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RESUMO

Objetivo: Avaliar as diferentes técnicas cirirgicas oftalmoldgicas nas
quais se pode utilizar a cola bioldgica e possiveis complicacdes rela-
cionadas ao seu uso. Métodos: Estudo de série de casos retrospectivo,
nao-comparativo. Foram avaliados 161 olhos de pacientes com idade
média de 51,8 anos em que foi utilizada cola bioldgica (Beriplast P® -
Aventis Behring, Alemanha) para fixacdo de tecido ou fechamento
incisional. Resultados: Foram avaliados 76 pacientes com pterigio, 4 com
ceratoconjuntivite limbica superior, 4 com tumor limbar, 21 com con-
juntivocdlase, 31 com ceratopatia bolhosa, 7 com deficiéncia limbica, 6
com queimaduraalcalina, 2 com Stevens-Johnson, 5 com cataratae S com
glaucoma. Complicacdes foram relatas em 28 casos (17,4%). Descola-
mento do tecido fixado e granuloma foram as complicagdes mais frequen-
tes. Descolamento ocorreu em 10 casos (5,6%) (7 em transplante de
membrana amnidtica em ceratopatia bolhosa, 2 em transplante de con-
juntiva autélogo apds exérese de pterigio, 1 apds transplante de limbo
autélogo por Stevens-Johnson). Granuloma ocorreu em 9 casos (5,6%)
(5 em pacientes com queimadura alcalina aguda tratados com transplante
de membrana amniética, 1 em paciente com sequela de queimadura
tratado com transplante de limbo autélogo e 3 em pacientes apds exérese
de pterigio tratados com transplante de conjuntiva aut6logo). Todas as
complicacdes ocorreram dentro da primeira semana de pds-operatério.
Conclusao: Embora o presente seja retrospectivo e nao-comparativo,
podemos observar que a utilizacdo do adesivo de fibrina parece ser
segura e efetiva, além de apresentar baixas taxas de complicagdes nas
cirurgias de superficie ocular e de segmento anterior.

Descritores: Adesivo tecidual de fibrina/uso terapéutico; Procedimentos cirdrgicos oftal-
moldégicos/métodos; Técnicas de sutura

INTRODUCAO

A cola bioldgica é um material bioadesivo o qual mimetiza as dltimas
reacdes envolvidas na cascata da coagulacdo através da polimerizacdo do
fibrinogénio pela trombina levando a formagdo de um firme codgulo de
fibrina™. Assim, sua aplicagdo visa proporcionar a aderéncia entre os tecidos
durante procedimentos cirdrgicos tornando-se uma alternativa ao uso de
suturas.

Os adesivos de fibrina disponiveis comercialmente sdo constituidos
basicamente por dois compostos que tem por objetivo a formacdo de um
codgulo de fibrina a partir da mistura de dois componentes. O primeiro é um
concentrado de plasma humano rico em fibrinogénio diluido em uma solu-
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¢do de aprotinina que € um inibidor da protease responsavel
por aumentar a duragdo da acao adesiva retardando a fibrind-
lise. O segundo consiste em uma solucio de trombina e clo-
reto de célcio. O fibrinogénio é o precursor direto da fibrina
insoldvel, estrutura fundamental do codgulo sanguineo. A
trombina é uma enzima proteolitica que ativa o fibrinogénio,
rompendo-o em dois fibrinopeptidios, A e B, formando, dessa
maneira, o mondmero de fibrina. Através de ligacdes hidro-
genidnicas ocorre a polimerizacdo da molécula, formando o
polimero de fibrina que é o codgulo®. Atualmente alguns
hemocentros ja estdo possibilitando a preparacao de adesivos
teciduais autélogos através da preparacdo com plasma fresco
ou através de bancos de plasma.

Acredita-se que o uso das suturas, embora amplamente
utilizadas nas cirurgias oftalmoldgicas com altas taxas de suces-
s0, aumente a manipulacdo dos tecidos, exigindo seu constante
reposicionamento para uma adequada fixa¢do. Ocasiona ainda
maior trauma tecidual devido a passagem da agulha e do fio pela
estrutura, formacao de granuloma e aumento do tempo cirtirgi-
co®, Suturas podem aumentar a chance de infec¢des e quando
frouxas ou soltas necessitam ser removidas®.

O uso de adesivos teciduais proporcionaria algumas vanta-
gens como, por exemplo, um menor tempo dispendido para
realizacdo do procedimento, auséncia de atrito e tensdo aplica-
dos aos tecidos, adesao mais uniforme entre as estruturas mani-
puladas, maior conforto ao paciente, menor risco de necrose
tecidual, menor reagdo inflamatdria, menor risco de infec¢des e
menor risco de formagio de granuloma por corpo estranho®.

Contudo, sua aplicacdo exige rapidez e destreza do cirurgiao
devido a suardpida precipita¢do além de nao ser completamente
esclarecido o seu papel na cicatrizagio e regeneracéo celular®.

Embora nao haja comprovagao, especula-se que o uso da
cola bioldgica possa acarretar a transmissdo de algumas doen-
cas infecciosas, uma vez que é fabricada com fibrina humana ou
bovina. Entretanto, nenhum relato da transmissdo de virus co-
mo o HIV, virus da hepatite B e C e da doenca de Creutzfeldt-
Jakob foi descrito até hoje®.

Ha um aumento crescente da aplicag¢do da cola de fibrina em
cirurgias oftalmoldgicas. Seu uso tem sido descrito para fecha-
mento de conjuntiva, cirurgia de glaucoma, tdlcera tréfica ou
perfurada de cdrnea, fechamento de tinel corneal e escleral,
fixacdo de conjuntiva autéloga em cirurgia de pterigio, fixacao
de membrana amnidtica a esclera e cornea, ceratoplastia lamelar,
transplante de limbo e reconstru¢io da superficie ocular®,

O objetivo do estudo € avaliar as diferentes técnicas cirtir-
gicas de superficie ocular e de segmento anterior nas quais se
pode utilizar a cola biolgica, bem como possiveis complica-
¢oes relacionadas ao seu uso.

METODOS

Trabalho retrospectivo, ndo comparativo de uma série de
casos nos quais foram utilizados cola bioldgica ao invés de
suturas para fixag@o de tecido ou fechamento incisional.
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Foram analisados 161 olhos com média de idade de 51,8
anos (variacdo de 2 a 82 anos). A patologia de base foi pterigio
em 76 olhos, ceratoconjuntivite limbica superior em 4, tumor
limbar em 4, conjuntivocdlase em 21, ceratopatia bolhosa em
31, deficiéncia limbica em 7, queimadura alcalina em 6, sin-
drome de Stevens-Johnson em 2, catarata em 5 e glaucoma em
5 olhos. A tabela 1 mostra as patologias de base e o tratamento
utilizado para cada grupo onde foi utilizado cola bioldgica.

Em todas as cirurgias foram utilizadas cola biolégica da
marca Beriplast P® (Aventis Behring, Alemanha). Beriplast P®
é constituido por dois conjuntos: 1) Combi-Set [: um frasco de
liofilizado contendo fibrinogénio e fator XIII de coagulagdo;
um frasco de solucd@o de aprotinina e um dispositivo de trans-
feréncia; 2) Combi-Set II: um frasco liofilizado de trombina; um
frasco de solugdo de cloreto de cdlcio e um dispositivo de
transferéncia. Conforme orientacido do fabricante, o produto
era armazenado sobre refrigeracdo e apenas no momento da
cirurgia era trazido a temperatura ambiente e preparado para a
utilizagdo. A aplicac@o era realizada com o dispositivo de
aplicacdo fornecido pelo fabricante, o qual permite a aplicagdo
conjunta das solugdes de trombina e fibrinogénio, ou era
realizada separadamente conforme preferéncia do cirurgido.

Todas as cirurgias foram realizadas conforme técnica descri-
ta abaixo, tendo sido utilizada a cola bioldgica ao invés de
suturas para a fixacgdo do tecido ou para fechamento da incisdo.
Ap6s a exérese do pterigio, do tumor limbar, do fragmento de
conjuntiva em casos de ceratoconjuntivite limbica superior ou
da conjuntiva excedente em conjuntivocdlase, a esclera era
mantida exposta, sobre ela era colocada a cola bioldgica e logo
apds posicionado o transplante de conjuntiva autélogo (TCA)
e/ou transplante de membrana amnidtica (TMA). Nos casos em
que foram utilizados TCA e TMA, primeiramente era fixada a
membrana amnidtica. Aguardava-se em torno de 5 minutos para
a completa fixacdo do tecido e observava-se sua adesdo para
apos ser retirado o blefarostato e os campos cirdrgicos. Nos
casos de ceratopatia bolhosa a técnica padrao empregada foi a
desepitelizacdo corneana com trepanacao de 30% da espessura
corneana para a confec¢do de “pocket” corneano baseada na
técnica de Espana et al.®. O TMA era trepanado 1| mm maior e
fixado através da cola bioldgica com face epitelial voltada para
cima, encaixando suas bordas no “pocket” corneano. Todos
pacientes fizeram uso de lente de contato terapéutica até com-
pleta epitelizacdo.

Dos 6 pacientes que apresentaram queimadura alcalina, 4
tiveram tratamento na fase aguda da queimadura com remog¢ao da
conjuntiva necrosada e colocacdo de TMA; os 2 outros casos
tiveram seu tratamento realizado apds a fase aguda, sendo que
em um deles foi removido o simbléfaro e refeito o fundo de saco
inferior com colocagdo de TMA e TCA. No outro caso a deficién-
cia limbica foi tratada com transplante de limbo aut6logo (TLA).

Cinco pacientes submetidos a facoemulsificagdo com inci-
sdo em cornea clara sem intercorréncias tiveram suas incisdes
principais seladas com cola bioldgica e 5 pacientes que foram
submetidos a trabeculectomia com base férnice o fechamento
da conjuntiva foi realizado colocando selante bioldgico.
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Todos os pacientes fizeram uso de corticosterdide tpico e
antibioticoterapia tépica profildtica no pés-operatério. A re-
ducdo do tratamento com corticdide foi guiada pela reacdo
inflamatdéria de cada paciente.

RESULTADOS

Dos 161 casos avaliados observou-se alguma complicacdo
em 28 casos (17,4%). A tabela 2 estratifica as complicagdes
conforme o tipo de cirurgia realizada.

O descolamento do tecido fixado e o granuloma foram as
complicagdes prevalentes, sendo que, dos 10 casos de desco-
lamento, 7 ocorreram nos TMA em ceratopatia bolhosa, 2 nos
TCA na exérese de pterigio e 1 apés TLA por sindrome de
Stevens-Johnson. Foram observados 9 casos de granuloma,
sendo que 5 ocorreram em pacientes pos-queimadura alcalina
tratados na fase aguda com TMA, 1 caso em um paciente com
sequela de queimadura tratado com TLA e 3 casos apds exé-
rese de pterigio tratado com TCA. Todas as demais complica-
¢Oes encontradas (quemose acentuada, hiperemia importante
e “dellen” corneano) ocorreram apds exérese de pterigio com
TCA, excetuando 1 caso de TLA por deficiéncia limbica que
apresentou quemose importante.

Todas as complica¢des ocorreram dentro da 1¢ semana de
pos-operatério. Apenas 1 caso de granuloma necessitou de

novo procedimento para a remog¢do do mesmo, todos os de-
mais casos de hiperemia acentuada, “dellen” corneano, que-
mose e granuloma apresentaram regressdao do quadro apds
tratamento mais intensivo com corticéide tépico. Em todos os
pacientes que apresentaram descolamento do tecido, este foi
removido e nova cirurgia foi realizada, com colocag@o de novo
TMA.

DISCUSSAO

A utiliza¢@o dos adesivos de fibrina tem sido difundida
dentro da oftalmologia. Cirurgia de estrabismo, vitreorre-
tiniana'*'V, glaucoma'*'¥, superficie ocular®'>19_ catarata”
e cirurgia refrativa’®'” sdo alguns dos procedimentos que
vém adotando sua utilizagao.

Bahar et al.’¥, em um estudo comparativo entre a utiliza-
¢do do selante de fibrina e sutura com vycril para fixacao do
TCA na exérese de pterigio, observaram um tempo cirdrgico e
uma prevaléncia estatisticamente menor de quemose, hipe-
remia e sintomatologia pés-operatdria no grupo tratado com a
cola biol6gica. No presente estudo a maior prevaléncia da
utilizag@o da cola de fibrina (47,2% dos casos) foi para fixacao
de TCA na exérese de pterigio. Das complicacdes encontradas
nesse grupo de pacientes, apenas o descolamento do trans-
plante, o qual ocorreu em 2 casos (2,7%), apresenta maior

Patologia de base TCA TMA

Pterigio 75
Ceratoconjuntivite limbica superior 4

Tumor limbar 4
Conjuntivocalase 21
Ceratopatia bolhosa 31
Deficiéncia limbica

Queimadura alcalina 4
Sindrome de Stevens-Johnson

Catarata

Glaucoma

transplante de limbo conjuntival autélogo

Tabela 1. Cirurgia realizada com cola biolégica conforme patologia de base

TCA+TMA TLA

TCA= transplante conjuntival autélogo; TMA= transplante de membrana amnidtica; TCA+TMA= transplante conjuntival autélogo e de membrana amnidtica; TLA=

Fechamento Total
conjuntival da
bolha filtrante

Fechamento
de incisdao em
cornea clara

76

N

21
31

-
an o N

5 5

Transplante conjuntival autélogo

Transplante de membrana amnidtica

Transplante conjuntival autélogo e de membrana amnidtica
Transplante de limbo conjuntival autélogo

Fechamento de incisao em cérnea clara

Fechamento conjuntival da bolha filtrante

Total

Tabela 2. Complicagdes pods-operatorias

Quemose Granuloma Hiperemia Dellen Descolamento
6 3 2 1 2
0 5) 0 0 6
0 0 0 0 0
1 1 0 0 1
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
7 9 2 1 9
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relevancia clinica. Apesar da baixa prevaléncia dessa compli-
cagdo, quando presente, existe o risco de perda do enxerto. As
demais complicacdes apresentaram regressdo apds manejo
clinico.

A técnica de fixacdo sem sutura do TMA em ceratopatia
bolhosa parece promover uma adesdo mais uniforme do tecido
no leito corneano. Um estudo em modelo experimental compa-
rou o selante de fibrina com a sutura para fixacdo do TMA em
corneas de coelhos e observou que no grupo tratado com a
cola biolégica a epitelizacao ocorria de forma ordenada sobre a
membrana amnidtica (MA), promovendo a integracdo comple-
ta da mesma, funcionando como membrana basal, além de ndo
provocar reacdo inflamatéria local. Por outro lado, o grupo que
recebeu sutura apresentou duplo crescimento epitelial, acima
e abaixo da MA, além de ocorrer reacao inflamatéria préxima as
suturas. Com relag@o ao tempo de epitelizacdo, foi observado
que em ambas se completava em torno do 122 dia de pods-
operatorio, sendo que o grupo que recebeu a cola bioldgica
tinha seu inicio um pouco mais lento, mas logo apds havia
rapida migracdo das células epiteliais, diferentemente do gru-
po da sutura que apresentava inicio do crescimento acelerado,
mas migracdo mais lenta®. Neste estudo observou-se uma
taxa de 22,5% de descolamento do TMA (7 dos 31 casos) e
atribui-se esse achado a possibilidade da desepitelizac@o in-
completa da superficie corneana receptora e/ou posiciona-
mento inadequado das bordas da MA dentro do “pocket” cor-
neano com migracdo das células epiteliais abaixo da MA e
desprendimento da mesma.

No tratamento da conjuntivocdlase e ceratoconjuntivite
limbica superior com TMA e cola biolégica, a literatura tem
relatado melhora da superficie conjuntival afetada, com pouca
reacdo inflamatéria e baixas taxas de complicac¢des pds-opera-
torias'®?, concordando com os resultados do nosso estudo.

Um estudo avaliou a utilizacio da cola bioldgica para fecha-
mento das incisdes de cornea clara em cirurgias de catarata em
modelo experimental e observou que no grupo que foi utilizado
o selante de fibrina ndo ocorreu ingresso de fluido em condi-
coes de hipotonia e ndo houve saida de liquido apés compres-
sdo externa, diferentemente do que ocorreu no grupo controle o
qual ndo teve o fechamento da incisdo com cola bioldgica'”.
Neste estudo, 5 incisdes de cornea clara foram seladas com cola
bioldgica, ndo tendo sido observadas complicagdes pds-opera-
torias relacionadas ao seu uso. Entretanto, apesar da literatura
relatar um baixo risco de toxicidade as estruturas intraoculares,
deve-se questionar a utilizag@o rotineira em cirurgia de catarata
visto existir um potencial risco de contdgio por doengas infec-
ciosas, somado ao fato de que, na maioria das vezes, a incisdo
quando bem realizada € autosselante.

A cola biolégica também vem sendo utilizada em cirurgias
do glaucoma com resultados favordveis para a prevencio de
hipotonia pds-operatéria em implantes valvulares¥, mas por
outro lado ndo parece ser efetiva no tratamento da hipotonia
ou vazamento da bolha apds trabeculectomia’?. Em um estu-
do em ratos®Y, a cola bioldgica foi utilizada para fechamento
do retalho escleral e da conjuntiva em cirurgias de trabeculec-
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tomia e verificou-se que ndo havia complicacdes relacionadas
ao seu uso quando comparado com sutura, corroborando com
os achados deste estudo. A utiliza¢ao da cola bioldgica para o
fechamento da conjuntiva parece proporcionar menor reacao
inflamatdria conjuntival que as suturas, especialmente as de
vycril, o que é muito importante para o sucesso da trabeculec-
tomia.

O papel do TMA para tratamento de queimadura ocular
aguda ou cronica ja estd bem estabelecido pela literatura,
sendo que as taxas de sucesso descritas sdo de 87,5% e 72,9%
em casos agudos e cronicos respectivamente®”. Ndo existem,
no entanto, relatos da utilizacdo da cola bioldgica para esse
tipo de procedimento. O presente estudo sugere que os selan-
tes de fibrina possam ser utilizados com seguranga em casos
de queimaduras, e postula-se que os casos de granulomas no
pos-operatdrio possam estar associados a patologia de base e
ndo a utilizagdo da cola bioldgica, ja que a maioria ocorreu em
casos de queimadura aguda onde a processo inflamatério ja
estd ativo e exacerbado.

Embora o presente estudo seja retrospectivo e ndo compa-
rativo, podemos observar que a utilizacdo dos adesivos de
fibrina parece ser segura e efetiva, com baixas taxas de compli-
cagdes nas cirurgias de superficie ocular, de catarata e de
glaucoma.

ABSTRACT

Purpose: To evaluate the use of fibrin glue and its complica-
tions in different ophthalmic surgeries. Methods: A retrospec-
tive and non-comparative case series study. 161 eyes were
evaluated. The mean age was 51.8 years. Fibrin glue (Beri-
plast™ - Aventis Behring, Germany) was used in all patients
for tissue adherence or incisional closure. Results: Main preo-
peratives diseases were pterygium (76 patients), superior lim-
bic keratoconjunctivitis (4 patients), limbal tumor (4 patients),
conjunctivochalasis (21 patients), bullous keratopathy (31 pa-
tients), limbal stem cell deficiency (7 patients), alkali injury (6
patients), Stevens-Johnson syndrome (2 patients), cataract (5
patients) and glaucoma (5 patients). Complications occurred
in 28 patients (17.4%). Detachment of the fixed tissue and
granulomatous foreign body reaction were the main compli-
cations. Detachment occurred in 10 cases (5.6%) (7 in amniotic
membrane transplantation in bullous keratopathy, 2 in auto-
logus conjunctival grafting for pterygium surgery, 1 in auto-
logus limbal transplantation in a Stevens-Johnson syndrome).
Granulomatous foreign body reaction was described in 9 pa-
tients (5.6%) (5 in amniotic membrane transplantation due to
acute alkali injury, 1 in autologus limbal graft due to chronic
burn injury, and 3 in autologus conjunctival transplant due to
pterygium surgery). All the complications described occurred
in the first week after surgery. Conclusion: Despite the limi-
tations related to the retrospective and non-comparative set-
ting, this study suggests that the use of fibrin glue seems to be
safe and effective for tissue fixation or incisional closure pre-
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senting low rates of complications in ocular surface and ante-
rior segment surgeries.

Keywords: Fibrin tissue adhesive/therapeutic use; Ophthal-
mologic surgical procedures/methods; Suture techniques
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