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Valoracion de la cicatrizacion temprana en anastomosis
intestinales con uso de adhesivo tisular (n-butil 2-
octilcianoacrilato) versus técnica convencional

José Miguel Angel Gémez-Rangel,* Javier Luna-Martinez,*
Baltazar Alberto Soto Dévalos,5 Maritza del Carmen Hernindez Reyes'!

Resumen Summary

El cianoacrilato es un monémero que se polimeriza en
contacto con la superficie de los tejidos; sélo hay un
estudio sobre sus efectos en anastomosis de alto riesgo
de colon de ratas, con efecto benéfico del n-butil 2-octil-
cianoacrilato, derivado del adhesivo cianoacrilato, en
comparacién con anastomosis de un plano con sutura,
demostrando la misma fuerza tensil y grado de cicatriza-
cion. Material y métodos: Se realiz6é un estudio experi-
mental, prospectivo, comparativo para valorar la fase de
cicatrizacion temprana en anastomosis de intestino del-
gado con adhesivo tisular vs sutura en un plano en el
mismo animal de experimentacion. Una muestra de 18
perros se someti6 a una laparotomia exploradora por
linea media, se realiz6 un corte en ileon terminal para
realizar anastomosis término-terminal con surgete con-
tinuo con polipropileno 000 (Prolene®) en un plano. En
el mismo tiempo quirdrgico se realizdé un segundo corte
en ileon distal, a 30 centimetros de la primera anastomo-
sis, donde se colocan 4 puntos de seda 000 como refe-
rencia y n-butil 2-cianoacrilato (Tyco®) sobre la serosa,
dejando secar un minuto. Resultados: Se observo cica-
triz transmural y estenosis leve en la anastomosis con
sutura mecanica, y cicatriz en la serosa y muscular ex-
terna, o sélo serosa, sin estenosis en los casos con ad-
hesivo tisular. Conclusiones: No se demostré superiori-

Cyanoacrilate is a monomeric substance that polymeriz-
es when in contact with a tissue surface, there is only
one study about its effects in high-risk anastomosis in rat
colon, with a benefic effect of the n-butyl 2-octylcyanoacry-
late, a by-product of the adhesive cyanoacrylate, in com-
parison with a one-layer sutured anastomosis, display-
ing the same amount of tensioning force and scarring
degree. Methods: A prospective, experimental, compar-
ative study was carried out to assess the early scarring
phase in a small bowel anastomosis with tissue adhe-
sive versus one layer suture in the same experimental
animal. A sample of 18 dogs underwent laparotomy by a
midline incision, their terminal ileon was cut to perform a
one-layer termino-terminal anastomosis with 3-0
polypropylene suture (Prolene®). At the same time a sec-
ond cut at the distal ileum was made, 30 cm apart from
the first anastomosis, four stay sutures were placed with
3-0 silk and n-butyl 2-octylcyanoacrylate (Tyco®) is ap-
plied at the serosal layer, leaving it to air-dry for a minute.
Results: A mild stenosis and transmural scar was ob-
served in the sutured anastomosis group, and a scar at
the serosa and external muscle layer or just the serosa,
without stenosis was seen in the cases with tissue adhe-
sive. Conclusions: Superior results were not demonstrat-
ed at the early scarring phase of the small bowel anasto-

$ Médico adscrito, Instituto Nacional de Cancerologia.
I

Correspondencia:
José Miguel Angel Gémez-Rangel

Cirujano General y laparoscopista, Hospital Angeles Puebla
Jefe de Cirugia, Hospital Central Sur de Alta Especialidad Petréleos Mexicanos.

Médico Interno, Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién “Salvador Zubiran”.

Avenida Kepler Nim. 2143 Reserva territorial Atlixcayotl, Puebla. México. Correo-electrénico: miguegomez@yahoo.com

Aceptado: 24-06-2009.

AcTa Mépica Grupo AnceLEs. Volumen 7, No. 3, julio-septiembre 2009 137


http://www.medigraphic.com/espanol/e1-indic.htm

Gomez-Rangel JMA y cols.

dad del adhesivo quimico en la fase de cicatrizacion
temprana en anastomosis de intestino delgado, pero no
se descarta su uso como opcién por menor tiempo qui-
rdrgico y trauma de tejidos, observando al final resulta-
dos similares a nivel histoldgico.

Palabras clave: Cicatrizacion temprana, n-butil 2-octil-
cianoacrilato, fibrosis, neovascularizacion, infiltrado in-
flamatorio.

ANTECEDENTES

Con el tiempo, el uso de materiales de sutura y técnicas
de cierre ha tenido una evolucién muy importante, sin
entender demasiado el proceso mismo de la cicatriza-
cion. En las Gltimas décadas, estos conocimientos se han
acumulado sobre la trascendencia de factores locales y
sistémicos en la unién y cicatrizacion de anastomosis.
Entre los factores mas importantes estan los relacionados
a la fuga y dehiscencia de la anastomosis, por lo que
muchos de los estudios y conocimientos se basan en
modelos animales.!

Las resecciones de colon y su subsecuente anastomosis
son los procedimientos mas cominmente realizados en el
campo de la cirugia general. Aunque la mayoria de esas
operaciones son generalmente seguras, la dehiscencia de la
anastomosis es una complicacién seria que puede resultar
en una serie de complicaciones, incluso en la muerte del
paciente.? Factores metabdlicos, infecciosos y técnicos, asi
como el estado nutricional, han sido estudiados ampliamente
para la fuerza de las anastomosis. Ademas de los factores
técnicos, la experiencia del cirujano, el material de sutura'y
la técnica empleada son importantes; sin embargo, cual-
quiera que sea el método usado, es importante el adecua-
do afrontamiento de los bordes de manera equidistante, de
forma que no se afecte la perfusion de los tejidos.?

La lesién de todas las capas intestinales desencadena
una respuesta fibrética, en la cual intervienen: inflama-
cién, proliferacién y depésito de tejido conectivo, siendo
la submucosa la capa que da a las vias gastrointestinales
gran parte de su potencia o resistencia tensil y es donde
se retienen los puntos de sutura que permiten la unién de
los cabos de intestino de una anastomosis.* En el tubo
digestivo ocurre el mismo proceso bésico de reparacién
con cicatrizacién anastomotica que se observa en la piel.
Los mismos factores que inhiben el desarrollo de la fuerza
de tensién en la piel actdan en el tubo digestivo, pero
éste es una estructura tubular Gnica, se cierra con suturas
o0 grapas y en consecuencia debe confiarse en la anasto-

mosis with the chemical adhesive, but we don't discard
its use as an option, because of lesser surgical time and
tissue trauma, observing similar results at the histologic
level.

Key words: Early scarring, n-butyl 2-octylcyanoacrylate,
fibrosis, neovascularization, inflammatory infiltrate.

mosis para proporcionar la integridad intestinal, en tanto
ésta desarrolla la fuerza tensil suficiente para evitar su al-
teracion.® Las principales complicaciones de las anasto-
mosis intestinales son escape y alteracién real de la pared
intestinal, lo que se acompaiia de morbilidad y mortalidad
importantes. Aunque las complicaciones clinicas de un es-
cape anastomotico ocurren en 2 a 18% de los pacientes,
hasta en 50% de los sitios anastométicos hay un escape
temprano, como lo demuestran estudios radiolégicos de
contraste.®

El escape del contenido intestinal desde el principio
no puede relacionarse con insuficiencia del metabolismo
de colagena, sino con el fracaso de la anastomosis meca-
nica, isquemia del intestino o imposibilidad para lograr
un buen sello en la mucosa. No obstante, la mayoria de
los estudios se han dirigido al metabolismo de la colage-
na.” Durante los primeros dias después de la anastomo-
sis hay un importante recambio de la coldgena, no sélo
en el sitio anastomotico, sino en la pared intestinal adya-
cente. La serosa es una capa delgada de tejido conectivo
que cubre la muscularis externa, en su cara exterior esta
cubierta por una capa mesotelial de la cavidad perito-
neal. Para llevar al minimo el peligro de fugas se necesita
una aposicion intima de la serosa y se logra mejor por
medio de una sutura invertida.? Existen diversos factores
que influyen en la cicatrizacién de las vias gastrointesti-
nales que pueden ser divididos en locales y sistémicos,
siendo de los primeros el riego sanguineo adecuado, au-
sencia de tensién en la anastomosis, bordes sanos de
tejidos, contaminacion bacteriana, obstruccién distal, le-
sion por radiacion, preparacion intestinal inadecuada, trau-
ma penetrante con pérdida de la continuidad de las ca-
pas intestinales; dentro de los sistémicos se encuentran:
el estado nutricional, sepsis, hipovolemia, hipertermia,
medicamentos, inmunocompetencia, transfusiones san-
guineas, uremia e ictericia.’

El material ideal de sutura para una anastomosis es aquel
que debe conservar su resistencia hasta la plena integri-
dad de la misma, y se asegure por el proceso de cicatriza-
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cion; ademds debe causar minima reaccion tisular y evitar
la infeccion, asi como su facil manipulacion.™

En las vias gastrointestinales debe tener la resistencia
suficiente para brindar apoyo mecénico necesario para la
anastomosis y al mismo tiempo disminuir el traumatismo
asu paso por los tejidos; de modo similar hay que escoger
la aguja para que sea minimo el dafo tisular, porque con
cada paso por la pared del intestino hay mayor dano al
borde tisular. Actualmente hay estudios en los cuales se
ha demostrado que no existe diferencia en cuanto a la
presencia de fugas de la anastomosis si se realiza en un
plano (sin invaginacion de la serosa) o cuando se realiza
en dos planos (invaginando la serosa), llegando a tener
beneficio de realizarla sélo en un plano, en el hecho de
que se produce menor inflamacién por la menor cantidad
de material de sutura; ademas se realiza con mayor facili-
dad y rapidez, produciendo un menor compromiso del
flujo sanguineo en la anastomosis y a un menor costo,!
pudiéndose realizar con monofilamento absorbible o no
absorbible.

El cianoacrilato es un monémero que se polimeriza
en contacto con la superficie de los tejidos en una
reaccion exotérmica, creando un puente flexible de
los bordes en aposicién. Los adhesivos tisulares mas
usualmente usados son los pegamentos de fibrina, que
aunque presentan buenos resultados en cirugia recons-
tructiva y cirugia pedidtrica para afrontar piel,'? diver-
sos estudios han demostrado sus efectos colaterales,
entre ellos la reaccién alérgica en el sitio de contacto,
caracterizado por prurito principalmente, hasta cam-
bios en la piel local. Asi mismo, estos adhesivos tisula-
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Figura 1. Con el uso de sutura mecanica, se observa pre-
dominio de infiltrado inflamatorio en relacion a la fibrosis
(cantidad de colagena) y neovascularizacion.

res, como el cianoacrilato y sus derivados, han sido
utilizados frecuentemente para laceraciones superficia-
les por trauma en nifos, para cierre de heridas, cierre
de orificios de trocares de cirugia laparoscopica, etc.'?
Sélo hay un estudio’ que ha investigado los efectos
del cianoacrilato en anastomosis de alto riesgo en co-
lon de ratas. En ese estudio los autores notaron el efecto
benéfico del n-butil 2-octilcianoacrilato, derivado del
adhesivo cianoacrilato, en comparacién con anastomosis
de 1 plano con sutura al demostrar la misma fuerza
tensily grado de cicatrizacién. Con los avances tecno-
[6gicos, este nuevo derivado llamado 2-octilcianoacri-
lato ha demostrado ser menos téxico, mas flexible y
mds fuerte que sus antecesores. ' Los estudios recien-
tes se han enfocado en el uso de este derivado para
anastomosis experimentales de colon e intestino del-
gado.™®

Por los estudios previamente realizados se plantea la
siguiente pregunta en muchos de los casos: ¢El uso de
adhesivos tisulares en anastomosis de intestino delgado
distal resultan una ventaja sobre la sutura mecénica al
disminuir el dafio durante la aproximacién de bordes, is-
quemia en tejidos, reaccién inflamatoria, mejorar la per-
fusion de tejidos, tener efecto bactericida, asi como au-
mentar el contenido de coldgena vy la fuerza tensil de la
anastomosis?

OBJETIVOS

A) Determinar el grado de cicatrizacion en etapa tempra-
na de ambos procedimientos, valorando: proliferacion
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Figura 2. Con el uso del adhesivo tisular, se observa pre-
dominio de la fibrosis (cantidad de colagena) sobre el infil-
trado inflamatorio, asi como aumento en la neovasculari-
zacion.
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de colagena, fibrosis, neovascularizacién, calibre de la
luz intestinal.

B) Comparar la resistencia de anastomosis en fleon termi-
nal con sutura tradicional en un solo plano con polipropi-
leno 000 intestinal (Ethicond®) versus uso de adhesivo
tisular indermil (n-butil 2-octilcianoacrilato Tyco®), usan-
do este adhesivo tisular disponible en nuestro hospital y
teniendo la cantidad necesaria para la realizacion del ex-
perimento, asi como de polipropileno 000 intestinal.

C) Tiempo quirdrgico.

HIPOTESIS

No existe superioridad en cuanto al uso de n-butil 2-octil-
cianoacrilato en anastomosis de intestino delgado distal
en la fase temprana de la cicatrizacién, comparado contra
anastomosis con sutura.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio de tipo experimental, prospectivo,
comparativo, para valorar las fases de cicatrizacion tem-
prana en anastomosis de intestino delgado con uso de ad-
hesivo tisular y sutura con un plano en el mismo animal de
experimentacion. El presente estudio se llevé a cabo en el
bioterio, en la Unidad de Cirugia Experimental del HCSAE
de Petr6leos Mexicanos y en forma conjunta con el Servi-
cio de Patologia de la misma institucion, con autorizacién
del Comité de Etica del hospital para la realizacién de los
procedimientos quirdrgicos.

Criterios de inclusién: La poblacién a estudiar consis-
te en perros de raza criolla, entre 12y 15 kilogramos, sin
importar sexo, edad o estado nutricional. Criterios de

Colageno
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Figura 3. La cantidad de colagena es mayor usando adhe-
sivo tisular.

exclusion: Se excluyeron aquellos perros que durante la
cirugfa se corrobore presenten una patologia intraabdomi-
nal como tumores de tubo digestivo, parasitosis, embara-
zo. Criterios de eliminacién: Se excluyeron aquellos
perros que fallezcan en el postquirtrgico mediato por reac-
cién a anestésico o medicamentos.

Material: Polipropileno 000 (Ethicond®), N-butil 2-oc-
tilcianoacrilato (Indermil, Tyco®), Pentobarbital sédico y
Purina Dog Chow®.

El estudio se realiz6 en la Unidad de Cirugia Experimen-
tal del HCSAE PEMEX, donde un grupo de 18 perros se
prepar6 con un enema evacuante con 500 cc de agua; pos-
teriormente se administré anestesia general con pentobar-
bital sédico a una dosis de 20 mg/kgy cobertura antimicro-
biana con oxitetraciclina en dosis tinica, para la realizacién
de dos tipos de anastomosis en intestino delgado terminal,
siendo la primera con sutura con surgete continuo con poli-
propileno en un plano y la segunda con n-butil-2 cianoacri-
lato (Indermil, Tyco®). Cada perro se someti6 a una laparo-
tomia exploradora por linea media, con técnica estéril, se
abord¢ por planos hasta entrar a la cavidad abdominal, don-
de se identificé la vélvula ileocecal, a partir de la cual se
realizé un corte en fleon terminal a 30 cm de la vélvula
ileocecal en todo su didmetro para realizar anastomosis tér-
mino-terminal con surgete continuo con polipropileno 000
(Ethicond®) en un plano. En el mismo tiempo quirdrgico se
realiz6 un segundo corte a 60 cm de la vélvula ileocecal en
ileo distal en todo su didmetro, en donde se colocaron 4
puntos de seda 000 a manera de puntos cardinales de refe-
rencia para facilitar el afrontamiento de los bordes; poste-
riormente se colocé el n-butil 2-cianoacrilato (Tyco®) sobre
la serosa, dejando secar un minuto antes de retirar las pin-
zas intestinales. Después se regres6 todo el contenido a la
cavidad abdominal, recolocando las asas de intestino de
manera anatémica para evitar adherencias, fue verificada la

Infiltrado inflamatorio

123 456 7 8 9101112131415
Numero de perro

o Sutura quimica B Sutura tradicional

Figura 4. No hay diferencia en el infiltrado inflamatorio en
ambos grupos.
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hemostasia y se procedi6 a cerrar la pared abdominal del
perro por planos. De la muestra inicial de 18 perros, 1 falle-
cié por reaccion al anestésico y 2 perros mas a las 24 horas
de la cirugfa, sin haber iniciado via oral por dehiscencia de
la anastomosis con cianoacrilato.

Los 15 perros restantes iniciaron alimentacién con liqui-
dos a las 48 h y dieta enteral normal a los 3 dias a base de
Purina Dog Chow®, y se reoperaron por laparotomia y anes-
tesia general con pentobarbital sédico a dosis de 20 mg-kga
los 8 dias, para resecar los segmentos de las anastomosis
con un margen de 15 cm a cada extremo de la linea de
sutura. Al terminar los procedimientos, los perros se sacrifi-
caron con dosis de pentobarbital de 60 mg/kg.

Se llevo la pieza quirdrgica en fresco, al Servicio de
Patologia, en frasco con formol al 10% para realizar inclu-
sién en parafina, tinciones de rutina: Masson, hematoxili-
na-eosinay algiin método de histoquimica adicional. Con
la finalidad de valorar el grado de cicatrizacion temprano.

RESULTADOS

Las piezas se etiquetaron del TA al 15A para el grupo 1 de
sutura convencional y del 1B al 15B para el grupo 2 de
adhesivo tisular para identificacion de muestras en el mo-
mento de su estudio. Mediante estudio histopatolégico se
realizaron cortes de rutina en los 15 casos tenidas con
hematoxilina-eosina (HE) y con tincién de Masson como
técnica de histoquimica para determinar el grado de fibro-
sis (grado de cicatrizacién), midiendo la cantidad de cola-
gena (color azul) en forma subjetiva en menor, media y
mayor cicatrizacién, asi como a nivel macroscépico el dia-
metro de la luz intestinal.

El andlisis estadistico se determiné mediante medidas
de tendencia central: media, mediana y desviacién estan-

Neovascularizacion
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Figura 5. Se observa mayor presencia de vasos de neofor-
macion en el grupo de anastomosis quimica.

dar, asi como prueba exacta de Fisher para variables cuali-
tativas y prueba no paramétrica de Mann-Whitney (varia-
bles cualitativas ordinarias) para medir el tiempo de cirugia
de ambos grupos y para comparar los grados de fibrosis,
infiltrado inflamatorio y neovascularizacion.

Resultados: A nivel macroscépico y microscopico se
comenta lo siguiente:

1. Macroscépico: Al abrir los segmentos de intestino se
observé estenosis leve en la zona de anastomosis en
aquellas muestras suturadas mecanicamente, y no en
los que se usé el adhesivo tisular. Los segmentos en

Figura 6. Con el uso de sutura tradicional, la fibrosis es
transmural, usando tincién de Masson.

Figura 7. Con el uso del adhesivo tisular, la fibrosis solo se
observa en la serosa, usando tinciéon de Masson.
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donde se usé el adhesivo tisular tenian menos fuerza
tensil que los suturados mecanicamente, ya que en los
primeros se abri el sitio de la anastomosis al manipular
la pieza para su preparacion.

2. Microscépico: La fase en que se estudiaron los especi-
menes corresponde a una cicatrizacién temprana, por
el tiempo entre la primera cirugfa y la reintervencion.
La cicatriz (cantidad de colagena y neovascularizacién)
es transmural (desde la mucosa hasta la serosa) en los
casos suturados mecanicamente, y sélo en la serosa y
muscular externa o s6lo serosa en los casos que se us6
el adhesivo tisular (Figura 7). Hay mas fibrosis (mayor
cantidad de coldgena que se hace mas evidente con el
tricrémico de Masson) en los casos donde se uso el
adhesivo tisular que en los suturados mecanicamente,
pero un factor adicional en los primeros es el haber
puesto cuatro puntos de referencia con seda antes de
aplicar el adhesivo, ya que estos puntos contribuyen a
que haya mads fibrosis, por lo que se convierte como
probable factor de sesgo (Figuras 2, 3y 4).

La cantidad de infiltrado inflamatorio es aproximada-
mente igual en ambos casos, pero en los suturados meca-
nicamente hay mds células gigantes de cuerpo extrafio (en
reaccién al material de sutura). El que haya un gran infiltra-
do inflamatorio retrasa el proceso de cicatrizacién o cura-
cién de la herida. El que haya mas fibrosis en la herida le
da mas fuerza tensil y resistencia, pero tiene la desventaja
de que puede haber formacién de bridas, ya que la fibro-
sis es principalmente en la serosa (Figura 5).

CONCLUSIONES

No hay una técnica quirdrgica reportada para la aplicacién del
adhesivo tisular en anastomosis intestinal, la cual se fue desa-
rrollando conforme se realizaron los procedimientos quirdrgi-
cosy por ende disminuyendo las complicaciones postopera-
torias, asi como el tiempo quirdrgico. Lo que llama la atencién
es que en la fase de cicatrizacién temprana el grado de fibro-
sis es mayor en los grupos con sutura quimica, considerando
que ésta se da con mayor prevalencia en la serosa, lo cual es
un factor que contribuye a la formacién de adherencias posto-
peratorias. No se encontrd variacién en el grado de infiltrado
inflamatorio en ambos grupos, por lo cual se desencadenan
los mismos efectos de reaccién a cuerpo extrano. Si se en-
contraron cambios significativos en la neovascularizacién con
mayor presencia de ésta en el grupo de sutura quimica, debi-
do al menor trauma de afrontamiento de bordes, evitando
asf la isquemia en la regeneracion de las capas intestinales.
No se demostré superioridad del adhesivo quimico en las
fases de cicatrizacién temprana en anastomosis de intestino
delgado, sin embargo no se descarta su uso al ser una opcién

en cuanto al menor tiempo quirdrgico, con una mediade 5.9
minutos en comparacién con una técnica a mano de 16.6
minutos, un menor trauma de tejidos, asi como uso de me-
nor material de sutura, observando al final resultados simila-
res a nivel histolégico. El tamano de la muestra es pequeno y
estadisticamente no significativo pero los resultados prelimi-
nares de estos estudios no descartan un mayor uso con el
tiempo, asi como mds procedimientos experimentales.
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