageno ativam a
via intrinseca da cascata de coagulacdo, enquanto os
hemostaticos a base de gelatina induzem a hemostasia
por meio de propriedades fisicas. Em alguns ensaios
clinicos randomizados, os hemostaticos de colageno
microfibrilar mostraram-se superiores a celulose
oxidada regenerada e demonstraram ter reducao
estatisticamente significativa da perda sanguinea
guando comparados entre si'3. Os avancos e melhorias
feitas no campo dos hemostaticos a base de coldgeno
tém sido no lancamento de novos formatos comerciais.
O primeiro hemostatico tépico a base de colageno
(Avitene®) estava inicialmente disponivel em forma de
po, e hoje a linha de produtos tem se expandido em
materiais em forma de tecido, bem como, em formato
de esponja e pequenos "pad's" ou placas (Instat®).

O CMF fornece uma generosa drea
de superficie que, quando em contato com
sangue, permite aderéncia e ativacdo plaquetaria
promovendo a formacdo do trombo dentro de
dois a cinco minutos™. Considerando entdo, que
0 seu mecanismo de acao depende da ativacao
plaguetaria, o CMF é menos eficaz em pacientes
com trombocitopenia grave ou coagulopatias, no
entanto, atinge com sucesso hemostasia mesmo em
pacientes heparinizados. O CMF ndo aumenta seu
volume, como é o caso das gelatinas, e é absorvido
em menos de oito semanas. Deve ser aplicado em
superficies sangrantes com instrumento seco e nao
com as maos do cirurgido, pois tende a aderir as luvas.
Os hemostaticos a base de colageno microfibrilar
tém sido usados com sucesso no controle de areas
de sangramento extenso. Em procedimentos
laparoscépicos, opgdes disponiveis no mercado

(Endo-Avitene®), que se caracterizam pelo formato de
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folhas laminadas, estao disponiveis com um aplicador
que facilitam a introducao através de trocarteres. Tal
como acontece com a celulose oxidada regenerada,
recomenda-se a remocdo do excesso de CMF do
sitio cirdrgico apés hemostasia adequada, uma vez
gue podem se ligar a estruturas neurais e causar dor
ou dorméncia. Infeccdes do sitio da aplicacdo do
hemostatico tépico a base de CMF foram descritas
como mais frequentes quando comparadas aos
hemostaticos a base de COR. Complicacbes e duvidas
em exames de imagem relacionadas a procedimentos
em Neurocirurgia foram amplamente reportados,
levando pesquisadores a realizarem estudos de
seguranca e eficacia em animais, especificamente
nesta area cirurgica'.

AGENTES BIOLOGICOS

Selantes de fibrina (Evicel®, Tisseal®, Crosseal®, Quixil®)

O selante de fibrina foi citado pela primeira
vez na literatura em 1909, na Europa. Estudos foram
retomados nos anos 1940, apds a disponibilizacao
de trombina purificada e sua utilizacdo se tornou
comum em diferentes especialidades cirurgicas,
inclusive durante a Primeira Grande Guerra. Nos
EUA, foi aprovado para uso em humanos somente
nos anos 1980 (Tisseal®), apds comprovacao de ser
seguro e eficaz'.

O déssico selante de fibrina consiste em
fibrinogénio humano agrupado, liofilizado, e trombina
bovina ou humana, algumas vezes também contendo
fator de coagulacdo Xilll concentrado e aprotinina'. O
fator XlIl € uma pré-enzima que é ativada pela trombina
na presenca de fons calcio (fator estabilizador de fibrina).
Uma vez ativado, o fator Xill forma ligacdes cruzadas
entre cadeias de fibrina, estabilizando a formacdo de
coagulos. Sendo o mais antigo tipo de cola no mercado,
variacoes de multiplos produtos estdo disponiveis, com
concentracdes varidveis dos seus ingredientes. [sso
modifica as propriedades de coagulacdo. A resisténcia

a tracdo de coagulos de sangue é uma funcao de
varios fatores e a concentracao de fibrinogénio é de
grande importancia. A trombina tem um impacto
principalmente na velocidade e na integridade de
coagulacao e, indiretamente, sobre a estabilidade
do coagulo'™. A aprotinina é um inibidor de protease
(tecido de pulmao bovino) que inibe a tripsinina,
plasmina e calicreinas, retardando a lise de coagulos
mediada por plasmina. As colas de fibrina sdo aplicadas
através de uma técnica de seringa dupla. A aplicacao
ideal requer um campo operatério seco. As colas de
fibrina sdo particularmente eficazes quando aplicados
antes do sangramento. Nesta situacdo, o fibrinogénio
pode polimerizar antes que a pressao arterial aumente
o fluxo da microcirculacao local. Quando usado apds o
inicio do sangramento, pressao local deve ser aplicada
sobre a ferida para permitir a polimerizacao™.

A combinacdo com celulose, gelatina e/
ou colageno (la, mantas ou outras matrizes) com
substancias pré-coagulantes, seja fibrina ou trombina,
¢ uma abordagem criada recentemente (Surgiflo®:
gelatina + trombina) para aumentar a eficacia dos
hemostaticos topicos, sendo classificado como selante
de fibrina com matriz sélida. Estes produtos combinam
os efeitos mecanicos de um tamponamento temporal
com os efeitos hemostéticos do selante de fibrina. A
matriz de coldgeno induz a agregacao de plaquetas
e estimula a coagulacdo do fator Xll. Em contato
com liquido, os componentes solidos se dissolvem e
formam um coagulo de fibrina viscoso entre a matriz
e a superficie cruenta da ferida. Um periodo de
compressao é necessario para gue ocorra polimerizacao
dos componentes do selante.

Hemostaticos topicos de fibrina que nado
necessitam de compressdo podem ser obtidos com a
ajuda de particulas que absorvem liquidos e aumentam
de tamanho, dissolvidas em matriz liquida, e aderem
as feridas cirdrgicas (FloSeal®). Sao classificados como
selante de fibrina com matriz liquida. Este material ndo
necessita de campo cirdrgico seco para aplicacao. Outros
produtos (CoStasis®, Vitagel®) aprovados para uso em
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humanos em 2000, nos EUA, sdo constituidos por um
composto de coldgeno microfibrilar e trombina bovina,
misturadas em uma seringa com plasma (autélogo -
que contém fibrina e plaquetas) do paciente retirado
e centrifugado durante a cirurgia’. Os componentes
do plasma fornecem o fibrinogénio, que é clivado
pela trombina para formar uma matriz gelatinosa de
colageno-fibrina. Como os outros hemostaticos locais
combinados, é um produto caro e o sucesso do seu uso
depende da experiéncia do cirurgiao'°.

Em 2003, o Crosseal® foi introduzido
pela Cruz Vermelha norte americana. £ composto
apenas por produtos de origem humana
(fibrinogénio e trombina agrupada do plasma, bem
Em 2004, Schwartz
em estudo multicéntrico

como, acido tranexamico)?'.
et al?
prospectivo randomizado, o Crosseal®Quixil® como
o0 mais efetivo hemostatico, com menor tempo

reportaram,

para hemostasia efetiva, menor sangramento
intraoperatério e menor inducao de complicacbes
qguando comparado ao grupo controle (Avitene®,
Surgicel®, Surgicel NuKnit®, Gelfoam, Gelfoam +
trombina).

Outro agente que entrou no mercado mais
recentemente foi o Evicel®, que ndo contém inibidores
fibrinoliticos e requer um tempo minimo de preparacao
antes da aplicacdo, tornando-o de mais facil utilizacao.
Pode ser usado na forma de spray, apresentando
hemostasia satisfatéria em superficies cruentas, como
aguelas resultantes de trauma hepatico. Em nossa
experiéncia, as colas de fibrina Tisseel®, Quixil® e
Evicel® sdo especialmente adequadas para controlar
sangramentos de baixa pressao (venoso) e de superficies
cruentas, como dos rins, figado e baco.

Inicialmente, as aplicacdes clinicas para os
selantes de fibrina foram em grande parte limitadas
a Cirurgia Cardiaca, Cirurgia Vascular, Cirurgia Oral
e Maxilofacial e Cirurgia Plastica Reconstrutiva,
mas, recentemente varias aplicacbes estao sendo
discutidas na literatura para outras Especialidades,

como na Cirurgia do Trauma, Urologia, Obstetricia

e Neurocirurgia. Na area da Cirurgia do Trauma,
especificamente, alguns autores demonstraram que
0 uso de selantes de fibrina em traumas hepaticos
graves excluiram a necessidade de empacotamento
do 6rgao*2,

Apesar do selante de fibrina ter sido um
dos primeiros agentes hemostaticos a ser utilizado na
pratica clinica, o lento desenvolvimento da tecnologia,
0s obstaculos iniciais para a aprovacao pelo FDA (Food
and Drug Administration), nos EUA, e sua limitada
disponibilidade subsequente, levaram a uma relativa
escassez de investigacao clinica prospectiva com selantes
de fibrina. Sendo material com grande potencial de
utilizacao e relativamente pouco estudado, os selantes
de fibrina tiveram um espaco interessante para novas
pesquisas em cirurgia. Uma nova forma comercial de
selante de fibrina que foi recentemente aprovado para
uso em humanos pelo FDA, apds diversos estudos
em modelos experimentais, foi o TachoSil®?>%’, que
lembra uma placa esponjosa e demonstrou sua
utilidade ndo apenas como hemostatico, mas também
em anastomoses intestinais e em fistulas tragqueo-
brénquicas, devido a sua alta capacidade adesiva®?,
Até o momento, nenhum efeito adverso foi relacionado
ao uso do TachoSil®, apesar de haver relatos na literatura
sobre a presenca de anticorpos apds a aplicacdo do
produto, porém sem expressao clinica?’.

Trombina tépica (Evithrom®, Recothrom®,
Thrombin-JMI®)

Atrombina é uma enzima natural com papel
na hemostasia, inflamacao e sinalizacdo celular. E
formada a partir da pré-trombina, como resultado
da ativacdo das vias de coagulacdo intrinsecas e
extrinsecas, e forma a base do coagulo de fibrina,
promovendo a conversdo do fibrinogénio em
fibrina. A trombina ja foi purificada a partir de varias
fontes e usada como auxiliar na hemostasia tépica
por mais de 60 anos. Até recentemente, a Unica
trombina disponivel comercialmente era derivada
do plasma bovino (trombina-JMI). Apesar de a
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trombina ter sido utilizada como uma ferramenta
eficaz para parar o sangramento, a trombina de
origem bovina, mostrou induzir uma resposta imune
importante?®. Diversos estudos tém documentado
uma série de eventos clinicos que acompanham a
exposicao humana a trombina bovina, e incluem o
desenvolvimento de anticorpos contra a trombina,
protrombina, fator V e cardiolipina®. Pacientes em
hemodialise, com elevados niveis de anticorpos
contra a trombina bovina toépica, também foram
observados por terem aumento da incidéncia de
trombose do acesso vascular, coagulopatia grave e
sangramento apos a exposicao a trombina bovina®.

Devido a essas preocupacoes, pesquisadores
desenvolveram a trombina derivada de plasma
humano e a trombina humana recombinante.
Em 2007, Bowman et al3' demonstraram, em
estudo comparativo entre trombina recombinante
humana tépica e trombina bovina, que a
trombina recombinante humana demonstrou a
mesma eficacia na hemostasia cirirgica, perfil de
seguranca semelhante e resposta

significativamente menor do que a trombina de

imunoldgica

bovinos.

AGENTES SINTETICOS

Adesivo de glutaraldeido e albumina bovina
(BioGlue®)

O adesivo de glutaraldeido e albumina
bovina (AGAB) consiste em uma solucdo de
glutaraldeido a 10% e 45% de solucao de albumina
bovina, purificada por precipitacdo, cromatografia
por calor e radiacao??. Foi aprovada para uso, nos
EUA, em 1999, sendo apresentada comercialmente
em uma seringa com dois compartimentos separados
e um mesmo bico dispensador, quando, entao,
seus componentes sao misturados no momento
da aplicacdo. Em um prazo de 20 segundos o

adesivo tem 65% de poténcia de ligacao, e obtém

sua plena forca de ligacéo em dois minutos,
independentemente da temperatura ou do meio
de aplicacdo (ar ou agua)**. Num estudo em que o
BioGlue® foi utilizado como agente hemostatico em
79 cirurgias cardiacas, houve sucesso em 78 casos.
Apesar de algumas pesquisas na area da
cirurgia cardiaca sugerirem o uso de BioGlue® em
suturas do pericardio e préteses vasculares, sua
indicacdo ainda parece controversa neste e em
outros segmentos da cirurgia®=*. Recentemente, um
grupo da Austria realizou um interessante estudo
experimental comparando o uso de AGAB e o selante
de fibrina nas cirurgias de hérnia inguinal. Segundo os
autores, o0 AGAB demonstrou boa poténcia de ligacao,
(citotoxidade).
Persistente atividade inflamataria foi evidenciada, nao

porém baixa biocompatibilidade
favorecendo, portanto, o uso deste material nesta
indicacao especifica®. Persistente reacao inflamatoria
resultando em estenose também foi relatada em
estudo experimental com porcos jovens em reforcos
anastomaticos aorto-adrticos, comprometendo sua
indicacdo em criancas e jovens®. Por outro lado, outra
analise experimental sugere a utilizacaéo do AGAB
como reforco das anastomoses gastrointestinais
realizadas por grampeadores, no entanto, afirmam
gue mais estudos sao necessarios para determinar se
0 AGAB ¢é ou nao capaz de prevenir ou ajudar nos
casos de fistulas anastomoticas®’. Complicacbes e
interpretacdes duvidosas em métodos de imagem
também sdo reportadas na literatura em diversas
areas cirurgicas, incluindo a Cirurgia Cardiotoracica e
a Neurocirurgia®.

Adesivos de cianoacrilato (Dermabond®, Omnex®)

Desenvolvidos em 1942 pelo quimico
Harry Coover® e, posteriormente, comercializado
como Super Bonder, os cianoacrilatos sao
mondmeros liquidos que rapidamente formam
polimeros na presenca de agua (ions hidroxil) e,

assim, rapidamente colam superficies adjacentes. A
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propriedade de cola instantanea tornou promissor
0 uso dos cianoacrilatos como adesivos e agentes
hemostaticos, existindo relatos de que, durante a
Guerra do Vietna, cianoacrilatos foram utilizados
sobre feridas abertas sangrantes em um esforco para
retardar a hemorragia enquanto o soldado ferido
era transportado para um centro médico préoximo.
O cianocrilato de etila, como Super Bonder,
demonstrou-se citotoxico durante sua degradacao
(cianoacetato e formaldeido) resultando em uma
resposta
retardando a sintese e a cura da ferida. Apés uma

inflamatéria acentuada e persistente,
reestruturacdo da molécula em 2-octil-cianoacrilato, o
produto recebeu a aprovacao do FDA com indicacao
de uso no reparo de feridas, comercializado como
Dermabond®. O 2-octil-cianoacrilato atinge sua forca
maxima de ligacdo em 2,5 minutos de aplicacéo e
forma uma ligacdo mais forte e mais flexivel do que
o 2-butil-cianoacrilato’. Na Asia, o 2-butil-cianoacrilato
também encontrou aplicacao para embolizacdo de
hemorragias gastricas pela injecao direta do adesivo
no vaso sangrante’#°. Apesar do uso do produto em
varizes gastresofagicas ter demonstrado resultado
satisfatério na hemostasia rapida na maioria dos
casos, sua utilizacdo incorre em risco de trombose da
veia mesentérica’®. Relatos de casos descrevem o uso
do 2-octil-cianoacrilato na radiologia intervencionista
para embolizacdo de shunts de veias porto-sistémicas
e pseudoaneurismas anastomaoticos*’. Complicacoes
relacionadas a embolizacdo também foram descritas
e sua indicacao parece ser controversa®. As vantagens
de cianoacrilatos para reparacdo de tecidos incluem,
apesar do custo, uma aplicacdo e tempo de reparo
mais rapidos com resultado cosmético equivalente
aos resultados da sutura para as incisdes e feridas
pequenas, sem a eventual necessidade de uma consulta
de acompanhamento para a remocao da sutura.
Outro produto a base de cianoacrilato e
indicado para uso em reconstrucdes e anastomoses
vasculares é o Omnex®. Embora existam ainda
poucos estudos sobre o uso do produto, o Omnex®

possui seguranca e eficacia comprovadas e tem se
mostrado interessante para os cirurgides vasculares
e cardiotoracicos, por ser facil de utilizar, atingir
hemostasia imediata quando aplicado e agir
independentemente do sistema de coagulacao®.
Adesivos a base de cianoacrilato ndo podem ser
utilizados para aproximar feridas com perda tecidual,
lesbes das articulacdes, maos ou pés, ou para reparar
superficies mucosas dilaceradas*. Os cianoacrilatos
estao se tornando cada vez mais populares para
a sutura de pequenas incisdes na pele, desde que
esta seja uma aproximacao livre de tensdo. E, como
cirurgides de diferentes areas vém se tornando cada
vez mais confortaveis com as propriedades desses
adesivos, 0s cianoacrilatos estao sujeitos a usos mais
inovadores e a motivo de pesquisa.

Polietilenoglicol (CoSeal®)

CoSeal® é um polimero totalmente
sintético utilizado por cirurgides para reparar areas
de potenciais sangramentos em anastomoses
vasculares. Utiliza dois polietilenoglicois sintéticos
gue, uma vez misturados, podem ser aplicados
diretamente as superficies dos tecidos ou usado para
selar as linhas de sutura ou enxertos sintéticos. O
selante funciona interagindo os produtos sintéticos
com o tecido humano. O polimero permanece
flexivel e é reabsorvido pelo organismo em cerca de
quatro semanas, segundo o fabricante. O CoSeal®
pode aumentar em até quatro vezes o seu tamanho
original. Um estudo conduzido pela Associacao
Europeia de Cirurgia Cardiotoracica evidenciou que
pacientes que receberam uma grande aplicacao
de CoSeal® tamponamento

cardiaco. Oclusdo da veia cava superior ocorreu

evoluiram  com
como resultado direto do uso CoSeal® em um dos
76 pacientes estudados*. Neste mesmo estudo,
o CoSeal® se mostrou util para a prevencdo de
aderéncias do pericardio em pacientes que possam
necessitar de reintervencao cirurgica, especialmente
em criangas que sofrem de cardiopatias congénitas.
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O polietilenoglicol é um agente eficaz para
a hemostasia vascular e cardiaca ou em aplicacdes
cirdrgicas em gue a expansao do volume do produto
ndo é uma preocupacao. Seu desempenho na
vedacdo anastomodtica é equivalente ao Gelfoam
com trombina, mas a principal vantagem do CoSeal®
reside na rapidez com que atinge a hemostasia.

CONSIDERACOES FINAIS

familia de
sobre que
hemostatico tépico utilizar e quando, se torna por

Diante da heterogénea

hemostaticos tépicos, a decisao

ABSTRACT

muitas vezes confusa. Um melhor entendimento
dos diversos tipos de hemostaticos topicos e a
experiéncia pratica adquirida permitirao ao cirurgiao
formar um adequado senso critico para indicar o
agente correto, no momento adequado. O agente
ideal é aquele facil de usar, eficaz, utilizavel em
qualquer ou na maioria das condicdes cirurgicas,
ndo antigénico, totalmente absorvivel e com custo
acessivel. Acreditamos que o avanco da biociéncia
e a realizacdo de novas pesquisas experimentais e
clinicas definirdao o agente hemostatico de melhor
custo beneficio.

Hemostasis plays a critical and fundamental role in all surgical procedures. Its management has several key points
that start with good operative technique and adequate anesthetic support. Certain situations, such as severe bleeding
resulting from penetrating trauma, do not depend exclusively on the control of the surgical team and require the support
of new solutions that decrease or control bleeding. Since ancient times, a hallmark of medicine has been to act in the
control of hemorrhage, and more recently, in the facilitation of hemostasis by the application of topical agents by either
manual compression or modern agents. In the last decade, the number of different topical hemostatic agents has grown
dramatically. For the modern surgeon to choose the right agent at the right time, it is essential that he/she understands
the mechanisms of action, the effectiveness and the possible adverse effects related to each agent. Thus, the great variety
of topical hemostatics, coupled with the absence of a review article in the national literature on this topic, stimulated us
to elaborate this manuscript. Here we report a detailed review of the topical hemostatic agents most commonly used in
surgical specialties.

Keywords: Hemostatic. General Surgery. Hemostasis. Surgical. Hemostatic Techniques. Surgical Procedures. Operative.
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