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RESUMO: Objetivo: Estudar a perviedade da tuba uterina de coelhas submetidas a aplicação endotubária
pela via transvaginal de n-butil-2-cianoacrilato. Método: Vinte  coelhas (Orictolagus cuniculus) da linhagem
Nova Zelândia foram distribuídas em dois grupos, 1 (controle) e 2 (experimento). O grupo controle foi subme-
tido a técnica operatória para esterilização pelo método proposto por Pomeroy e o grupo experimento teve a
aplicação de 0,25mL do adesivo cirúrgico n-butil-2-cianoacrilato no lúmen tubário por via transvaginal. Após
quatro semanas e quatro acasalamentos e o diagnóstico clínico da presença de gestação, foram submetidos
a três  testes de perviedade: histerossalpingografia (in vivo), teste de perviedade com corante azul de metileno
(in vitro) e teste de pressão de rompimento (in vitro). Foi realizada a morfometria computadorizada digitalizada
para medir o diâmetro tubário, a mucosa e o miossalpinge. Resultados: Houve  vazamento em somente uma
tuba uterina do grupo 2, embora o adesivo estivesse presente no lúmen tubário, o que foi não significante
estatisticamente. Apresentou significância estatística a morfometria,  que mostrou aumento nas medidas do
diâmetro tubário, da mucosa e do miossalpinge, que consideramos ser pela presença do polímero formado
pelo adesivo, não havendo danos celulares. Conclusões: Concluímos que a aplicação transvaginal de n-
butil-2-cianoacrilato no lúmen tubário de coelhas é tão eficaz para esterilização quanto o método de Pomeroy.
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INTRODUÇÃO

A esterilização cirúrgica através da ligadura
das tubas uterinas é o método mais utilizado. Na grande
maioria dos casos, a esterilização cirúrgica (em torno
de 70%) é feita por ocasião do parto, aumentando
sobremaneira o número  de cesarianas eletivas e des-
necessárias. São relatados  índices de arrependimen-

to de até 26% em estudo realizado nos Estados Uni-
dos, e de 19,4% no Brasil, quando realizada na média
de idade de 26 anos1,2.

Baseado nestes dados foi promulgada a Lei
Federal nº 9.263, de 12 de Janeiro de 1996, tornando
a esterilização cirúrgica através da ligadura das tubas
uterinas um método legal de controle de natalidade no
Brasil, desde que a mulher tenha pelo menos dois fi-
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lhos, mais de 25 anos de idade e esteja fora do ciclo
grávido-puerperal3.

De  acordo com o exposto, pareceu-nos per-
tinente, estabelecer uma pesquisa em animal de ex-
perimentação, para desenvolver um método de este-
rilização que fosse de fácil e rápida execução, eficaz
e, se viável, pudesse ser realizado a nível ambulatorial
ou hospital-dia, e que tivesse uma relação custo-be-
nefício que não onerasse mais o serviço público de
saúde.

MÉTODO

Foram utilizadas 20 (N=20) coelhas
(Orictolagus cuniculus) da linhagem Nova Zelândia,
com peso entre 3.400g e 4.800g, e média de idade de
oito  meses.

Foram divididas aleatoriamente em Grupo 1
(controle) com 20 tubas uterinas (n=20) e Grupo 2
(experimento) com 20 tubas uterinas (n=20).

Os animais receberam diazepan (0,5mg/Kg)
como medicação pré-anestésica e foram anestesiados
com um composto de cloridrato de tiletamina e
cloridrato de zolazepam 125mg (25mg/Kg), e para
analgesia foi utilizado citrato de fentanila (0,05µg/Kg).
Todos os animais receberam succinato de cloranfenicol
(50mg/Kg) como antibioticoprofilaxia4-6. A via de ad-
ministração dos fármacos foi a intramuscular7.

Após anestesiados, os animais foram  colo-
cados em calha cirúrgica própria para coelhos. Nos
animais do Grupo 1 foi feita tração manual dos pelos
do abdome, conforme orientação do Colégio Brasilei-
ro de Experimentação Animal.

As coelhas do Grupo 1 foram submetidas a
procedimento operatório para esterilização segundo
o método proposto por Pomeroy, considerado
como “padrão- ouro” e o mais utilizado por via
laparotômica8-11.

Foi realizada incisão mediana, de 4cm, com
exposição da cavidade abdominal e identificação do
istmo tubário. Procedeu-se à  dupla ligadura com
categute simples 000, e retirado 1cm do segmento
exposto, tanto da tuba uterina direita como da esquer-
da. A síntese da parede abdominal foi realizada por
sutura contínua de categute simples 000 no peritôneo
parietal, sutura por pontos separados de poligalactina
910 na aponeurose e sutura por pontos separados com
o mesmo fio na pele12,13.

As coelhas do Grupo 2 foram submetidas ao
mesmo procedimento de pré-anestesia, anestesia,

analgesia e antibioticoprofilaxia, e posicionamento na
calha operatória.

As tubas uterinas foram cateterizadas por
videovaginoscopia, segundo o método já descrito an-
teriormente por Maubon et al.14, e foi aplicado 0,25mL
de adesivo cirúrgico sintético, n-butil-2-cianoacrilato,
no lúmen de cada tuba.

Após a recuperação da anestesia, as coelhas
voltaram para seu alojamento, em gaiolas individuais.
Foram acasaladas por duas vezes no decorrer da se-
gunda semana após os procedimentos e por duas ve-
zes no decorrer da terceira semana15.

Após quatro semanas foram investigadas
quanto à presença  de gestação16, e na sua
ausência, foram anestesiadas e submetidas a
histerossalpingografia para verificar a perviedade das
tubas uterinas.

Os animais foram então mortos  através de
injeção intracardíaca de sulfato de magnésio, que pro-
voca parada cardíaca em diástole17, e submetidas à
laparotomia para verificação de processos aderenciais
e classificação segundo Montz et al.18. Em seguida
procedeu-se à  retirada dos úteros e tubas para estu-
dos de perviedade  por meio do teste com azul de
metileno e teste de pressão de rompimento, e estudo
histomorfométrico.

A histerossalpingografia utilizou como meio
de contraste 3mL de iodamida de meglumina, que foi
injetado após cateterização dos corpos uterinos com
cateter próprio para histerossalpingossonografia19.

Utilizando o mesmo cateter realizou-se o tes-
te com azul de metileno, que indicava perviedade se
ocorresse saída do corante pelas fímbrias tubárias20.
O  teste de pressão de rompimento foi realizado com
os úteros e tubas submersos em solução de cloreto de
sódio 0,9%, aplicando-se uma pressão de até 80mmHg,
medida por meio de um manômetro conectado ao
cateter. Foi considerada pérvia a tuba que emitisse
bolhas de ar através das fímbrias1 .

Após os testes de perviedade, as peças
anatômicas foram fixadas em formalina à 10% e en-
viadas para o estudo histomorfométrico, que avaliou
as alterações inflamatórias e as medidas da mucosa
(em mm), do miossalpinge (em mm) e do diâmetro
tubário (em cm) nos dois grupos21-23.

A análise estatística foi realizada por meio do
teste “t” para grupos independentes para o estudo com-
parativo dos pesos dos animais. Teste de Mann-Whitney
que comparou os tempos operatórios. Teste exato de
Fischer para o estudo da presença ou não de gestação,
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da perviedade na histerossalpingografia, da perviedade
no teste com azul de metileno, da perviedade no teste
de pressão de rompimento. Teste “t” para grupos inde-
pendentes e para grupos emparelhados para estudar a
morfometria da parede tubária. Foi fixado em 5% o
nível para rejeição da hipótese de nulidades24-25.

O projeto de pesquisa foi analisado e aprova-
do pelo Comitê de Ética em Pesquisa da UNIFESP-
EPM com a Ref. CEP nº 970/00 e ratificado pela
Comissão de Ética do Departamento de Cirurgia do
Curso de Medicina da FURG-RS.

RESULTADOS

Na análise dos pesos houve significância
estatística quando se comparou os dois grupos, sen-
do que no Grupo 1, submetido à técnica operató-
ria convencional, houve um decréscimo de peso
progressivo, enquanto no Grupo 2, submetido à téc-
nica endoscópica, houve uma queda de peso no
período agudo e recuperação deste peso até a nor-
malidade.

O tempo operatório médio foi analisado e de-
monstrou ter sido utilizado um tempo maior na técnica
endoscópica, apresentando significância estatística.

Não ocorreu gestação em nenhum dos ani-
mais.

A histerossalpingografia mostrou obstrução
de 19 tubas uterinas, e perviedade em uma tuba uterina
do grupo 2.

Os testes de perviedade mostraram apenas
uma tuba pérvia no grupo experimento, embora o
polímero formado pelo adesivo estivesse no lúmen
tubário. Não houve  significância estatística em ne-
nhum dos testes realizados.

O teste de pressão de rompimento mos-
trou perviedade na mesma tuba uterina quando se
atingiu a pressão de 40mmHg. Nas demais tubas
uterinas foi utilizada pressão de 80mmHg não ocor-
rendo a saída de ar nas fímbrias de nenhuma
delas.

A histologia demonstrou não ter ocorrido
alterações do epitélio tubário nem a montante, nem
a jusante do local dos procedimentos, nem
tampouco da microvascularização em nenhum dos
grupos.

Nas tubas uterinas do grupo 1 ocorreu ab-
sorção do fio categute simples 000 em 19 tubas,
permanecendo em apenas uma tuba, no grupo 2 o
adesivo foi detectado no lúmen de todas tubas.

No estudo histomorfométrico, não houve
significância quando se analisou os processos infla-
matórios, mas apresentou significância estatística quan-
do se avaliou as medidas da parede tubária, tanto na
mucosa como no miossalpinge, e também no diâme-
tro da tuba uterina (Tabela 1). O grupo 2 apresentou
todas as medidas aumentadas em relação ao grupo 1
(Gráfico 1).

Gráfico 1 - Valores médios da morfometria do diâmetro, da

mucosa e do miossalpinge das tubas uterinas das coelhas do

Grupo 1 e do Grupo 2.

DISCUSSÃO

A procura de um método de esterilização
humana que atenda os preceitos éticos e legais vigen-
tes, que seja eficiente e eficaz, que traga mínima agres-
são ao ser humano e que privilegie o baixo custo
operacional, é um ideal a ser buscado.

O procedimento  proposto tem as vantagens
eventuais de, se exeqüível em seres humanos, ser de
execução rápida, baixo risco de morbidez, facilidade
de execução por via transvaginal, prescindindo de uma
laparotomia (convencional ou laparoscópica). Poderá
ser realizado em regime ambulatorial ou de hospital-
dia com uso de anestesia local ou loco-regional levan-
do a uma diminuição dos custos operacionais com ine-
gável contribuição aos programas de saúde comuni-
tários.
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Foi escolhida a coelha como animal de expe-
rimentação, para testar a viabilidade do procedimen-
to, que é tida na literatura médica, como modelo para
pesquisa experimental em reprodução, pela semelhan-
ça histológica e funcional de suas tubas uterinas com
a das tubas humanas21-22.

Para controle da eficácia da ligadura tubária
utilizou-se o método proposto por Pomeroy, que é re-

conhecido e é o mais utilizado para esta prática, tendo
índice de falhas baixo, de 0 a 1,%, proporcionando
segurança do método, e praticado há mais de 100
anos8-11.

O adesivo cirúrgico sintético escolhido, n-butil-
2-cianoacrilato, não provoca histotoxicidade,
citotoxicidade e genotoxicidade, nem toxicidade sis-
têmica, e não tem efeitos antigênicos e carcinogênicos.

Tabela 1 - Relação da morfometria do diâmetro das tubas uterinas (cm), da mucosa (mm) e do miossalpinge
(mm) entre o Grupo 1 (G1) e o Grupo 2 (G2).

ORTEMÂID ASOCUM EGNIPLASSOIM

1G 2G 1G 2G 1G 2G

01,0
51,0
31,0
21,0
41,0
91,0
81,0
61,0
02,0
12,0
11,0
41,0
31,0
61,0
61,0
51,0
91,0
32,0
71,0
72,0

11,1
76,0
87,0
28,0
88,0
51,1
19,0
98,0
68,0
08,0
47,0
21,1
23,1
99,0
21,1
51,1
57,0
47,0
47,0
18,0

02,0
81,0
91,0
92,0
91,0
81,0
91,0
21,0
62,0
13,0
51,0
33,0
02,0
13,0
81,0
02,0
61,0
22,0
82,0
92,0

11,0
96,0
09,0
46,0
43,0
91,0
33,0
35,0
62,0
42,0
65,0
04,0
54,0
75,0
80,0
26,1
92,0
79,0
91,0
22,0

21,0
12,0
81,0
71,0
52,0
02,0
71,0
41,0
41,0
91,0
31,0
01,0
71,0
22,0
31,0
51,0
12,0
61,0
71,0
61,0

28,0
42,1
63,1
51,1
07,0
16,1
31,1
48,0
57,0
18,0
27,1
26,0
27,0
34,1
02,0
83,1
42,1
63,1
66,0
22,1

AIDÉM 5461,0 0129,0 7522,0 6284,0 5271,0 1250,1

OÃRDAPE 4900,0 0140,0 6310,0 4180,0 6800,0 7680,0

Teste “t” para grupos independentes

t
crítico

= 2,04

Grupo 1 x Grupo 2

DIÂMETRO MUCOSA MIOSSALPINGE

t
calc

= -17,97* t
calc

= -3,11* t
calc

= -10,09*

p<0,001 p<0,01 p<0,001

I < II I < II I < II
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Tem biocompatibilidade satisfatória, propriedades
bactericidas e bacteriostáticas, e não é absorvido pelo
organismo26-30.

Não há referências na literatura do uso do
adesivo de n-butil-2-cianoacrilato em trabalhos expe-
rimentais de obstrução da tuba uterina em coelhas.
Paradoxalmente encontrou-se uma referência de seu
uso em seres humanos, em que duas  mulheres
foram submetidas à aplicação transvaginal e após
quatro  anos de seguimento e controladas por
histerossalpingografia, permanecem com a obstrução
tubária31.

As coelhas do Grupo 1 apresentaram perda
de peso constante, enquanto as do Grupo 2 apresen-
taram perda de peso na fase aguda com recuperação
até a normalidade, o que mostra que o método
endoscópico apresenta menor morbidez que o méto-
do convencional, representando  menor agressividade
à homeostase.

O tempo empregado para a realização dos
procedimentos operatórios foi maior no Grupo 2, em
virtude da coelha apresentar o corpo uterino e a tuba
com acentuada debilidade tecidual além do intenso
peristaltismo uterino e tubário, e, sendo o método
endoscópico, teve-se muito cuidado para realizar a
cateterização. No Grupo 1 as tubas encontravam-se
muito próximas da incisão, o que facilitou a execução
do método.

Os testes de perviedade demonstraram que
uma tuba uterina, em um animal do Grupo 2 estava
pérvia, embora o polímero estivesse no seu lúmen, o
que acreditamos que tenha ocorrido pela pressão
exercida com a injeção do contraste na
histerossalpingografia, dilatando desta maneira o in-
terior da tuba, já que o adesivo não aderiu a parede
tubária e formou  um corpo cilíndrico que obstruiu  o
trânsito,e  não permitiu  gestação, o que seria de fácil
ocorrência tendo em vista o alto índice de fertilização
das coelhas.

A histerossalpingografia é um teste confiável
para o diagnóstico da obstrução tubária e o uso da
iodamida de meglumina,  um contraste hidrossolúvel,
não afeta os resultados histológicos.

No Grupo 1 foi encontrado um número maior
de aderências, perfazendo um escore bruto de 24. No
Grupo 2 foi detectado processo aderencial em somente
um animal, com escore de 6, de acordo com a classi-
ficação de Montz et al.18, que relacionamos à  mani-
pulação dos cateteres, e à  fragilidade da parede
uterina que  pode ter favorecido a lesão da serosa,
desencadeando o processo.

Para o estudo histológico e detecção do ade-
sivo nas tubas do grupo 2, foi utilizada a técnica
proposta por Galil et al32. Foi notada a presença de
algumas células de processo inflamatório crônico
com predomínio de eosinófilos, neutrófilos e
basófilos. Não ocorreram alterações que demons-
trassem toxicidade celular nem destruição do
epitélio tubário, assim também como não ocorreu
adesividade da substância ao epitélio, nem foram
encontradas porções do adesivo no interior de
macrófagos20,28,29,33 .

A morfometria mostrou significância estatís-
tica quando foi comparado o Grupo 1 com o Grupo 2,
sendo que o grupo experimento mostrou aumento das
medidas realizadas na mucosa, no miossalpinge e no
diâmetro tubário, o que pode ter ocorrido em decor-
rência do peristaltimo acentuado da tuba uterina da
coelha, na tentativa de expulsar o polímero do seu
interior23,34.

Estudos clínicos desenvolvidos com metil-
cianoacrilato, em mulheres, por Stevenson et al.35 ,
Neuwirth et al.36 , Goldsmith et al.37, Richart et al.38

e Shuber et al.39 em que aplicavam o adesivo na ca-
vidade uterina através de um sistema denominado de
Femcept, e por pressão faziam migrar para as tubas
uterinas, mostraram resultados pouco satisfatórios,
ocorrendo obstrução tubária em torno de 80%, foram
abandonados porque para esterilização o índice de
falhas foi muito elevado.

Podemos concluir com este trabalho que a  apli-
cação transvaginal de n-butil-2-cianoacrilato no lúmen
tubário de coelhas  é eficaz para provocar obstrução e
impedir a fecundação após quatro semanas,  não provo-
ca alterações significantes na constituição morfológica
da tuba uterina e não ocorre absorção do adesivo.
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ABSTRACT

Background: Study of the patency of the uterine tube of rabbits submitted to the transvaginal approach
application of n-butyl-2-cyanoacrylate. Methods: Twenty rabbits were used (Orictolagus cuniculus) of the
lineage New Zealand, distributed in two groups, 1 (control) and 2 (try). Control group was submitted to
the  technique for sterilization through the method proposed by Pomeroy and the group experiment had the
application of 0,25mL of the surgical adhesive n-butyl-2-cyanoacrylate in the isthmus of uterine tube, via
transvaginal. After four weeks and four time mated and the clinical diagnosis of gestation appearance,
they were submitted to three  patency tests: histerosalpingography (in vivo), patency test with color
metilen blue (in vitro) and test of breaking pressure (in vitro). Digital computerized morfometry was
accomplished to measure the diameter of tubes, mucous membrane and miosalpinx. Results: The results
showed leak in only one  uterine tube of the group 2, although the sticker was present in the isthmus of
uterine tube. Statistical significancy was shown by  the morfometry that showed increase in the measures of
the diameter tube, of  mucous membrane and of  miosalpinx, that we considered to be for the presence of the
polymeric formed by the adhesive, not  cellular damages. Conclusions: We concluded that the application
n-butyl-2-cyanoacrylate of transvaginal route  in the uterine tubes of rabbits is so effective for sterilization
as the method of Pomeroy.

Key Words: Fallopian tubes; Sterilization, tubal; Tissue adhesives; Cyanoacrylates; Rabbits.
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