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O n-butil cianoacrilato nalobectomiapulmonar parcial em felinos. Estudo experimental

Then-butyl cyanoacrilatein partial lunglobectomy in cats. Experimental study

MarcosMakotolshizaki! AnaMariaReisFerreira? Edgard Saloméo Janior?®
Amary Nascimento Janior* FirminoMarsicoFilho®

RESUMO

O presente estudo teve como objetivo verificar a
viabilidade do n-butil cianoacrilato na pneumostasia e
hemostasia em lobectomia pulmonar parcial. Foram utiliza-
das seis gatas higidas, adultas, com peso médio de trés quilo-
gramas. O procedimento cirdrgico consistiu na realizagéo de
toracotomia intercostal com lobectomia pulmonar parcial em
que se utilizou adesivo cirurgico para fechamento do lobo
pulmonar. Apés 21 dias da cirurgia, os animais foram nova-
mente submetidos a toracotomia para a coleta de fragmento
da regido onde o adesivo fora aplicado, para andlise
histopatol 6gica. Foram realizadas radiografias de térax das
pacientes para o acompanhamento pré e pos lobectomia pul-
monar parcial e, aos dois, sete, 14 e 21 dias subseqiientes. As
alteracdes radiogréficas e clinicas encontradas como
pneumotérax residual, aumento na densidade pulmonar,
enfisema subcutaneo e apatia foram corrigidas em tempo hé-
bil, ndo comprometendo os resultados do estudo. A
histopatologia evidenciou reagéo inflamatéria com predomi-
nio de células mononucleares, neovascularizagao, prolifera-
cdo de tecido conjuntivo e pequenas areas de enfisema e
atelectasia, sem comprometimento clinico significativo. Con-
cluiu-se que o cianoacrilato é capaz de produzir adequada
pneumostasia e hemostasia, e podera ser uma opgéo para a
realizacéo de lobectomia pulmonar parcial em felinos.

Palavras-chave: cirurgia, adesivo, aerostasia pulmo-
nar, térax.

ABSTRACT

The n-butyl cyanoacrilate tissue adhesive
was used in this study aiming to verify the viability of its
use for hemostasis and to avoid air leakage in partial
lung lobectomy. Six healthy adult female domestic
shorthair cats, weight range of three kg were submitted
to an intercostal thoracotomy with partial lung
lobectomy using n-butyl cyanoacrilate to close the lobe.
After 21 days they were submitted to another
thoracotomy to collect a fragment of the lung where
the adhesive was applied to a histopathological study.
Chest films were taken pre and post partial lung
lobectomy and at two, seven, 14 and 21 days as a
follow up procedure. Radiographical and clinical
changes such as residual pneumothorax, increase in
pulmonary density, subcutaneous emphysema and
apathy were corrected in due time, not compromising
the study. The histopathology results showed an
inflammatory reaction with mononuclear prevailing,
neovascularization, spread of connective tissue and
small areas of emphysema and atelectasy, with no
significant clinical signs. The conclusion was that the
cyanoacrilate adhesive may control the air leakage and
hemorrhage and can be an option for sutureless partial
lung lobectomy.

Key words: surgery, adhesive, pulmonary air leakage control,
thorax.
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INTRODUCAO

A lobectomia pulmonar pode ser utilizada
em casos de neoplasias, abscessos, laceragdes pul-
monares, tor¢éo pulmonar, corpos estranhos,
atelectasia irreversivel, fistulas bronco-esofageanas
epneumotorax esponténeo (LA RUE et d., 1987; NEL -
SON, 1993; ORTON, 1995; FERREIRA-FILHO et dl.,
1997; NEATH et al., 2000).

A técnica convencional para uma
lobectomia pulmonar parcial € a ressec¢cao da parte
af etada e sutura da porgdo remanescente do lobo com
fios absorviveis em padrédo continuo horizontal e, se
necessario, sobreposicio de camadas, para evitar o
extravasamento dear (FOSSUM, 1997). Como aterna-
tiva, pode-se utilizar grampeadores pulmonares (NEL -
SON, 1993; BIRCHARD & SCHERTEL, 1994;
WITHROW, 1996; FERREIRA-FILHO et al., 1997,
FOSSUM, 1997) embora a disponibilidade e o custo
sejam fatores que limitem seu uso narotina (ORTON,
1996).

A primeira descricdo de um grupo de
adesivos chamado de cianoacrilato (CA) foi em
1949 por Ardis apud DEBONO (1997). Estes ade-
sivos sao polimerizados devido a uma reagdo
exotérmica em contato com tecidos ou fluidos,
formando uma substancia plasticaflexivel einso-
lavel, que se adere firmemente a superficie imida
e funciona como agente hemostatico eficiente
(QUINN et al., 1997).

Os cianoacrilatos sdo adesivos
biodegradaveis, bacteriostéticos e hemostéticos, e
causam menos reacdo de corpo estranho einflamagéo
clinicado queasuturaconvencional (LEHMAN et al.,
1966; BONUTTI et a., 1988; QUINN et a., 1993;
SYLLOSetd., 1996; HORSLEY & MILLER, 1997). Se-
gundo SILVER (1976), os CA parecem estimular acica-
trizagdo epitelial que ocorre sob o adesivo e sdo elimi-
nados quando areparacdo estd completa. Nao harela-
tos de efeitos toxicos ou carcinogénicos em relagdo
ao uso de CA decadeialonga(QUINN et al., 1997).

Haalgumas décadas, a utilizacdo de adesi-
vosde pele, cujabase é cianoacrilato, tem sido descri-
taemdiversas&reascirirgicas(BONUTTI et d., 1988).
Porém, hd uma escassa literatura sobre utilizagdo em
pulmdes(HORSLEY & MILLER, 1997) e, emborave-
nha sendo estudado em diversas espécies animais,
ndo sdo relatados estudos em felinos.

O objetivo deste estudo é avaliar aviabili-
dade da utilizagdo do adesivo cirdrgico n-butil
cianoacrilato (Vetbond®, 3M do Brasil) na
pneumostasia e hemostasia em |obectomia pulmonar
parcial em gatos.

MATERIAL E METODOS

Foram utilizadas seis gatas com idade entre
um etrés anos, com peso médio de 3kg, sem raga defi-
nida, provenientes do Centro de Controle de Zoonoses
(Niter6i, RJ). Todas as pacientes foram submetidas as
avaliagOesclinicaselaboratoriais, sendo vermifugadas
antes dos procedimentos pré-operatorios. Os exames
pré-operatérios incluiram hemograma, contagem de
plaguetas e bioquimica sérica (alanina
aminotransferase, creatinina, uréia, proteina total e
glicose).

O estudo foi conduzido de acordo com as
normas de vivissec¢do de animais descritas pelo Co-
Iégio Brasileiro de Experimentac&o Animal
(FIGUEIREDO et ., 1979). Todos os animaisforam
mantidosem gatisindividuais, forrados e arejados com
bandejas com granulado sanitério, com alimentacdo e
agua ad libitum em comedouros. Os animais foram
observados duas a trés vezes ao dia, durante todo o
periodo de internacdo, e tinham acesso a banho de
sol, sendo mantidas soltas durante algumas horas di-
ariamente paraexercicios. A alimentagdo foi mantida
com ragdo secaindustrializada (Eukanuba® Adult Cats)
durante todo o periodo do experimento. Nos cinco
primeiros dias apds os procedimentos cirdrgicos, ad-
mini strou-se em conjunto com aragao seca, racao pas-
tosa com niveis caléricos e protéicos superiores
(Eukanuba® Maximum Cdlorie).

Todas as paci entes foram identificadas por
codigosreferentesaordem dascirurgias, deM1aM6,
e todos os dados foram registrados em fichas indivi-
duais. As pacientesforam submetidas ajejum alimen-
tar de doze horas e hidrico de duas horas antes de
cada procedimento cirdrgico. Os animais foram pré-
medicados com cloridrato de cetaminanadose de 10mg
kg intramuscular e induzidos com propofol nadosa-
gemde 2mgkg?, intravenoso, e amanutencgéo foi rea
lizada com uso deisoflurano. Foi utilizado o besilato
deatractrio (0,1mgkg?) intravenoso como blogqueador
neuromuscular.

Foi realizada ampla tricotomia na regido
torécica esquerda seguida de procedimentos de roti-
na de assepsia. A via de acesso ao pulméo foi obtida
através de uma toracotomia intercostal esquerda no
quinto espaco. O lobo pulmonar caudal esquerdo foi
exposto e isolado com auxilio de compressas. Tal es-
truturafoi fixadacom pingavascular de DeBakey cur-
va de 11cm. Realizou-se entdo uma incisdo no lobo
pulmonar paralela as superficies de apreensao da pin-
caparaasuaretirada. O fragmento pulmonar retirado
foi fixado em formol a10%. Cercade0,5ml do adesivo
cirtrgicofoi instilado sobre o sitio daexcisdo do frag-
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mento pulmonar previamente Seco e sem resquicios
de sangue, em uma passagem. A hemostasia e
pneumostasiaforam comprovadas através dainstilacéo
de soro fisioldgico. Por ndo ser estéril externamente, o
frasco do Vetbond® foi colocado em um dedo deluva
esterilizada para 0 manejo do cirurgido, mantendo a
assepsia. Foi colocado um dreno toraci co pararestau-
rar a pressdo negativa intratorécica e a sintese da pa-
rede costal foi realizada conforme descreve FOSSUM
(1997).

As pacientes foram mantidas em observa-
¢do com afinalidade de detectar possiveis alteractes
no padr&o respiratorio durante as primeiras 12 horas.
A fluidoterapia foi mantida até a estabilizagéo
hemodin@mica das pacientes observada por meio da
palpacéo de pulso edafreqliénciacardiaca. A profilaxia
antimicrobiana foi efetuada com amoxicilina tri-
hidratada ao término do procedimento cirdrgico, na
dosagem de 20mg kg, acada 12 horas, pelavia sub-
cuténea, por sete dias. Paraaanalgesia, foi utilizado o
cloridrato de tramadol nadose de 2mg kg*, acada 12
horas, por viaintramuscular durante cinco dias.

Vinteeum diasapdsacirurgia, osanimais
foram novamente submetidas a toracotomia, com os
mesmos protocol os anestésico ecirdrgico, com afina-
lidade de observar macroscopicamente e coletar um
fragmento pulmonar do local ondefoi aplicado o ade-
sivocirdrgico.

As pacientes foram avaliadas clinicamen-
te, deformasubjetiva, paraverificar apresencade dor,
através da presenca de midriase, inapeténcia,
vocalizagdo, apatia e desconforto toracico, sendo tais
observagdes mantidas por 12 horas apds a cirurgia.
Avaliou-se aqualidade respiratoria por meio daobser-
vagdo daamplitude de ventilagdo, mobilidadetorécica
e padréo respiratério (bradipnéia, taquipnéia ou
dispnéia) no poés-operatdrio imediato (primeiras 12
horas) e nos dias subseqiientes as cirurgias.

Foram realizadas avaliagdes radiograficas
simples, nas projecOes latero-lateral e dorsoventral
antes de cada procedimento cirargico (controle), no
diadacirurgia(diazero) e, aosdois, sete, 14 e21 dias
subseqiientes & operacéo, avaliando-se a presenca de
pneumotdrax, aumento da densidade pulmonar nare-
gi&o correspondente ao |obo pulmonar caudal esquer-
do e presenca de enfisema subcuténeo, no local onde
foi realizada atoracotomia. As alteragdes foram gra-
duadas de acordo com os padrfes radiogréficos em
relacdo ao control e e classificadas em discreta, mode-
rada, acentuada ou ausente.

O fragmento pulmonar coletado foi clivado,
processado e incluido em parafina. Os cortes
histoldgicos foram corados pelas técnicas de

hematoxilinae eosina(HE), &cido periddico ereagente
de Schiff (PAS) g, tri-cromico de Gomori (TG). O mate-
rial coletado naprimeiracirurgiafoi definido como frag-
mento pulmonar normal (PN) e, 0 material coletado na
segundacirurgiafoi definido como fragmento pulmo-
nar com o adesivo cirdrgico (PC).

Cerca de trés semanas apds a segunda ci-
rurgia, as pacientes foram novamente vermifugadas e
vacinadas, e submetidas a ovariosalpingo-
histerectomia para posterior adogo.

RESULTADOS

N&o foram observadas intercorréncias no
periodo trans-operatorio. A penas uma paciente (M3),
durante o segundo procedimento cirdrgico, apresen-
tou pequena aderéncia da area pulmonar a parede
torécica, no espago intercostal correspondente a
toracotomia. Estafoi desfeitamanua mente, preservan-
do-se as estruturas anatdbmicas. Apesar desta condi-
¢80, ndo foram notadas alteracfes quanto a mobilida-
de torécica e aos parémetros respiratérios como am-
plitude de ventilacdo e freqliéncia respiratoria
(bradipnéia, taquipnéiaou dispnéia).

Clinicamente, todas as pacientes recupera-
ram-se bem dos procedimentoscirdrgicos. Duranteo
periodo pos-operatdrio de 12 horas, foi observada a
presenca de apatia leve nos pacientes, porém ndo de-
monstraram outros sinais como vocalizagéo ou falta
de apetite. Imediatamente ap0s a deteccdo dessa apa-
tia, foi realizada a medicagéo analgésica. Os exames
clinicosderotinatambém ndo evidenciaram sinaisres-
piratériostaiscomo dispnéia, taquipnéaou bradipnéia,
oumidriase.

Na avaliag8o radiogréfica das seis pacien-
tes, realizadas antes da | obectomia pulmonar parcial
(radiografia de controle), evidenciou-se silhueta car-
diaca, traguéia e pulmdes sem alteracdes dignas de
nota em todos os animais. Os resultados das radio-
grafias realizadas imediatamente ap6s a lobectomia
pulmonar parcial (diazero) enosdiasdois, sete, 14 e
21 estdo descritos natabela 1.

O exame macroscopico do material coleta-
do naprimeiracirurgiarevel ou fragmentos pulmona-
res de coloracdo résea, com aspecto e consisténcia
condizente com ahigidez das pacientes (PN). O exame
microscopico destes fragmentos revelou a presenca
dehiperemia, atelectasiae pequenas areas de enfisema.

O material coletado 21 diasapésaprimeira
cirurgia(PC) apresentou umaarealinear, de coloragdo
ligeiramente azulada e de consisténcia endurecida,
correspondendo ao local onde foi aplicado o adesivo
cirdrgico. Ao redor daareaem que o adesivo foi colo-
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Tabela 1 — Observagdes radiogréficas dos felinos submetidos ao procedimento cirdrgico em relacéo a presenca de pneumotérax, aumento na
densidade pulmonar e enfisema subcuténeo, apés o procedimento cirdrgico, de acordo com os periodos de observagéo.

Alteracoes Pacientes Dia0

Dia2

Dia7 Dial4 Dia21

M1 +
M2 ++
M3 +
M4 -
M5 -
M6 ++

Pneumotorax

+

M1
M2
M3
M4
M5
M6

++
+++
Aumento na densidade ++

pulmonar ++
++

++

+

+

M1 -
M2 +++
M3 +
M4 +++
M5 +
M6 +++

Enfisema subcutaneo

+++

(+) discreto; (++) moderado; (+++) acentuado; (-) ausente.

cado, notou-se a presenca de uma érea esbranquicada
de cercade 1mm de espessura e, abaixo desta, obser-
VOu-se umaregido maisavermel hadaem contraste com
0 pulm&o higido. Na paciente M3, além da area
esbranquicada, ainda foi possivel observar uma pe-
quenaéreade aderénciacom apleuraparietal, noloca
daincisdo na parede toréacica.

O exame microscopico de todas as amos-
tras de fragmento PC revelou a auséncia do adesivo
cirtrgico, sendo observado ao redor do sitio de apli-
cacdo do adesivo reagdo inflamatoria constituida pre-
dominantemente por células mononucleadas
(macréfagoselinfocitos), havendo neovascul arizagdo,
proliferagéo detecido conjuntivo e areasde hiperemia
(Figural). No tecido pulmonar adjacente, foi observa-
da presenca de pequenas areas de enfisema e
atelectasia semelhante aos dos fragmentos PN. Foi
observado, também, um espessamento da pleura
visceral que circundavaaéreadareacdo inflamatoria
e reparadoraao adesivo cirdrgico. Nao foi observada
qualquer alteracdo nacoloragdo pelo PAS.

DISCUSSAO

O emprego de suturas convencionais em
lobectomiapulmonar parcial é consagrado (TAKARO,
1984), porém se torna um processo trabalhoso, au-
mentando os danos causados pela manipulacdo do
0rgao, além de promover sangramentos durante a pas-

sagem daagulha(HOOD, 1984). FERREIRA-FILHO et
al. (1997) afirmam que grampeadores toraco-abdomi-
nais permitem a dréastica diminuicdo do tempo
anestesiol 6gico e cirdrgico, com menor manipulagdo
do 6rgao e melhor controle da hemostasia e
pneumostasia. Porém, relatam a necessidade de utili-
Zar suturas extras para controle de vazamento de ar e
do sangramento. Neste estudo, observou-se que, com
a utilizag8o de adesivo cirdrgico, a manipulagéo do
Orgéo também foi minima, houve um adegquado con-
trole na pneumostasia e hemostasia sem a necessida-
de de suturas adicionais.

A presenca de enfisema subcuténeo pode
ocorrer no momento daretiradado dreno toracico por
matécni cade fechamento e por movimentag&o exces-
siva(JACOBS, 1995). Observou-se enfisema subcuté-
neo em cinco animais, porém com reabsorgdo comple-
ta apds cerca de sete dias. Apenas um animal (M2)
apresentou regressao completa apos 14 dias. Os auto-
res acreditam que haja uma migragdo do ar referente
ao pneumotorax residual para 0 espago subcuténeo
levando ao aparecimento do enfisema.

No periodo pds-operatério, € comum en-
contrar-se ar, no interior do espago interpleural, deno-
minado de pneumotorax residua e, queraramenteleva
apresencadedteracfesclinicas(ARON & ROBERTS,
1993; BIRCHARD & SCHERTEL, 1994). Verificou-se,
neste estudo, a presenca de pneumotérax residual,
avaliadaradiograficamente, porém sem sinaisclinicos,
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Figura 1 — Fotomicrografia — Fragmento de pulm&o felino coletado 21 dias ap6s ter sido submetido a lobectomia pulmonar parcial
e uso de cianacrilato para hemostasia e pneumostasia: A — 0 espago deixado pelo adesivo (asterisco), infiltrado inflama-
tério (circulo) e proliferagdo de tecido conjuntivo (circulo tracejado) (HE — aumento de 40x original); B — Infiltrado
inflamatério e proliferacdo de tecido conjuntivo (seta) (tri-crébmico de Gomori — aumento de 400x original).

sendo totalmente reabsorvido ou migrado para o es-
paco subcutaneo levando aformagao de enfisemaapos
dois dias em todos os animais em consonancia de es-
tudos realizados por ARON & ROBERTS (1993) e
BIRCHARD & SCHERTEL (1994), levando acrer que
ndo houve posterior extravasamento de ar dos pul-
mdes mani pulados.

FERREIRA-FILHOet d. (1997) observaram
experimental mente em cées, que, quando dautilizagdo
de grampeadores téraco-abdominais em lobectomia
pulmonar parcial, foi observadaa presencade aderén-
ciasdapleuravisceral nolocal daincisdo emtodosos
animais, porém sem sintomatologiaclinica. Neste es-
tudo, foi observadaem um animal, aderénciadapleura
visceral na regido onde foi realizada a toracotomia,
sem sinais clinicos evidentes como observado pelos
autores citados acima.

PANI et al. (1968), TORIUMI et al. (1990),
TEBALA etal. (1995) e DEBONO (1997) constataram
em outros tipos de tecidos em humanos a presenca de
um processo i nflamatdrio crénico discreto e com cél u-
las gigantes multinucleadas de corpo estranho apos
48 a 72 horas da utilizag&o do adesivo cirdrgico. No
presente estudo, 0 material foi coletado 21 dias apos,
sendo observado um processo inflamatério sob are-
gido ondefoi aplicado o adesivo, porém sem apresen-
cade células gigantes multinucleadas, levando a crer
gueaocorrénciadetais células se devaprovavel men-
te ao tempo de coletado material.

No presente estudo, foram observadas are-
as de reacgdo inflamatoria predominantemente
mononuclear, com presencade neovascul arizagdo. Em

estudo com humanos nos quaiso CA éimplantado em
tecidos pouco vascul arizados como cartilagem e en-
xertos 0sseos, foi observada discreta reagdo inflama-
téria, enquanto que, em tecidos mais vascul arizados
como o tecido subcuténeo, foi observada reacdo in-
flamatériamaior (TORIUMI et d., 1991).

A andlise histopatol6gica, deste estudo,
evidenciou uma érea de reagdo inflamatdria, apds 21
diasdo procedimento inicial, sendo importante ressal -
tar a auséncia de areas de necrose. Estudos de
TEBALA et a. (1995) evidenciaram proliferacdo de
tecido conjuntivo ap6s 15 dias do procedimento cirdr-
gicoinicial deanastomoseintestinal em suinose, ape-
sar de encontrar uma reagdo tecidual de corpo estra-
nho e infiltrado de células polimorfonucleares, estes
achados foram atribuidos pelos autores aos fios de
suturaou grampos e ndo ao adesivo. Com autilizagdo
do adesivo, os autores observaram apenas uma rea-
¢ao inflamatoriadiscreta de reagéo de corpo estranho.

Outros estudos em que foram utilizados
outros model os experimentais como aimplantagéo de
enxertos 6sseos e de cartilagem em orelhas de coe-
Ilhos paraavaliar ahistotoxicidade dos CA (TORIUMI
et d., 1990) efixacdo deenxertosde pele utilizando CA
(DEBONO, 1997), demonstraram reagOes teciduai s se-
melhantes as encontradas neste estudo, em diferen-
tes periodos de coleta de material para a andlise
histopatol dgica.

Estudos na espécie humanade HACHIDA
etd. (1987), QUINN etd. (1993) e TEBALA et d. (1995)
relataram a auséncia de efeitos téxicos e
carcinogenéticos do CA de cadeia longa (quatro ou
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mais carbonos no radical acoxicarbonil) e diversos
testesin vivo e in vitro ndo detectaram propriedades
carcinogeéni cas desses adesivos. Uma extensa experi-
éncia clinica de mais de 30 anos também néo relatou
malignidade, o que permitiu consideré-|o praticamen-
te sem potencial carcinogenético. Embora o periodo
de 21 dias ndo seja suficiente paradeterminar a possi-
bilidade de haver algum potencial de carcinogénese,
nado existem dados ou informagdes de pacientes que
utilizaram este adesivo por um tempo maior, o que ndo
permite ainda chegar aumaconclusdo definitivaaesse
respeito. Tampouco foi observado qualquer sinal cli-
nico compativel com toxicidade nas pacientes utiliza-
das durante o periodo em que estiveram internadas.

CONCLUSAO

De acordo com o protocolo utilizado nes-
te estudo, pode-se concluir que o cianoacrilato, além
de produzir uma adequada pneumostasia e
hemostasia, pode ser umaopcéo paraareaizacdo de
lobectomia pulmonar parcial sem suturae, o proces-
so de reparagdo com a utilizag&o de cianoacrilato é
satisfatério inclusive quando avaliado
histopatol ogicamente.
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