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wistar rats
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RESUMDO

Objetivo: Comparar os resultados das anastomoses coldnicas realizadas com o adesivo 2-octil cianoacrilato e as feitas com fio de
polipropileno 5.0. Métodos: Selecionaram-se 32 ratos Wistar machos distruibuidos em quatro grupos de oito animais tendo em
conta o tipo de sutura - polipropileno ou aplicacdo de cianoacrilato -, e os dias para eutanasia - terceiro ou sétimo do pés-operatério.
Nos animais dos grupos controle, as anastomoses foram realizadas em plano Gnico com fio de polipropileno 5.0. Nos dos grupos com
adesivo, elas foram executadas com 2-octil cianoacrilato. Avaliaram-se o tempo operatorio, a integridade, o aspecto macroscépico
das anastomoses, a pressdo de ruptura a distensdo, obstrugao intestinal, formacdo de aderéncias e histologicamente o processo
cicatricial e inflamatério. Resultados: O tempo operatério foi significativamente maior nos grupos em que se aplicou adesivo tanto
no terceiro quanto no sétimo dias (p=0,004). A formacdo de aderéncias foi mais extensa no grupo 2-octil cianoacrilato estudado no
sétimo dia de pds-operatério em comparacdo com o grupo polipropileno (p=0,007). Os valores obtidos no estudo tensiométrico da
anastomose, no sétimo dia de pos-operatério, mostraram-se menores no grupo 2-octil cianoacrilato (p=0,002). A frequéncia de
obstrucao intestinal parcial foi maior no grupo em que se aplicou adesivo quando avaliado no sétimo dia (0,029). O processo cicatricial
e inflamatdério nao diferiu entre os grupos, seja no terceiro ou sétimo dias (p>0,05). Conclusao: Em condigdes experimentais, 0 uso
do 2-octil cianoacrilato, avaliado no sétimo dia revelou-se deletério, levando a intensa formacao de aderéncias, obstrucdo parcial da
luz coldnica, e menor resisténcia mecanica da anastomose.

Descritores: Colo. Anastomose. Adesivo.

INTRODUCAO

s fundamentos da cicatrizacdo col6nica tém sido estu-

dados clinica e experimentalmente em virtude da gra-
vidade das deiscéncias que ocorrem no poés-operatoério. A
pesquisa de um método seguro para suturas intestinais nos
ultimos dois séculos levou ao desenvolvimento de diversos
materiais e técnicas de anastomoses, além de melhor en-
tendimento do processo cicatricial2. A contaminagao local
promove colagendlise, atraso na fibroplasia e na deposicdo
de coladgeno, aumentando o risco de extravasamentos®4. A
presenca do conteudo fecal intraluminal promove forcas
de cisalhamento que interferem no processo de cicatriza-
cao, e a ocorréncia de distensao local também pode de-
sencadear isquemia na area suturada.

A utilizacdo de adesivos teciduais em substitui-
¢a0 ou concomitantemente as suturas intestinais tradicio-
nais, tem obtido atencdo dos cirurgides e pesquisadores,
na tentativa de prevenir e reduzir a incidéncia de complica-
coes anastomaoticas.

Adesivos teciduais sdo substancias com proprie-
dades quimicas de polimerizacdo que formam precipitado

Trabalho realizado na Universidade Federal de Juiz de Fora, MG, BR.

solido apos interagir com tecidos vivos. Estes compostos
mantém os tecidos em aposigao para permitir a cicatriza-
cao de areas cruentas contiguas e servem de barreira aos
extravasamentos®. Entre os mais utilizados podemaos citar a
fibrina e o cianoacrilato.

O uso dos cianoacrilatos mostrou-se insatisfatério
no trato gastrointestinal em diversos estudos, determinan-
do alta frequéncia de vazamento (fistula), inducdo de pro-
cesso inflamatério, reacdo tipo corpo estranho e
carcinogénese. Sua utilizacdo isolada determinou mortali-
dade de 60% a 97 %, em contraposicdo a 22% no grupo
suturado®’. Entretanto, nenhum destes trabalhos sobre
cianocrilatos e sistema digestorio foi realizado utilizando-se
a formulacdo mais recente: 2-octil cianoacrilato®. Estudos
procuraram estabelecer riscos e beneficios deste composto
nas suturas coldnicas, mas os resultados ainda sao discor-
dantes 1°.

Face a necessidade de aprimoramento dos resul-
tados das anastomoses colonicas, em virtude das compli-
cagbes e mortalidade que acarretam e, em decorréncia do
desenvolvimento de novos adesivos teciduais, notadamente
0 2-octil cianoacrilato, decidiu-se por pesquisar os resulta-

1. Preceptor da Residéncia de Cirurgia do Hospital Universitario da Universidade Federal de Juiz de Fora e do Hospital e Maternidade Therezinha
de Jesus, Juiz de Fora, MG- BR. 2. Doutor em Cirurgia pela Universidade Federal de Minas Gerais — UFMG - BR.
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dos da aplicacdo desta nova formulacdo naquelas
anastomoses e comparar os resultados com fio de
polipropileno 5.0, pontos separados em plano Unico
extramucoso, no que se refere aos parametros
tensiométricos (pressdo de ruptura a distensao por ar),
histoldgicos (inflamatérios e cicatriciais), mecanico (obstru-
cao da luz intestinal) e quanto a incidéncia de aderéncias e
o tempo operatorio.

METODOS

Trata-se de um estudo experimental realizado no
Centro Biologico da Reproducao, pertencente a Faculdade
de Biologia da Universidade Federal de Juiz de Fora, Juiz de
Fora, MG, Brasil. A pesquisa foi aprovada pela Comissao
de Etica em Pesquisa com Animais desta Instituicao (Proto-
colon®071/2007-CEEA).

Os animais foram distribuidos aleatoriamente em
guatro grupos de oito (P3, C3, P7, C7), de acordo com o
tipo de tratamento a ser instituido: polipropileno (P) ou 2-
octil cianoacrilato (C); e o periodo de pés-operatério no
gual se estabeleceu a data de eutanasia (terceiro ou séti-
mo dia).

Todos animais incluidos foram machos com peso
variando de 251,0 g a 346,8 g, sendo o peso médio de
291,29 g. Aidade variou de 17 a 19 semanas, com média
de 18,14.

Manteve-se jejum pré-operatorio de oito horas
para alimentos sélidos (racdo), e duas horas para dgua. A
tonsura foi realizada na regidao ventral do animal, apds
anestesia com ketamina e xilazina.

Apds fixacdo do animal a mesa operatéria com
0s membros em extensdo, procedeu-se a anti-sepsia da
regido abdominal com polivinil-pirrolidona-iodo a 1% e
colocacdo de campo fenestrado pequeno para isolar a area
desinfectada a ser operada. A celiotomia foi realizada por
meio de incisdo na linha mediana ventral,em extensao de
6 cm, e exteriorizacdo do célon.

A colotomia foi feita com seccdo transversal de
100% da circunferéncia do célon 5 cm distalmente ao ceco,
sem abertura do mesocélon, sendo que a hemostasia foi
por compressao.

A anastomose colénica nos grupos P3 e P7 foi
realizada com pontos simples de fio polipropileno 5.0,
plano Unico extramucoso, sutura invertente. Nos grupos
C3 e C7 procedeu-se a anastomose colénica com apli-
cacdo de 2-octil cianoacrilato sob a forma de bastao,
apo6s aposicdo dos bordos, em toda area cruenta aposta
e até 0,5 cm lateralmente, apds secar com gaze a fim
de garantir o contato direto com o tecido. A forca meca-
nica maxima da pelicula adesiva foi admitida quando a
substancia nao estava mais pegajosa. A celiorrafia foi
feita em plano Unico, sutura continua com fio de poliamida
3.0.

O tempo operatério foi medido desde a inci-
sdo na pele até o término da sutura da mesma ao final do
procedimento operatério.

Os animais foram submetidos a eutanasia no ter-
ceiro ou sétimo dia de pdés-operatério para estudo da
anastomose. Considerou-se infeccdo de sitio cirirgico a
presenca de secrecao purulenta na incisao operatoria e/ou
no interior da cavidade abdominal, seja na area
perianastomotica ou ndo. A deiscéncia da sutura intestinal
foi considerada presente quando observada secrecdo
entérica no interior do abdome ou abscesso
perianastomotico.

A abertura da cavidade abdominal foi cuidado-
sa, prevenindo lesdes de drgaos que porventura estivessem
aderidos a parede interna, notadamente a cicatriz da
celiotomia. As aderéncias foram graduadas de acordo com
a escala cumulativa descrita por Bothin et al.''. Conside-
rou-se, entretanto, que cada alca intestinal aderida ao lo-
cal da anastomose corresponderia a um ponto, e ndo ape-
nas o grupamento destas alcas.

AVALIACAO DA PRESSAO DE RUPTURA
A DISTENSAO POR AR

O célon foi seccionado 1,5 cm proximal e
distalmente a anastomose, sem que se procedesse a des-
truicdo das aderéncias estabelecidas, para ndo comprome-
ter o teste de pressdo de ruptura a insuflacdo. A extremida-
de proximal foi ligada com fio de seda 3.0 e a extremidade
distal cateterizada e fixada pelo mesmo fio utilizado ante-
riormente, de modo a ndo haver vazamento de ar. O cali-
bre do cateter foi 12 Fr, menor que o didmetro de seccao
transversal da alca.

O cateter foi conectado ao manémetro de baixa
pressdo, e a peca ressecada imergida no recipiente de vi-
dro transparente com dgua cristalina, em profundidade de
5cma 10 cm a partir da superficie. A insuflacdo de ar foi
lenta, com elevacao da pressdo na luz colonica de dois em
dois centimetros de 4gua a cada dois sequndos, até que
houvesse aparecimento de bolhas de ar indicando ruptura
da anastomose. Neste momento a pressao foi verificada e
registrada.

AVALIACAO DA OBSTRUCAO DA LUZ IN-
TESTINAL

Apo6s teste de ruptura, procedeu-se a
cateterizacdo da peca com cateteres de diferentes calibres:
8 Fr, 10 Fr, 12 Fr e 14 Fr. O cateter de diametro 14 Fr
correspondeu ao que preencheu toda a luz do érgdo quan-
do testado durante a primeira operacao, e por isso foi esco-
Ihido como limite de avaliacéo.

Anotaram-se todos os casos em gue nao foi pos-
sivel a passagem de algum dos cateteres através da
anastomose, considerando-os como obstrucao parcial; ou
total, quando nenhum cateter era capaz de ultrapassar a
anastomose. Quando os quatro cateteres eram introduzi-
dos e ultrapassavam o local anastomosado, determinou-se
auséncia de obstrucao.

ANALISE HISTOLOGICA
O segmento col6nico utilizado nas analises ante-
riores foi enviado para estudo histolégico. O material foi
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fixado em solucao de formalina tamponada a 10%, por
cerca de 24 horas, e, posteriormente, processado em pa-
drao habitual para estudo histoldégico no Laboratério de Pa-
tologia (CIiDAP) do Hospital Monte Sinai/ Juiz de Fora (MG).
Ap6s microtomia com 4im de espessura, 0s cortes
histolégicos foram submetidos a coloragao de picrosirius-
red F3BA e hematoxilina-eosina (HE).

A analise histolégica foi realizada em microscoé-
pio binocular NIKON Eclipse® E400, por patologista sem que
este soubesse a que animal (ou grupo) pertencia a peca
em estudo. Utilizou-se objetiva com aumento de 4x e ocu-
lar com aumento de 10x para a gradacao da neoformacao
conjuntivo-vascular, proliferacdo fibroblastica, deposicao de
coladgeno, intensidade de processo inflamatério, além da
avaliacao da presenca de re-epitelizacao e hipertrofia mus-
cular. Utilizou-se objetiva com aumento de 40x e ocular
com aumento de 10x para estudo do padrdo celular do
infiltrado inflamatério.

A deposicao de colageno foi graduada como
ausente, quando ndo observada; discreta, quando as fibras
estavam distribuidas esparsamente, em pequena quanti-
dade ao redor de fibroblastos; moderada, quando havia
feixes de fibras espessas intercaladas com tecido conjunti-
vo frouxo; intensa, quando havia grande quantidade de
fibras coldgenas espessas e compactas depositadas, sem
areas de tecido conjuntivo frouxo 12913,

A proliferacéo fibroblastica foi classificada como
ausente quando ndo observada; discreta quando se obser-
varam fibroblastos esparsos, em meio a tecido conjuntivo
frouxo; moderada quando os fibroblastos constituiam pe-
quenos feixes multidirecionais; intensa quando os fibroblastos
formavam feixes compactos 223,

A neoformacao conjuntivo-vascular foi graduada
como discreta nos casos em que se observavam vasos san-
guineos de forma esparsa, com areas livres entremeadas
(até 10 vasos por campo); moderada, quando havia 12 a
15 vasos por campo e intensa, quando ultrapassava este
valor 12913,

Graduou-se a intensidade de processo inflama-
tério sequndo a escala numeérica de Ehrlich e Hunt modifi-
cada'%13: 0, sem evidéncia; 1, evidéncia discreta, células
distribuidas de forma esparsa, com grandes areas livres; 2,
evidéncia moderada, células constituindo agregados den-
s0s, mas ainda com areas livres; 3, evidéncia intensa, agre-
gados celulares densos e continuos, sem areas livres.

O padrao do infiltrado ainda foi classificado por
camada (mucosa, submucosa, muscular e serosa) de acor-
do com o tipo celular em: linfoplasmocitario e/ou
granulocitico e/ou neutrofilico. A avaliacdo microscépica
da re-epitelizacdo e da hipertrofia muscular foi dicotémica:
presente ou ausente.

Na andlise estatistica pelo teste de Mann-Whitney
foi utilizado para comparacdo de dois grupos independen-
tes: peso, idade, dose anestésica, tempo operatorio, indice
de aderéncias e valor da pressao de ruptura a distensao por
ar. O teste exato de Fisher foi empregado para anélise de
variaveis dicotémicas quando as amostras eram pequenas:
presenca de obstrucdo e toda avaliacdo microscépica (inte-

gridade mucosa, neoformacéo conjuntivo-vascular, deposi-
cao de colageno, proliferacao fibroblastica, intensidade do
processo inflamatério, padrao celular do infiltrado inflama-
torio e hipertrofia muscular). O nivel de significancia adota-
do para ambos os testes foi de 5% (p=0,05).

RESULTADOS

A mortalidade foi de 6,6% (dois animais). Em
ambos casos nao foram encontradas as causas da morte
durante necropsia. Um animal pertencente ao grupo P7
morreu no quinto dia, e foi excluido do estudo. O rato per-
tencente ao grupo P7 morreu no sétimo dia de pés-opera-
torio sendo analisados os dados auferidos da andlise
histologica.

TEMPO OPERATORIO

O tempo operatério variou de 21 minutos a 52
minutos. Analise estatistica mostrou que nas operagdes em
que se utilizou o adesivo de 2-octil cianoacrilato os tempos
medidos foram estatisticamente superiores aqueles nos quais
se utilizou a sutura de polipropileno quando comparados os
grupos C3 e P3 (p=0,04) e os grupos C7 e P7 (p=0,04)
(Figura 1).

AVALIACAO MACROSCOPICA DA CAVI-
DADE ABDOMINAL

Ndo foram encontrados abscessos
perianastomoticos ou em outra localizagdo, nem liquido
livre em cavidade ou secrecao em parede abdominal. Um
animal (Grupo C7) apresentou deiscéncia da parede abdo-
minal com evisceracdo. A parede abdominal foi ressuturada
e 0 animal evoluiu sem intercorréncias.

OBSTRUGAO DA LUZ COLONICA
Nao ocorreu obstrugao colénica completa em
nenhum animal. A comparagao entre os grupos P3 e C3

40

Tempo de cirurgia em minutos
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T T T T
grupo prolene reop 3 dia grupo cianoacrilato reop grupo prolene reop 7 dia grupo cianoacriato reop
dia 7

i dia

Grupos de estudo

Figura 1 - Comparacao entre os tempos operatorios nos quatro

grupos estudados.
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nao mostrou significancia quando aplicado teste exato de
Fisher para avaliacao da presenca de obstrucao parcial (p =
0,315). Entretanto, quando analisados os animais
necropsiados no sétimo dia (Grupos P7 e C7), observou-se
maior frequéncia de obstrucao parcial no grupo em que se
aplicou o adesivo (p = 0,029).

ADERENCIAS

Quando se comparou a presenca de aderéncias
entre os grupos polipropileno e 2-octil cianoacrilato,
reoperados no 3° dia, ndo foi encontrada diferenca signifi-
cativa no teste de Mann-Whitney (p = 0,272). De outra
forma, qguando comparados os indices de aderéncias entre
0s grupos P7 e C7 o teste de Mann-Whitney determinou p
=0,007, com maior quantidade de aderéncias no grupo 2-
octil cianoacrilato (Figura 2).

PRESSAO DE RUPTURA A DISTENSAO POR
AR

A diferenca dos valores médios das médias dos
valores das pressdes de ruptura a distensao por ar (PRDA)
dos grupos polipropileno e cianoacrilato, submetidos a eu-
tanasia no terceiro dia, nao foi significativa quando aplica-
do o teste de Mann-Whitney (p = 0,081).

Entretanto, quando esta avaliacdo foi feita nos
grupos polipropileno e cianoacrilato submetidos a eutana-
sia no sétimo dia, observou-se pressao de ruptura menor
no grupo em que se aplicou adesivo (p = 0,002) (Figura 3).

ANALISE HISTOLOGICA

Na avaliacdo microscdpica, a comparacao entre
os grupos P3 e C3 nao houve diferenca estatistica (p=1,00);
a comparacao entre os grupos P7 e C7 também nao mos-
trou significancia estatistica com p=0,07. Comparando-se
0s grupos P3 e C3, e os grupos P7 e C7, nao houve diferen-
ca estatistica em relacdo a hipertrofia muscular, com p =
0,569 e p = 0,592 respectivamente. Nao houve diferenca
estatistica na neoformacéo vascular quando comparados
0s grupos polipropileno e cianoacrilato, com p = 0,315 para
0s animais reoperados no terceiro dia, e p = 0,143 para os
reoperados no sétimo dia. Na deposicao de colageno a
distribuicdo de casos nos grupos P3 e C3 foi muito seme-
lhante; a comparacao dos grupos P7 e C7 ndo mostrou
diferenca estatistica (p=0,182). Quanto a proliferacao
fibroblastica nenhuma diferenca estatistica foi encontrada;
a comparacao entre os grupos P3 e C3 e grupos P7 e C7
mostrou p igual a 1,00 em ambas andlises. Na avaliagcao
microscopica do processo inflamatério dos grupos
polipropileno e cianoacrilato, no 3° dia de pds-operatério,
observou-se predominio de processo inflamatério modera-
do (p>0,05); o grupo P7 apresentou predominancia de pro-
cesso inflamatério intenso, enquanto o grupo C7 apresen-
tou distribuicdo homogénea nos graus discreto, moderado
e intenso; excluindo-se os casos moderados, e comparan-
do os casos discretos e intensos dos grupos P7 e C7, tam-
bém nao se obteve diferenca estatistica (p=0,182). Em re-
lacdo aos tipos celulares do processo inflamatério, na ava-
liacdo do infiltrado inflamatorio, a distribuicao do tipo celu-

Pontuagéo segundo classificagdo de Bothin

T
grupo prolene reop 3 dia grupo cianoacrilato reop  grupo prolene reop 7 dia grupo cianoacriato reop
3 dia 7 dia

Grupos de estudo

Figura 2 - Comparagao da intensidade de aderéncias entre os
grupos estudados sequndo a classificacdo de Bothin et
al(xxx).
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grupo prolene reop 3 dia grupoe cianoacrilato recp grupo prolene reop 7 dia grupo cianoacrileto reop
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Figura 3 - Comparacao dos valores da pressao de ruptura a

distensdo por ar entre os grupos estudados.

lar nas camadas mucosa, submucosa e serosa nao obteve
significancia estatistica quando comparados os grupos C3
e P3, e também os grupos C7 e P7 (p>0,05).

DISCUSSAO

Os cianoacrilatos constituem-se em grupo de
adesivos de polimerizacao rapida, parcialmente degradaveis,
gue tém sido cada vez mais utilizados em cirurgia. O con-
tato com fons hidroxila, apds sua aplicacdo em tecidos vi-
vos, promove uma reacdo de hidroxilacao exotérmica que
polimeriza o composto e o endurece'.

A etiologia da toxicidade tecidual destas subs-
tancias é atribuida aos seus produtos de degradacdo
(cianoacetato, formaldeido e hidroperéxidos), que ativam
a sintese de prostaglandinas e tromboxanos, participantes
da oxidacao e lise da membrana celular™".
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Os cianoacrilatos apresentam propriedades
antibacterianas podendo reduzir a incidéncia de infec-
¢des por organismos gram-positivos e alguns gram-ne-
gativos quando comparados a sutura com fio
monofilamentar &14:18-20,

O 2-octil cianoacrilato apresenta ultra-estrutura
trés vezes mais resistente que seu antecessor, o butil-2
cianoacrilato, com degradacao lenta que permite a forma-
cao de composto mais forte, com menor desenvolvimento
de metabdlitos, menor concentracao local destas substan-
cias, e menor reacao tecidual®61821,

A escolha dos dias de pés-operatério para euta-
nasia dos animais (terceiro e sétimo dias) baseou-se varios
estudos estudos'?224, Estes autores concluiram em seus tra-
balhos que a maioria das complicacdes na anastomose
ocorre até o sétimo dia de pds-operatério e que, apos este
periodo, a medida de pressdo de ruptura da anastomose se
assemelha ao tecido intacto, o que limita a analise deste
parametro 4”7,

Em relacdo ao tempo operatério, foi significati-
vamente mais longo nos animais submetidos a aplicagdo
de 2-octil cianoacrilato (p=0,004). Este fato ndo é consis-
tente com outros trabalhos da literatura, que mostram que
a aplicacao de adesivo demanda tempo mais curto do que
a sutura >2° Isto talvez possa ser atribuido a necessidade
de hemostasia rigorosa para aplicacdo do adesivo, e a ndo
utilizagdo do eletrocautério, o que determinou tempo mai-
or de compressao hemostatica.

No presente estudo utilizou-se para sutura o fio
de polipropileno 5.0, conquanto Singer e Thode®afirmaram
que a ultraestrutura do 2-octil cianoacrilato tem resisténcia
que se assemelha a de um monofilamento 5.0, diferente-
mente de Kanellos et al. e Nursal et al. °'° que utilizaram
fios de polipropileno 6.0 e 7.0 respectivamente. No que se
refere ao adesivo, ndo foram aplicados pontos de reparo
ou suporte antes de sua aplicacdo, o que contrasta com
outros trabalhos que investigaram a utilizacdo de adesivos
nas anastomoses intestinais e pontos de suporte antes da
aplicacdo do adesivo.

Estas modificacoes técnicas podem ter interferi-
do nos resultados: a incidéncia de complicagdes tipo in-
feccao de sitio cirdrgico superficial e profundo no presen-
te estudo foi de 0%, bastante inferior quando comparado
aos outros da literatura. Nursal et al.'® comparando o efei-
to do 2-octil cianoacrilato na cicatrizacao col6nica, obti-
veram sete casos de infeccao de ferida cirdrgica (quatro
em anastomose com cianoacrilato), mas sem diferenca
significante (p = 0,297), identificou dois abscessos
perianastomoticos e duas deiscéncias, também sem
significancia em relacdo ao grupo controle. A ocorréncia
destes abscessos foi atribuida a vazamentos
perianastométicos posteriormente tamponados. Kanellos
et al.® apresentaram incidéncia de 20% de peritonite no
mesmo tipo de estudo com anastomose colénica e 2-octil
cianoacrilato. Entretanto, no estudo de Amaral et al.’*, no
grupo em que se aplicou cianoacrilato sobre enterorrafias
aincidéncia de complicacées infecciosas perianastomaoticas
nao foi significativamente superior.

AVALIACAO DE ADERENCIAS

As aderéncias podem alterar a reparacao
tecidual da linha de sutura e seus efeitos benéficos inclu-
em acdes protetoras biolégicas - neovascularizacao,
melhoria do processo de drenagem linfatica e capacitacao
fagocitaria, e mecanicas - oclusao de falhas anastomaticas.
Wu et al.?>, em estudo experimental, mostraram que nos
subgrupos em que nao ocorreu aderéncia sobre as
anastomoses foram encontrados menores valores de re-
sisténcia mecanica devido a falta da protecao biolégica e
mecanica.

O presente estudo optou por utilizar a escala
cumulativa de Bothin, aplicada em outros trabalhos. Este
escore apresenta especificidades em relacdo aos ratos,
tendo sido primariamente criado para pesquisa nestes
animais. Para cada aderéncia encontrada soma-se um
ponto e ao final tém-se um valor que corresponde nao
somente a intensidade das aderéncias, mas também a
quantidade delas. Esta classificacdo foi validada em outro
estudo .

Os resultados aqui obtidos foram corroborados
por autores que estudaram a influéncia dos outros tipos de
cianoacrilatos na cicatrizacdo do TGl, e mostram intensida-
de maior de aderéncias na utilizacdo destas substancias
quando comparadas com a sutura tradicional & 7:1%.26:27,

No trabalho de Kanellos et al. ° todos os animais
do grupo tratado com 2-octil cianoacrilato apresentaram
incidéncia moderada ou grave de aderéncias abdominais,
apesar de nao haver diferenca estatistica (p=0,074). Com-
parando a aplicacdo de 2-octil cianoacrilato com a aplica-
cao de fibrina sobre anastomoses intestinais, Amaral et al.'>
observou incidéncia maior de aderéncias no grupo com
adesivo sintético.

OBSTRUCAO DA LUZ COLONICA

Estudo de Nursal et al'® ndo mostrou diferenca
no que se refere a ocorréncia de obstrucdo no pés-opera-
torio de anastomose coldnicas comparando suturas de
polipropileno e adesivos de cianoacrilato. Isto se deve ao
fato do autor ter apenas avaliado a presenca de obstru-
¢Hes completas e por meio de estudo macroscopico (dia-
metro do segmento intestinal a montante da anastomose,
duas vezes maior que aquele a jusante). Isto se contra-
pde aos resultados do presente estudo no qual se obser-
vou diferenca comparando-se os grupos polipropileno e 2-
octil cianoacrilato avaliados no sétimo dia (p=0,029), su-
gerindo que a presenca de cianoacrilato induz a persis-
téncia de processo inflamatério e pode levar a estenose
do 6rgao.

Amaral et al. *, estudando anastomoses intesti-
nais, obtiveram incidéncia maior de estenose no grupo tra-
tado com 2-octil cianoacrilato quando comparado com o
grupo em que foi aplicado adesivo de fibrina. Resultados
semelhantes foram obtidos por Souza’ estudando o efeito
do adesivo de glutaraldeido-resorcinol-formaldeido (GRF) em
anastomoses coldnicas em ratos. A incidéncia de semi-obs-
trucdo nos grupos com adesivo GRF foi maior que nos gru-
pos suturados ou em que se aplicou fibrina.
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PARAMETROS TENSIOMETRICOS

A resisténcia da anastomose corresponde ao re-
sultado da acdo das propriedades cicatriciais do tecido
em reparacao?’-2. Neste experimento, a medida da pres-
sdo de ruptura a distensdo (PRDA) foi escolhida como
parametro mecanico da avaliagdo da anastomose. Segun-
do Heibel et al.’®, um bom estudo tensiométrico deve le-
var em consideracao os tipos de forcas naturais a que esta
exposto o tecido em questdo. A pressdo de ruptura a
distensdo representa a forca exercida pela pressao
intraluminal que seria a que naturalmente atua sobre as
suturas intestinais. Quando a analise se relaciona a viscera
oca, o teste de resisténcia a insuflacdo de ar pode ser
considerado como mais fisiolégico, por reproduzir os
vetores de forca que normalmente se transmitem sobre a
parede do trato digestério. Outra vantagem deste tipo de
teste é que ele aplica pressao em toda circunferéncia in-
terna do 6rgao, submetendo-o simultaneamente a uma
prova de vedacdo. Este estudo tensiométrico tem sido uti-
lizado consistentemente na literatura para este tipo de
investigacdo 2% 1013,

A pressao de ruptura a distensao por ar (PRDA)
tem seus menores valores durante o segundo e terceiro
dias de pds-operatério, alcancando queda de 15% quan-
do comparado com o pés-operatério imediato; apds, au-
menta progressivamente. Seqgundo Trubian 28, as
anastomoses colonicas perdem 72%-95% de sua forca
de ruptura nos trés primeiros dias de pds-operatério. Uma
semana apos a operacao, esta resisténcia a distensao por
parte da anastomose é similar aquela dos controles nao
operados %,

Dois estudos avaliaram os resultados da
mensuracdo da PRDA nas anastomoses colonicas apés apli-
cacao de 2-octil cianoacrilato, comparando com sutura de
polipropileno. Kanellos et al.? ndo obtiveram diferenca quan-
do compararam os grupos (p=0,897) e concluiram que, em
condicbes experimentais, uma anastomose sem sutura (com
cianoacrilato) é igual a tradicional (fio de polipropileno).
Nursal et al. > ao contrério, enfatizaram que o 2-octil
cianoacrilato parece ser deletério a cicatrizacdo em uma
fase tardia, provavelmente devido a intensa reacdo infla-
matdria que provoca. Estes autores ndo encontraram dife-
rencas no estudo tensiométrico, quando as pecas cirirgicas
foram analisadas no terceiro dia, apesar de os valores de
todo grupo com adesivo serem menores que do grupo con-
trole. A andlise das pecas no sétimo dia é nitidamente dife-
rente, com valores do grupo cianoacrilato inferiores ao do
grupo controle (p<0,001). Resultados similares foram en-
contrados no presente estudo no qual a aplicacdo do 2-
octil cianoacrilato mostrou que a resisténcia a pressao de
ruptura por distensao, no sétimo dia de pés-operatorio, foi
significativamente menor.

ANALISE HISTOLOGICA

O grau de intensidade do processo inflamatério
¢ fundamental na evolucdo da cicatrizacao'®. Reacao Infla-
matoria leve a moderada é essencial e fisioldgica. Entre-
tanto, reacao intensa pode comprometer a cicatrizacao por

disturbio na microcirculacdo. No presente estudo nao foi
encontrada diferenca quando se compararam 0s grupos
polipropileno e cianoacrilato no terceiro e sétimo dias, no
gue refere a intensidade do processo inflamatério. Isto
pode se dever ao pequeno tamanho da amostra e se con-
trapde aos resultados de Nursal et al.’® em que se obser-
vou incidéncia maior de infiltrado granulocitico e menor
de infiltrado mononuclear nos animais submetidos a apli-
cacao de 2-octil cianoacrilato estudados no terceiro dia
de poés-operatério. Estes autores também observaram que
o padrao celular no sétimo dia mostrou maior incidéncia
de infiltracdo granulocitica nos grupos submetidos a apli-
cacao do adesivo.

N&o ocorreu necrose no sitio anastomoético em
nenhum animal do presente estudo. Outras pesquisas mos-
traram incidéncia maior desta alteracdo nos grupos subme-
tidos a anastomose com adesivo™. Isto pode se dever a
isquemia da borda, conquanto nos trabalhos da literatura
houve aplicacao de pontos de reparo previamente a apli-
cacao do adesivo. Este tipo de procedimento ndo é impres-
cindivel a execucdo da anastomose. Wilker et al.?° mostra-
ram que anastomoses sem sutura, apenas por aproxima-
¢do, tendem a apresentar menor incidéncia de necrose;
isto pode ter contribuido para os resultados desta pesquisa,
mesmo levando-se em conta que a degradacdo do
cianoacrilato leva ao acumulo de cianoacetato e
formaldeido, téxicos ao tecido circunjacente.

Na avaliacdo da fibroplasia, deposicdo de
colageno e neoformagao conjuntivo-vascular ndo houve
diferenca entre os quatro grupos estudados. Em
contrapartida no estudo de Nursal et al.'® houve menos
fibroplasia nos grupos com adesivo avaliados no terceiro
dia de pds-operatério (p<0,001). Entretanto, os resultados
deste autor quanto a angiogénese foram iguais a este estu-
do, comparando-se 0s grupos cianoacrilato com controle
(p>0,05).

Amaral et al."> concluiram que o adesivo biolégi-
co estimulou mais a formacao de fibras coldgenas do que o
adesivo sintético.

Em condicbes experimentais, o uso do 2-octil
cianoacrilato, avaliado no terceiro dia, ndo apresentou van-
tagens em relacdo a anastomose convencional. Quando
avaliado no sétimo dia, o adesivo revelou-se deletério, le-
vando a intensa formacao de aderéncias, obstrucao parcial
da luz colénica, e interferéncia na cicatrizacdo com menor
resisténcia mecanica a pressao de ruptura.

Em decorréncia do tamanho da amostra e dos
resultados obtidos, novos trabalhos devem ser realizados
com a intencao de elucidar melhor a influéncia do 2-octil
cianoacrilato nas anastomoses intestinais, notadamente a
anastomose col6nica. Faz-se necessario aprimoramento do
entendimento das alteracoes inflamatorias e cicatriciais nos
tecidos colénicos apos aplicacdo do adesivo em questao.

Em conclusao, em condi¢des experimentais, o
uso do 2-octil cianoacrilato, avaliado no sétimo dia reve-
lou-se deletério, levando a intensa formacdo de aderénci-
as, obstrucao parcial da luz colénica e menor resisténcia
mecanica da anastomose.
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ABSTRACT

Objective: To compare the effect of 2-octyl cyanoacrylate tissue adhesive with polypropylene suture on the healing of colonic
anastomosis in Wistar rats. Methods: Thirty two animals, divided in four groups of eigth, were established concerning suture
with Polypropylene or Cyanoacrylate application, and the day chose for euthanasia: third or seventh day following operation. In
the control group, the anastomosis was done in a single layer with 5.0 polypropylene suture. In the adhesive group, the
anastomosis was performed by using 2-octyl cyanoacrylate. Operative time, integrity and gross anastomotic healing, bursting
pressure, intestinal obstruction, adhesions formation, histological healing and inflammatory process were recorded. Results:
Adhesion formation was more extensive in the cyanoacrylate group on the seventh postoperative day comparing with suture
group (p=0.007). Mechanical strength of the anastomosis assessed on the seventh postoperative day was lower in 2-octyl
cyanoacrylate group (p=0.002). Partial intestinal obstruction rate were more frequent in anastomosis using 2-octyl cyanoacrylate
compared to those with polypropylene suture on the seventh postoperative day (p=0.029). Operative time were longer in groups
with adhesive (p=0.004). The wound healing process, and inflammatory process did not differ statistically between groups
(p>0.05). Conclusion: The application of 2-octyl cyanoacrylate, under experimental conditions seems to be detrimental at the
seventh day of the healing, causing intense adhesion formation, colonic obstruction, and impairment healing with less mechanical

strength resistance.

Key words: Colon. Anastomosis. Adhesive.
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