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RESUMO: O etil-cianoacrilato (ECA) que é um éster do acido cianoacrilico de cadeia curta tem
sido usado extensivamente em sintese cutanea. O objetivo deste estudo foi avaliar a eficiéncia do ECA na
sintese de excisOes cutaneas de ratos Wistar machos. Foram utilizados 16 ratos da linhagem Wistar e
divididos em dois grupos, cada um com oito animais. Os ratos foram premedicados com xilazina (3
mg/Kg IM) e cetamina (70 mg/Kg IM) e tricotomizados manualmente. Realizou-se a antissepsia com
solucéo alcoolica a 70% e clorhexidina a 0,5%, seguido de colocacdo de panos de campo descartaveis.
Foi efetuada uma inciséo longitudinal de cinco centimetros no dorso de cada rato e fechadas por ECA e
suturas (nailon 4-0). Os ratos foram observados nos dias 1, 2, 3, 7 e 15°. Os adesivos apresentaram 0s
maiores niveis de deiscéncias. O etilcianoacrilato foi adequadamente tolerado neste estudo, sem induzir
inflamacéo ou infec¢des, apresentando diversas vantagens de uso em relacdo a sutura, incluindo reduzido
indice de complicacGes e facilitando a sintese das suturas.
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Comparative analysis of the healing of skin wounds treated with cyanoacrylate ester adhesive
(SuperBonder®) and intradermal suture with nylon in Wistar rats

ABSTRACT: The ethyl-cyanoacrylate which is an acid cyanoacrilic ester of short chain it has
been extensively used in cutaneous wound closure. The objective of this study was to evaluate the
efficacy of ethyl cyanoacrylate in cutaneous excision repair of Wistar male rats. 16 Wister rats were used
and divided in two groups, each with eight animals. The rats were premedicated with xylazine (3mg/kg
IM) and ketamine (70mg/kg IM) and trichotomised manually. Antiasepsis was achieved with 70%
alcohol solution and 0,5% chlorhexidine followed by placement of discarded sterile fields. A longitudinal
incision was made to five centimeters on the back of each rats which were closed using ECA or sutures
(4-0 nylon). The rats were observed 1st, 2nd, 3rd, 7 th, and 15th. The tissue adhesives presented the
largest dehiscence levels. Ethyl cyanoacrylate was adequately tolerated in this study with no necrosis,
allergic reactions, or infections. Ethyl cyanoacrylate presented several advantages over suture use,
including low complication rates and aid in the suture of incisions.
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INTRODUCAO

Um ferimento é uma les&o fisica que resulta do
rompimento da continuidade normal das estruturas
teciduais ou de 6rgdos. A sua restauracdo se da
através da cicatrizacdo. Os processos bioldgicos da
cicatrizacdo dos ferimentos sdo: regeneracao

celular, proliferacdo celular e producdo de
colageno (SLATTER, 1998). A cicatrizacdo de
feridas ocorre através de um processo de perfeita e
coordenada cascata de eventos moleculares e
celulares que
reconstrucdo tecidual (MANDELBAUM et al.,

2003). Trata-se de uma combinagdo de eventos

interatuam para que ocorra a

fisicos, bioguimicos e celulares que interagem
reconstituindo o tecido ou substituindo-o por
coladgeno (FOSSUM, 2005).

A cicatrizacdo € influenciada por alguns
fatores como local e tipo da leséo, regido da pele,
espécie, raca e técnica de sutura empregada.
Podendo variar entre individuos da mesma espécie
etaria

e serem influenciados por

(MANDELBAUM et al., 2003).

variacao

Diferentes fios de suturas para o
fechamento de feridas, como o poliglatina,
poliglicdlico, algoddo, nailon e polipropileno, e
também agulhas menos agressivas ao tecido assim
como técnicas de sutura de pontos simples isolados
até as suturas intradérmicas passaram por

(BETTES,  2003).

exibicionista de circo do século XIX foi a primeira

aperfeicoamentos Uma

pessoa a utilizar uma substancia capaz de colar

tecido bioldgico.

Ela realizava demonstracdo de retirada
de fragmentos da prépria pele e depois colava com
uma substdncia que produzia fixacdo e
cicatrizacdo. Esta exibi¢do levou estudiosos como
BARONIO em 1804 e SANO em 1943 e outros
pesquisadores a empregar substancias com
propriedades adesivas para suturas de feridas

(FONTES et al., 2004).

Desde 1940, tem se tentado empregar
adesivos bioldgicos com resultados variaveis e,
em 1962, utilizaram-se adesivos poliméricos
sintéticos com caseina, alcool, polivinil,
derivados de borracha, policuletos, anidridos,
resina de epoxi e resina de formaldeido. Mas sO
a partir de 1960, surgiram os cianoacrilatos com
boas  perspectivas de  resultados, por
apresentarem boa adesdo e serem bactericidas

(BORBA et al., 2000).

Com o avanco da medicina veterindria, a
procura por técnicas de perfeicdo na reparacao
de tecidos vem sendo cada vez mais pesquisadas
(BETTES, 2003).

Os derivados de acrilatos foram
utilizados em animais e humanos como adesivos
(FONTES et al, 2004). Sé&o

empregados como adesivos teciduais em alguns

sintéticos

procedimentos, se polimerizando rapidamente
na presenca de umidade e produzem uma
ligacdo flexivel e forte (FOSSUM, 2005).

Diferentemente dos adesivos cutaneos as
suturas requerem passagem de corpo estranho

através da pele, permanecendo nela
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por dias, podendo causar marcas permanentes ou
se retiradas precocemente pode levar a deiscéncia
(JUNIOR et al., 2008).

A possibilidade de utilizar uma
substancia que torne a sintese de tecidos mais
rapida e eficiente, diminuindo o tempo de
cicatrizagdo, proporcionando um bom resultado
estético, como também ndo remogdo posterior sdo
caracteristicas desejaveis. Porém um adesivo ideal
requer algumas propriedades como  boa
propriedade hemostética, promover aderéncia
firme das bordas das feridas, ndo alterar o processo
de cicatrizacdo, induzir pouca reacédo alérgica e ndo
apresentar acao carcinogénica (BETTES, 2003),
além de ndo alterar a funcdo imunologica do tecido
e serem biodegradaveis (SOUZA et al., 2007).

Desta forma desde o inicio da decada de
1980, o etil-cianoacrilato e o butil-cianoacrilato
vém sendo estudados, na sintese de tecidos, como
reforco de sutura e na hemostasia, com resultados
animadores pelo baixo custo e rapidez na execucao
do procedimento (BORBA et al., 2000).

Em reacdo exotérmica o 2-butil-
ciacrilato e o0 2-octil-cianocrilato se auto
polimerizam por éster de cianocrilato resultando
numa pelicula formando uma ponte. A
caracteristica de maior importancia é a
polimerizacdo rapida e forte, que aumenta com o
passar das primeiras 48 horas, posteriores a sua
aplicacdo (SOUZA et al., 2007).

O 2-etil cianocrilato tem sido utilizado

de forma satisfatoria nos processos clinicos

envolvendo odontologia, cirurgia abdominal,

ginecologia,  gastroenterologia,  neurologia,
cirurgia maxilar, ortopedia, cirurgia plastica,
urologia, cirurgia vascular, cirurgia cardiaca e

cirurgia oncogénica (SOUZA et al., 2007).

TOURIUMI et al. (1990) compararam a
histotoxicidade do
(SuperBonder®) e
(Histoacryl®) em cartilagem de orelha,

etil-2-cianoacrilato

butil-2-cianoacrilato

observando-se no butil-2-cianoacrilato minima
reacdo inflamatoria aguda, minima reacdo do
tipo corpo estranho, pequena quantidade de
células gigantes e uma reacdo inflamatoria de

maior intensidade no etil-2-cianoacrilato.

O objetivo deste trabalho foi avaliar os
resultados sutura na cicatrizacdo de ferida
cirurgica através da comparacdo do uso de fio
de nailon e adesivo sintético a base de ester de

cianocrilato em ratos da linhagem Wistar.
MATERIAL E METODOS

Foram utilizados 16 ratos, linhagem
Wistar, machos, com idade média de 108 dias
de vida, com peso variando entre 230 gramas a
425 gramas (média de 320 gramas), oriundos do
Biotério da Universidade Norte do Parana
(UNOPAR — Campus de Arapongas).

A pesquisa seguiu os principios éticos de
experimentacdo animal da Comissdo de Etica
para uso de Animais da Universidade Norte do
Parand (CEA) sobre o protocolo n° 005/09 na
data de 19/10/2009.
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Os animais foram separados em gaiola

de propileno, isolados, com  dimensGes
padronizadas (33 cm de largura, 40 cm de
comprimento e 16 cm de altura) e mantidos em
uma sala isolada para observacdo diaria. O ciclo
claro-escuro, temperatura e umidade foram o
mesmo do ambiente geral, sem regulagem
artificial. Os animais receberam racdo comercial e

tinham livre acesso a 4gua durante o experimento.

Para a realizagcdo dos procedimentos 0s
animais foram anestesiados com anestesia
dissociativa empregando a combinacdo de
cetamina (Cetamim 10%®, Syntec) e cloridrato de
xilazina (Calminum 2%®, Agener Unido Saude
Quimica) nas doses de 70mg/Kg e 3mg/Kg
respectivamente administrada por via
intramuscular e quando necessario foi administrado
0 equivalente a metade da dose inicial. Em seguida
realizou-se a tricotomia da regido dorsal dos ratos
com tricotomia manual, entre as insercdes dos
membros toracicos e pélvicos, para posteriormente
serem acomodados em decubito ventral, seguido da
anti-sepsia da pele com alcool 70% e solucdo
aquosa de clorexidine 0,5% e colocacdo de campo

cirargico.

Com o auxilio de um paquimetro
foram realizadas duas marcacBes paralelas a
coluna vertebral e separadas entre si pela
distdncia de 4 cm medindo 5 cm de extenséo.
Em seguida com o auxilio de um bisturi foram
realizadas duas feridas incisas nas marcag0es

previamente delimitadas.

A hemostasia foi realizada por
compressdo com gaze cirlrgica estéril por até

dois minutos, quando necesséria.

Padronizou-se a sintese da ferida do lado
direito utilizando fio monofilamentar de néilon
4-0, através de sutura intradérmica, enquanto na
ferida do lado esquerdo utilizou-se o adesivo a
base de ECA (SuperBonder®). Uma leve tracdo
digital e elevagdo da pele foram usadas para
aperfeicoar a aplicacdo da cola. Sendo que para
administragdo da mesma, foram usadas duas
gotas sucessivas, colocadas na respectiva
incisdo para formar dois filmes finos
sobrepostos; um minuto foi atribuido a
polimerizagédo de cada pelicula, evitando-se que
0 produto escapasse da incisdo e assim

ocasionasse danos teciduais.

Apos o procedimento os animais foram
fotografados e permaneceram em gaiolas
isoladas para a recuperacdo anestésica. Para
evitar 0 auto traumatismo, foram
confeccionados para cada animal colares
elisabetanos a partir de filmes radiograficos. As
fotografias digitais foram tiradas para posterior
comparacdo macroscopica. Em seguida, o0s
animais foram distribuidos aleatoriamente nas
gaiolas, para avaliacdo diaria. No sétimo dia
apos o procedimento cirdrgico os pontos foram

removidos.

O acompanhamento poOs-operatério
implicou na observacdo nos dias 1°, 2°, 3°, 7° e

15° do desenvolvimento de necrose / Ulcera;
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processo inflamatério nas bordas da incisdo;
infeccdo com a presenca de exsudato purulento;
deiscéncia; distancia das bordas da pele; e

cicatrizacao.

Para avaliagdo do sucesso da sintese da
ferida pontuou-se de 0 a 2, onde o “0” ¢ a auséncia,
“1” a presenga parcial e “2” a presenca total de

cada item citado anteriormente.

A analise estatistica foi realizada com o
auxilio do pacote estatistico Bioestat 5.0 pelo teste
de Kolmogorov-Smirnov (Ayres et al., 2007).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A sintese realizada pelo ECA foi mais
rapida do que a sutura com nailon. A busca por
uma substancia que facilite a sintese de feridas,
diminuindo tempo cirdrgico e que causem poucas
desordens pds operatoria vem sendo estudada
desde a antiguidade (BORBA et al., 2000). O que
justifica a compracéo entre metodos tradicionais de

sintese cutanea e de novas alternativas.

Os adesivos cirargicos vém sendo
utilizados como uma opc¢do a outros tipos de
suturas, estes apresentam algumas vantagens
como facilidade técnica, diminuicdo do periédo
trans cirdrgico, uma vez que reduz o tempo
despendido com a sintese, deste modo diminui o
risco de contaminacdo, ja que o érgédo ou regiao
anatdbmica submetida a cirurgia fica menos
exposto ao ambiente, além de diminuir o
periodo de recuperagdo da ferida cirdrgica por
facilitar a sintese tecidual (SILVA et al., 2007),

nos animais deste experimento, além do menos
tempo gasto com a manobra da sintese, ndo
foram observados complicacGes associadas a
infeccdo e ndo foram utilizados antibioticos.
Desta forma surgere-se que poderia haver uma
reducdo do custo, ao se utilizar o ECA na rotina

cirdrgica.

A utilizagdo dos adesivos de
cianoacrilato foi relatada em sintese de pele
(BORBA et al., 2000; BETTES, 2003, SOUZA
et al., 2007; JUNIOR et al., 2008), enxerto de
pele (CRUZ et al., 2000), sulcoplastia de
recessdo (SANTOS et al.,, 2004), sintese de
cUpula vaginal (LIMA et al., 2009), perfuracdes
corneas (UEDA & OTTAIANO, 2004), rafia de
cornea (MOTA et al., 2003), remogéo de unhas,
cortes de orelhas, esfoliagbes e cortes em
procedimentos de banho e tosa e em extracao
dentaria (MAGALHAES et al., 1997), além
disso, no sistema digestorio para o reparo de
dentes  (HEROD, 1990),
gastrointestinais (BIONDO-SIMOES et al.,
1993) e em fistula bronquio pleural
(SCAPPATICCI, 2000). Além de oOrgaos
parenquimatosos como: figado, baco e rins
(TUCK et al. 2000; FONTES et al., 2004).

anastomoses

Notou-se que o tempo de trans
operatorio quando utilizado ECA foi inferior ao
com o0 uso de sutura intradérmica com fio de
nailon, o que na pratica de seu uso pode
acarretar em menor quantidade do uso de

anestésico resultando numa diminui¢cdo dos
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gastos (TOURIUMI et al., 1998; GRECO et al.,
2000; SINGER et al., 2002; SINGER &
THODE, 2004 e SOUZA et al., 2007).

Na comparacao entre 0S grupos, nos dias
de afericdo separadamente, foi observada diferenca
significativas apenas quando & gravidade de
inflamacdo (p <0,01) e a presenca de distancia
entre as bordas maior que 1 mm (p<0,05).
BETTES (2003) também observou em seu
experimento essas alteracBes e também alteracdo
na organizagdo da cicatriz e densidade do
colageno.

No primeiro dia da avaliagdo a sutura
com ECA apresentou menor grau de inflamacao
quando comparado com o de sutura intradérmica
de néailon 4-0 mm, onde 18,75% (3/16) dos ratos
apresentaram uma pequena inflamacéo local e na
sutura com nailon 62,5% (10/16) apresentaram 0
mesmo grau de inflamacdo, conforme Figura 1,
resultados parecidos foram encontrados por
BARREIRO et al. (1995); QUINN et al., (1997);
BETTES (2003); SINGER & THODE (2004) e
JUNIOR et al. (2008). Por outro lado SOUZA et al.
(2007) descrevem que as inflamacdes agudas e

cronicas sdo comuns em suturas com ECA.

Os adesivos derivados do cianoacrilato
que sdo auto-esterelizaveis, tem propriedades
bactericidas que decorre da liberacdo dos seus
produtos de degradacdo, e a propria pelicula
adesiva que funciona como barreira fisica contra
a invasao bacteriana (SILVA et al, 2007).

Supde-se que o0s adesivos ao ocluirem o

ferimento, como no caso o adesivo a base de
cianoacrilato, fornecam uma barreira a
penetragdo de microorganismos ao ferimento e
os neutréfilos sdo mais ativos em ambientes
ocluidos (BETTES, 2003), no presente trabalho
em nenhum dos animais avaliados observou-se
infecgdo, corroborando com a agédo bactericida
elou bacteriostatica da mesma. QUINN et al.
(1997) descrevem que as reduzidas taxas de
infeccdo sdo atribuidas a pouca deposicdo de
corpos estranhos na ferida.

Ocorreram altos indices de deiscéncia no
grupo que foi utilizado o ECA, observando-se
no segundo dia do pds operatorio 18,75% (3/16)
de deiscéncia parcial e 12,5% (2/16) de
deiscéncia total. J& no terceiro dia 0 numero
elevou-se para 43,75% (7/16) dos ratos com
deiscéncia parcial, vide Figura 2, coincidindo
com resultados encontrados por TORIUMI et al.
(1990); BETTES (2003); SINGER et al. (2004)
e SOUZA et al. (2007).

No 15° dia 6,25% (1/16) dos ratos cuja
sintese foi realizada com nailon, apresentou
granuloma devido a reacdo por corpo estranho,
ndo sendo observada a mesma reacdo nos
animais com ECA, segundo BETTES (2003)
encontrou um total de 59% dos animais
avaliados em seu estudo com este tipo de

granuloma.

No 15° dia de avaliacdo o resultado da
cicatrizacdo foi igual em ambos os grupos,

como podemos observar nas Figuras 1 e 2,
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onde o grau de inflamag&o e de deiscéncia apos
0 sétimo dia foram idénticos, o mesmo foi

-

Freqiéncia

encontrado por BORBA et al. (2000) e BETTES

(2003).
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Figura 1: Grafico demonstrando o grau e a frequéncia de inflamacgdo durante os dias de
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Figura 2: Grafico demonstrando o grau e a frequéncia de deiscéncia durante os dias de
experimento
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CONCLUSOES

Conclui-se que o uso da cola SuperBonder®
permitiu uma adequada sintese da pele de
ratos, causando pouca inflamacdo e
diminuindo o tempo cirdrgico, porém com um
indice alto de deiscéncia. Observou que 0 uso
da cola ndo causou reacdo alérgica e nem
reacdo a corpo estranho o que foi encontrado
com o uso de nailon. Com o uso do adesivo

houve redu¢do nos custos cirurgicos.
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