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RESUMO: Substâncias químicas têm sido empregadas no tratamento de varizes esofagogástricas na prevenção
de hemorragia digestiva e no seu tratamento pela esclerose ou obliteração venosa, como uma alternativa ao
tratamento cirúrgico. O adesivo sintético, etil­cianoacrilato, mostrando rápida polimerização, baixo custo,
disponibilidade comercial e boa fluidez para a injeção intravenosa, é útil neste propósito. OBJETIVO: Estudar os
efeitos do etil­cianoacrilato na parede venosa de cães. MÉTODOS: Foram utilizados 42 cães, sem raça definida,
adultos, machos, com peso variando entre 10 a 13 kg, distribuídos de modo aleatório, em três grupos: grupo 1,
avaliados após 7 dias, grupo 2 , 14 dias e grupo 3 , 21 dias. O procedimento foi realizado em duas fases. A
primeira constou da injeção de 1 ml de etil­cianoacrilato, por punção única, na veia cefálica do membro torácico
do cão. A segunda, realizada 7, 14 e 21 dias após, constou da retirada da peça operatória, contendo o polímero
no seu interior e da veia contralateral, sem o mesmo, como controle. Para estudo histológico utilizou­se o
método da hematoxilina­eosina. Variáveis estudadas: obliteração, reações inflamatórias: aguda e crônica,
tecido de granulação e lesão de parede das veias. RESULTADOS: A obliteração ocorreu em todos cães
estudados, nos períodos de 7, 14 e 21 dias. A reação inflamatória surgiu no período de 7 dias e foi encontrada
em todos animais aos 14 e 21 dias. O tecido de granulação após 21 dias. A lesão de parede venosa ocorreu em
todas veias estudadas. CONCLUSÃO: O etil­cianoacrilato em contato com a parede interna de veia superficial
provoca obliteração da veia e lesão da parede venosa de cães.

DESCRITORES: Veias. Cianoacrilato. Cães. Esclerosantes. Escleroterapia.

 

 

INTRODUÇÃO

A ruptura de varizes esofagogástricas, principalmente as do fundo gástrico, constitui­se em situação de difícil
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controle e um desafio ao tratamento médico, representando uma das mais graves emergências, com alto índice
de mortalidade. Dada a gravidade e o mau prognóstico que enseja, várias modalidades terapêuticas, cirúrgicas
ou não cirúrgicas têm sido empregadas na tentativa de coibir a hemorragia ativa e mesmo prevenir um
primeiro episódio (1).

Os adesivos sintéticos, isobutil­2­cianoacrilate e o n­butil­2­cianoacrilate, têm sido utilizados (2,3,4,5,6) por via
endoscópica, em pacientes portadores de hipertensão portal, no tratamento da hemorragia por ruptura de
varizes esofagianas e gástricas. Sua eficácia foi comprovada pelo estudo histológico em autópsias (7),
constatando­se diminuição da recidiva hemorrágica e da mortalidade hospitalar (8).

No Brasil, este procedimento tem sido utilizado, ressaltando­se seu uso no tratamento das varizes de fundo
gástrico, como alternativa ao tratamento cirúrgico, tanto na interrupção da hemorragia ativa, como na sua
erradicação a longo prazo (9).

Surgiu o interesse no uso do etil­cianoacrilato na pesquisa em virtude dos resultados obtidos (2,3,4,7,8,9) com o
cianoacrilato como medida eficaz no tratamento de hemorragias agudas, ou das recidivas hemorrágicas, por
ruptura de varizes esofagogástricas calibrosas, principalmente as do fundo gástrico.

Na pesquisa da literatura não foram encontrados trabalhos experimentais a respeito da ação do etil­
cianoacrilato na parede venosa.

O objetivo deste trabalho é estudar os efeitos do adesivo na parede venosa de cães.

 

MÉTODOS

Amostra – Foram utilizados 42 cães adultos, machos, sem raça definida e com o peso médio de 11,5 kg,
variando entre 10 a 13 kg, distribuídos de modo aleatório em 3 grupos de 14 cães, nomeados 1, 2 e 3,
observados respectivamente por períodos de 7, 14 e 21 dias. Em cada grupo, houve 7 animais que receberam a
injeção de etil­cianoacrilato na veia cefálica direita e outros 7, na veia cefálica esquerda. Sendo cada animal
controle de si mesmo, utilizou­se na experimentação, por sorteio, um ou outro membro torácico, direito ou
esquerdo, reservando­se para controle o membro torácico (esquerdo ou direito) contralateral. Uma coleira
numerada foi atribuída a cada animal. Por sorteio dos números das coleiras, determinou­se o grupo e o
membro a ser injetado em cada animal.

Experimento aprovado pelo Comitê de Ética em Pesquisa da Universidade Federal de São Paulo – Escola Paulista
de Medicina.

Procedimentos – A anestesia foi feita por via intramuscular, pela associação de 1 ml de cloridrato de xilazina a
2% e 1 ml de cloridrato de ketamina a 5%. O procedimento operatório consistiu de duas fases, em tempos
diferentes.

A primeira fase constou da injeção de 1 ml do etil­cianoacrilato, por meio de punção única na veia cefálica do
membro torácico do cão (Fig. 1). O membro contralateral não recebeu qualquer injeção.

 



 

A segunda fase constou da retirada bilateral da peça operatória, sendo registrada conforme o grupo e o
membro torácico do animal, obedecendo sempre os mesmos princípios de planejamento operatório, quaisquer
que fossem os grupos considerados (Fig.2).

 

 



A peça operatória, retirada dos membros torácicos do mesmo cão, continha em um membro, o polímero
solidificado resultante da injeção e em outro, não (Fig. 3 e 4).

 

 

 

Como referência anatômica para orientação da exérese era sempre palpada a veia cefálica a retirar.

Análise histológica – As peças operatórias, enviadas para exame histológico, mediam em média 60 x 40 mm e
foram imediatamente colocadas em solução de formalina a 10% para sua fixação. Em prazo máximo de 48
horas eram submetidas a inclusão em parafina. Cortes seriados foram examinados sempre pelo mesmo
patologista.

As peças operatórias, contendo o polímero solidificado no seu interior, foram incisadas no seu maior eixo,
permitindo o seu descolamento cuidadoso da íntima, uma vez que o micrótomo não conseguia cortá­lo. Foram
estudadas a obliteração, a reação inflamatória, a presença de tecido de granulação e a lesão da parede venosa.
Considerou­se obliteração o preenchimento completo do diâmetro venoso interno pelo polímero solidificado. A
reação inflamatória aguda foi morfologicamente caracterizada pelo exsudato leucocitário (polimorfonucleares –
PNM), acompanhado de proliferação de vasos e edema. A reação inflamatória crônica foi morfologicamente
caracterizada pela presença de linfócitos, macrófagos e, às vezes, plasmócitos, observando­se também a
proliferação de fibroblastos. O tecido de granulação foi observado como tecido conjuntivo altamente



vascularizado, composto por capilares neoformados, proliferação de fibroblastos e células inflamatórias de
características variadas, geralmente PNM, associados a edema. A lesão de parede venosa caracterizou­se pela
presença de reação inflamatória local (túnicas íntima e média) em graus variáveis de intensidade. Todas
alterações foram classificadas como ausentes ou presentes.

Análise estatística – Os resultados obtidos foram submetidos a análise estatística, pelo teste do qui quadrado
(10), para comparar as freqüências de aparecimento dos eventos estudados e pelo teste de McNemar (11), para
confrontar os resultados obtidos entre os chamados Experimento e Controle no mesmo animal. Fixou­se em
0,05 ou 5% (  menor ou igual a 0,05) o nível de rejeição da hipótese de nulidade, assinalando­se com um
asterisco os valores significantes.

 

RESULTADOS

 



 

Aspectos microscópicos

A obliteração da luz venosa, a reação inflamatória e a lesão de parede venosa foram observadas nos cortes
histológicos, mostrando resultados estatisticamente significantes (Fig. 6 e 7).

 



 



 

DISCUSSÃO

Na literatura médica não foram encontrados trabalhos experimentais metodizados, mostrando os efeitos
biológicos do etil­cianoacrilato, quando injetado no interior das veias superficiais do membro torácico de cães.

A veia cefálica do cão foi utilizada para o experimento, por se assemelhar à veia de humanos, ter fácil
manuseio, ser superficial e permitir sua fácil observação no pós­operatório.

O adesivo etil­cianoacrilato foi escolhido por apresentar rápida polimerização, facilidades de obtenção e
aplicação, além de ter baixo custo. A sua não esterilização não inviabilizou seu uso neste e nem em outro
procedimento (12).

Outros autores utilizaram adesivos teciduais em cães, com finalidade de iniciar a hemostasia e reduzir o calibre
das varizes esofagogástricas (5,6). Concluíram que o n­butil­2­cianoacrilato foi o agente mais eficaz, na
hemostasia das hemorragias ativas e com menor índice de recidivas hemorrágicas no tratamento das varizes
gástricas. Entretanto seu manuseio exige experiência na manipulação do adesivo, para se evitar solidificação do
mesmo dentro do cateter de injeção. O n­butil­2­cianoacrilato apresentou melhores resultados, sobretudo em
termos de eficácia imediata, tempo necessário para iniciar a hemostasia e redução do calibre das varizes
esofagogástricas (5, 6).

Não foi possível cotejar os resultados com os dos autores (5, 6), porque o objetivo foi estudar o efeito da
injeção do etil­cianoacrilato na parede de veias superficiais e não em varizes esofagogástricas. Por outro lado
os estudos experimentais em modelo canino não utilizaram o etil­cianoacrilato e sim o derivado butílico dos
cianoacrilatos (5,6).

A obliteração pelo etil­cianoacrilato foi observada em todas as veias cefálicas injetadas, demonstrando a



mesma eficácia, quando comparada aos adesivos sintéticos do grupo butil­cianoacrilato (5,6). As demais
características estudadas não puderam ser cotejadas, pois não foram demonstradas nos trabalhos
experimentais em modelo canino (5,6) . A reação inflamatória ao etil­cianoacrilato tornou­se evidente em todos
os cães aos 14 e 21 dias do experimento. A lesão da parede das veias foi observada em todos cães, em todos
períodos de estudo. A presença de tecido de granulação somente se tornou significante após 21 dias.

A utilização experimental do etil­cianoacrilato abre novas perspectivas para investigações futuras, pertinentes
ao emprego deste adesivo no tratamento das varizes esofagogástricas, principalmente aquelas do fundo
gástrico. Limitações ainda existem, exigindo pesquisas e observações no que diz respeito à toxicidade e à
carcinogênese deste adesivo.

 

CONCLUSÃO

O etil­cianoacrilato provoca obliteração e lesão de veia superficial de membro torácico de cães.
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ABSTRACT: Chemical drugs for vein sclerosis and / or obliteration has been used in esophagogastric varices
endoscopic management, trying to treat and prevent digestive hemorrhage as an alternative for surgical
treatment. The synthetic adhesive ethyl­cyanoacrylate showing fast polymerization, low cost, commercial
availability and good fluidity for intravenous injection, was useful for that purpose. OBJECTIVE: To study the
ethyl­cyanoacrylate effects on venous wall, in dogs. METHODS: The cephalic vein wall changes were evaluated
in 42 male adults mongrel dogs, weighing 10­13 Kg, randomly distributed in three groups (group 1 = 7 days,
group 2 = 14 days and group 3 = 21 days). Single punction and injection of 1 ml of ethyl­cyanoacrilate, and 7,
14 and 21 days later operative specimen excision, having inside the polymer. The non­injected contralateral
vein remained as control. Histopathological parameters evaluated (hematoxylin­eosin) were: venous obliteration
by adhesive polymerization, acute and chronic inflammatory process, venous wall lesion and granulation tissue
degree. RESULTS: Statistical analysis showed lumen complete obliteration and venous wall lesion in all injected
animals on 7, 14 and 21 days; prominent acute and chronic inflammation on 14 and 21 days and granulation
tissue found only on 21 day. CONCLUSION: Complete obliteration and venous wall injury in all injected animals
was shown on 7, 14 and 21 days. Prominent acute and chronic inflammation occurred after 14th day, and
granulation tissue only after the 21st day.

KEY WORDS: Veins. Cyanoacrylate. Dogs. Sclerosing solutions. Sclerotherapy.
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