
Cola de fibrina em perfuração corneana experimental 
em cão+ 

E�perimental use offibrin glue to seal corneal perforations 

José Américo Bonati !11 
Erasmo Magalhães e. de Tolosa !21 
Luis Carlos Aparecido Matheus !31 

Regina Leitão !4l 

Hisashi Suzuki (5) 

Newton Kara José (&l 

Scientific paper presented on june 28,  1 994 at the 
XXVII th intemational congress of ophthalmology in 
Toronto, Canada, as "experimental use offibrin glue to 
seal corneal perforations, number SP 276. 

Das disciplinas de Oftalmologia 1 -'·' e de Técnica Cirúrgi­
ca'·' da Faculdade de Medicina da Universidade de São 
Paulo. 
"' Médico pós-graduando (nível doutorado) e assistente 

do Hu-USP. 
(l 1 Professor titular. 
"' Médico Assistente. 
'" Médica Patologista do Hospital das Clinicas e da Facul­

dade de Medicina da Universidade de São Paulo. 
15 1 Professor Associado. 
161 Professor Associado (USP) e titular (UNICAMP). 

8 8  

RESUMO 

Usou-se cola de fibrina para tamponar 10 córneas de cão após trepanação 
perfurante e retirada do botão central 3mm de diâmetro. A evolução mostrou 
assimilação da cola aplicada pela córnea, transformando a cola em cicatriz, a 
qual vedou eficientemente as córneas, ficando todas as câmaras anteriores 
profundas, além de não apresentarem inflamação residual. Em 7 dos olhos 
operados não houve sinéquia anterior na região colada e nem neovascularização 
enquanto em 3 olhos houve sinéquia anterior com neovasos provavelmente 
trazidos pela íris na região colada, fato que talvez existisse em menor 
quantidade se tivesse usado visco-elástico para encher a câmara anterior antes 
da colagem. Esta cola oferece grande potencial de aplicação em vários tipos de 
perfurações e vazamentos de líquido intraocular tanto na córnea como na 
esclera. 

Palavras chave: Cola de fibrina; Córnea; Perfuração. 

INTRODUÇÃO 

Perfuração corneana pode ocorrer 
em casos de evolução desfavorável de 
úlceras infecciosas e não infecciosas 
da córnea. 

Ferimentos perfurantes corneanos 
do tipo estrelar podem, mesmo após 
sutura, permanecer com área de ausên­
cia de substância corneana na região 
central do ferimento, quer por perda 
propriamente dita da substância cor­
neana como por retração tecidual após 
o trauma ou pelas duas causas. 

Nas situações descritas acima o 
quadro resultante é de atalamia, acres­
centando à doença de base os riscos de 
glaucoma, catarata e endoftalmite. 

As soluções existentes no momento 
incluem o adesivo à base de cianoacri­
lato como solução tamponante de 
emergência enquanto se espera pela 
córnea para realização de ceratoplastia 
para substituir a área perfurada como 

também o transplante de córnea feito 
como primeiro procedimento se hou­
ver córnea disponível. 

As duas soluções visam a realiza­
ção o mais rápido possível da cerato­
plastia penetrante, geralmente com o 
olho bastante inflamado, o que aumen­
ta muito as chances de insucesso do 
enxerto em termos de transparência, 
tanto por descompensação imediata 
como por rejeição imunológica. 

Além disso, os adesivos à base de 
cianoacrilato são substâncias não 
bioassimilaveis, não sendo, portanto, 
substituídos por colágeno, e permane­
cem sobre a área aplicada, podendo ter 
toxicidade de variados graus para o 
olho (inflamação corneana, neovascu­
larização do estroma e reação inflama­
tória na câmara anterior) 1 • 

Outra solução usada para tamponar 
a córnea é a lente hidrofilica de alta 
hidratação e bastante delgada. Contu­
do, esta lente só é usada em casos 
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muito especiais e em perfurações de 
diâmetro muito pequeno. Muitas vezes 
este tipo de lente é usado associado ao 
tamponamento com cianoacrilato cuja 
superfície é muito áspera. 

Neste trabalho relatamos o uso da 
cola biológica de fibrina para tampo­
nar perfurações corneanas provocadas 
experimentalmente em cães. 

MATERIAL E MÉTODOS 

Foram utilizados 1 0  olhos de 5 cães 
de raça não defin ida obt i do s  no 
biotério central da Faculdade de Medi­
cina da Universidade de São Paulo. Os 
cães foram anestesiados com aplica­
ção endovenosa de Nembutal, na dose 
de 33 mg/Kg de peso corporal. Foi 
utilizado microscópio cirúrgico e feita 
trepanação central perfurante de cada 
córnea com trépano de 3mm de diâme­
tro e retirado o botão central da cór­
nea, que foi desprezado. Após a trepa­
nação, a córnea do cão, que é pouco 
rígida e apresenta aquoso não fibri­
nóide, desabou sobre a câmara ante­
rior, desfazendo-a. Na região com au­
sência de substância corneana foi inje­
tada cola de fibrina para tamponá-la (a 
cola utilizada foi produzida na Funda­
ção Pro-Sangue Hemocentro de São 
Paulo) . A cola foi injetada com a pon­
ta da agulha situada ao nível da espes­
sura da córnea, evitando o toque de 
estruturas intra-oculares .  O material 
em excesso em relação à rolha central 
de cola aplicada que se espalhou sobre 
a córnea e se mantinha aderido a esta 
rolha foi del icadamente seccionado 
com tesoura e desprezado, restando 
um tampão fibrínico situado na área 
central da córnea, selando-a. 

Após 4 semanas os olhos foram 
avaliados biomicroscopicamente quan­
to ao estado da câmara anterior e da 
área tamponada sendo as córneas pos­
teriormente aval iadas h i stologi ca­
mente sob microscopia ópti ca, após 
sacrifício dos animais ,  com dose letal 
de N embuta! . 
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RESULTADO 

1 .  Todos os I O olhos apresentaram 
camara anterior formada profunda, 
sem reação inflamatória do t ipo 
"Tyndall" e/ou "flare". (Vide Figura 1 )  

Figura 1 

2. Dos I O olhos operados, 3 apresenta­
ram s inéquia anterior, com uma 
ponte de íris aderida à área tam­
ponada. (Vide Figura 2 sem e Figu­
ra 3 com sinéquia) . 

3 .  Não houve infecção em nenhum 
dos olhos operados .  

4 .  O aspecto da região operada em to­
dos os 7 olhos sem sinéquia anterior 
foi de área ci catricial ci rcular ocu­
pando toda a reg i ão tamponada 

Figura 2 

Figura 3 

com fibrina, de cor predominante­
mente branca com pigmentos escu­
ros esparsa e irregularmente di stri­
buídos em meio a esta cicatriz, sem 
neovasos . Ao corte óptico obser­
vou-se, nestes casos sem sinéquia 
anterior, que a região tamponada 
era discretamente menos espessa e 
algo mai s aplanada que a região 
corneana c i rcunjacente. Nos 3 
olhos com sinéquia anterior, obser­
vou-se área cicatricial circular irre­
gular com presença de neovasos e 
pigmentação escura intensa, princi­
palmente na área de adesão iriana, 
invadindo estes neovasos a córnea 
i mediatamente c i rcunj acente à 
trepanação, sem se espalhar signifi­
cativamente para o resto da córnea. 
Além disso, a superficie anterior da 
área tamponada com sinéquia anterior 
apresentou-se bastante irregular. 
Em todos os I O olhos observaram­
se finas estrias radiadas no estroma 
corneano partindo do bordo da re­
gião trepanada e atingindo região 
para-central da córnea. 

5. O estudo histológico mostrou inte­
gração biológica da cola à córnea 
normal circunjacente, tendo sido a 
área colada reepitelizada pelo epi­
télio normal à sua volta e abaixo do 
epitélio a fibrina foi substituída por 
fi brose,  aparecendo nesta área 
fibroblastos e colágenos em conti­
nuidade com a área normal circun­
j acente. Ocorreram também pig­
mentos escuros esparsos em meio à 
fibrose. Nos casos de sinéquia ante­
rior aparecem também neovasos em 
meio à fibrose. 

DISCUSSÃO 

Observando-se o resultado após 4 
semanas de evolução natural destes 1 O 
olhos submetidos a trepanação perfu­
rante da córnea de diâmetro de 3mm e 
posterior tamponamento destas cór­
neas com o adesivo biológico de fibri­
na, pode-se dizer que a fibrina é eficaz 
no sentido de i solar o meio intra-ocu-
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lar do meio externo, já que em todos 
os casos a câmera anterior reformou­
se e permaneceu profunda. O adesivo 
aparentemente não causa reação infla­
matória além da região onde foi apli­
cado, induzindo à cicatrização da área 
tamponada, de aspecto regular e restri­
to à área do tamponamento e sem 
neovasos, nos casos sem sinéquia an­
terior. Nos casos que evoluíram com 
sinéquia anterior aderida à área tam­
ponada, provavelmente os neovasos 
presentes na área comeana tamponada 
e imediatamente em volta são influên­
cia de íris que os trouxe e não da pre­
sença da fibrina em si, já que nos ca­
sos sem sinéquia não se observou for­
mação de neovasos na córnea. 

A presença de pigmentação esparsa 
e em pequena quantidade na área de 
cicatriz circular nos casos sem siné­
quia anterior provavelmente resultou 
da dispersão pigmentar iriana que 
ocorre na manipulação ocular no mo­
mento da trepanação comeana e/ou do 
toque da córnea desabada sobre a íris 
quando se desfaz a câmara anterior. 
Estes pigmentos devem ter aderido e 
se misturado com a cola que foi apli­
cada, permanecendo mesmo após a 
cola ter sido substituída por cicatriz . 

As estrias radiadas em volta da área 
tamponada e cicatrizada provavelmen­
te decorrem da tração que esta cicatriz 
circular exerce radialmente no estro­
ma comeano circunjacente. 

A ausência de infecção nos casos 
operados encontra subsídio na literatu­
ra, onde se demonstrou que uma cepa 
de Staphylococcus aureus cresce me­
nos num coagulo de fibrina que num 
coagulo sanguíneo 2 • 

O objetivo deste estudo foi obser­
var a evolução natural da colagem de 
perfuração comeana de 3mm de diâ­
metro, mas pode-se dizer que se tives­
se sido usado um visco-elástico para 
aprofundar a câmara anterior antes da 
colocação da cola 3, é bem provável 
que a porcentagem de sinéquias ante­
riores na área colada teria sido menor, 
haja visto o fato de a córnea desabar 
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facilmente sobre a íris, após a trepa­
nação, o que pode ser atribuído tanto a 
sua pouco rigidez quanto ao humor 
aquoso não fibrinóide do cão. Além 
disso, fica difícil de se saber quanto o 
cão traumatiza os olhos com as patas 
no período pós-operatório e se isto 
pode eventualmente causar alguma 
micro-perfuração na área colada que 
depois se re-colaria às custas de siné­
quia anterior. 

Uma vantagem desta cola é que a 
fibrina liga-se apenas à superfície de 
colágeno exposto na margem da perfu­
ração 4, não aderindo ao epitélio nor­
mal, sendo reabsorvido o excesso de 
cola na área em volta da perfuração. 

Observa-se na área colada cicatri­
zação, que ocorre porque a fibrina é 
um substrato em cuja rede proliferam 
fibrobastos vindos do estroma cor­
neano adjacente, que irá produzir 
colágeno e cicatrizar a área colada, 
substituindo a fibrina por uma cicatriz 
resistente, com pouca reação inflama­
tória. 

Pode-se esperar até que as condi­
ções da doença de base melhorem para 
que se possa planejar uma ceratoplas­
tia penetrante com finalidades visuais 
num caso do uso desta cola em huma­
nos, melhorando sensivelmente as 
chances de sucesso em relação a um 
transplante "a quente". Isto já foi ob­
servado em relação ao ciano-acrilato 
como cola usada na fase aguda da per­
furação, esperando até que desapare­
cesse a inflamação para que se reali­
zasse a ceratoplastia e constatou-se 
num estudo que 85% dos enxertos per­
maneceram transparentes, enquanto 
que nos casos em que a ceratoplastia 
foi realizada com o olho ainda infla­
mado nenhum enxerto ficou transpa­
rente 5 • 

O ciano-acrilato pode provocar rea­
ção inflamatória na câmara anterior e 
induzir à formação de neovasos no 
estroma corneano. Além disso, por 
não ser bio-assimilavel, ocorre reepi­
telização embaixo da cola, o que re­
quer remoção da mesma 6, geralmente 

com área de epitélio e estroma subja­
centes bastante afilada e com pouca 
resistência. 

A cola de fibrina, é biocompatível e 
assimilavel transformando-se em cica­
triz sem necessidade obrigatória de ser 
removida. 

Casos de perfuração comeana peri­
férica, podem ser resolvidas em defi­
nitivo apenas com cola de fibrina, pois 
a cicatriz resultante fica fora do eixo 
visual . Nas perfurações centrais, en­
quanto se espera pelo transplante com 
o olho calmo, quase não há desconfor­
to usando-se cola de fibrina, enquanto 
que com o ciano-acrilato, que não é 
bio-assimilável e exige o uso de lente 
de contato associado, o incômodo é 
bem maior. 

A fibrina utilizada origina-se a par­
tir da reação do fibrogênio presente 
num dos componentes da cola com a 
trombina bovina presente no outro 
componente. O fibrinogênio pode tan­
to vir de "pool" de doadores humanos 
como do de amostra de sangue retirada 
do próprio paciente. Os doadores de­
vem ter sorologia negativa para doen­
ças infecciosas e as amostras do 
"pool" são inativadas após a liofili­
zação por 30 horas a 60ºC (termo-viro­
inativação) visando principalmente os 
vírus da hepatite e o HIV. Ainda que 
não se tenha provado que o uso de cola 
de fibrina obtida de "pool" de doado­
res e tratada da maneira acima aumen­
te o risco de hepatite não-A não-8 7

, a 
opção de se retirar amostra de sangue 
do próprio paciente toma o uso desta 
cola seguro em relação a contágio. 

A cola de fibrina é de grande poten­
cial em relação a aplicações oftalmo­
lógicas quando o que se desejar for 
tamponar superfícies cujas margens 
cruentas apresentam colágeno expos­
to, podendo ser usada nas perfurações 
corneanas por úlcera, como coadju­
vante ao tratamento de ferimentos 
perfurante de córnea, no tamponamen­
to de micro-perfurações em casos de 
ceratotomia radial, nos vazamentos 
em fístulas antiglaucomatosas, como 
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auxil iar na adesão corneoescl eral e 
conjuntivo-escleral na cirurgia de ca­
tarata, em cirurgia plástica ocular etc. 
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SUMMARY 

Then street dog eyes underwent 3 
mm diameter perforating trephination 
of the cornea and these holes were 
sealed with fibrin glue. The result 
was: a) 7 eyes had no anterior 
synechia and the glue turned into a 
white scar and no novascular 
formation inside it and b) 3 eyes had 
anterior synechia and new-vessels in 
the scar at the glued area. Ali ten 
anterior chambers were formed and 
deep. This adhesive, therefore, ojfers 
a great potential of use in cases of 
corneal and se/era/ perforations 
uniting collagenic surfaces at the 
borders of the wound. The incidence 
of synechias may perhaps be lowered 
through the use of visco-ellastic 
substance before g/uing the 
perforated area, re-deepening the 
anterior chamber of the eye. 

Key words: Fibrin glue; cornea; 
perforation. 
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Não é cinto, mas também _garante 
a seguransa do seu paciente. 

FLORATE�é um anti inflamatório moderno desenvolvido para 
atender os oftalmologistas que desejam um produto POTENTE, 
mas que ofereça principalmente SEGURANÇA ao seu paciente. 
A Base Acetato garante a potência de Florate 
FLORATE possui a base ACETATO que transforma a ação da 
FLUORMETOLONA de moderadamente eficaz, para altamente 
eficaz51 > 
Num ensaio clínico, FLORATE demonstrou efeito anti inflamatório 
similar ao do Acetato de Prednisolona 1 ,0% .<2> 
Baixo Potencial de Elevação da PIO 
FLORATE é seguro, pois possui baixo potencial de elevação da 
P IO,  similar ao dos seus correlativos alcoólicos e 
significativamente menor do que os outros esteróides potentes.<3> 

Indicações: Pré e pós-operatório, pós-trauma ocular, conjuntivite , -
alérg ica, blefaroconjuntivite, 

A 
episclerite, uveíte anterior 

lccn e ceratite. 
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