Rev Cubana Invest Biomed 2004:23(4):249-52

Instituto de Ciencias Basicas y Preclinicas “Victoria de Giron”

Intituto de Oncologia y Radiobiogia

EMPLEO DEL TISUACRYL COMO HEMOSTATICO, EN HEMORRAGIAS
INTRABDOMINALES PROVOCADAS EN LA RATA

Dr. Victor Manuel Rodriguez Sosa, Dr. Juan Carlos Rodriguez Aurrecochea, Dra. Galina G. Rozhkova y Lic. lleana

Macias Hernandez

RESUMEN

Se propuso probar los efectos hemostaticos del tisuacryl, biomaterial de produccién nacio-
nal, en hemorragias provocadas en Organos parenquimatosos de la rata y estudiar
histolégicamente si ocasiona lesion o no en estos tejidos. La principal indicacion de los
adhesivos quirdrgicos es el cierre de heridas de piel, pero también se han empleado en
urgencias para controlar sangramientos leves en cirugia. Se emplearon 10 ratas, anestesiadas
con pentobarbital sddico. Se realizaron heridas en el higado, bazo y rinén con el bisturi,
para provocar una hemorragia moderada y se procedié a hacer la hemostasia con el
tisuacryl, hasta cohibir el sangramiento. Los animales se sacrificaron segiin esquema de
evolucion disefiado. Se concluyd que el tisuacryl result6 efectivo como hemostitico en la
rata y desde el punto de vista anatomopatoldgico, no causé lesién tisular alguna en los
tejidos en los cuales se aplicd, por lo que deberia utilizarse en la clinica quirtirgica y en los
casos de emergencia como arsenal terapéutico.
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Desde 1960, infinidad de reportes han
aparecido en la literatura cientifica con-
cernientes al uso de los cianocrilatos como
adhesivos quirtirgicos sobre tejidos vivos.
A pesar de que la principal indicacién de
estos productos es el cierre de heridas de
piel, se han empleado también para la rea-
lizacion de anastomosis vasculares, nervio-
sas e intestinales, asi como en circunstan-
cias especiales de urgencia para controlar

sangramientos leves en cirugia general y
vascular.!*

Los primeros derivados cianocrilicos
utilizados como adhesivos fueron los de etilo
y metilo pero en Medicina se observ) una
elevada reaccidn histotdxica e inflamatoria
por causa de la acumulacién de los produc-
tos de degradacion, porque estos pegamen-
tos presentan cadenas laterales cortas en
su configuracion quimica que hace mas



répida su biodegradacién antes de comple-
tarse el proceso de cicatrizacion.’® Es en-
tonces que se comenzaron a obtener
cianocrilatos de cadenas més largas con
tasas reducidas de productos de degrada-
cioén y biodegradacion mds lenta como el
monomero de 2n-butilo, que resulté menos
toxico y cuyo uso se ha extendido en cirugia
general, cirugia pléstica y reconstructiva,
estomatologia y angiologia.”8

En el centro de Biomateriales de la
Universidad de La Habana, se produce el
adhesivo tisular, basado en cianocrilato de
2n-butilo cuyo nombre comercial es
tisuacryl, que posee las propiedades ade-
cuadas para su uso en la clinica humana y
comparable en efectividad a los comercia-
les extranjeros.

El objetivo del siguiente trabajo fue
evaluar los efectos hemostaticos del
tisuacryl, biomaterial cianocrilico de pro-
duccioén nacional, en hemorragias por heri-
das incisas multiples, realizadas en 6rga-
nos parenquimatosos de la rata y conocer,
desde el punto de vista anatomopatolégico,
si este producto ocasiona lesion o no en es-
tos 6rganos.

METODOS

Se empled un total de 10 ratas machos
de la linea Sprague-Dowley con un peso pro-
medio de 300 g, las cuales fueron
anestesiadas con pentobarbital sddico a ra-
z6n de 55 mg/kg de peso por via intrape-
ritoneal. Previo rasurado y aseptizacién con
yodo 3 % de la regién operatoria, se proce-
dié a hacer una laparotomia xifopubiana y
colocar el separador abdominal.

Teniendo el campo operatorio prepa-
rado, se tomd el 16bulo medio del higado y
con un bisturi se hizo una herida incisa su-
perficial de aproximadamente 1 cm sobre
el parénquima del 6rgano, para provocar un
sangramiento leve. A continuacion, se rea-
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liz6 1a hemostasia aplicando una capa fina
del tisuacryl sobre la herida, siguiendo las
indicaciones del fabricante. Una vez con-
trolada la hemorragia, se procedié enton-
ces a hacer lo mismo en la cara anterior
del bazo y por ultimo en la cara ventral del
rifién izquierdo.

Concluida la intervencion se cerrd en
2 planos la laparotomia utilizando Catgut
3-0 con aguja atraumética mediante sutura
continua simple, para los planos peritoneo-
musculo-aponeurosis, y seda 3-0 con aguja
de punta triangular, para el cierre de la
herida de piel, mediante puntos simples
separados.

Los animales se colocaron en sus jau-
las con agua y alimento ad libitum para su
evolucion.

El sacrificio para la toma de las mues-
tras y su posterior estudio anatomopatold-
gico se hizo como sigue: una rata se sacri-
ficd, después del posoperatorio, cada dia,
durante los primeros 5 d y posteriormente,
un animal a los 10, 15, 20, 25y 30 d. Las
muestras de higado, bazo y rifidn se coloca-
ron en frascos por separado, debidamente
rotulados, que contenian formol 10 % .

RESULTADOS

Desde el punto de vista macroscépico
se reveld la presencia, en menor o mayor
grado, de adherencias posoperatorias de
distintos 6rganos y tejidos (intestino delga-
do, epiplén, estdmago, peritoneo parietal)
en el sitio de la reparacion de las heridas.
No hubo en ningin caso infecciones
posoperatorias ni se observaron efectos ad-
versos aparentes en relacion con la toxici-
dad durante el tiempo de evolucién.

Microscépicamente, el dictamen
anatomopatolégico arroj6 que se observa-
ron los procesos normales de reparacion de
estos Organos, es decir, aparicion de una
inflamacién aguda seguida de tejido fibroso



reparativo con presencia de células gigan-
tes a cuerpo extrafio.

Higado: se mostr6 regeneracion de las
células hepéticas (hepatocitos) en los pri-
meros dias, evidenciandose la infiltracién
fibroblastica a los 7 d.

Bazo: el mecanismo de reparacion se
aprecid aceleradamente y fue completa a
los5d.

Rifién: se observo presencia de células
inflamatorias alrededor de la herida
(neutréfilos y linfocitos) en los primeros dias
del muestreo; posteriormente se aprecid la
invasion de tejido fibroblastico completan-
dose alos 7 d.

No se observaron lesiones en el
parénquima de estos 6rganos, atribuibles al
tisuacryl. La completa biodegradacion del
producto en estos 3 drganos se produjo en-
tre los 10 y 15 d de evolucion.

DISCUSION

El tisuacryl mostr6 un comportamien-
to muy similar, si se compara con el resto
de los cianocrilatos quirtdrgicos que se co-
mercializan en el extranjero y cuyos costos
son elevados en el mercado internacional
desde el punto de vista hemostatico, ade-
mas de presentar una resistencia a las ten-
siones.!**> Aunque ha sido evaluado previa-
mente para su empleo en cirugia externa,
para lo cual se han realizado amplios ensa-
yos preclinicos y clinicos, puede muy bien
emplearse en cirugia para cohibir peque-
flas hemorragias; esto lo convierte en un
material terapéutico valioso en cirugia, en
casos de emergencia.** 12

SUMMARY

Se plantea que la presencia del n-butil-
2 cianocrilato en los 6érganos produce ede-
ma e inflamacién aguda moderada con re-
accién a cuerpo extrafio, comenzando a
reabsorberse entre 2 semanas y 2 meses,
igual que las suturas reabsorbibles con-
vencionales, sin embargo, en este estu-
dio el edema no estuvo presente y la
biodegradacion fue completa entre los 10 y
15 d en todos los casos.!*!* Si queda de-
mostrado, que la cantidad o tamafio de los
polimeros de cianocrilatos en los tejidos,
induce significativamente la presencia y
actividad de los macréfagos,!® y que el
n butil 2-cianocrilato tiene poco efecto toxi-
co, mientras que los isobutilcianocrilatos
ninguno y en general presentan poca toxi-
cidad sanguinea.!?®

Aunque se tomaron medidas de asep-
sia y antisepsia para realizar las interven-
ciones, no se presentaron infecciones en
ningun caso, pues el producto tiene activi-
dad antimicrobiana, efecto similar a sus
homélogos extranjeros.® 13

Se concluy6 que el tisuacryl, produci-
do en el Centro de Biomateriales de la
Universidad de La Habana, result6 efecti-
vo como hemostético en la rata, compor-
tindose de manera similar a sus homdlogos
de firmas extranjeras reconocidas. Desde
el punto de vista anatomopatoldgico y a
corto plazo, no causo lesion tisular alguna
en los tejidos en los que se aplicd. Deberia
utilizarse este producto en la clinica qui-
rurgica y en casos de emergencia, como
arsenal terapéutico para resolver pequefios
y moderados sangramientos por trauma-
tismos de 6rganos y tejidos.

It was recommended to test the hemostatic effects of tisuacryl, a biomaterial of national production, in hemorrhages
provoked in parenchimatous organs of the rat and to study histologically whether or not it produces lesions in these
tissues. The main indication of the surgical adhesives is the closure of skin wounds, but is has also been used in
emergencies to control mild bleedings in surgery. 10 rats anesthesized with sodium pentobarbital were used.
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Incisions were made with the scalpel in the liver, the spleen and the kidneys to cause a moderate hemorrhage.
Hemostasia with tisuacryl was performed until the bleeding was stopped. The animals were sacrificed according
to the designed evolution scheme. It was concluded that tisuacryl was effective as an hemostatic in the rat. No
lesion was observed in the tissues where it was used from the anatomopathological point of view. Therefore, it
should be used in surgical clinic and in the emergency cases as a theraputic arsenal.

Key words: Tissue adhesives; cyanocrylates, tisuacryl; hemostatic procedures; anatamopathological study; rat.
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