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iUTlLIDAD EN OFTALMOLOGIA DEL ADHESIVO TISULAR
AUTOLOGO DE FIBRINA.
MODELOS EXPERIMENTALES

INTRODUCCION

El deseo de encontrar un agente que produzca una unién bicestable entre los tejidos sin
complicaciones ha perdurado durante siglos. Las suturas tienen un lugar preponderante en
Ia cirugia desde hace muchos afios, sin embargo, tienen inconvenientes tales la formacion de
granulomu, dehiscencia de la herida, infecciones, quistes, etc.,, que se tratan de evitar

mediante Ia busqueda y desarollo de adhesivos tisulares (1),

Los cianoacrilatos se han utilizado ampliamente pero tienen incovenientes como la
acumulacién de tejido excesivo por reaccion inflamatoria intensa, no es biodegradable y
permanece como cuerpo extrafio en los tejidos 2.3 pebido a esto, la investigacion gird
en torno a los adhesivos de polimerizacion rébida como el Eastman 910 y el adhesivo de
fibrina. En 1909, Berger fue el primero en reportar el cfecto hemostatico del polvo de
fibrina, con o que se lograba hemostasis mediante la adhesion de vasos sanguineos.
Cronkite et al. en 1944 utilizaron el fibrindgeno en combinacién con trombina para fijar

injertos de piel (4.5},

En Europa, los cirujanos de distintas especialidades tienen amplia experiencia con el
adhesivo tisular de fibrina con el preparado comercial derivado de plasma humano de varios
donadores y trombina bovina, en un dispositivo de dos jeringas. Se ha utilizado en

neuracitugia, otorrinolaringologia, cirugia toracica, pacient con ¢ duras,

¥

blefaroplastias, etc. (6,7.8,9)



- En ilosv Estados Unidos no se acepto el uso de este adhesivo ya preparado, por el riesgo de .

‘transmision de -enfermedades tales como hepatitis B, sindrome de inmunodeficiencia
. “adquirida o posible reaccion anafilictica. Para salvar este problema, en América, se
realizaron experimentos utilizando diferentes métodos de obtencion de fibrindgeno para la

utilizacion de! adhesivo tisular de fibrina a partir de Ia propia sangre del paciente.

El preparado comercial consta de dos soluciones; una de ellas contiene fibrinogeno y factor
XiIl, la segunda contiene trombina y cloruro de calcio. La mezcla de estos dos
*componentes simula 1a tltima fase de la coagulacion, donde el fibrindgeno se transforma en
fibrina por accion de la trombina. La velocidad de coagulacion depende directamente de la
concentracion de trombina utilizada y varia segin las necesidades. Cuando se activa el
factor XI1I, provoca la formacion de enlaces cruzados y polimerizacién, con esto promueve
_la formacion de una malla de fibrina de gran poder de union. Aproximadamente dos minutos

- después de la aplicacion de estas dos soluciones, se logra formar la malla de fibrina que
" proporciona la matriz para el crecimiento del tejido de cicatrizacién, lo que resulta en una

union tisular nataral (10.11),

En estudios previos se ha comprobado la fuerza tensil de! adhesivo obtenido de forma
autdloga, llegando a fa conclusion de que soporta 45 gr/em a los 10 minutos y hasta 82.5

2

gr/cm © a los 30 minutos después-de la aplicacion en dos tejidos; con la adicion de sulfato de

“amonio en solucion, aumenta su poder de unién y soporta hasta 380 gr/cm 23129

De igual manera, se ha comprobado que con las cuatro formas de obtencion de fibrinogeno
de manera autologa se obtiene la misma fuerza tensil, ademis de las propiedades

bacteriostaticas de este adhesivo tisular (11:13),




En la observacion de las caracteristicas histopatoldgicas en piel, se reporta la aparicién de
- una capa de fibrina circundando el lugar de aplicacién de! adhesivo, neutréﬁlo.s y eritrocitos
' -en una fase temprana. Después de siete dias se encuentran una cicaﬁiz gruesa de fibrina,
. neutréfilos, proliferacion de células endoteliales, capilares en la interfase y gran cantidad de
colégena (14), ‘

Para tratar las perforaciones corneales se han utilizado varios tipos de adhesivo como los
cianoacrilatos. Estos adhesivos tienen propiedades antibacterianas y alto poder de union, sin
embargo, diversos autores consideran que producen inflamacién corneal severa,
neovascularizacién del estroma y reaccion inflamatoria en cimara anterior; aunque también
hay autores que consideran que son bien tolerados. La tolerancia al cianoacrilato varfa de
acuerdo con la cantidad y tipo de compuesto utilizado, pero se considera que cuando el &ﬁ
cubierta por este adhesivo es mayor a un cuarto de comea, los resultados no son
A satisfactorios (3:15:16),

Existen escasos repostes en la literatura mundial acerca del uso de! adhesivo tisular de fibrina
utilizado en cornea, los que existen son en referencia al uso en el tratamiento de Ulceras’
comeales, En un estudio realizado en 1989, se utiliz6 el preprado comercial del adhesivo
.tisular de fibrina para sellar dtlceras comeales preperforadas 'y perforadas de
aproximadamente 2-3 mm, donde se evitaba la necesidad inmediata de colocacién de injerto
o queratoplastia. El uso del adhesivo de fibrina tiene varias ventajas, justificadas por e! alto
contenido de coldgena en Ia cornea, lo que explica la alta adherencia de éste con el tejido
corneal. Ademis este compuesto es bien tolerado, se degrada por el'mecanismo fisiolégico
de fibrindlisis, no causa inflamacién severa y proporciona una malla de apoyo para la
" cieatrizacién comeal (17,



_ No existen estudios reportados en ia literatura donde se evaliie el uso del adhesivo tisular de '

fibrina en la preparacién de heridas corneales perforantes.

Existen varios reportes en la literatura mundial acerca del uso del adhesivo tisular de fibrina
utilizado en piel, en la colocacion dé injertos en pacientes quemados, cierre de incisiones de

blefaroplastia, para colocacion de injertos de membrana mucosa en el fémix, etc.
(1,9,18,19) '

Por lo anterior, se realizd Ia extrapolacion del uso del adhesivo tisular en el cierre de
incisiones lineales y la colocacion de injertos libres con este método, ya que como se
menciond antes, con [a nueva técnica de obtencién se desconoce su utilidad clinica en este

tipo de procedimientos.

Los objetivos de nuestro estudio fiteron evaluar la utilidad del adhesivo tisular autdlogo de
fibrina en la reparacion de heridas comeales perforantes y comparar este adhesivo contra la
sutura convencional utilizada para la reparacion de este tipo de heridas corneales. En el caso
del estudio en piel, fue evaluar la utilidad del adhesivo tisular en el ciere de incisiones
lineales y colocacion de injertos libres y compararlo contra la sutura convencional utilizada

en piel.



MATERIAL Y METODO

* ' COMPROBACION DE FUERZA TENSIL

" 'Ene esquema se muestra el aparato diseflado para la medicién de la fuerza tensil en piel de

" ‘phrpados, en cornea y esclera (obtenidos de ojos enucleados). ]
Encontramos una fuerza tensil de 60 gr/cm2 para piel y de 35 gr/cm para la cornea y

esclera.
1) Preparacién del adhesivo tisular (general):

Se realizb toma de 15 m! de sangre de cada conejo 24 hofas antes del procedimiento en
tubos de ensayo con citrato al 3.5% y se enviaron al laboratorio para su procesamiento y
abtencién del fibrindgeno (componente l).mediante Ia sigu.iente técnica‘ mexicana no
descrita en Ia literatura anteriormente:

* La sangre obtenida se centrifuga a 2,000 rpm durante 5 minutosg se bdepos'na ¢l plasma en
otro tubo y se pone en bafio Maria a 47°C durante 5 minutos, se centrifuga de nuevo durante
5 minutos a 1,500 rpm, se separa el sobrenadante con pipeta Pasteur y el sedimento de color
amarillento es el fibrindgeno obtenido.

Este fibrindgeno que se obtiene con este método se puede almacenar a 4° C hasta 24 horas
para ser utilizado después, con los mismos resultados que en fresco.




“ El componente 2 ¢s la trombina bovina disponible comercialmente a una concentracion de
1000 U/ml. Este preparado se mantiene a 4° C una vez hecha la dilucién y manticne sus -

v pr&piedades hasta tres horas (especificacion del fabricante).

2) Aplicacién de! adhesivo tisular autélogo de fibrina (general): los bordes de la herida

se coaptan yuna vez secos se aplica por encima de ellos los dos componentes del adhesivo - -

en cantidades igﬁales y de manera simultanea con la técnica de dos jeringas.

- Se realizaron dos estudios experimentales en congjos adultos albinos raza Nueva Zelandia en

el bioterio del Instituto~de Oftalmologia Fundacién Conde de Valenciana.

METODO PARA EXPERIMENTO EN PIEL

A 10 conejos se les realizé una lineal del espesor total de la piel de 3 cm de longitud con
hoja de bisturi Bard Parker No. 15; también se trazaron injertos cuadrangﬁlares de 3x3 cm
los cuales se transpusieror de lugar. Una de las incisiones y un fnjerto se suturaron con seda
5-0 con puntos separados y en los restantes se colocé adhesivo tisular. Todo lo anterior se
realizo previa tricotomia en el dorso del conejo y bajo técnica aséptica, previa anestesia

disociativa con ketamina y xilacina.

El procedimiento quirirgico lo realizé un mismo investigador y la asignacion aleatoria

simple del tratamiento la hizo un segundo investigador.



Este tipo de procedimientos en piel de congjo, segiin la literatura de Medicina Veterinariay
Zootecnia, se debe realizar con seda 5-0 por:el espesbr de {a misma , esto con el fin de
evitar sesgo de manejo diferencial, ya. que si colocamos un tipo de sutura que no es el

adecuado para ¢l tipo de piel restaria comparabilidad a! estudio (29),

El retiro de puntos de sutura se realizé a los 5 dias, previa valoracion de coloracion y

afrontamiento de bordes de 1a herida que fisesen adecuados.

MATERIAL Y METODO EXPERIMENTO EN CORNEA
Se utilizaron 15 conejos adultos albinos raza Nueva Zelandia.

A todos los conejos se les realizé en un ojo una incisién de espesor total que incluyo todo el
didémetro comeal con hoja de bisturi Bard Parker No. 11, bajo técnica aséptica, previa

anestesia disociativa con ketamina y xilacina.

El procedimiento anterior fue realizado por un mismo investigador, la asignacion aleatoria
simple del tipo de reparacion al que fuera ser sometido cada ojo, fue determinada por un

- segundo investigador.
Se dividieron en tres grupos para la reparacion de Ja herida corneal:

Grupo I Cinco conejos a los que no se les practicé ningiin tipo de reparacion de la herida,
s6lo se aplicd hialuronidato de sodio en camara anterior para igualar las condiciones del
estudio para controlar de esta manera el sesgo de manejo diferencial, le denominamos grupo

control. N



: Gmpo 1I: Cinco conejos a los que se les repard la herida comeal con ocho puntos separados
“de nylon 10-0, previa refonna;:ién de camara anterior con hialuronidato de sodio, al cual

llamamos grupo comparativo.

Grupo III: A este grupo le denominamos grupo experimental, fueron cinco conejos a los que
se les realizaron tres puntos separados con nylon 10-2, a 2 mm de! limbo en los extremos de
la herida y en el centro de ésta, para reformar la camara anterior con hialuronidato de sodio
y poder afrontar los bordes de la herida, inmediatamente se coloco adhesivo tisular autélogo
de fibrina y se esperé 10 minutos; después de este tiempo se retiraron los tres puntos de

nylon colocados previamente.

SEGUIMIENTO EXPERIMENTO EN CORNEA

Se creo un formato de recopilacion de informacion que inclufa datos biomicroscopicos tales
como: coaptacion de bordes, edema comneal, salida de humor acuoso, grosor de la cicatriz y
complicaciones. Se realiz6 seguimiento clinico y fotogréfico, las evaluaciones se efectuaron
en el posoperatorio inmediato, ler. dia, 1a semana, 2 semanas y 1 mes. Este fue llenado

siempre por un mismo evaluador.
Se definieron y operacionalizaron las variables de ia siguiente manera:
La variable dependiente fue el adhesivo tisular autdlogo de fibrina, la variable independiente

la evolucion de la herida comeal.

Para la evaluacion de dicha evolucidn se tomé en cuenta:




- ‘Coaptacion de bordes: variable nominal especificada como SI 6 NO y definida como
aposicion de ambos bordes de la herida sin pérdida de continuidad aparente entre ellos.
--Salida de humor acuoso (Seydell): variable nominal especificada como POSITIVA o
NEGATIVA, se determind positiva cuando a la tincidon con fluoresceina estéril y
- observacion biomicroscopica con luz de cobalto, se lograba identificar filtracion de humor
acuoso a través de Ia herida.

- Edema comeal: variable ordina y para fines de analisis se estratifico en:

. Negativo: ausencia de edema

* Leve: cuando existia aumento de grosor corneal hasta 2 mm alrededor de los bordes de la
herida medido con compis milimetrico para cirugia ocular.

* Moderado: cuando el aumento de grosor fuera hasta de 4 mm perilesional.

* Severo: cuandx; existia edema comeal en la totalidad de la comnea.

- Grosor de la cicatriz: variable de intervalo especificada en milimetros de cicatriz, evaluada
ésta como la opacidad corneal a partir de los bordes de la herida, se valoré a partir de Ja
primera semana de posoperatorio y se midié con compés milimétrico para cirugia ocular,

- Complicaciones: variable nominal dicotomica especificada como SI & NO, segin se
identificaran (por ejemplo: dehiscencia de Ia herida, reaccion inflamatoria severa del

segmento anterior, infecciones, etc.).
ANALISIS ESTADISTICO EXPERIMENTO EN CORNEA
Se captur6 la informacion en una base de datos (Dbase 11I-plus) y se analizaron con prueba

no paramétrica Exacta de Fisher y prueba de Kruskall Wallis para variables con escala de

medicion ordinal, con nive!l de significancia estadistica del 95%.



' SEGUIMIENTO EXPERIMENTO EN PIEL

Se credun formato de recopilacion de informacion que incluia datos tales como: coaptacién
de bordes de la herida, salida de secreciones purulenta, serosa, hemitica o0 mixta, hiperemia
7" de los bordes de las heridas y la presencia de quistes o granulomas. La evaluacion fue clinica
y fotografica al ler dia, Ia semana, ler mesy 3er mes.

Se realizé toma de biopsia de 1x1 cm de cada herida, alos 7 y 21 dias en un conejo elcgidcl)

aleatoriamente, para su estudio histopatoldgico.
Se definieron y operacionalizaron las variables de la siguiente manera:

La variable dependiente fue el adhesivo tisular autélogo de fibrina, la variable independiente

1a evolucion de Ia heridas en piel.
Para la evaluacion de dicha evolucion se tomo en cuenta:

- Coaptacion de bordes: variable nominal especificada como SI 6 NO y definida como
] aposicion de ambos bordes de la herida sin pérdida de continuidad aparente entre ellos.
- Salida de secreciones: variable nominal especificada como SI 6 NO.
- Hiperemia de los bordes de la herida: variable ordinal y para fines de analisis se estratificd
en:
* Negativo: ausencia de hiperemia.
* Leve: cuando existia hiperemia alrededor de los bordes hasa de 1 mm, medido con compis
milimétrico para cirugia ocular.
* Moderado: cuando la hiperemia perilesional fuera hasta de 2 mm.

* Severo: hiperemia de mas de 2 mm en los bordes de las heridas.




- Quistes o granulomas: variable nominal dicotomica especificada como SI 6 NO, segin se
’idehtiﬁcara'n clincamente y se confirmara histopatologicamente. La evaluacion de este tipo

de reaccién adversa se evalGo a partis de la 1a. semana.
" ANALISIS ESTADISTICO EXPERTMENTO EN PIEL

~ Se capturd la informacién en una base de datos (Dbase IlI-plus) y se analizaron con prueba .

“ no paramétrica Exacta de Fisher con nivel de significancia estadistica del 95%.

BV



RESULTADOS

HERIDAS CORNEALES:
" Se encontro en el grupo I al ler dia posoperatorio y a la 1a. semana, que los cinco conejos
tuviero nula coaptacion de los bordes, seydell espontineo y edema comeal moderado. A la
2a. semana se presentaron 3 conejos con coaptacion de la herida y al ler mes los cinco
tenian coaptacion total de los bordes. En el grupo I se presentd coaptacion de la herida en

todos los conejos desde el posoperatorio inmediato hasta la tltima valoracion, asi como en

"los cinco conejos del grupo Il o experimental.

Al realizar anilisis estadistico de estos valores se logré documentar que exitia diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos en cuanto a la coaptacién de los bordes en el
posoperatorio inmediato, al ler dia y la. semana (p < 0.05) en la valoracion de la 2a. semana
y ler mes no se encontrd diferencia estadisticamente signiﬁcaiiva (p > 0.05).

En cuanto a Seydell o salida de humor acuoso, en*las primeras dos valoraciones fue
POSITIVO en todos los conejos del grupo I y en las valoraciones a la 1a, semana persistian
con este signo positivo 2 conejos; en las Gltimas dos valoraciones (2a. semana y ler mes.)
este signo se registré NEGATIVO en todos los conejos de este grupo. Mientras que en Jos
grupos Il y III no se presentd Seydell desde el posoperatorio inmediato hasta la Gltima
valoracion (ler. mes). En el analisis estadistico encontramos diferencia estadisticamente
significativa (p < 0.005) entre los grupos en el posoperatorio inmediato y al ler. dia, no asi

en las evaluaciones posteriores.

En las valoraciones que correspondieron al edema corneal se encontré en el grupo I en las

' tres primeras valoraciones (posoperatorio inmediato, ler. dia y la. semana) edema corneal

12




‘moderado en todos los concjos. En la valoracion de la 2a, semana, dos concjos presentaron .
disminucion " del edﬁna siendo negativo y 3 persistian con edema leve; en la dltima
“valoracién los cinco conejos se presentaron sin edema en este grupo control. Para el grupo
11, las primera valoracion todos los conejos presentaban edema moderadb yala lasemana
dos conejos con grado leve y tres con moderado, en la 2a. uﬁma cuatro conejos tuvieron
edema leve y uno persistia con edema moderado, para después al ler. mes evaluar a los
cinco conejos con edema negativo. Se encontrd diferencia estadisticamente significativa en
¢l posoperatorio inmediato, ler. dia y 1a. semana tanto en e! grupo I y II al compararlos con
R el grupo Il (p< 0.05). Esta diferencia (p>0.05) ya no se detecta a partir de la 2a. semana y
al ler. mes en cuanto a los grados de edema . En el grupo experimental en las dos primeras
evaluaciones los cinco conejos presentaron cdema leve a expensas de la herida quinirgica, a

partir de la 1a. semana ningiin conejo presenté edema.

En la evaluacién del grosor de la cicatriz, en el grupo I se encontrd promedio de 3.5 mm
(desviacion estédndar = DE 0.20) a la 1a. semana, 3.8 mm DE 0.21 a la 2z, semana y 4.0 DE
0.23 en la iltima valoracion; para el grupo II (con sutura) s¢ encontaron valores de 2.8 DE
0.15, 3mm DE 0.21 y 3 mm DE 0.21 en la la. semans, 2a. semana y ler. mes,
respectivamente. En el grupo III (experimental) encontramos en la primera evaluacién 1.5
mm DE 0.10, 2a semana con 2.0 DE 0.12 y en la ltima evaluacién 2.0 mm DE 0.12 (fotos
6,7 y 8). En el analisis estadistico de estos datos encontramos .diferencia estadisticamente

significativa entre los tres grupos en todas las valoraciones ( p < 0.05 y p < 0.0001).

Con respecto a las complicaciones, sélo en el grupo I (grupo control) se presentd en 1 ojo
luxacin del cristalino a cimara anterior y hemorragia intraocular en el posoperatorio
inmediato, por lo que se eliminé del-analisis por considerar que esta complicacién podria

alterar el valor comparative de la evolucion de nuestro estudio. En el analisis estadistico no



se encontraron diferencias estadisticamente significativa en cuanto a las complicaciones’

presentadas (p > 0.05).

. ‘Todos nuestros resultados se resumen en el cuadro I.

INCISIONES Y COLOCACION DE INJERTOS LIBRES

Se encontrd en ¢l grupo de heridas lineales desde el ler dia posoperatorio que los cinco’
conejos tuvieron buena coaptacion de los bordes, en los dos tipos de procedimientos y con

ambas técnicas,

Al realizar analisis estadistico de estos valores no se logré documentar diferencia
estadisticamente significativa entre los grupos en cuanto a la coaptacion de los bordes desde
¢l posoperatorio inmediato con ambas técnicas, ya fueran injertos o incisiones lincales (p >

0.05).

En cuanto a salida de secrecion, observamos que no se presentd secrecion de ningin tipo en
las heridas cerradas con ambas técnicas en los dos procedimientos, durante todo el estudio.

En el analisis no se obtuvo diferencia estadisticamente significativa (p> 0.05).

En las valoraciones que correspondieron a a hiperemia, encontramos que en el grupo de
heridas lineales con sutura existia hiperemia moderada en los 10 conejos y persistio hasta la
primera semana; al 1er mes del posoperatorio se observo en este mismo grupo que 8 conejos
disminuyeron a hiperemia leve y 2 persistian con moderado. En la altima valoracién la

hiperemia era negativa.




Al comparar este grupo de incisiones lineales cerradas con adhesivo tisular encontramos que
en el ‘ler dia posoperatorio los 10 conejos presentaron hiperemia leve; en la 1a semana 6
conejos hiperemia negativa y 4 atin con leve, en las dos ﬁltimas valoraciones (ler mes y 3er
mes) todos presentaron negatividad de este signo. Encontramos que existe diferencia
estadisticamente  significativa en las primeras  tres valoraciones entre estos dos
procedimientos (p > 0.05), que en la ultima valoracion pierde la significancia estadistica.
Comparando el grupo de injertos libres, encontramos que en el grupo de sutura en el ler dia
posoperatorio, 8 conejos presentaron hiperemia moderada y 2 severa; disminuyendo hacia la ~
ler semana, 7 conejos con hiperemia leve y 3 con moderada. En la valoracion al ler mes
evaluamos 9 conejos sin hiperemia y 1 con leve; en la iltima evaluacién ningin conejo

presentd hiperemia en los bordes de la herida quirirgica.

Mientras que, en el grupo de injertos libres colocados con adhesivo tisular, en la primera
evaluacidn se observaron S concjos con hiperemia negativa, 4 con leve y sélo 1 conejo con
moderada. En la segunda evaluacion (1a. semana) 7 conejos sin hiperemia y 3 con leve. Al

ler y 3er mes de evaluacion los 10 congjos no presentaron hiperemia en los injertos.

De igua! manera que en el anilisis de los datos obtenidos para las incisiones lineales, en los
injertos se encontraron diferencias estadislicamen_!e.signiﬁcativas en cuanto a hiperemia se
refiere, en las primeras tres evaluaciones entre ambas técnicas de colocacion (p < 0.05), que
después pierde significancia.

p iones, solo en el grupo de injertos libres donde se utilizo sutura,

Con respecto a las cc
se presentd en un conejo granuloma. En el analisis estadistico no se encontramos diferencias
estadisticamente significativa en cuanto a las complicaciones presentadas en ambas técnicas

y cualquier procedimiento quinirgico(p > 0.05).
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Es importante sefalar que ademis de lo antes encontrado, se observo que las cicatﬁces
. resultantes después de la colocacion de sutura son mas grandes y notorias que en las
cicatrices en el grupo de heridas o injertos donde se aplico adhesivo tisular. Esto se ilustra
lﬁejor con las fotos comparativas 3 y 4 con incisiones lineales, 5 y 6 corresponden a injertos

en el 3¢r mes posoperatorio.

En cuanto a los resultados de las biopsias tomadas, tenemos que se encontro en los primeros
7 dias que en las heridas encontraron neutréfilos, formacion de vasos nuevos en el lecho de
fa herida, migracion de fibroblastos con ambas técnicas, pero menor reaccion a cuerpo
extrafio en el grupo con adhesivo. En la biopsia tomada a los 21 dias encontramos que se
confirmo la presencia de granuloma en el grupo de sutura, sin embargo, se observaron las
mismas caracteristicas con ambas técnicas: costra gruesa conm fibrina, neutréfilos y

proliferacion de capilares y células endoteliales en la interfase.

Todos nuestros resultados se resumen en el cuadro I1.
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DISCUSION Y CONCLUSIONES

- HERIDAS CORNEALES PERFORANTES

La utilizacién del fibrindgeno autdlogo elimina el riesgo de transmisién de enfermedades
_ virales. La técnica descrita en este trabajo tiene y es de facil obtencién bajo costo en
comparacién con la técnica descrita en la literatura y utifizada en USA que es la de
crioprecipitacion, que necesita temperaturas de -40 y -80° C no disponibles en nuestro medio
N con este método, se puede obtener fibrindgeno un dia antes de la cirugia o incluso
horas antes de ésta dado que el tiempo requerido para su obtencion no excede una hora. EI .
costo en general es de aproximadamente N340.00 para 5 ml de fibringeno, de los cuales 2
ml mezclados con trombina (aproximadamente N$40.00) son suficientes para sellar una
herida corneal de! tipo que se realizo en este estudio. .
Las ventajas y desventajas de los cianoacrilatos en la reparacion de defectos comeales ya se
ha discutido en Ia literatura mundial, la sutura convencional nylon 10-0 es ampliamente
utilizada con buenos resultados excepto por la cicatriz o leucoma que permanece en el lugar

donde se coloca ésta.

En los resultados obtenidos, observamos que existe adecuada coaptacién de lc;s bordes de
Ia herida desde e! primer dia posoperatorio en los grupos de sutura y adhesivo, no asi en el
grupo control. Otro signo registrado que apoya esta observacion es el encontrar que no
habia salida de humor acuoso (Seydell) en estos mismos grupos de conejos tratados con

ambas técnicas,



. Al no observar complicaciones en ninguno de los grupos en asociacién con la aplicacion de
- una u otra técnica de cierre de la herida, concordamos con nuestra observacion anterior de

nuestro estudio ya mencionado, donde no encontramos infecciones, dehiscencias,etc.

La colocacion de tres'puntos de sutura es un paso absolutamente necesario para tener un
- manejo més ficil de la herida y poder reformar la cimara anterior con hialuronidato de
sodio; de tal forma que pensamos que este factor es de extrema importancia para que el
contenido del adhesivo no penetre a la cdmara anterior y reaccione produciendo inflamacién
en ésta, debido a la interaccién que se podria presentar entre la fibrina propia del humor
acuoso con-la trombina. Esto estd de acuerdo con las observaciones del uso de los
adhesivos, ya sean cianoacrilatos o de fibrina, de la necesidad de colocar una burbuja de aire

o material viscoeléstico antes de la colocacién de éstos (1) .

En cuanto a la evaluacién del grosor de la cicatriz medido en milimetros presentada en
promedio con desviacion esténdar, encontramos que la diferencia es altamente significativa
estadisticamente hablando (p< 0.001) del grupo I o e;(pen'mental con adhesivo tisular

significa una cicatriz més lineal, con menor grosor en comparacion con los otros grupos.

Con esta técnica también observamos con la aplicacién del adhesivo, disminucion
significativa en el tiempo quirirgico que consideramos una ventaja relativa de éste con
respecto al grupo de las suturas, incluyendo que se evita el retiro de puntos, particularmente

dificil en nifios.

El grupo contro! en este estudio nos apoy6 en la observacion de la historia natural de Ia
cicatrizacion de una herida corneal perforante de todo el didmetro corneal en conejos, ya
que se podria pensar que una herida pudiera evolucionar de manera adecuada ya que estos

animales poscen mayor cantidad de fibrina en la camara anterior que los humanos 22,



.dbse;vamos que en los conejos que o se aplico ninguna técnica de cierre de la herida,
. cicatriza con mds lentitud, seguramente por la extension de la misma; la cic#triz resultante es
mucho mas gruesa porque los bordes no se coaptan sino hasta Ia segunda semana. En
ddicién. observamos qué se fonhan sinequias anteriores ya que la herida es sellada

" primeramente con iris.

Con todo lo anterior podemos concluir de este trabajo que: el adhesivo tisular autélogo de ‘
fibrina, el cual se obtuvo con una nueva técnica, es util para el cierre de heridas corneales
perforantes, debido a la similitud que tiene con la sutura convecional de coaptar los bordes y

evitar la filtracién de humor acuoso.

Al comparar el adhesivo con fa sutura utilizada usualmente para el cierre de este tipo de
tieridas carneales, encontramos que ademss de las similitudes en cuanto a la coaptacion de ]
bordes y otras variables evaluadas, en el grupo de adhesivo se obtuvo menor extension de la
cicatriz. Este hecho pudiera ser relevante para la extrapolacion de los resultados en
humanos, en cuanto a asegurar ademas de un buen cierre de la herida, menor area de

cicatrizacion que probablemente redunde en un mejor pronostico visual,

Podemos agregar que el adhesivo tisular es de ficil obtencién, asequible econémicamente,
que se puede obtener con tecnologia propia, de ficil aplicacion, disminuye el tiempo
quirirgico y se obtiene cicatrizacién con mejor apariencia cosmética y probablemeste

funcional en la cornea.

ESTA TESIS NO DEBE
SAUR BE LA BIBLIGTECA
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: lNClSlONES LINEALESE INJERTOS LIBRES

En los resultados que obtuvimos, observamos qﬁe existe adecuada coaptacion de los bordes’
de la herida desde el primer dia posoperatorio en los grupos de sutura y adhesivo, en ambos
tipos de heridas. Probablemente se apoye esta observacion con la ausencia de cualquier tipo

de secrecion durante el estudio en todas las heridas.

Al no observar complicaciones en ninguno de los grupos en asociacion con la aplicacion de
una u otra técnica de cierre de [a herida, concordamos con nuestra observacion anterior y lo

que esta publicado internacionalmente, en cuanto a la ausencia de éstas ©),

Aunque la presencia de ! granuloma en el grupo de injertos suturados no fue
estadisticamente significativa, pensamos que este tipo de reaccion secundaria a la sutura es

comiin en la piel.

Las caracteristicas histopatolégicas encontradas no difieren de las ya descritas anteriormente

para ambas técnicas y prc jentos. Aunque se debe mencionar que la tinica diferencia

substancial es la de menor reaccion inflamatoria con el adhesivo tisular.

La apariencia subjetiva de la herida no se registré en el cuadro de resultados, por no tener un
parametro mas exacto o duro para su evaluacion, sin embargo, podemos decir en base a lo
observado que en el grupo de incisiones e injertos con adhesivo tisular la cicatriz tiene una

mejor apariencia cosmética.



‘Con esta’ técnica también observamos que la aplicacion del adhesivo disminuye
significativamente el tiempo quirirgico que consideramos una ventaja relativa de éste con

respecto al grupo de las suturas.

Con todo lo anterior podemos concluir de este trabajo que: el adhesivo tisular autélogo de
fibrina, el cual se obtuvo con una nueva técnica, es util para el cierre de incisiones lineales y
colocacion de injertos libres, debido a la similitud que tiene con la sutura de coaptar los

bordes y no promover complicaciones.

No se puede dejar de mencionar que ademds de obtener los mismos resultados en cuanto a

coaptacion de bordes, que la apariencia cosmética final es mejor cuando se aplica adhesivo.

Con estos estudios experimentales demostramos que con la técnica descrita obtenemos
fibrinégeno a bajo costo que complementado con la trombina bovina nos da el adhesivo
tisular autélogo. Este, mostro tener la suficiente fuerza tensil, si no totalmente demostrada
en cuanto a los gramos/cm2 obtenidos, pero si clinicamente en ambos estudios; debido a que

demostrd que coapta los bordes en segundos sin deshiscencias.

Ademas, observamos una cicatrizacion de menor grosor en los dos estudios con el uso de
adhesivo, lo que parace ser mas funcional y estético que con la sutura convencional. El

hecho de no presentarse complicaciones implica la seguridad de su utilizacién en humanos.
Podemos afirmar, con base en los hallazgos de este estudio, que se pueden realizar estudios

en humanos para evaluar los resultados para extender el uso del adhesivo tisular autélogo de

fibrina en el campo de la Oftalmologia
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CUADRO 1
- RESULTADOS: EVALUACION DE VARIABLES

) GRUPO GRUPO i GRUPO i
VARIABLES (CONTROL) {COMPARATIVO) (EXPERIMENTAL)

' 1or D |1 SEM] 2 SEM |1ei MES| 1er D |4 SEM| 2 SEM | fer MES fier D 1ssuﬂzsem 1er MES
COAPTACION , o | o] 3 5 | & 5] s 5 5] & 5
DE BORDES o s | 5 | 2 o |0 0| o 0 ol ol o °
SEYDELL + 5 8 2 s 1 0 (] o . lo [} 0 o

- 0 0 3 0 4 5 5 5 s 5 s 5

. 2 5 0 (] [ (] 5 5 ]
EDEMA NEG -

LEVE 3 0 5 2 4 0 5 o] o 0
CORNEAL  mop 5 5 0 ¢ 3 1 0 0 0 0 0

SEVERO ] 0 0 0 0

~{ GROSOR - 35 | 38 | a0 28 | 30 | 30 15 | 20 | 20
CICATRIZ PROM (DE) 20 | (21 | 23 (15 | (21) | (21) (10) | (12) | (12)
GOMPLI- 8| 1 o 0 0 0 0 ) 0 0 0 0 0
CACIONES  No 4 | 4] 4 4 |s 5| & 5 s | 815 | 5

DE = DESVIACION ESTANDAR



CUADRO 1
RESULTADOS EVALUACION DE VARIABLES

v HERIDAS LINEALES INJERTOS LIBRES
VARIABLES SUTURA ADHESNVO SUTURA ADHESVO

‘flerD 1-Sl71M,3M 1erD[1aS{1M |3M [terD{1aS|1M |3M ferD{1aS IM [3M

COA#TACION L] 10 (10 {10 ( 10 | 10 (10 ([ 10 ) 10 | 10 {10 { 10 | 10 | 10 | 10 (10 [10

DE BORDES NO 0 J]o jo |]o |o (o {o]|]o jo (o |o ]|]o o |o jo o
SALIDA DE 8! o (o Jo 0o |o jo oo o Jo o |o {0 O {0 {0
SECRECION NO 10110 {10 | 10 { 10 {10 | 10] 10| 10 (10 { 10 ] 10} 10| 10 |10 |10
. o0 /o |[o |10{0 (6 |10]10]|0 (0 |9 |10|[85 |7 (10|10
HIPEREMIIA LEVE 0o [0 (8]0 |10 (|4 JO O {0 |7 |1 |0 {43 {0 |0
Isﬂgymo 10 (102 | o o o [ 8 (3 |0 |oO 1 o [0 [o
0 o |o (o |o |o]o |2 |o o |o |0 ]o |[o|o

QUISTESO '
GRANULO- 8t 0 i0 0 0 0 0 0 1 0 0 o {0 jo
MAS No NV |10 (10 | 10 [ NV 110 | 10 ] 10 | NV {10 9 |10 10 |10 {10

-NV = NO VALORABLE
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