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1 INTRODUGAQ

Estudos sobre a reparacdo tecidual sempre influenciaram a
procura por novas técnhicas cirtrgicas, mais aprimoradas, no sentido de se
obterem melhores resultados, simplificando-as e obtendo-se com isso, uma

reparagao mais rapida e mais fisioldgica possivel.

Traumatismos de face podem comprometer estruturas dsseas e
partes moles. O objetivo no tratamento é reabilifar a forma e a fungdo da area

lesionada.

Parte importante dentre os procedimentos realizados na cirurgia
e traumatologia buco-maxilo-facial &€ a reparac@o e sintese dos tecidos, tanto dos

tecidos moles como dos tecidos duros.

Um dos fatores que mais contribuem para o sucesso destes
procedimentos cirurgicos diz respeito a perfeita fixagéo dos tecidos, imobilizando-

0s durante as fases iniciais de reparagéo.

E importante que o cirurgido acompanhe todo o processc de

evolucdo do paciente e s6 o encerre apds completa reparagao do ferimento.

Pesquisas tém sido intensificadas no sentido de se obterem
outros materiais e técnicas que venham tornar o ato operatdrio mais rapide, mais

eficiente @ com mais conforto para ¢ paciente.



A procura de um adesivo para o 0$so no sentido de imobiliza-lo
quando fraturado tem sido pesquisado para a substituicdo dos fios metélicos e
das placas e parafusos, tantc de titanium como as reabsorviveis (atualmente

amplamente pesquisadas).

Por apresentarem propriedades adesivas, (Coover et al®,
1959), hemostaticas, (Bhaskar et al.'’, 1966; Greer™, 1975) bacteriostaticas
(Jandiski & Sonis*®, 1971), e promoverem uma reparagao tecidual mais rapida, os

cianoacrilatos tém recebido especial atengéo dos pesquisadores e cirurgides.

Os cianoacrilatos foram sintetizados pela primeira vez por Ardis*
em 1949 e Coover et al.”®, 1959, estes entdo pesguisadores da Eastman Kodak
Co. {1959), foram os pioneiros, quase que por acaso, a utilizarem este adesivo
quimico. Desde entdo 0 mesmo tem sido utilizado em animais € humanos na
unido dos tecidos tanto experimentalimente (Bhaskar et al.’, 1967;Matsumoto et

al®*, 1967) bem como clinicamente (Bhaskar & Frisch® 1968).

Os cianoacrilatos sdo substancias liquidas (mbnﬁmeros)
derivados do acido cianoacrilico, apresemtande a formula geral CH, = C H -
COOR, onde R representa um radical metil, etil, buti, isobutil, propil ou outros
radicais livres. O ideal é termos o acesso ao emprego de materiais com radicais
que promovam excelente hemostasia, adeséo rapida aos tecidos mesmo quando

em condigbes imidas e que tenham qualidades bacteriostaticas,

Os cianoacrilatos s8¢ substancias  quimicas, mais
especificamente mondmeros liquidos, cuja viscosidade e aparéncia sao similares

a da agua. Essas substancias, quando colocadas em contato com a agua ou
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com proteina qualquer, apresentam um processo de reagdo de polimerizagao
que varia enfre 15 a 60 segundos, sendo esta reacgédo de tipo exotérmica, que
vem viabilizar o principio basico de sua funcéo, que é a qualidade de ser utilizado

como material adesivo.

A ampla e entusiastica recepgio dada aos cianoacrilatos no
campo industrial no inicio dos anos sessenta, estimulou a tentativa de sua

utilizagio no campo bio-médico.

Os polimeros de cianoacrifate, guando metabolisados, podem
dar origem a cianoacetatos e possivelmente formaldeidos, sendo que ambos
podem causar irritagdo local, sendo que as respostas mais severas s&o as

causadas pela degradacao muito rapida como € o caso do metil-2-cianoacrilatos.

Na tentativa de se reduzir ou neutralizar esta resposta, uma
metabolizagdo mais lenta foi obtida com o emprego de mendmeros homodlogos
de cadeia mais longa, que veio a reduzir as rea¢des teciduais, que parecem estar

diretamente relacionadas ao grau de degradagéo.

Com o despertar do interesse pela comunidade cientifica sobre
a aplicaggo dos cianoacrilatos como adesivo de superficies bioldgicas, trabalhos
comegaram a ser publicados na literatura, sendo que o primeiro cianoacrilato a
ser testado clinicamente foi o metil-2-cianoacrilato (Eastman, 910). Este adesivo
foi utilizado em procedimentos cirlrgicos ao nivel de drgdos, tais como figado,
bago, pulmdes, rins, coragéo, e, outras estruturas anatdbmicas como traquéia,
trato gastrointestinal e vasos sangiineos. Observou-se que depois da aplicagéo,

tanto em animais comc em humanos, ¢ metil-2-cianoacrilaio causava edema,
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inflamagdo e necrose. No entanto, devidoe as propriedades fisicas dos
cianoacrilatos com outros radicais, € por possuirem um potencial de adeséo em
tecidos umidos, foram encontradas numerosas aplicagdes praticas, tanio na

Cdontologia como na Medicina.

Outros adesivos, tais como o etii, butii e o propit cianoacrilato

tém sido usados sem apresentarem zlteragbes nos tecidos envolvidos.

Os cianoacrilatos apresentam inumeras vantagens na sua
utilizacdo, seja como agente hemostatico, conforme estudos clinicos de Bhaskar
& Frisch® 1968, e também através de estudos experimentais de Matsumoto et

al®' 1967, e Bhaskar et al."® 1967.

Aleo & De Renzis?, 1975, Eriksson™, 1976, sugerem que o uso
dos cianoacrilatos, tanto na area da Odontologia como na da Medicina, devam
ser criteriosamente avaliados em razdo da biotoxicidade que alguns destes

composios possam apresentar.

Greer”, 1975, através de estudos realizados em ratos,
observou daue o emprego dos cianoacrilatos coibia a hemorragia geraimente
entre dois a quinze segundos, e ndo constatou nenhuma moléstia neoplasica que

pudesse ser relacionada ao uso dos adesivos quimicos.

Os estudos para a utilizacdo de um material que possa manter
os tecidos em posicdo séo perfeitamente viaveis, isto desde que o material
utiizado venha apresentar as propriedades de ndo ser alergénico, tdxico,

cancerigeno, irritante local ou sistémico.
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O objetivo deste trabalho € verificar a reac&o provocada pelo etii
cianoacrifato em tecido dsseo do rate ¢ de acordo com os resultados obtidos usar
o mesmo como ponio de partida nos estudos para a aplicagéo desse adesivo em
tecido déssec humanc. No levantamento biblicgrafico realizado, pouco fbi
encontrado no que se refere & aplicagéo do cianoacrilato em tecido ésseo, ao
contrario do encontrado em outros tecidos. Observamos também que os
trabalhos sobre o assunto estéo a nivel laboratorial e 0s radicais mais utilizados
s80 o butil, isobutil e metil. Em nossa pesquisa, o radical usado, sera o etil

cianoacrilato.

Nas tltimas décadas tém havido varios estudos sobre a forga
de fixagdo ou colagem entre ossos e diferentes adesivos como resinas epoxi,
poliuretano, polimetiimetacrilato, cianoacritatos e resinas compostas utilizados em

codontologia.

Segundo Capasso et al.” 1991, descrito por Weber &
Champaman’, 1984, um adesive 0sseo para exercer uma consideravel eficacia
deve ter os seguintes requisitos: a) ter uma suficiente forga colante; b) ndo ser
téxico, nem cancerigeno e nem teratogénico;, c) ser biocompativel e bio

degradavel; d) aderir 8 superficie ainda que dmida.

O emprego dos adesivos de tecidos em periodontia é muito
grande e, com base nos estudos de Forrest™, 1974, constatou-se a boa
aceitagdo da técnica pelos profissionais e pacientes bem comoe o rapido controie

da hemorragia, sem que se observasse reagao local ou sistémica.
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Conforme estudos de Jandinski & Sonis®, 1971 e Blum et al.’®,
1975, os cianoacrilatos apresentam propriedades bacteriostaticas, 0 que os torna

de uso indicado na cavidade bucal bem como em outras areas organicas.

Aliado a esses procedimentos, observamos que, dentro da
Qdontologia, apds a extracdo dental, 0 material utilizado na proteg@o da ferida
pode influir no processo de reparo a nivel de mucosa gengival e o preenchimenio
do alvéolo dental por tecido sseo. Para que todo esse processo ocorra dentro
de padrdes satisfatorios, € necessario que as condi¢des locais € gerais sejam

adequadas.

Inimeros fatores de origem local podem induzir alteragdes na

reparac¢ao teciduali.

O processo de reparo alveolar pode ser dividido em quatro
fases, que séo: proliferagdo celuiar, desenvolvimento do tecido conjuntivo,
maturacéo do tecido conjuntivo e diferenciagdo 0ssea ou mineralizagdo. Nio
deve interferir ainda na fisioclogia do processo de recuperacdo da fratura. Ser

esterilizavel e economicamente conveniente e, finalmente, ser de facil aplicagao.

As fraturas faciais s@o desde a antigiidade, bastante comuns e
vém crescendo o seu nimere com a violéncia urbana, o transito, o trabalho e,
mesmo, nos espories mais violentos. A procura pela substituicdo da classica
osteossintese (fios e placas) {em levado pesquisadores a procura de novas

dareas de estudos e uma delas sem diivida é o uso de adesivos sintéticos.

Um grande nimero de adesivos tém sido experimentados,

cbjetivando a sintese tanto de tecidos moles como osseos. Uma analise da
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literatura permite considerar, em um primeiro momento o cianoacrilato como um

materniai eficaz e que preenche os requisitos para um adesivo 6sseo ideal.

Desta forma dirigimos nossa pesquisa com objetivo de verificar
a reacdo do etil cianoacrilato sobre o osso parietal do rato da raga Rattus
Norvegicus, Albinus Wistar, estudando suas reagdes por metodos de observacac

histolégica.



2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Interacd@o com os varios tecidos

1.'2. 1966 realizaram estudo com aerosdis de

Bhaskar et a
cianoactilatos, {metil, etil, butil e propil} aplicados sobre incisées em lingua de
ratos. Observaram uma hemostasia imediatamente provocada com ¢ emprego
do etil cianoacrilato, ocbservaram ainda edema e, que a resposta inflamatéria era
maior do gue ao se utilizar o propii cianoacrilato. Observaram também que o metil
e o etil cianoacrilato apresentavam relativa toxicidade, sendo que o butil e o propil
tinham maior compatibilidade biolégica, notadamente espelhadas nas seguintes
afirmativas: a} a habilidade de conter 0s tecidos vivos em posi¢éo; b) hemostasia
imediata € permanente; ¢} um minimo de necrose tecidual, d) presenga de

fagocitose local; e) similaridade de cicatrizag&o com relagéo as areas onde foram

empregados fios de seda para sutura.

Bhaskar et al."", 1966, investigaram histologicamente, o uso do
butil cianoacrilato em 276 aplicacdes (223 cirurgias periodontais, 23 aftas
recorrentes, 25 ulceracdes leucémicas e cinco exiragbes) em 105 pacientes.
Concluiram que: o butil cianpacriiato € um protetor cirlirgico bem melhor do que
0s usados até o presente momento. Esta concluséo se baseou no fato de que ele
é facilmente aplicado, € um agente hemostatico, permitindo o uso posterior de

protese. Quando aplicado em locais de extragdo dentaria, produz imediata
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hemostasia. Em areas de grandes uiceragdes, a aplicagéo do adesivo produz um

alivio transitario sobre a dor € o desconforto do paciente.

Lehman et al.®®, 1966, realizaram experimentos com vistas a
testar a toxicidade dos cianoacrilatos. Utilizaram macacos e cées aplicando
adesivos & base de cianoacrilatos ao redor dos nervos radial e peroneal.
Concluiram que © metil cianoacrilato possui maior potencial de toxicidade do que
qualquer outro testado e, durante o acompanhamento médio por 11 meses,
realizado em 13 macacos, puderam constatar a auséncia de qualquer formagéo

tumoral.

Bhaskar et al.”®, 1967, em estudo histolagico, determinaram o
efeito do butil cianoacrilato na reparlagéo tecidual em exiragbes dentérias
realizadas em ratos. Metade dos alvéolos, pos-extracdo, foram recobertos pelo
butl cianoacrifato e a outra metade, (grupo controle) foi deixada sem qualquer
ipo de protecdo. Nos animais, sacrificados de um a 21 dias, onde as feridas
foram protegidas pelo cianoacrilato, houve um menor infiltrado inflamatério.
Parece que a colagenizagcdo e a epitelizacdo ocorrem mais rapidamente nos
animais tratados pelo adesivo. Concluiram gque esta substancia, o butil
cianoacrilate, possa ser um meio auxiliar importante na prevencio do chamado

“alvéolo secao”.

Bhaskar et al® 1967, em um estudo histolégico sobre a
reparacdo de incisdes feitas na lingua de ratos, fixadas pelo hexil, heptil e ociil
cianoacrilatos, obtiveram 0s seguintes resultados: a) foi idéntica a acéo dos trés
adesivos; b) o hexil, o heptil e o octil cianoacrilatos néo foram superiores ao butjl

cianoacrilato; c) a incisdo realizada na lingua mostrou uma reparagéo normal,
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com os adesivos se desprendendo gradualmente do local de aplicagdo. Esta
eliminacéo foi, em parte, por seqlestro e, em parte, por fagocitose. O material
que persistiu no interior do tecido foi completamente envolvido por histidcitos e

células gigantes do tipo corpo estranho.

King et al.*, 1967, cimentaram com metil cianoacrilato, 15
tampdes de acrilco em alvéolos dentarios de cies heparinizados & nao
heparinizados. Estes procedimentos foram efetivos na hemostasia, por longo
tempo, em cdes heparinizados. Cortes histolégicos realizados em cées nao
heparinizados mostraram que a reparagdo com © tampéc ocorreu em tempo
igual aquele observado no lado controle {sem tampéo). Nos caes heparinizados,
no entanto, a reparagdo alveolar foi mais lenta, em comparagdo com o lado

controle,

Matsumoto et al.>*, 1967, usaram o metil, o efil, o propil, o butil, o
isobutil, o hexil e o heptil cianoacrilatos para classifica-los em relacdo a suas
utilizagbes em cirurgia, levando-se em conta sua adesividade e seu poder de
hemostasia. Os resultados mostraram que a escolha do mondmero para uso em
tecidos duros, onde desejamos a sua coaptagéc, deve recair sobre o N-butil ou
sobre o isobutit cianoacrilato ou, também, sobre uma mistura de 95% de heptil e

5% de mstil cianoacrilatos.

Bhaskar & Frisch®, 1968, num estudo retrospectivo sobre as
aplicagées clinicas dos cianoacrilatos, usados em humanos e em animais de
laboratério, conciuiram que estas substancias, exceto o metil cianoacrilato
podem ser usadas como protetores de feridas cirlirgicas na cavidade

bucal, tendo em vista suas propriedades adesivas € hemostaticas. Deste
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estudo, tiraram as seguintes conclusdes: a) os cianoacrilatos atuam como
adesivos teciduais, mesmo em preseng¢a de umidade; b) os cianocacrilatos
sdo agentes hemostaticos; ¢) dos cianoacrilatos testados, o metil foi ¢ mais
histotdxico e, por isso, inadequado para uso em seres humanos; d) o butil
cianoacrilato parece ser o menos toxico e o mais bem tolerado pelos
tecidos; €) todos os cianoacrilatos (exceto o metil) promoveram uma
reparacéo tecidual normal; f) durante a reparagao, o adesivo superficial vai
sendo eliminado gradualmente, a substancia adesiva situada na parte mais
profunda da ferida cirlirgica é, em parte, fagocitada ou envolvida por

histidcitos e células gigantes de corpo estranho.

Bhaskar®, 1968, quando da realizagéo da 22" Conferéncia em
Cirurgia Oral e Patologia Oral do Walter Reed Army Medical Center, apresentou
seu estudo comparativo entre ¢ butil cianoacrilato e isobutil-2-cianoacrilato, que
era mais facilmente encontrado no mercado. Realizado em linguas de ratos, as
mesmas eram seccionadas parcialmente e mantidas em posicdo com o
emprego dos adesivos. A analise histologica revelou que a resposta tecidual ao
isobuti-2-cianoacrilato era no minimo bio-aceitavel, tanto quanto aquela

evidenciada com o uso do butil cianoacrilato.

Frisch & Bhaskar™, 1968, usaram o N-butil cianoacrilato para
fixagcdo de 17 enxerios de gengiva, realizaram em humanos, em substituicdo a
sutura., Concluiram que: a) o enxerto de gengiva € um procedimento cirlrgico
previsivel, com alta porcentagem de sucesso; b) neste tipo de cirurgia, ¢ uso de
adesivos quimicos € superior ao uso de suturas, principalmente em casos em

que o enxerto apresenta um tecido conjuntivo fibroso denso; ¢) houve uma
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reducdo no tempo cperatério; d) o cianoacrilato deve ser usado, somente, como

adesive superficial.

Ochstein et al.”’, 1968, compararam a reparacgéo tecidual apos
a realizagao de suas técnicas cirlrgicas periodontais (retatho dividido e retalho de
espessura total), em cées, usando trés tipos de prote¢édo (cimento cirurgico com
eugenol, sem eugencl e butil cianoacrilato). Os quadros clinicos e histoldgico
mostraram uma melhor reparacdo com o retalho dividido, corroborando com
trabalhos anteriores que mostraram uma reacao mais favoravel em locais onde
se deixa intacto, o periosteo. O exame clinico mostrou uma melhor reparagio

com © uso do butil cianocrilato, principalmente nos retathos de espessura parciai.

Bhaskar et al.’’ 1969, avaliaram a resposta tecidual de uma
mistura de sulfato de céicio hemihidratado com butil cianoacrilato, que polimeriza
na presenca de saliva e forma uma massa dura. implantou-se esses corpos de
prova em fecido conjuntivo de ratos, com o infuito de se utilizar este tipo de
cimento em cavidades, sendo biologicamente aceitaveis pela polpa dental
humana, ampliande dessa forma a possibilidade de utilizagdo de cimentos

contendo butil cianoacrilatos.

Bhaskar & Cutright’, 1969, continuando proficua pesquisa
realizaram estudos para determinar o efeito do butil cianoacrilato na ferida
cirirgica criada na pele de ratos, e mostraram histologicamente que o uso deste
adesivo tecidual reduzia o edema, a inflamacéo e a quantidade do tecido de
granuiagao, confirmando desta forma experimentos anteriormente realizados. E
que talvez em razéo de uma cobertura adesiva sobre a ferida, isto venha a

desenvolver uma protecdo contra a infecgéo secundaria.
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Wade™, 1969, realizou um levantamento da literatura e
confirmou os varios usos dos adesivos de tecidos no arsenal de protesistas,

cirurgides cardiovasculares, neuro-cirurgides e outros especialisias.

Este interesse pelo uso de adesivo é especialmente desperto
pelas suas qualidades de unidc e hemostasia. Experimentos indicam que a
histoxicidade diminui & medida que atomos de carbono s&o adicionados ao
radical alquil. A acdo de unido extremamente firme parece resultar da uniao
intermolecular entre os polimeros € a adesio entre o travamento da reacao de
polimerizagéo. Porém, segundo sua avaliagéo, o potencial de carcinogénese nao
poderia ser medido até a época em questdo, em razéo dos animais utilizados nos

experimentos e do acompanhamenio necessario para esta determinagao.

Bhaskar et al."*, 1970, num estudo experimental realizado em
trés grupos de ratos procuraram determinar, através de uma analise
histomorfoldgica dos pulmdes, figado, estdmago e rins, se a vaporizagdo do

isobutil ctanoacrilato poderia levar a uma aspirag@o e ingestao do material.

O estudo revelou que, se o animal for protegido, ndo resulta em
qualquer aspiragdo do material, ndo ocasionando alteracdes no sistema
respiratério, gastrointestinal e outros érgéos vitais dos animais. Em somente um
dos vinte animais, onde n&¢ houve protecdo com algoddo, o adesivo foi
encontrado na parte superior do eséfago. Dados clinicos preliminares, colhidos
de 109 pacientes, em que foram feitas 296 aplicagbes do cianoacrilato, ndo

mostraram qualquer efeito indesejavel ac adesivo.
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Hunsuck et al® 1970, estudaram, soh © ponto de vista
histolégico, a agdo de quatro diferentes métodos para protecdo de feridas
cirdrgicas (gaze embebida em solucdo salina; gaze e isobutil cianoacrilato;
ésponja de terpolymer e isobutil cianoacrilato e finalmente somente esponja de
terpolymer) criadas no muisculo masseter de 84 ratos. Conciuiram que, na terida
cirirgica maxilo-facial, as protecbes com gaze ou com esponja embebidas com
isobutil cianoacrilato s8o mais efetivas que as protegdes comumente usadas para

este tipo de cirurgia.

De Renzis & Aleo®™ 1970, através de um bio-ensaio,
observaram a ac¢do bacteriostatica, e a redugdo do grau e duragéo da resposta
inflamatoria do isobutil-2-cianoacrilato € do n-octi-2-cianoacrilato € puderam

também constatar a citotoxicidade do metil-2-cianoacritato.

Calandrielio®, 1971, através de estudos clinicos concluiu que
adesivos a base de cianoacrilatos ndo devem ser usados isoladamenie em

cirurgias periodontais e sim, associados a cimentos cirlrgicos.

Giunta & Shklar®, 1971, estudaram o efeito do isobutil
cianoacrilato na reparagao tecidual de feridas cirdrgicas criadas na lingua de
hamsters. Com este adesivo, obtiveram uma menor resposta inflamatdria em
comparagdo com as fendas cirirgicas ndo tratadas, usadas como controle,
principaimente nos dois primeiros dias pds-operatérios, quando o cianoacrilato
ainda estava aderido a superficie do tecido. Apos este periodo, a seqiéncia da
reparagdo foi comparavel, em ambos os lados, com o epitélio cobrindo a ferida

da cirurgia aos 15 dias e num totai de restabelecimento tecidual aos 21 dias.
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Jandinski & Sonis*!, 1971, estudaram o efeito in vitro do isobutil
cianoacrilato em quatro tipos de bactérias, Staphylococus aureus, Gaffkya,
Neisseria catarrahalis e Alfa Streptococus. Puderam constatar que, quando o
cianoacrilato era aplicado em placas semeadas recentemente, havia uma inibigéo
do crescimento bacteriano. Porém ¢ mecanismo para esta agio é desconhecido,
e notaram também que a destruicdo das coidnias somente foi observado com

relagée aos alfa-Streptococus.

Tartaro et al.®®, 1971, vieram somar suas experiéncias clinicas e
concordaram com os achados de Calandriello®, 1971, questionando a

propriedade anti-hemorragica com relagéo a sangramentos de maior volume.

Castagnola & Garberoglio®, 1973, com o intuito de facilitar a
aplicag@o e visualizacdo dos adesivos, idealizaram a adigdo de corantes aos
mesmos. Confirmaram também, através de controle experimental em macacos,
que, apds quatro anos, ndo se evidenciaram mudangas na mucosa bucal, © que
praticamente exclui a possibilidade de carcionogénese, contudo periodos
maiores de observacdo devem ser realizados. Ressaltaram também as
propriedades dos cianoacrilatos que sfo: a} alta adesividade associada a
suficiente elasticidade; b} rapida polimerizagdo, no maximo um minuto; ¢)
hemostatico e bacteriotatico; d) rapida e facil aplicagdo manual; e) custo razoavel,
E, finaimente, concluiram que mais pesquisas deveriam ser realizadas por
periodos mais longos pois poderiam indicar novas possibilidades de utilizagao

desses matenais.

Binnie & Forrest'®, 1974, analisaram a resposta tecidual frente

a0 butil cianoacrilato, através de um estudo clinico e histopatologico, em cirurgia
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periodontal a retatho realizada em cées. Este estudo confirmou os trabalhos

feitos anteriormente por Forrest™

,(1974, em humanos, que mostrou serem os
cianoacrilatos étimos agentes fixadores teciduais e faceis de serem aplicados. O
exame histolégico ndo mostrou qualquer tipo de reacdo adversa em relagdo a

substéncia € que a reparagéo tecidual, em suas fases iniciais, foi melhor com o

uso do cianoacriiato em comparagao & sutura.

Eklund & Kent®, 1974, afirmaram que, em experimento
realizado em humanos, através do emprego do isobutil-2-cianoacrilatc aplicado
em alvéolos dentais pds-exodontia, a hemostasia ocorria imediatamente, e que a
reacdo inflamatdria ao redor da ferida era menor do que aquela quando havia

side utilizada sutura convencional.

Forrest™, 1974, expds os resultados obtidos, num periodo de
trés anos, de 312 cirurgias periodontais onde usou o butil cianoacrilato como
agente fixador. Trinta pacientes receberam, num modelo de boca dividida, fixagéo
dos tecidos por suturas ou pelo uso do cianoacrilato, O estudo comparativo, feito
através de inumeras observagfes clinicas, mostrou as vantagens do
cianoacrilato sobre as suturas, principalmenie na aceitagdo pelos pacientes e no
rapido controle da hemorragia. Foram, também, relatadas algumas
desvantagens, como a dificuldade de aplicagdo na regiao posterior da boca e o
alte custo do material, compensado pela economia de tempo durante ¢ ato

cirlrgico.

Miller et al.% 1974, estudaram a acdo do butl e do iscbutil
cianpacrilatos, como adesivos biocompativeis, na reparacgédo tecidual em cirurgia

periodontal a retalho realizada em cées. Observaram que: a) ambos os
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cianoacrilatos imobilizaram totaimente os retalhos; b) clinicamente néo
prejudicaram a reparagdo tecidual, mostrando-se excelentes agentes
hemostaticos; ¢) histologicamente, a reparagéio fecidual foi prejudicada por uma
reacao de corpo estranhe, quando o cianoacrilato foi aplicado sob o retalho; d)
ambos s&o superiores a sutura quando aplicados externamente ao retatho; e} as
futuras pesquisas devem ser direcionadas no sentido de melhorar algumas
propriedades dos cianoacrilatos (colora¢do e viscosidade) e, o mais imporiante,

melhorar as condigbes técnicas para sua aplicagéo.

Aleo & De Renzis?, 1975, apéds estudos realizados sobre a
citotoxicidade permitiram observar que alguns fatores, iais como: a) o calor
produzido durante a polimerizacéo; b) a liberagdo de produtos toxicos durante a
degradacéo do polimero; ¢} a perda intra e extra celular de agua do polimero,
seriam os responsaveis pela histotoxicidade dos cianoacrilatos. A remocéo do

fiuido intra-celular parece ser a causa principal da lise celular.

Blum et al.'® 1975, realizaram pesquisas com o intuito de
determinar a propriedade antimicrobiana do isobutil-2-cianoacrilato, e do trifluoro-
1-meti-2-cianoacrilato, aplicados em cultura de Candida albicans,
Lacfobacillus case, Pseudomonas aeruginosa e Spaphylococus aureus. E
chegaram a conclusdo de que o grau de inibicdo do trifluoro e do isobuti
cianoacrilato sao similares. A inibicao do crescimento depende do tipo de micro-

organismo testado, sendo que o S. aureus foi o mais sensivel.

Mostraram ainda que a inibicdo do crescimento foi mais devida

ao vaper do que a difuséo dos cianoacrilatos.
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Greer™, 1975, fez um estudo experimental para determinar a
efetividade do isobutil cianoacrilato como agente hemostatico, sua influéncia na
repara¢éo de feridas cirdrgicas e seu potencial carcinogénico. Para tanto,
introduziu no aivéolo de dentes de ratos, pds-extracdo, blocos de cianoacrilatos,
agindo como tamp&o ou com uma pelicula do adesivo vedando a superficie
externa dos alvéoios, como um protetor da ferida cirirgica. Observou ainda que o
isobutil cianoacrilato é um efetivo agente hemostatico. A colocagéo profunda do
adesivo no aivéolo dentario resultou num retardamento da reparagio tecidual
com formacdo de agregados de histidocitos na ferida cirGrgica. A colocagéo
superficial do material resultou numa menor resposta histiocitaria e numa
reparacao mais rapida dos tecidos. Nao foi observado um potencial neoplasico

para o isobutil cianoacrilato, apos nove meses de observacgio.

Levin et al® 1975, usaram o isobutit ciancacrilato, como
protetor, em 872 cirurgias periodontais em 725 pacientes. O material foi muito
bem tolerado pelos tecidos que tiveram uma repara¢&o ncrmat. Somando-se a
isto, sua facil aplicacdo e suas propriedades hemostaticas fazem do isobutii

ciancacrilato um excelente protetor cirdrgico.

Sonis et al®® 1975 analisaram a associagdo do isobutil
cianoacrilato ao triancinalone no tratamento de dlceras criadas na lingua de ratos

em comparagao ao cianoacrilato e ao triancinalone usados separadamente.

Observaram que as substéncias testadas n&o tiveram nenhum
efeito na abreviagdo do tempo de reparagado das (lceras experimentais. O
ciancacrilato, no entanto, foi responsavel pela diminuicdo do edema e da

resposta celular inflamatéria nos estagios iniciais da reparagdo devido a
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permanéncia por um periodo maior de tempo em contato do corticoide com a

regido sob a qual foi aplicada.

Soni et al® 1975, estudaram, histologicamente, a reacdo
tecidual ocasionada frente ao uso de uma esponja de lvalon contendo isobutil
cianoacrilato no periosteo de setenta ratos. Os resukados mostraram que a
esponja foi bem tolerada pelo tecido conjuntivo e que a resposta inflamatoria foi
bem menor em comparagao ao Grupo controle, onde foram usadas somente as
esponjas. Apds uma, duas e oito semanas de observacdo pos-operatodria, notou-

se que a quantidade de tecido conjuntivo formado foi bem maior no Grupo teste.

Binnie & Forreét‘s, 1974, num estudo réalizado em humanos e
em animais de laboratdrio, avaliaram a acéo do isobutil ciancacrilato, em cirurgia
periodontal, mostrando as seguintes vantagens do material sobre a sutura: a)
diminuicdo da ansiedade e apreenséo do paciente; b) facilidade e rapidez na sua
utiizagdo; ¢) hemostasia rapida; d) raros os cuidados periodontais pos-
operatorios; e} cicatrizagdo mais rapida em comparagdo as sufuras, nas fases
iniciais; f) o estudo histologico dos tecidos periodontais ndo mostrou sinal de

reagdo desfavoravel em relagéo ao adesivo.

Bonfil et al."’, 1976, reportaram © uso de um cianoacriiato
{Histoacryl) na fixagdo de 18 casos de enxerto livie de gengiva, aplicado através
de um catéter, permitindo assim seu uso gota a gota. A reparacdo tecidual
ocorreu sem problemas e o resultado operatério foi aitamente satisfatéric numa

observagao por um periodo de um ano.
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Eriksson™, 1978, estudou a reparagéo tecidual, sob o ponto de
vista clinico e histoldgico, de incisbes realizadas na mucosa bucai de cées,
coaptadas pelo isobutil cianoacrilate, em intervalos de tempos de dois a 21 dias.
Ciinicamente, observou alguma diferenca na reparacgéo teciduat entre o adesivo e

a sutura (controle), durante os primeiros 11 dias.

Depois deste periodo, as reagGes foram similares em ambos os
Grupos. Histologicamente, o adesivo ocasionou um retardamento € uma
reparagéo desordenada nos tecidos epitelial e conjuntivo, quando comparado &

sutura devido ao aparecimentc de células gigantes tipo corpo estranho.

Conclui finalmente, como resultado dessa investigagcao, que o

isobutil cianoacrilato nao deve ser recomendado para uso em humanos.

Bessermann®, 1977, que foi citade por Marques™, 1997, relatou
o uso de N-butil cianoacrilato em 27 pacientes ¢que apreserntavam prolongado
quadro hemorragico, Onze casos eram de sangramento apds a extragdo de
dentes deciduos, em sete criangas com severa hemofilia e em uma crianga como
trombocitopenia. Em todos os casos, obteve-se hemostasia, apés uma ou duas
aplicagbes da substancia. No entanto, apesar dos otimos resultados obtidos,
asseverou que seu uso limita-se a sangramentos de dificil controle realizados em

pequenos procedimentos cirdrgicos.

Dogon & Heeley”, 1978, verificaram o mesmo efeito
hemostatico e sugeriram a utilizagdo de cianoacrilatos como adesivos

hemostaticos e protetor de feridas apds exodontia.
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Lahiffe et al®®, 1978, realizaram cirurgias periodontais em
macacos e imobilizaram os retalhos cirlirgicos por meio de aplicacao de spray a

base de trifluorisopropil cianoacrilato.

Foi observado clinica € histologicamente que, nos estagios
iniciais do processo de reparo, houve uma reducée da inflamagao, embora nas
etapas finais, nenhuma diferenga tenha sido notada. Nao ha duvida de que o
tempo de finalizacdo das cirurgias pode ser substancialmente reduzido e que
uma hemostasia imediata & rapidamente conseguida com emprego do
cianoacrilato, ndo ocorrendo nenhuma manifestagéo clinica quando da aplicacéo

superficial dos adesivos.

Hoexter’’, 1979, empregou um cianoacrilato como protetor,
colocado sobre uma tira de celofane, usados em enxertos livies de gengiva,
realizados em humanos. Obtiveram 6timos resultados, com abrevia¢do do tempo
operatdrio, tornando esta técnica cirurgica mais simples e mais facil de ser

realizada.

Lavandeira et al.*’, 1979, fizeram um éstudo clinico e histologico
do comportamento de dois tipos de cianoactilatos o Histoacryl e o Parmabond em
substituicdo as suturas convencionais em cirurgias periodontais usados como
reforgo das suturas, como protetor cirirgico, como reforgo dos cimentos
cirirgicos e também como selante da bolsa periodontal, na tentativa de se obter

uma nova insercéo.

Observaram algumas vantagens e desvantagens no uso destes

cianoacrilatos:
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a) vantagens: facil manipulagéo e rapidez operatéria, efeito
hemostatico rapido, auséncia de alteragdes histologicas aos
sete e 14 dias de observagdo pos-operatdria, apreciavel

reforgo das suturas,

b) desvantagens: acentuada dor pos-operatéria, dificil
visualizagéo por ser incolor, alto custo do material, atuagao

melhor em campo seco, sem sangue ou exudatos.

McGraw et al.®?, 1979, compararam os efeitos do MBR 4.197
{Flucrylate-trifluor-isopropil cianoacrilato), como agente fixador tecidual, com os
efeitos da sutura, em cirurgia periodontat a retalho, usando a técnica de Widman

madificada em seis macacos Rhesus.

Este estudo, biométrico e histométrico, mostrou que o
cianoacriiato testado n&o alterou a profundidade de sondagem e o nivel de
inser¢do nas regibes onde se realizaram os retalhos. Mostrou, também, que o
aerosol fornece um jato do adesivo que promove uma efetiva fixacéo do retalho,

bem como, uma rapida hemostasia.

Caride & Meiss®, 1980, fizeram um estudo em 25 casos de
enxerto de gengiva, realizados em humanos, fixados pelo Histoacryl, analisando
05 seguintes parametros: necrose superficial do epitélio, dor e mobilidade pés-
operatdria. Observaram ainda as seguintes vantagens deste adesivo: a) éxito em
todos os casos cirlrgicos; b) pés-operatdric ¢cdmodo para os pacienies; ¢)
redugdo do tempo operatdrio. Citaram, também algumas desvantagens, tais

como: a) aito custo do produto; b) necessidade de mantélo refrigerado; c)
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necessidade de uma técnica correta de aplicagio, para evitar seu contacto com o

tecido dsseo; d) necessidade de controlar a fluidez do material.

Tagliavini et al.®®, 1981, estudaram clinicamente, a reparagao
fecidual em cirurgia periodontal a retalho, realizada em caes, apdés o uso de
Super-Bonder (Loctite Quimica Ltda). Observou-se nesta pesquisa que: a) além
de simplificar e abreviar ¢ ato operatdrio, ndo houve interferéncia no processo de
reparacao; b) clinicamente, a area operada ja apresentava caracteristicas
proximas da normalidade, uma semana apés o ato operatdric, mostrando-se
completamente reparada apds duas semanas, ¢) ndo se observaram
sangramento, supuragao, necrose tecidual e contragdo das bordas da ferida em
nenhuma das areas operadas e protegidas com o adesive; d) nas areas de
controle, a reparacgado clinica se processou mais tardiamente, deixando como

seqliela uma discreta irregularidade no contorno gengival.

Stickrod et al.® 1984, preconizaram o uso de adesivos
comerciais a2 base de cianoacrilates, pela rapidez no fechamento de feridas

cirtrgicas, facit aquisicao e baixo custo do material.

Javelet et al.*', 1985, compararam, histologicamente, a reacac
tecidual frente a sutura e ao isobutil cianoacriiato, em incisbes realizadas na
mucosa bucal de macacos. Apds uma e trés semanas, em observagao clinica, as
incisdes unidas pelo clanoacrilato apresentaram uma melhor reparagdo, em
comparagic as suturas. Apds dez a vinte semanas, as incisfes tinham se

separado completamente, sem diferengas clinicas entre os dois grupos.
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No entanto, n&o houve correlagédo entre o quadro
histopatoldgico e o quadro clinico. Quanto aos eventos inflamatérios, o grupc da
sutura apresentou menor inflamacao do que o grupo dos cianoacrilatos nas fases
iniciais da reparacdo. Concluem, no entanto, que o isobutil cianoacrilato,
possiveimente, seja um método vantajoso para a coaptacde das bordas de
incisées, por sua facil aplicagdo, imediata hemostasia, sem necessidade de

posterior retorno para sua remogao.

Lacaz Neto & Macedo®™, 1986, estudaram, clinicamente, a
reparagdo de enxertos de gengiva, realizados em humanos, apos a fixagdo com

o etil cianoacrilato (Super-Bonder), em substituico as suturas.

Concluiram que: a) o tempo operatdrio foi bastante reduzido
com o uso do adesivo; b} a colocagdo do material foi facil e sua polimerizagéo
rapida, independentemente da saliva; ¢) a substancia no interferiu no processo

de reparagao tecidual, que transcorreu normaimente.

Santos®, 1988, analisou, num estudo histopatoldgico
comparativo, a reparagao tecidual em incisées realizadas na pele de ratos, apés
0 uso da sutura e de um adesivo a base de cianoacrilato (Super-Bonder). Conclui
que, nas fases iniciais da cicatrizacdo, o ciancacrilatc € menos agressivo que a
sutura; nas fases finais (sétimo dia) ambos 0s processos se igualam; o ato
cirtrgico de incisdo e sintese dos tecidos, feita através dos fios de sutura,
representava um fator adicionai de agressado; a persisténcia do Super-Bonder na

area em reparacao favorece o processo cicatricial.



Bonutti et al.”®, 1988, utilizaram o isobutil cianoacrilato para unir
tendées seccionados de coelhos, comparando ¢ resultado obtido com aqueles
alcangados pela sutura e com o cianoacrilato associado & sutura. O estudo
mostrou que a associacio do isobutit com a sutura provocou uma reparagéo, em
sua fase inicial, bem mais organizada do que a apresentada pelos dois materiais

usados separadamente.

Schuitz et al ®, 1988, relatam um caso clinico de tratamento de
uma ma formagéo artério-venosa central, com o uso de cianoacrilate, obtendo

um excelente resultado.

Herod®, 1990, com relagdo a biocompatibiidade e
histotoxicidade dos cianoacrilatos, revendo a literatura, relatou que esta condigéo
sempre deve ser considerada, A resposta tecidual local apresenta proliferagdo de
histidcitos e formacgao de células gigantes, O aparecimento de células de corpo
estranho ocorre quando o material € colocado mais profundamente no alvéolo
dental. Ressalta também a atividade bacteriostatica para alguns tipos de

microorganismos e a confirmacgéo das propriedades hemoestaticas desse material.

Toriumi et al.%, 1990, compararam o uso do etil-2-cianoacrilato
e do butil-2-cianoacrilato em cartilagem auricular de coelhos. Observaram gue os
achados histolégicos quando da utilizaggo do etil cianoacrilate evidenciava
inflamag@o aguda, necrose tecidual e reagéo crénica de células gigantes tipo
corpo estranho. Os mesmos eventos foram observados quando do uso do butil-

2-cianoacrilato, porém com um carater mais moderado.



Todavia, os autores ndo descartam ¢ uso do etil cianoacrilato
por muitos cirurgibes, mas sugerem que se utilizem compostos com cadeia mais

longa.

Quinn et al® 1993, estudando o processo de reparo
comparativamente entre adesivos de tecidos e suturas nas lacera¢des faciais em
criangas, relatam que a reparagdo se faz mais rapida e menos dolorosa quando

da aplicacéo dos adesivos teciduais.

Tomb et al.%’, 1993, relatam que apesar de extremamente raras,
reacGes alérgicas aos cianoacrilatos podem ocorrer e publica um caso de reagéo

alérgica positiva ao etil cianoacrilato.

Marques®, 1997, estudou histomarfologicamente a influéncia do
etij cianoacrilato na reparagao do epitélio da mucosa gengival e do aivéolo dentai
em ratos, apds a exodontia. Utilizando quarenta ratos, foram extraidos os
incisivos superiores direito de todos os animais: no grupo | foi realizada sutura
convencional e, no grupo [l foi aplicado o etil cianoacrilato sobre a superficie do

atvéolo.

Os resultados mostraram ser o etil cianoacrilato um bom agente
hemostatico e protetor do coagulo sangilineo e também um ativo agente
antimicrobiano. Comparando-se o grupo | (sutura) com o grupo Il em que foi
aplicado o etil cianoacrilato este Uitimo evidenciou-se como bom protetor do
alvéolo dental, observando-se uma epitelizagdo mais densa e uniforme, taivez
pelo fato do adesivo possibilitar a migragio celular entre o mesmo e o codgulo

sangllineo, atuando, assim, como um guia para a reparacgéo tecidual. O autor
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concluiu que seria ideal a utilizagdc do etil cianoacrilato apds as manobras de
exodontia embora julgue necessaria a realizacdo de mais pesquisas para a

aplicacdo do etit em humanoes,

2.2 inferacao com o tecido ésseo

Hunter™®, 1976, realizou uma pesquisa usando isobutil-2-

cianoacrilato em defeitos ésseos criados na tibia de ratos.

Ambas as tibias foram expostas e, através de brocas
odontolégicas, as corticais de ambas exiremidades foram perfuradas. Na tibia
direita foi introduzido o isobutil-2-cianoacrilato e na tibia esquerda agiu apenas

como controle, sendo as perfuragdes preenchidas por coagulo sangiiineo.

Os animais foram sacrificados com 24 horas, quatro, dez, vinte

e quarenta dias de pds operatorio.

O estudo histologico mostrou que o mondmero isobutil-2-
cianoacrilato colocado em defeitos 6sseos provecados ievaram a uma intensa e
aguda resposta inflamatéria nos primeiros estagios da reparagdo, com
capsularizacao fibrosa do adesivo apresentando a seguir uma inftamag&o cronica

enquanto o cianoacrilato ai permaneceu.

As atividades osteoblasticas foram retardadas. A reparacgédo

dssea somente progrediu quando o cianoacrilato foi removido.
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Os resultados deste estudo, ao lado de outros trabalhos que
relatam a reacdo ossea desfavoravel ao isofuli-2-cianoacrilato sugerem que ele

nao deva ser usado em cirurgia 6ssea.

Forssell et al®

, 1984, realizaram experimentc usando 17
coelhos que foram submetidos a osteotomia com ressecgdo de um fragmente

retangular de ambas as escapulas.

Os fragmentos foram entéo fixados com fios de aco de 0,4 mm

de didmetro (grupo controle).

No grupo experimental, a escapula foi fixada, usando-se
fragmentos de osso de tibia embebidos em etil cianoacrilato liquido e

imediatamente polimerizados com um gerador de uitra-som.

Os autores notaram dificuldade na sintese ossea, pois o liquido
extravasava para os tecidos vizinhos antes que a polimerizagéo pelec uitra-som se
completasse. Os animais foram sacrificados com dois, quatro e oito semanas. Os
estudos radioldgicos pds operatdrios mostraram boa aposigée dos fragmentos,
sendo que somente trés fragmentos do grupc controle e trés do grupo

experimental estavam fora de suas posigdes anatdmicas.

As finhas de osteotomia do grupo controle eram finas, estreitas
e dificeis de se visualizar, enquanto as do grupo experimental eram mais grossas
e mais visiveis. Contudo, o controle radioldgico da evolugdo das linhas de

fraturas nao foi possivel ser realizado.
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Nos estudos histolégicos, as ostectomias do grupo experimental
demonstraram uma pobre reparacéo e o desenvolvimento de tecido fibroso ao

invés de unido dssea.

Em duas semanas, o espaco 6sseo foi preenchido com tecido
corretivo em abundancia ¢ com grande presenca de infiltrado inflamatério,

macréfagos e células gigantes multinucleadas.

Em quatro semanas, houve uma pequena evidéncia de
neoformacéo dssea, mas os espacos das osteotomias continuavam ocupados

por tecido corretivo & grande quantidade de infiltrado inflamatério.

Em oito semanas havia neoformacéo ossea nas superficies que
nao tiveram contato com o etil cianoacrilato. Contudo, no espago da osteotomia

persiste uma unido fibrosa e ainda é encontrado processo inflamatério.

Nas osteotomias do grupo controle, com duas semanas ja se
observa a presenca de neoformagio oOssea no espaco da osteotomia,
observando-se também o processo inflamatdrio, porém sem a presenga das

células gigantes.

Em quatro semanas, j& existia transformacdo do osso

neoformado trabecular em [amelar e o processo inflamatorio era pequeno.

Em oito semanas esta transformacdo o6ssea era quase

completa e ja havia sinais de remodelagéo.
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Muito embora existam estudos ofimistas e criticos em relagéo
ao uso de fragmentos dsseos embebidos por efil cianoacrilato liquido, o atual

estudo indica que a regeneragdo dssea normal néo foi observada.

A n3o unido através de pontes ésseas neoformadas parece
dever-se a uma forte reagdo inflamatoria tecidual com prolongada presenga de
infiltrado de macrofagos, caracterizande uma reagdo inflamatoria tipo “corpo

estranho™.

O etil cianoacrilato liquido parece impedir a neoformacao dssea
na superficie de contato, n&o oferecendo qualquer vantagem pratica em relagao

aos cimentos 0sse0s convencionais.

Stickrod et al.®®, 1984, usaram o adesivo ester cianoacrilato em
roedores e outros animais para fechar incisdes na pele e nos musculos, & ainda

para fixar canulas e acrilico dental ao 0sso.

Conseguiram uma colagem suficientemente forte sem ¢ uso de

parafusos, aplicando uma fina camada de cianoacrilato nos segmentos ésseos.

Todos 0s achados laboratoriais encontrados,
independentemente da técnica empregada, utilizando o cianoacriato no
fechamento das feridas, bem como na fixagdo de acrilico dental ao vsso,
funcionaram muito bem e os autores enfatizam a pequena quantidade de adesivo

necessario a sua funcao.

Weber & Chapman™, 1984, realizaram uma revis&o da literatura

sobre o emprego in vitro dos adesivos em Cirurgia Ortopédica.
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Afirmam que os adesivos podem oferecer um numero grande
de vantagens sobre a osteosintese metélica convencional no tratamento das
fraturas: € de facil e rapida aplicagéo, pode coaptar pequenos fragmentos 0sseos

e ndo ha necessidade de remog¢ao do material metalico.

Uma reviséo da literatura foi realizada com o objetivo de avaliar
experimentos com colagenos e outros adesivos bioldégicos, resinas expoxis,
espuma de poliuretano, cianoacrilatos, policarboxilatos de zinco, polimetracriiatos

e fibrinas adesivas pertinentes a osteossinteses.

Cianoacriiatos, polimetiimetacrilatos e fibrina adesiva foram
investigados. Estes agentes foram testados para avaliar sua for¢a de colagem e

resisténcia a fracao.

Os cianoacrilatos nao se demonstraram eficientes na colagem
de cancelas Osseas. Eles colavam bem o o0sso cortical, apdés meticulosa
preparagdo das superficies. As fibrinas adesivas demonstraram minima
aplicacdo a colagem, e, finaimente, os polimetil metacrilatos demonstraram uma
colagem dtil em osteossinteses onde a fixagdo convencional se mostrava

impossivel.

Concluiram que os varios adesivos sintéticos oferecem, em
circunstancias especiais, um namero superior de vantagens no tratamento das

fraturas quando comparadas com a osteossintese convencional.

Testes de iragdo realizados em fémur boving descongelado
usando-se os cianoacrilatos principalmente o butil-2-cianoacrilato, mostraram que

05 adesivos possuiam um numero aceitavel de forga adesiva quando comparado
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aofio de ago. Conseguiu-se, com o uso do polimetimetacrilato, unir fraturas onde

a osteossintese convencional seria impossivel.

Kilpikari et al.**, 1988, mediram a forga adesiva entre dois tipos
de cianoacrilatos, utilizando o etil-2-cianoacrilato de baixa & média viscosidade e
0 i e n-butil cianoacrilato aplicados ao osso além da aplicagdo, na superficie
ossea de diversos acidos para aumentar a forga adesiva, Concluiram que a forca
inicial de adesao de todos 0s cianoacrilatos & alta. Estudaram e analisaram ainda
como os varios tipos de cianoacrilatos e como eles sofreram a influéncia de

liquidos nos fragmentos colados.

Tse®, 1986, utilizou o butil-2-cianoacrilato (Histoacril) na fixacéo
de implantes no assoalho de Orbita em humanos. Concluiu que esse adesivo é
um valioso substituto na fixacde dos implantes orbitais, apresentando as
seguintes propriedades: a) nenhuma toxicidade sobre ¢ tecide vascular ou
neural; by colagem rapida e forte; ¢) aderéncia ao osso e aos substitutos
sintéticos; d) capacidade de fixar (colar) na presenca de pequena quantidade de
fluidos sangiiineos; e) bacteriotoxicidade; f) simplicidade de aplicagdo; g)
fechamento impermeavel sem sutura. O autor alerta ainda sobre os homdlogos
com cadeias mais curtas como o metil e etil que, sendo mais histotdxicos, devem

ser evitados.

O presente estudo indica que o adesivo butil-2-ciancacrilato é
eficiente na fixacdo de implantes dsseos e sintéticos. A auséncia de qualquer
efeito colateral adverso ao material ou ao implante indicam a recomendacio

desta modalidade de tratamento.
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Vihtonen et al.”

, 1986, realizaram um estudo na regido distal do
fémur em coelhos onde osteotomias foram fixadas através de cimento dsseo e

cianoacrilato liquido.

Foram usados 25 animais com acompanhamento de uma, frés,
seis, 12 € 24 semanas. A porgao distal de cada fémur foi removida embebida em
metiimetacrilato, € foram entdo realizados cortes de 80u para realizacdo do
estudo através da OTC fluorescéncia bem como micro radiografias. Além destes

cortes, de 5u foram também realizados para anélise histologica.

Estes estudos mostraram cicatrizag&o durante as seis primeiras
semanas apds a operagio. No entretanto apds 12 e 24 semanas somente quatro
das dez osteotomias haviam cicatrizado. Donde se conclui ser dbvio que a
fixagdo de osteotomias de camadas osseas com cimento dsseo e cianoacrilato

nao preduz suficiente estabilidade para o sucesso de uma cicatrizagdo 6ssea.

Mehta et al.>, 1987, fizeram um estudo piloto com humanos.
Realizaram osteossinteses utilizando o n-butil ciancacrilato em dez casos. Foram
selecionados pacientes entre 15 e sessenta anos de idade sem considerar ©
sexo, com uma ou duas fraturas na mandibula, com os dentes ocluindo
razoavelmente, € sem que os pacientes apresentassem problemas sistémicos. A
imobilizacado maxilo mandibular foi mantida de 48 a 72 horas. Apds este periodo
nenhuma mobilidade dos segmentos fraturados foi encontrada quando testada
por forca manual moderada. Em somente um caso observou-se uma maior

mobitidade dos segmentos.
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Radiografias pods operatbrias mostraram néac  haver
movimentagdc dos fragmentos. A cicatrizagdo das feridas cirtrgicas,
apresentaram aspectos normais com excecao de dois casos em que se observa

ligeiro retardamento da cicatrizacéo.

Dos dez casos nove foram acompanhados pelo menos por seis

meses.

Exames laboratoriais de sangue, uring, nao mostraram

mudangas significantes comparando-se aos exames pré operatérios.

Vihtonen™, 1988, estudou, em 68 coelhos, osteotomias
realizadas no condilo medial femural que foram fixadas através de cimento dsseo
n-butyl-2-cianoacrilato liquido agregado com écido poliglicédlico biodegradavel

(PGA) e, em outro grupo PGA puro.

O acompanhamento pés operatério foi de uma, trés, seis, 12, 24
e 48 semanas e foi realizado macroscopicamente, radiograficamente,

microradiograficamente.

Q autor conciuiu que os cdndilos se fixaram com a combinacéo
de materiais em oito dos 34 coelhos e com o &cido poligiicolico reabsorvivel puro

em 22 dos 34 coelhos.

Papatheofanis®®, 1989, realizou osteotomias de 28 tibias de

coelhos e os dividiu em dois grupos de estudo.

No 1° grupo, usou 14 animais onde realizou apenas uma

aproximagao dos segmentos 6sseos (grupo controle) € nos outros 14 casos as
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osteotomias foram reparadas usando o isobutyl ciancacrilatc (grupo

experimental).

Todos os coethos foram sacrificados em cinqienta dias, sendo

que o formato dsseo era normal em todos 08 casos.

Os resultados demonstraram um tempo de reparacido d6ssea
significantemente menor no grupe experimental (24, 3 + 3, 1 dia) sendo que
todos os casos do grupo experimental (grupo ll) apresentaram reparacéo antes
mesmo de se observar a primeira manifestagdo de reparo no grupo controie

(35,5 + 3,6 dias).

Finalmente, o autor conclui ser o isobutil cianoacrilato um
adesivo promissor para uso ortopédico. Ressalta contudo que novos estudos
bioquimicos devam ser realizados, e que o uso do isobutil cianoacrilato deva ser

aplicado com muita parcimonia e cuidado.

Toriumi et al.®®, 1990, realizaram estudos em vinte coelhos, nos
quais apos ressecarem a parede anterior do seio maxilar, dividiv-a em duas

partes.

A primeira metade era colada na cartilagem auricular do mesmo
coelho, usando etil cianoacrilato, apds uma inciséo cirlrgica na por¢éo ventral do

ouvido direito.

A segunda metade era colocada da mesma maneira na
cartlagem do ouvido esquerdo, sendo que © adesivo usado era o butil

cianoacrilato (Histoacryl).
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Os especimes foram sacrificados uma, duas, quatro, 12, 24 e

48 semanas apos o procedimento.

Os autores observaram que o etil cianoacrilato (Krazy giue}
causou intensa reagdo inflamatéria aguda, necrose tecidual, seromas e reacéo

crbnica inflamatéria, tipo corpo estranho.,

As orelhas tratadas com Histoactyl mostraram uma reagéo
inflamatéria ainda de média intensidade e pouca reagao inflamatéria com células

gigantes tipe “corpo estranho”.

Os autores observaram também que o etil cianoacrilato (Krazy
glue) foi completamente degradado ao final de 12 meses, engquanto o Histoacryl

continuava presente apds este tempo.

Os autores, terminaram concluindo que o Histoacryl possui
baixa histotoxicidade e boa capacidade de aderir ao enxerio dssea com
cartilagem enquantc o etii cianoacriato (Krazy glue} demonstrou severa

histotoxicidade.

Capasso et al., 1991, discorrem sobre o interesse na procura
de um adesivo que fosse um método de simples aplicagéo e rapido na redugéo
de fraturas. O A-cianoacrilato, segundo relatam os autores, provou ser um
avangado meio de sintese Gssea. Este é particularmente indicado para pequenos
fragmentos na articulacdo e nas fraturas cominutivas, onde a perfeita reducao
anatdmica € requerida. Mostrou-se ndo téxico ao osso, de facil aplicagéo e baixo

custo. Esses estudos revelaram resuitados interessantes e estimulam a uma
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continuagéo. Os autores concluiram que o A-ciancacrilato ou derivados é o futuro

da osteossintese bioldgica.

Ekelund & Nilsson®, 1991, estudaram a influéncia do Histoacryl
na neoformacéo éssea. Para tanto usaram fémures e tibias coletadas de trinta
ratos machos Sprague-Dawley. As diafises foram limpas dos tecidos moles e
desmineralizadas com HCL a 0,6m por 24 horas a 4 graus C. desengorduradc
com solugdo 1:1 de cloroférmio € metanol na temperatura ambiente por uma hora

e depois foram lavados com agua fria e congelados e secos.

Os implantes (demineralized allogeneic bone matrix-DABM)
foram divididos em trés grupos: O Gi recebeu uma gota de Histoacryi, O Gl duas

gotas e grupo controle (Glll) nada recebeu.

Apbds o tratamento com Histoacryl os implantes foram colocados
na musculatura da parede abdominal de dez ratos Sprague-Dawiey, em numero

de seis implantes em cada rato.

Os autores concluiram que embora a atividade metahdlica
6ssea, observada através de atividade do Ca™, n&o fosse prejudicada pelo
ciancacrilato, houve um intenso bloqueio da neoformacgdo, o que sugere,
segundo os autores, que a neoformacao € bloqueada por uma barreira mecanica
€& ndo metabdlica. Os autores observaram também uma intensa reac&o
inflamatdria com abundéancia de células gigantes multinucleadas, indicando uma

reacio inflamatdria tipo “corpo estranho”, nos implantes tratados com histoacryl.

Borges et al.'"®, 1992, empregaram o buti-2-cianoacrilato na

fixacdo de esquirolas dsseas em fraturas de fémur de trinta c&es clinicamente
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sadios, de ambos os sexos. Os animais, apds anestesiados tiveram o fémur
esquerdo fraturade e uma esquiroia éssea de aproximadamente 20mm e de
forma triangular foi retirada do fragmento proximal do fémur. A fratura foi reduzida
com pino de Steinmann e a esquiroia foi recolocada em posicao e fixada pelo

butil-2-cianoacrilato,

Com os resultados radioldgicos realizados concluiu-se que ©
butil-2-cianoacrilato pode ser indicado no tratamento de fraturas com esquirolas
em cées por nado aiterar o processo de consolidacdo e ndo produzir reacdes
colaterais. A perfeita imobilizagdc do foco da fratura é importante para a

manutenc¢io da esquirola e dos fragmentos dsseos alinhados.

Amarante et al.®, 1995, estudaram em porco Yucatau a fixagéo
ossea no maxilar superier, usando, no lado direite, piacas e parafusos metélicos

e, no lado esquerdo, o butil-2-cianoaciriiato.

Os animais foram sacrificados apés seis semanas da cirurgia. O

estudo comparou histologicamente e biomecanicamente um lade com o outro.

Clinicamente houve estabilidade dos fragmentos
ostectomizados e ndo houve diferenga significante comparado-se o lado onde se
usaram placas com o lado onde foi aplicade © butil-2-ciancacrilato. Portanto, o
estudo mostrou que este foi tdo eficaz quanto & fixacdo com placas e parafusos
nas osteotomias criadas cirurgicamente. A radiografia cefalométrica ndo revelou
nenhtm desiocamento significante dos fragmentos. A andlise histoldgica

demonstrou boa unido 6ssea em ambos os lados.
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Koukoubis et al.*, 1995, tendo conhecimento do uso do
ctianoacrilato em procedimentos cirlrgicos em varios tecidos e de suas vantagens
em ser biodegradavel, bacteriostatico e hemostaticos optaram em fazer um
estudo em vitro visando observar a eficacia do cianoacrilato comparado com a

sutura na resisténcia a tragéo, quando da recuperagdo do menisco bovino.

Finalmente, concluiram que a resisténcia se tornou bem maior

quando se associou o cianoacrilate mais 3 sutura.

Perry & Youngson®, 1995, compararam in vifro a aplicacao de

miniplacas do sistema Champy com o uso de cimento cianoacrilato e fios de aco.

Para tanto, 33 costelas bovinas foram seccionadas para simular

fraturas Gsseas.

0O experimento foi dividide em trés grupcs e usados em cada

grupo, para redugdc da fratura, minipiacas, fios de ago e cianoacriato.

A distragdo osteogénica através da “fratura® foi produzida
através de aparelho universal de testes e as forgas foram analisadas em

Newtons.

A andlise da imagem permitiu que a area de contato fosse

determinada em mm?, de forma que a farga de tracéo fosse analisada em mm?,

Desta forma se concluiu que o sistema Champy foi bem mais

resistente do que 0s demais métodos testados.
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Brown et al.®, 1996, fizeram um estudo comparando o N-octyl-
cianoacrilato com sufuras na estabilizagcdo de enxertos de cartiagem. O objetivo
deste trabalho foi comparar a eficacia do cianoacrilato para manter no local o

enxerto de cartilagem com uma reagdo inflamatéria aceitavel.
A pesquisa foi realizada em coelhos.

Dois circulos de 5mm da cartilagem auricular foram apostos
sobre o peridstec do ossc calvario um colado com © cianoacrilatc e ouiro

suturado com nyton.

Os resultados encontrados mostraram n&o haver diferengas
histolégicas enifre os espécimes onde foram usados o cianoacrilato e a regido
aonde foi realizada a sutura, bem como em ambos os grupos nac houve

modificacao da localizagio do enxerto.

Concivido finalmente que o uso do N-octyl-cianoacrilato foi
superior & técnica da sutura em virtude da velocidade, facilidade, e acuracia da

aplicagdo e ndo se observou ainda nenhuma inflamagéo adversa.

Finalmente concluiram que novos estudos inclusive, clinicos,
s8o necessarios para permitir um uso segurc de N-octyl-cianoacrilato em

humanos.

Ahn et all, 1997, neste estudo realizado em porcos,
examinaram a possibilidade de fixacho de ossos cranio faciais e placas

biodegradaveis coladas ao osso através do use do butyl-2-cianoacrilato.
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A estabilidade e as caracteristicas deste método de fixagao
rigida foram estudadas e comparadas com fixagdo rigida, usando placas e

parafusos de metal, em osteotomias realizadas nos ossos frontais e infra orbitais.

Osteotomias retangutares (2,0 cm x 3,0 cm) foram realizadas
nos lados dirgite & esquerdo dos ossos frontais e ostectomias de 1,5 cm x 1,7 cm

foram realizadas nas regides infra orbitérios de sete porcos da raga Yorkshin.

Placas de metal foram aplicadas de um lado, placas

biodegradaveis e fixadas através de cianoacrilato foram aplicadas do outro lado.

Os animais foram sacrificados com oitc semanas e ambos 0s

fados foram comparados biomecanicamente e radiograficamente.

Clinicamente e radicgraficamente pode se observar a

estabilidade dos fragmentos ésseos.

A conciusde final dos autores @ que, embora o nimero da
amostra tenha sido pequena, ndo se observaram diferencas nos resuitados das

técnicas aplicadas.

Sica®, 1997, estudou a osteossintese da disjuncéo
experimental da sutura temporozigomatica pelo métode de fio de aco inoxidavel
comparado com o uso de adesivo cirlrgico sintétice (butil-2-cianoacrilato)
utiizando-se como parametros de comparagio testes biomecénicos onde séo

aferidas a forga de flexfo e da tensao de cisalhamento do arco zigomatico.

O autor utilizou 36 cées divididos em trés grupos de 12 animais

cada, grupos Normal, Fio e Cola. Os cdes dos grupos Fio e Cola sofreram
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diérese incisional na regiao zigomética onde era exposto ¢ arco zigoméatico. Na
seqiiéncia praticava-se a disjuncio da sutura temporozigomética. O mesmo
procedimento era repetidc no lado contralateral de cada animal. As
osteossinteses foram realizadas com fio de age inoxidavel ou com cola (butil-2-

cianoacrilato), conforme 0 grupe a que pertencesse ¢ animai.

Os 24 animais foram observados por quarenta dias, findo os

quais foram reoperados para obtengéo das pecas 6sseas (arcos zigomaticos).

O grupo Normal contitui-se de 12 cdes em que foram removidos
0s arcos zigomaticos, totalizandc 72 pecgas dsseas. Estas passaram a ser
testadas em Maquina de Ensaios Universal, quanto a carga de forga de flexdo ou
de tenséo de cisathamento, que sdo os dois tipos de esforgos fisicos mais

comuns sobre 0s 0sso0s da face quando submetidos a traumatismos.

Os resultados mostraram que 05 ensaios biomecanicos de

cisalhamento foram similares nos dois grupos.

Os resultados biomecénicos de flexac em que foram usados o
adesivo cirdrgico foram inferiores aos obtidos mediante a utllizacdo do emprego

de fios de ago.



3 PROPOSICAO

O propésito deste estudo é verificar as reacdes teciduais em
desgastes 0sseos cilrgicos experimentais apds a aplicagdo do adesivo quimico,
efil cianoacrilato (Super Bonder), em osso parietal de ratos. Investigamos
também a sua aceitag&o e a sua interferéncia no processc de reparo, mediante

estudo microscdpico por meio de microscopia de luz.



4 MATERIAL E METODO

4.1 Material

Durante os experimentos, foi utilizado um adesivo quimico de

rapida polimerizacao.

4.1.1 Adesivo quimico

O adesivo quimico utilizado foi ¢ cianoacrilato que apresenta o
radical etil. Este possui uma reagio instanténea quando aplicado em qualquer
tipo de superficie € seu nome comercial € Super Bonder, e & produzido pela

Loclite Brasil Ltda.
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FIGURA 1 — Adesivo quimico: etil cianoacrilato.

4.1.2 Animais

No presente trabalho, foram utilizados 24 ratos machos e
fémeas brancos (Rattus norvergicus, albinus, Wistar), com peso médio de 250 a
300 gramas, os quais foram divididos em dois grupos: tratado e controle. Estes
animais foram fornecidos pelo Biotério da Faculdade de Odontologia de Sdo José
dos Campos — UNESP. Os mesmos foram mantidos em cativeiros com dieta de

racéo comercial granulada e agua ad libitumn.
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4.1.3 Reagentes, compostos e solugdes

Para conservagdo, transporte e tratamento dos animais, bem
como, preparagdo das pegas cirGrgicas no laboratdrio, utifizaram-se os seguintes
produtos: hematoxiina e eosina e tricrémico de Mailory (QEEL — Quimica
Especializada Erich/iLtda); Polivinilpirrolidona-iodo (PVPI} de nome comercial
POLVIDINE; pré-anestésico Rompun {Parker-Davis); anestésico Ketalar (Parke-
Davis); acido formico (Merck S.A. Industrias Quimicas); formol a 10% {(Merck S.A.

indistrias Quimicas); ragdo granulada (Probiotéric Moinho Primor S.A).

4.1.4 Materiais cirdrgicos

Os seguintes instrumentos e materiais foram usados para
realizagao dos procedimentos cirdrgicos: bisturi cirargico Barder-Parker; Iaminas
descartaveis (BD Induastrias cirQrgicas S.A.) nimero 15, destaca peridsteo de
Mead, afastador de Minesota, pano de campo; brocas longas tipo esférica
carbide (Dentec 40 SN) n® 4 de baixa rotagac (SSW), micromotor elétrico; porta
agulha de Mayo, seringa descartavel de 20cc; pinga de dissec¢do; tesoura de
Meizembaun; pingas hemostaticas tipo mosquito: curva e reta; gaze estéril;
pincéis descartaveis usados em dentistica; fio de sutura montado (ETHICON /
Johnson & Johnson com agutha seda 4-0) e seringa de insulina descartavel

{Becton Dicknson IndUstrias Cirtrgicas LTDA).



54

4.2 Meétodos

4.2.1 Preparacao do animal

Os animais foram submetidos a anestesia geral, utilizando o
Rompun (pré-anestésico) e Ketalar (anestésico). As drogas foram misturadas na
proporcdo de 1:1 e administradas, em conjunto, por via intramuscular na
dosagem de 0,1 ml/ 100 g de peso do animal. Estas drogas preconizadas eram
uma associagao dd cloridrato de 2 — (2,6 — xilidino) — 5,6 — dihidro — 4H — 1,3

tiazina (Rompun — fr. 100 ml), ao cloridrato de cetamina (Ketalar — fr/amp. 10 ml).

s Vewinkd |
vo, Ana

arita muscildl |

onteude:

FIGURA 2 — Rompun (pré anestésico); Ketalar (anestésico)
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Em seguida, os animais foram colocados em decubito ventral
sobre um campo estéril para a realizacdo da depilacdo e da assepsia com

polvidine da regido parietal (Figura 3).

FIGURA 3 — Depilagéo na parte dorsal da cabeca do rato (tricotomia).

4.2.2 Confecgdo dos defeitos 6sseos cirurgicos

Inicialmente, realizou-se uma incisdo em forma de V (Figura 4),
com lamina de bisturi n® 15, seguida de divuisdo muscular e, finalmente, a incisdo
do peridsteo com a respectiva divulsdo (Figura 5). Subsequentemente, foram

confeccionados dois desgastes na cortical externa do osso parietal, um do lado
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direito (grupo tratado) e o outro do lado esquerdo (grupo controle) na cortical
externa, com preservacao da cortical 6ssea interna do respectivo osso (Figura 6).
Estes desgastes foram obtidos com o auxilio de uma broca longa e esférica n° 4,
acionada por um micromotor cirirgico e devidamente irrigada com soro
fisiologico. Os desgastes cirtrgicos apresentavam a forma circular e dimenséao de
0,3mm de didmetro e 1Tmm de profundidade (Figura 7). No desgaste dsseo do
grupo tratado, aplicou-se o etil cianoacrilato com o auxilio de um pincel,
preenchendo totalmente a area osteotomizada (Figura 8). No grupo controle, a
area desgastada permaneceu sem qualquer protecdo. Imediatamente apds,

reposicionaram-se os tecidos e procedeu-se as suturas (Figura 9).

FIGURA 4 — Incisdo em V utilizada para acesso.
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FIGURA 5 — Inciséio do peridsieo.
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FIGURA 6 ~ Desenho esquematico do desgasie 6sseo nos grupos tratado e controle.



FIGURA 8 — Aplicagéo do etil cianoacrilato na cavidade dssea.
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FIGURA 9 — Tecidos reposicionados e mantidos com suturas.

4.2.3 Periodos de observacao

Decorridos 24 horas, trés, cinco, sete, trinta e sessenta dias da
cirurgia, quatro animais de cada grupo, (tratado e controle), foram sacrificados
por inalacéo de éter sulfarico. As pecas contendo 0s desgastes Gsseos foram
removidas em bloco, fixadas em formol a 10% por 72 horas e enviadas para
analise microscopica para estudo histolégico em nivel de microscopio de luz.
Para documentacéo dos resultados, foi utilizado um fotomicroscépio marca CARL

ZEISS, modelo Axiplan 1.
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4.2.4 Preparagéo das pegas para a microscopia luz

Para estudo microscapico, apds a fixagdo com formol a 10% por
72 horas, as pec¢as foram descalcificadas em solu¢do aquosa de acido formico a
20% e incluidas em parafina. Os cortes microscépicos obtidos no sentido
iongitudinal apresentavam aproximadamente 6 micrometros de espessura. As
técnicas de coloragao utiizadas foram hematoxilina-eosina. Apos as coloragoes,
as laminas foram analisados em nivel de microscopia luz, as mesmas foram
enviadas e entdo preparados no Laboratdrio de Biopatologia da Faculdade de

Odontologia de Sao José dos Campos — UNESP.



5 RESULTADOS

Os achados histolégicos mais freglientes observados nos
espécimes foram analisados em conjunto dentro de cada periodo considerado no
experimento. Na descricdo dos achados microscépicos, procurou-se ressaitar as

diferengas entre os grupos tratado e controle,

5.1 Tempo de observacido - 24 horas

Tanto o grupo controle quanto o grupo tratade mostraram
resuitados semelhantes, ou seja, 0s cortes observados mostravam uma [amina
de tecido 6sseo com caracteristicas de normalidade com uma area de desgaste
na sua regido central. Osteoblastos vidveis delimitavam toda a superficie desta
lamina Ossea, e na sua regido mais central, as cavidades dsseas estavam
preenchidas por medula éssea hematopoiética (Figura 10). Em uma determinada
regiao do espécime, ohservava-se uma faixa de tecido conjuntivo fibroso, unindo
duas superficies ¢sseas (Figura 11). Ainda na regido periférica, das laminas
Gsseas e, também, em algumas cavidades medulares, em alguns espécimes,
notava-se a presenca de tecido conjuntivo bastante edemaceado, de infiltrado
inflamatoric por células polimorfonucleares neutrofilicas ou por células
mononucleares € de vasos congestos. Verificava-se também que o infiltrado
inflamatdrio de células polimorfonucleares era mais intenso no grupo tratado do

que no grupo controle (Figura 12).
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FIGURA 10 - Grupo confrole - 24 horas. Fotomicrografia das cavidades dsseas preenchidas por
medula 6ssea hematopoiética, aumento original: 100x. Coloragéo: H.E.

FIGURA 11 - Grupo fratado - 24 horas. Fotomicrografia de uma faixa de tecide conjuntivo fibroso,
unindo duas superficies 6sseas. Aumento original: 200x. Coloragéo: H.E.
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FIGURA 12 - Fotomicrografias. No periodo de 24 horas, o grupo tratade (a) apresentava maior
nimero de células inflamatérias polimorfonucieares do que o grupc controle (b). Aumento
original: 400x e 200x. Coloragéo: H.E.
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5.2 Tempo de ohservagao - trés dias

Neste periodo, os resultados do grupo tratade também foram
semelhantes aos do grupo controle. A [Amina Ossea apresentava areas de
reabsorcdo, com lojas ésseas bem definidas e com intensa atividade
osteoclastica (Figura 13). Estas areas encontravam-se, principalmente, na regiéo
onde se observava a unido fibrosa, ja anteriormenie descrita. Dentro das
cavidades medulares, por vezes, o tecido hematopoiético havia sido substituido
por tecido necrotico que mostrava sinais de infitragao por células inflamatdrias
{Figura 14). Entretanto, a lamina 6ssea, no seu todo, apresentava-se integra,
sem sinais de formacdo de qualquer sequestro 6sseo. Em alguns espécimes,
observava-se a presenca de tecide conjuntivo edemaceado, com infilirado de
células inflamatorias mononucleares e polimorfonucleares, na periferia do tecido

0sseo pré-existente.

5.3 Tempo de observagao - cinco dias

Tanto o grupo tratado quantc o grupo controle n&o mostravam
grandes alteragdes e os resultados estavam semelhantes ao periodo de
observagdo de trés dias. Notava-se apenas uma diminuigdo ne nimero de

céjulas inflamatdrias existentes no tecido conjuntivo, adjacente a lamina ossea.
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FIGURA 13 - Grupo controle - trés dias. Fotomicrografia da area de reabsorgéo, com loja 6ssea
bem definida e com intensa atividade osteoclastica. Esta drea enconirava-se préxima a uniéo
fibrosa. Aumento original: 200x. Colorag&o: H.E.

FIGURA 14 - Grupo tratado - trés dias. Fotomicrografia de infiltrado de células inflamatérias no
tecido hematopoiético, aumento original: 400x. Coloragéo: H.E.
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5.4 Tempo de observagio - sete dias

Tantc no grupo controle quanto no tratado, notava-se
nitidamente deposicio de tecido désseo neoformado, com presenga de intensa
atividade osteoblastica e tecido conjuntivo osteogénico, ao longo de grande
extensdo da lamina 6ssea. Em determinadas éreas, havia reabsorcdo 0ssea em
uma das faces da lamina 6ssea, com neoformacio dssea ne lado oposto da
referida regi&o. Em ambos os grupos de estudo, observavam-se ainda a
presenca de moderado infitrado de células inflamatorias mononucleares e

ausénia de células inflamatarias polimorfonucleares. (Figuras 15 e 16),

5.5 Tempo de observagao - trinta dias

No lado oposto a regido do desgaste dsseo do grupo controle,
observava-se a presencga de uma estreita faixa de tecido ésseo, acompanhando
toda a exiensio da l&mina Ossea. Este tecido 0sseo formado apresentava-se
organizadc e com maior nimero de ostedcitos do que o tecido Gsseo pré-
existente. Notava-se também a auséncia de células inflamatérias no tecido
conjuntivo adjacente ao tecido osseo formado (Figura 17). No grupo tratado,
verificava-se a presencga de uma cavidade entre a lamina dssea pre-existente e 0
tecido conjuntivo. Esta cavidade era correspondente & regiao onde se aplicava o
adesivo quimico. Os tecidos adjacentes a referida regido encontravam-se com
aspecto de normalidade. Nenhum sinal de reahsorgdo éssea e de células

inflamatdrias eram evidenciadas (Figura 18).
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FIGURA15 - Fotomicrografias do periodo de sete dias: (a) grupo controle: deposigdo de tecido
osseo neoformado ao longo da lamina déssea, localizado na face oposta onde se realizou o
desgaste 6sseo. (b) desgaste 6sseo cirurgico (setas), discreta drea de reabsorgdo (asterisco)
e trabéculas 6sseas imaturas e irregulares. Aumento original: 100x e 200x, Coloragéo: H.E.
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FIGURA 18 — Fotomicrografias do periodo de sete dias: (a) grupo tratado: reabsorgio dssea em
uma das faces desta lamina, com neoformagéo éssea do lado oposto. (b) intensa atividade
osteoclastica. Aumento original: 100x e 200x. Coloragéo H.E.
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FIGURA 17 - Fotomicrografias do periodo de trinta dias: grupo conftrole: uma faixa estreita e bem
definida de novo tecido ésseo organizado (TO) adjacente & lamina 6ssea (LO), bem como
auséncia de células inflamatérias no tecido conjuntivo (TC), o tecido 6sseo formado
apresentava maior nimero de osteécitos do que o tecido dsseo pré-existente, Aumento original:
100x. Coloragéo: H.E.

-t U O B

FIGURA 18 - Fotomicrografias do periodo de trinta dias. grupo tratado: cavidade (CA)
correspondente a regido onde se aplicava o adesivo quimico, l@mina 6ssea (LO) e tecido
conjuntivo {TC); lamina dssea apresentava aspecto de normalidade e auséncia de infiltrado de
células inflamatérias no tecido conjuntivo adjacente a referida cavidade. Aumento original: 100x.
Coloragéo: H.E.
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5.4 Tempo de observagio - sessenta dias

Na regido do desgaste 6sseo do grupo controle, observava-se a
presenca de tecide 6ssec maduro com arranjo regular dos feixes de fibras
colagenas no sentide horizontal (Figura 19). No grupo tratado, verificava-se
também a presenca de uma cavidade, que correspondia & regido onde se
aplicava o adesivo quimico, entre a lAmina 6ssea € o tecido conjuntivo, Na
superficie 6ssea subjacenie a cavidade, notava-se a presenga de lacunas de
ostedcitos com auséncia de células. Semelhante aos achados histolégicos
observados no periodo anterior, os tecidos adjacentes a referida regido

apresentavam aspecto de normalidade, sem evidéncias de reabsor¢ao éssea e

de células inflamatoénias (Figura 20).
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FIGURA 19 -Fotomicrografia do periodo de sessenta dias. Grupo controle: na regido do desgaste
6sseo, observava-se a presenca de tecido 6sseo maduro com arranjo regular dos feixes de
fibras colagenas no sentido horizontal. Aumento original: 200x. Coloracéo: H.E.

FIGURA 20 - Fotomicrografias do periodo de sessenta dias. Grupo tratado: cavidade (CA)
correspondente a regido onde se aplicava o adesivo quimico, ldmina ossea (LO) e tecido
conjuntivo (TC); os tecidos adjacentes a referida cavidade apresentavam aspecto de
normalidade, sem evidéncias de reabsorgio 6ssea e de células inflamatdrias. Aumento original:
200x. Coloragéo: H.E.



6 DISCUSSAO

Nos dlitimos anos, os derivados do cianoacrilato tém sido
utilizados como cimento osseo em osteossintese de osteotomias experimentais
(Weber & Chapman™, 1983; Forssell et al.’®, 1984; Amarante et al 3, 1995}, como
adesivos teciduais (Toriumi et al.%®, 1990), hemostatico (Tartaro et al®®, 1971;
Ekiund & Kent®, 1974; Levin et al.®®, 1975, Hunter™, 1986) e na fixacdo de
tecidos e enxertos {Forrest®, 1974, Miler et al®, 1974; Brown™, 1996). A
utitizacdo do cianoacrilfato como adesivo tecidual apresenta aigumas vantagens
relevantes, tais como: ser mais seguro, ser de facil aplicacéo, promover menos
tempo durante os procedimentos cirlirgicos e ter custo baixc em relagdo aos
materiais de sutura usados nas técnicas convencionais (Levin et al.*®,1975;

Santos et al.*, 1989; Brown et al.%, 1996).

Segundc a metodoicgia proposta, foi possivel observar que, no
periodo de 24 horas, o grupo tratado apresentava cavidades osseas preenchidas
por medula ossea, mais extensas € em maior quantidade quando comparadas
com © grupo controle. Ainda na regido periférica da lamina éssea, a quantidade
de infiltrado de células inflamatdrios, na faixa de tecido conjuntivo fibroso, era
maior no grupo tratado do que no grupo controle. Esta reagdo tecidual ocorreu
devido & presenga do adesivo quimico, o etil clanoacrilato. Estes resultados
também foram observados nos estudos realizados por Hunter’® 1976, por

Forssell et al.**,1984, e por Ekelund & Nilson®,1991.
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~Alguns autores relatam em seus estudos, que o0s danos
teciduais causados pele histotoxicidade do cianoacrilato, seriam decorrente do
calor produzido durante a sua polimerizacéo, com liberagdo de mondmeros livres
ou pela ruptura proteica causada nos de grupos NH, como catalisador de
polimerizacdo e perda de agua intra e extra celuiar ac polimero, provocando a
ise celular (Matsumoto et al.¥', 1967; Aleo & De Renzis®, 1975; Hunter™®, 1976).
Os efeitos histotdxicos do cianoacrilato podem provocar algumas complicagdes
teciduais, tais como: necrose tecidual, formagace de abscesso, seqliestro dsseo,
rejeicéio de enxerto, edema persistente e fibrose intensa (Aleo & De Renzis?,
1975; Toriumi et al.*%, 1990). Um desses achados ou a combinagio deles poderia
explicar as areas de necrose € o aumento ne namere de céluias
polimorfonucleares localizadas na medula Ossea, no perigsteo e no tecide
conjuntivo fibroso do grupo tratado de nossos experimentos, fato também

observado nos estudos de Toriumi et al.%®, em 1990.

Ainda neste mesmo periocdo, notava-se a presenga de
osteoblastos delimitando parcialmente a &rea onde se realizou o desgaste 6sseo,
caracterizando uma discreta atividade osteoblastica, 0 que nio seria possivel
verificar se houvesse uma reacio de histotoxicidade consideravel. Nos periodos
de trés e cinco dias, notava-se uma maior intensificagcao da histotoxicidade do
cianoacrilato quando comparadas com as reagbes teciduais do periodo anterior,
com areas necréticas na medula 6ssea, edema e intenso infiltrado inflamatdrio de
células polimerfonucieares no tecido conjuntivo fibroso. Este fato poderia estar
relacionado com o maior tempo de polimerizagéo do etil cianoacrilato, propiciando
uma liberagdo mais lenta de calor e de monémero no local da aplicagao. Nestes

periodos descritos, notavam-se a presen¢a de osteoclastos, reabsorvendo ©
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tecido Gsseo necrético e um equilibrio entre as atividades osteoblasticas e
osteoclésticas, sem formacdo de seqiiestro dsseo, comprovando a baixa

histotoxicidade do adesivo.

A partir do periodo de observagdo de sete dias, os efeitos
histotoxicos do cianoacrilato ndo foram mais evidenciados nos tecidos. Em
ambos 0s grupos, uma faixa de tecido dsseo neoformadc bem definida foi
evidenciada no lado oposto e ao longo da iamina 6ssea, onde se localizava ©
desgaste Osseo cirargico. Este fendmeno ocorreu devido a reagdo do tecido
6sseo frente aos agentes mecanico efou quimico, caracterizando-se o processo
como um processo reparador. Nesta fase, notava-se ainda maior atividade
osteoblastica no tecido éssec neoformado no grupo tratado do que no grupo
controle, com  maior quantidade de trabéculas dsseas neoformadas. Em
algumas areas, a atividade osteoclastica era também mais intensa no grupo
tratado do que no grupo controle, de forma que eram observadas extensas areas
de reabsorcéo Ossea. Provavelmente, todos estes aspectos histoldgicos seriam
decorrentes da acao muitifatorial propiciada pelo trauma local e pela presenga do
adesivo quimico, que promoveram concomitantemente uma maior reagdo
tecidual no grupo tratado do que no grupo controle. Em nossos estudos, a
presenga do etil cianoacrilatc sobre o tecido 6sseo estimulou a atividade
osteogénica € ndo impediu no processo de neoformacao Ossea. Estes achados

tambeém foram encontrados por Ekelund & Niisson®® 1991.

Algumas pesguisas sugerem a ocorréncia de propriedade
antimicrobiana para o isobutil-cianoacrilato {Jandisnki & Sonis*’, 1971; Blum et
al.'® 1975). Em todos os periodos de observacio de nosso experimento, néo foi

observado qualquer sinal de infecg@o bacteriana. Diante disto, acreditamos que ©



75

etil cianoacrilato também poderia possuir alguma propriedade antimicrobiana,
uma vez que, tem-se descrito na literatura que ¢ mondmero do cianoacrilato

apresenta uma forte propriedade bactericida (Hunter™, 1976).

No periodo de trinta dias, notava-se a total auséncia de infiitrado
de células inflamatérias tanto no grupo tratade quanto no grupo controle.
Observava-se que, nc grupo controle, havia um aumentc significativo na
espessura da lamina 0ssea, o que ndo foi evidenciado no grupo tratado. Este fato
poderia ter ocorrido devido a acio de um tnico agente fisico scbre o local, o
traurna mecanico. Este trauma era de baixa intensidade e, provavelmente,
atuava como um estimulo para um crescimento ésseo homegéneo e linear.
Ainda neste periodo, notava-se que os osteoplastos adjacentes a area onde se
encontrava o etil cianoacrilato apresentavam auséncia de ostedcitos. Diante
deste fato, acreditamos em duas possibilidades: a primeira seria gue o etil
cianoacrilato poderia possuir um fator irritativo local, impedindo o crescimentic e a
sobrevida destas células e a segunda seria que o etil cianoacrilato poderia atuar
como uma barreira mecénica, impedinde a difusdo de nutrientes para o tecido
osseo devido a sua separacéo do peridsteo. Dentre estas, a segunda hipdtese é
a mais aceita, visto que, os tecidos adjacentes encontrava-se com aspecto de

normalidade.

Ainda neste periodo, o adesivo encontrava-se integro na regido
aplicada, atuando também como uma barreira para ¢ crescimento ésseo. Em

ambos 0s grupos, o peridsteo apresentava-se com aspecto de normalidade.

Nos periodos de sessenta dias, notava-se que o processo de
remodelacdo Ossea era completo e havia ocorrido em ambos os grupos. No

arinn rontrale  ohearvava-se e o teridn Assen formardn nn ladn annsta do
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desgaste Osseo cirrgico apresentava maior ceiuiaridade e estava mais
desorganizado, sem a presenca de linhas de aposigdo guando comparados com
o tecido ésseo pré-existente. Provaveimente, isto seria decorrente do processo
reparador do tecido dsseo frente ao genie agressor. Estes mesmas aspectos
histolégicos, anteriormente descritos, foram também observadas na area de
superficie 6ssea, justaposta ao adesivo quimico, do grupo tratado. Ainda nesta
fase, notava-se a auséncia de células gigantes do tipo corpo estranho no tecido
conjuntivo que parcialmente circundava a cavidade e que correspondia & regido
onde se encontrava o adesivo quimico, sendo este aspecto histologico
semethante ao periodo anterior. Isto mostra que o etil cianoacrilate n&o fora
degradado no tecido 0sseo até o periodo de observacio de sessenta dias, bem

como mostrava ser bioclogicamente compativel com os tecidos adjacentes.



7 CONCLUSOES

Dentre das condigbes experimentais deste trabalho,

pudemos concluir que:

a) durante os periodos iniciais de observagio, o processo
inflamatorio agudo era mais intenso no grupo tratado do

gue no grupo controle;

b) o adesivo quimico, etil ciancacrilato, permaneceu sobre
a area do desgaste até o periodo de observacdo de
sessenta dias e os tecidos adjacentes ao referido

material encontravam-se com aspecto de normalidade;

c) o adesivo quimico, etil cianoacrilato, n&o impediu o

processo de reparo 08seo.
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KIMAID, A.  Avaliacdo histoidgica do processo de reparacdo do
tecido O0sseo do rato frente a aplicacdo de um adesivo a base de
cianoacrilato. S0 José dos Campos, 1999. 92p. Dissertacéo
(Mestrado em Odontologia) - Faculdade de Odontologia de Sao

José dos Campos, Universidade Estadual Paulista.

RESUMO

O propdsito deste trabalho foi verificar as reagOes teciduais em desgastes Hsseos
cirargicos experimentais apos a aplicagio do adesivo quimico, etil ciancacrilato
{Super Bonder), em 0ss0 parietal de ratos. Investigamos a sua aceitagéo e a sua
interferéncia no processo de reparoc 6sseo, mediante estudo microscopico por
meio de microscopia de luz. Nesta pesquisa, foram empregados 24 ratos machos
e fémeas brancos (Ralfus norvergicus, albinus, Wistar), com peso médio de 250
a 300 gramas, os quais foram divididos em dois grupos, fratado e controle,
Apds a confecc@o do desgaste Gsseo cirirgico, no grupo tratado, foi aplicado
sobre a superficie 6ssea o adesivo quimico, etil cianoacrilato (Super Bonder). No
grupc controfe, nenhum material foi aplicado sobre a mesma. Em seguida,
procederam-se as suturas do peridsteo e da pele. Decorridos 24 horas, trés,
cinco, sete, trinta e sessenta dias da cirurgia, quatro animais de cada grupo foram
sacrificados. As pegas contendo os desgastes Osseos foram removidas em
bloco, fixadas em formol a 10% por 72 horas e submetidas a analise
microscopica por meio de microscopia de iuz. Os resultados obtidos
possibititaram concluir que a resposta inflamatoria aguda foi mais intensa no

grupo tratade do que no grupo controle. O adesivo quimico, etil cianoacrilato



90

(Super Bonder), permaneceu sobre a érea do desgaste 0sseo até o periodo de
observacdo de sessenta dias e os tecidos adjacentes ao referido material
encontravam-se com aspecto de normalidade. O adesivo guimico, eti

cianoacrilato, n&o impediu o processo de reparo 6sseo.

Palavras-chave: Cianoacrilato, reparacéo Gssea; cianoacrilato, fixagéo dssea;

repara¢do 6ssea, cianoacrilato.
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KIMAID, A. Histological evaluation from the rat bone tissue
reparation after the cyanoacrylate adhesive application. Sao José
tios Campos, 1998. 92p. Dissertacao (Mestrado em Odontologia) -
Facuidade de Odontologia, Sdo José dos Campos, Universidade
Estadual Paulista.

ABSTRACT

This research objective was fo verify the tissues reactions oblained, in surgical
expenimental bone defect after the elit cyanoacrylate chemical adhesive
application in rats paretal bones. If was investigated the acceptance or no
acceptance of the tissues surround the bone defect in which was placed the et
cyanoacrylate and the control bone defect. The specimens were submitted to
light microscopic analysis. 24 aduits rats were used (Raftus norvergicus, albinus,
Wistar) with the average weight to 300 gr. and were divided in two groups: treated
and control. After the bone defects were realized, efil cyanoacrylate was placed
over one of the defects at the parietal bone (treated group). On the other defect
nothing was placed and it was used like control group. After 24 hours, 3,5,7,30
and sixty days after surgery, for animals of each group were sacrificed. The bone
samples were removed and fixed in 10% formalin during 72 hours and analyzed

using light microscopy. The resuits showed that the acute inflammatory
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responses was more ohserved af the freated group than the control group. The
chemical adhesive was observed until 60 days follow the surgery and the tissues
around it present normal appearance. The chemical adhesive, efil cyanaocrylate,

did not impede af the bone repair process.

Key words: cyanoacrylate; cyanoacrylate and bone; cyanoactylate and bone
fixation, cyanoacrylate and bone repair.
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