RELATO DE CASO

Uso da cola de fibrina autéloga no tratamento de Glcera corneana pro-

funda em cdo: Relato de caso

Use of autologous fibrin glue in the treatment of deep corneal ulcer in dog - Case report
Carolina Bruno Barbosa - Médica Veterinaria auténoma Pds graduada em oftalmologia veterinaria e microcirurgia ocular pelo instituto
Qualittas de Poés graduacgéo carolbb_vet@hotmail.com

Antonio Felipe Figueiredo Wouk - Prof. Dr. Docente do Curso de P6s graduacdo em Oftalmologia veterinaria pelo instituto Quallitas
de Pds graduacdo awouk@gmail.com

Barbosa CB, Wouk AFF. Medvep - Revista Cientifica de Medicina Veterinaria - Pequenos Animais e Animais de Estimacdo; 2014; 12(41); 1-637.

Resumo

As doengas da cornea tém sido cada vez mais comuns na clinica veterindria, e essa alta frequéncia nao
deve induzir os clinicos a esquecerem a importancia de um diagnéstico rigoroso e um tratamento aten-
cioso, tendo em vista que as corneopatias adquiridas constituem causas importantes de cegueira evitaveis
em cdes e gatos. O tratamento de tlcera de cérnea deve ser baseado em identificar e tratar a sua causa,
suprimir espasmos ciliares, impedir a infecgdo secundéria e promover a cicatrizagdo, evitando sequelas
do quadro. O objetivo desse trabalho ¢é relatar um atendimento clinico-cirtargico de um cao com tlcera de
cornea profunda, susceptivel a perfuracao. O tratamento instituido foi o uso da cola de fibrina autéloga,
com o intuito de proporcionar melhora rdpida do processo inflamatério e dor ocular, cicatrizacao precoce
e com menores sequelas visuais, além de garantir ao proprietario menores custos cirdrgicos, por ser uma
técnica ndo microcirargica, minimamente invasiva e desta forma mais acessivel aos médicos veterinarios
e a seus pacientes. O cdo foi avaliado por um periodo de trinta dias, concluindo-se que o procedimento
é simples e rapido, promoveu rapida cicatrizagdo corneana por dispensar o uso de suturas, promoveu
controle precoce do processo inflamatério e da dor, sem que a cola tenha causado algum tipo de reacdo
de incompatibilidade. Além disso, apresenta custo baixo, podendo ser considerada mais uma técnica de
tratamento de tlcera de cérnea profunda em caes.

Palavras-chave: cola de fibrina autéloga, enxerto de coérnea, oftalmologia veterinéria, tlcera de cérnea
profunda

Abstract

Cornea diseases have been more and more common in the veterinary clinic, and this high frequency must
not induce clinicians to forget the importance of accurate diagnosis and attentive treatment, considering
that the acquired corneopathies are important causes of avoidable blindness in dogs and cats. Corneal ul-
cer treatment must be based on identifying and treating its cause, suppress ciliary spasms, prevent secon-
dary infection and promote healing, avoiding clinical sequelae. The aim of this study is to report a surgical
clinical care of a dog with deep corneal ulcer, susceptible to perforation. The established treatment was the
use of autologous fibrin glue in order to provide rapid improvement of inflammatory process and eye pain,
early cicatrization and minor visual sequelae, besides ensuring the owner minor surgical costs, for being
a non-microsurgical technique, minimally invasive and thus more accessible to veterinarians and their
patients. The dog was evaluated for a period of thirty days, concluding that it’s a simple and quick proce-
dure, with fast corneal cicatrization by dispensing the use of sutures. It has promoted early inflammatory
process and pain control with no incompatibility reaction by the glue. Beyond that, presents low cost and
can be considered one more treatment technique of deep corneal ulcer in dogs.

Keywords: autologous fibrin glue, corneal grafting, veterinary ophthalmology, deep corneal ulcer
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Introducéo

Atualmente, a oftalmologia constitui um impor-
tante ramo da Medicina Veterinaria, sendo comum
e frequente a ocorréncia de afec¢des oculares nas
espécies domésticas (1).

A coérnea mantém uma barreira fisica resistente
e impermeavel entre olho e o ambiente. Patologias
na cérnea sdo comuns na clinica veterinéria, e essa
alta frequéncia nao deve induzir os clinicos a esque-
cerem a importancia de um diagnodstico rigoroso
e um tratamento atencioso, tendo em vista que as
corneopatias adquiridas constituem causas impor-
tantes de cegueira evitaveis em cdes e gatos (2).

As tlceras de cérnea sdo caracterizadas por
processos erosivos superficiais ou profundos, com
perda de epitélio e exposicao do estroma (3,4,5,6).
Os agentes de tlcera de cornea podem ser os mais
variados: infecciosos, enddcrinos, anormalidades
dos cilios, traumas quimicos, anormalidades palpe-
brais, paralisia do nervo facial e doencas do filme
lacrimal, sendo trauma o mais comum entre os
agentes envolvidos (1,5,7).

As tlceras de cérnea frequentemente provocam-
sinais clinicos classicos, traduzidos por fotofobia,
blefaroespasmo, epifora e perda da transparéncia
pela invasdo de vasos, migracao de células infla-
matorias devido ao edema, desarranjo das lamelas
de colageno, resultante da reparacao cicatricial, de-
posicdo de pigmentos e de outras substancias como
lipidios e calcio (1,5,7).

O objetivo principal no tratamento de tlcera de
cérnea € identificar e tratar a sua causa, suprimir
espasmos ciliares, impedir a infeccdo secundaria
e promover a cicatrizagdo, evitando sequelas do
quadro (3). O tratamento pode ser clinico medi-
camentoso ou, também, com o auxilio de inter-
vengdes cirdrgicas, dependendo da gravidade da
lesdo, sobretudo na profilaxia de descemetoceles,
que requerem, quase sempre, terapias especificas
emergenciais para prevenir as perfuragoes totais da
coérnea (4).

O tratamento clinico consiste em evitar as in-
feccdes secundarias com ativacao da colagenase e
eventuais riscos de perfuracdes corneanas, através
de limpeza da ferida, aplicacdo tépica de agentes
antimicrobianos, além de uma terapia complemen-
tar, de acordo com o caso, em geral usando mid-
ridticos como a atropina (8).

Frequentemente justifica-se o apoio mecénico para
as ulceras. Os meios de tratamento cirdrgicos in-
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cluem uma variada gama de procedimentos que
incluem tarsorrafia, retalhos de terceira palpebra,
sutura direta de descemetoceles, aplicagdo de ad-
esivos teciduais e retalhos conjuntivais tém sido
utilizados com éxito (7).

O tratamento ideal da tlcera corneana per-
furada deve ser aquele que desenvolva a integ-
ridade anatdmica e funcional do olho, sem reacao
inflamatéria importante ou rejeicdo imunolégica.
Os tratamentos existentes quase nunca satisfazem
todas essas condi¢des na primeira cirurgia, mas
devem ser adotados para reestruturar anatomi-
camente o olho e isolar o contetido intraocular do
meio externo, evitando a endoftalmite; e uma se-
gunda cirurgia, agora sem inflamacao, para recu-
perar sua capacidade funcional (9).

Os enxertos conjuntivais pediculados sdo cita-
dos como procedimentos de eleicdo em ulceragdes
profundas ou progressivas sendo considerados de
facil realizagdo em relagdo a outros procedimentos.
Suas vantagens sao principalmente a possibilidade
das estruturas oculares ao redor do defeito ser in-
specionadas e o estabelecimento de aporte vascular
de substancias com efeito cicatrizante e inibidor da
colagenase, entretanto, o uso desta técnica frequent-
emente estd relacionado com a perda da visdo no
local onde sao fixados (10).

Adesivos teciduais também sao utilizados em
oftalmologia em situac¢des especiais (11). O uso de
adesivos teciduais proporcionaria algumas vanta-
gens, como por exemplo, um menor tempo dispen-
dido para realizacdo do procedimento, auséncia de
atrito e tensao aplicados ao tecido, adesao mais uni-
forme entre as estruturas manipuladas, maior con-
forto ao paciente, menor risco de necrose tecidual,
menor reagao inflamatdria, menor risco de infecgoes
e menor risco de formacao de granuloma por corpo
estranho (12).

O adesivo de cianoacrilato quando em contato
com a agua, polimeriza-se e solidifica-se rapidam-
ente, formando uma placa que serve de suporte para
a cicatrizacdo e epitelizacdo do tecido subjacente,
inibe a migracao de células inflamatérias retardando
a necrose tecidual e tem agdo bacteriostatica, porém
causa desconforto devido ao atrito com a palpebra,
pois sua superficie é rugosa, necessitando do uso de
lente de contato com finalidade terapéutica (2,9,11).
Permanece no olho apenas o tempo necessério para
a cicatrizagdo do tecido afetado, soltando-se por si s6
ou podendo ser removido (9).

Contudo, foram relatados varios inconvenientes
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relacionados ao uso da cola de cianoacrilato, como
resposta inflamatéria intensa, descompensacdo en-
dotelial quando a cola é injetada acidentalmente na
camara anterior e simbléfaro (9).

O uso de preparados de sangue com proprie-
dades selantes ou hemostéticas para tratamento
de feridas data do século XVIII (9). Em 1972, in-
troduziram comercialmente a cola de fibrina, com
uma concentracdo alta de fibrina, melhorando a
forca, a eficicia e a seguranca dessas colas (13). O
uso da cola de fibrina ja vem sendo descrita em
varios procedimentos como cirurgias cardiovascu-
lares, reparagdo de nervos periféricos, contengdo
de hemorragias hepaticas e cerebrais e fixacao de
enxertos de pele (13,14). Na medicina humana, vem
aumentando crescentemente o uso de adesivos tis-
sulares nas modernas cirurgias de superficie ocular,
com destaque para os procedimentos que envolvem
a transplantagdo de membrana amnidtica e da con-
juntiva (15). Apesar de apresentar intimeras vanta-
gens, seu uso nao é comum (13).

A fibrina é formada pela reacdo de componentes
normalmente encontrados no plasma sanguineo,
com a finalidade de tamponar ferimentos, permitin-
do a posterior substituicao por coldgeno, dentro do
processo de cicatrizacdo. Quando usada na perfura-
¢do corneana, a fibrina promove vedagao, seguida
de cicatrizacao e repitelizacdo da regido corneana
tamponada, sem necessidade obrigatéria de retira-
da posterior (9). Pode ainda ser citado como vanta-
gens diminuicao do tempo operatdrio e maior con-
forto do paciente devido menor agressao tecidual,
que resultaria em menor inflamacao pés-operatoria,
pela dispensa ou menos uso de suturas (15,16).

A cola de fibrina é um material bioadesivo o
qual mimetiza as tltimas reagdes envolvidas na
cascata de coagulacdo, promovendo um coagulo
de fibrina estével (13). E formada basicamente de
duas solucoes que, juntas, formam a cola sélida de
fibrina: solucao de fibrinogénio, fator XIII, e varias
proteinas plasmaticas, assim como solugdo de trom-
bina e cloreto de célcio (15). As solugdes ao serem
combinadas, fazem com que o fibrinogénio pela
acdo da trombina, forme a fibrina monomérica.
Esta, pela acao do fator XIII e do célcio, transforma-
se na fibrina polimérica, que é o adesivo de fibrina
(9,13).

E a fonte e a concentragao de fibrinogénio que
apresenta o maior efeito direto na formacdo do
codgulo de fibrina, entretanto, a concentracao de
trombina e do fator XIII, e do cloreto de célcio pode
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determinar a forca final da cola de fibrina (13).

As colas de fibrina possuem varias utilidades em
muitos procedimentos cirdrgicos, entre varias es-
pecialidades, incluindo hemostasia, cicatrizacao,
suporte de sutura, adesividade tecidual (13).

Quando esta cola é utilizada numa perfuragao
corneana, a fibrina adere-se ao estroma corneano,
que é rico em coldgeno, selando a perfuracao. A se-
guir, o tampao fibrinico é degradado pelo processo
de fibrindlise e substituido por cicatriz (9). A cola de
fibrina é degradada em 2 semanas, e sua polimeral-
izacdo acontece em segundos apods a aplicacao, sen-
do que sua forca de adesao aumenta com o tempo e
atinge um platé em 100 minutos ap6s aplicacao (13).
Sua biocompatibilidade e propriedade biodegradav-
el, impedem as reagdes de corpo estranho, necrose
tecidual ou formagao de extensa fibrose (16).

Assim, sua aplicagdo visa proporcionar a ad-
eréncia entre os tecidos durante procedimentos
cirtrgicos, tornando-se uma alternativa ao uso de
suturas (12,14,16). As suturas sdo consideradas fa-
tores de risco por predisporem erosdes epiteliais,
inflamacao, abscessos, ceratites infecciosas, erros
refrativos e rejeicdes de enxertos (16). Acredita-
se que o uso de suturas, embora amplamente uti-
lizada nas cirurgias oftalmoldgicas com altas taxas
de sucesso, aumente a manipulacdo dos tecidos,
exigindo seu constante reposicionamento para uma
adequada fixagdo. Ocasiona ainda maior trauma
tecidual devido a passagem da agulha e do fio pela
estrutura, formagdo de granuloma e aumento do
tempo cirtrgico. Suturas podem aumentar a chance
de infeccdes e quando frouxas ou soltas necessitam
ser removidas (12). Ja o selante é naturalmente bio-
absorvivel a medida que se dissolve e ainda apre-
senta elasticidade, o que a sutura ndo permite (15).

2

Além disso, é considerado um composto nao
imunogénico, apresentado 6tima tolerdncia local;
barreira a penetracdo de bactérias potencialmente
responsaveis por endoftalmites, como também au-
mento da fagocitose local inibindo a acdo de agentes
infecciosos (13,17). Além de todas essas qualidades,
a cola promove ainda uma neovascularizagdo mais
facil e répida, através da concentracdo de fatores
de crescimento e da fixacao firme e organizada do
enxerto ao leito. Os fatores de crescimento sdo de-
rivados das plaquetas presentes apenas na cola de
fibrina aut6loga, o que estimula a migracao e prolif-
eracao de fibroblastos (14).

Segundo estudo experimental realizado por
Gimeno et.al. (16), foi comparada a utilizagdo do
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plasma rico em plaquetas (PRP) autélogo na cera-
toplastia lamelar em coelhos, onde foi comprovado
que o processo de apoptose dos miofibroblastos
quando comparado ao uso de suturas, promoveu
uma transparéncia da cérnea mais rapidamente.
Alguns relatos recentes descrevem a cola de fib-
rina como efetivo no controle das infec¢des, devido
a presenga de glébulos brancos na sua composicao,
promovendo uma cicatrizacdo mais rapida da ul-
cera, além de promover angiogénese, sendo uma
opcao também ao uso na ceratoplastia lamelar (16).

As colas industrializadas atualmente apresen-
tam em sua composigdo um agente antifibrinolitico
(aprotinina ou acido tranexamico), que se contrapde
a atividade fibrinolitica do filme lacrimal, tornando
a degradagdo da fibrina mais lenta, permitindo
que sua substituicao gradual por cicatriz ocorra
sem perda estrutural importante da regido colada.
Nesse caso, em dulceras perfuradas, haveria uma
permanéncia do tampao no local até a cicatrizagao,
diminuindo os riscos de uma nova perfuragao (9).

A cola de fibrina pode ser produzida a partir
de crioprecipitados. Esse é o método considerado
ouro pela literatura, porém apresenta o inconveni-
ente da dificuldade da técnica e complexidade de
seu preparo, diferente da cola obtida do PRP, feita
através de materiais amplamente disponiveis e de
baixo custo (14).

Ha um aumento crescente da aplicacdo da cola
de fibrina em cirurgias oftalmolégicas. Seu uso
tem sido descrito para fechamento de conjuntiva,
cirurgia de glaucoma, tlcera tréfica ou perfuracao
de cérnea, fechamento de ttinel corneal e escleral,
fixacdo de membrana amnidtica a esclera e cornea,
ceratoplastia lamelar, transplante de limbo e recon-
strucao de superficie ocular (12). Segundo BONAT-
TI & CRESTA (9), pode ainda ser utilizado na ad-
esao da retina a coréide em casos de deslocamento
de retina.

A utilizacdo dos adesivos de fibrina é segura
e efetiva, com baixas taxas de complicacdes nas
cirurgias de superficie ocular, de catarata e glau-
coma (12).

O fechamento de feridas oculares com fibrina é
rapido e produz uma cicatriz uniforme, o que di-
minui muito o risco de fistulagdo de humor aquoso,
hemorragias e prolapso de iris (9).

Ao se comparar as colas de fibrina e cianoacri-
lato, pode-se notar que ambas criam um ambiente
favoravel a cicatrizagdo da regido corneana perfu-
rada. Contudo, a cola de fibrina que é reabsorvida
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e substituida por cicatriz, com pouca inflamacao, é
uma cola mais fisiolégica (9).

No Brasil, a cola de fibrina para uso clinico ndao
é produzida comercialmente, necessitando ser im-
portada, tornando seu uso muito caro (9). Para o uso
cirargico oftalmico, normalmente algumas gotas de
cada componente sdo suficientemente adequadas
para o proposito de uso. Assim sendo, é comum
que os adeptos da técnica agendem varios procedi-
mentos sequenciados, potencializando o uso da
substancia e amortizando o impacto de custo (15).

Com isso, o objetivo desse trabalho é mostrar
como opcao de tratamento as tulceras corneanas
profundas, o uso da cola de fibrina aut6loga como
uma técnica menos invasiva, com menor custo fr-
ente as microcirurgias e propiciando retorno da
funcdo ocular precocemente.

Materiais e Métodos

Foi atendido no dia treze de agosto de 2014,
no Centro Médico Veterindrio, um cao da raca Pe-
quinés, fémea, com 6 anos de idade, apresentando,
segundo a proprietaria, tlcera corneana profunda
ha 3 dias, sem histérico de trauma recente.

Foi realizado exame fisico completo e oftal-
molégico, sendo detectado intenso blefaroespamo,
sensibilidade dolorosa a palpacao do bulbo ocular
e manipulagdo da face, intensa hiperemia conjun-
tival, miose, secrecao ocular, edema de cornea com
vascularizacao acompanhada de duas depressdes
acentuadas na cérnea e impregnacao pela fluo-
resceina das bordas das lesdes, caracterizando des-
cemetoceles (Figura 1).

Aos testes de visdo, ndo havia alteracdes nesse
olho, porém o olho adelfo era cego, devido uma
lesao antiga. Nao foram detectadas alteracoes
sistémicas por hematologia, porém o animal apre-
sentava demodicose.

O cdo foi submetido, durante 24 horas, a instila-
¢do topica de moxifloxacino (Vigamox®) a cada 2
horas e lubrificante ocular Oftane® a cada 6 horas.
Para controle da dor, foi instilada topicamente At-
ropina 1%® e aplicado cloridrato de tramadol 3mg/
kg intramuscular. Foi prescrito antiinflamatério
néo esteroidal oral a base de firocoxib 5mg/kg/SID
(Previcox®) e antibioticoterapia por via oral a base
de amoxicilina com clavulanato de potassio 20mg/
kg/BID.A intervencao cirtrgica foi marcada apés
um dia de preparo e realizacdo de exames hema-
tologicos e séricos, que nao revelaram alteracoes.
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FIGURA 1: A. Cérnea de um cdo com intenso edema, neovascularizagdo e hemorragia estromal, melanose em canto nasal
e dois pontos de ulceragdo profunda no centro da cérnea. B. Cédrnea de um cdo apds instilagdo do colirio de fluoresceina
com impregnacgdo do estroma apenas nas bordas da leséo, caracterizando auséncia de estroma na porgdo central da Ulcera.

FIGURA 2 - (A) Sangue total de um cdo colhido em frasco com
anticoagulante EDTA. (B) Separacdo do plasma apds centrifu-
gacgdo a 1700 RPM por 10 minutos, com a seta demonstrando a
camada leucocitaria e PRP sendo 25% do plasma formado.

Apos avaliacao anestésica, jejum sélido e liquido
prévio, o paciente foi submetido a medicagdo pré-
anestésica com cloridrato de tramadol (4mg/kg/IM)
e clorpromazina (0,5mg/kg/IM), inducdo foi real-
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izada com propofol (5bmg/kg/IV - dose dependen-
te). Foi realizada intubacdo orotraqueal e manuten-
¢do com isoflurano. Instilou-se na cérnea uma gota
de anestésico local a base de cloridrato de tetracaina
1% + cloridrato de fenilefrina 0,1% (Anestésico®).

Para obtengdo da cola, utilizou-se técnica adap-
tada (14). Todos os materiais utilizados para a
preparacao foram esterilizados. A cola de fibrina
foi obtida de sangue autélogo no dia do procedi-
mento cirdrgico, antes da medicacao pré-anestési-
ca. Através de uma coleta de sangue jugular de
5ml em tubo com anticoagulante EDTA (10ul/ml),
foram retirados 2 componentes; o plasma rico em
plaquetas (PRP) com leucécitos e o plasma pobre
em plaquetas, rico em fibrinogénio (Figura 2a).Esse
material é centrifugado por 10 minutos em escala
de 1700 RPM (rotacao por minuto). Essa centrifuga-
¢do separa o plasma dos eritrdcitos e os leucdcitos
(Figura 2b).

Em seguida, o material existente entre o plasma
e os eritrdcitos € aspirado. Nesta interface estao con-
centrados as plaquetas e os leucécitos. A trombina
é obtida através da ativacao parcial da cascata de
coagulacdo quando se adiciona gluconato de célcio
(Iml para 1ml) ao PRP colhido, que s6 é realizado
no momento da aplicagdo da cola no leito (Figura 3).

O segundo componente observado é o plasma.

Nele é encontrado o fibrinogénio que é obtido dos
mesmos frascos de onde foi retirado o PRP. Ambos
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FIGURA 3 - (A) Frascos contendo PRP e leucdcitos a direita e plasma a esquerda apods serem coletados e separados na
centrifugagdo do sangue total colhido com EDTA de um cdo. (B) Tubo de ensaio contendo PRP e leucdcitos antes da colo-
cagdo de gluconato de calcio na seringa, nas proporgdes 1:1.

os componentes sdo colocados na lesdao corneana si- Ap6s colocacao de campo cirtirgico e blefarosta-
multaneamente. to estéril, foram realizados os debridamentos das

Apb6s posicionamento do animal em dectbito lesdes corneanas com o auxilio de um cotonete esté-
dorsal, foi feita limpeza do saco conjuntival direito ril, retirando-se todo o epitélio solto, permitindo a
com cotonete embebido em uma concentragao de exposicao do estroma e da membrana de Descemet
0,05% de iodopovedine. (Figuras 4 e 5).

FIGURA 4 - Imagem em microscopia cirdrgica de uma cérnea de cédo, demonstrando 2 pontos de ulceragdo na cérnea, recobertas suas
bordas por epitélio e o centro por uma membrana fina e transparente (Descemet). Nota-se ainda, vascularizagdo e edema corneano
préximo as lesGes
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FIGURA 5 - (A) Cérnea do cdo anestesiado, sendo realizado o debridamento cirdrgico das Ulceras com cotonete estéril, para a retirada

do epitélio. (B) imagem microscépica do mesmo cdo, mostrando a retirada de todo o epitélio presente nas bordas das lesGes, para ex-

posigao do estroma.

O PRP com leucdcitos é misturado a solugdo de
gluconato de calcio (1:1) e imediatamente é colo-
cada sob a cérnea com o auxilio de uma seringa e
agulha, no leito ja preparado e seco, onde ocorrera

areagdo de coagulagdo. O processo de coagulacdo e
aderéncia do enxerto acontece em torno de 3 minu-
tos, onde por esse periodo a cérnea s6 deve ser ir-
rigada longe do foco de lesdo (Figura 6).

FIGURA 6 - (A) Cérnea do cdo apds debridamento e secagem completa das lesGes, recebendo a cola de fibrina através do auxilio de uma

seringa e agulha de insulina, preenchendo-a completamente. (B) Cérnea do cdo apds enxertia, demonstrando perfeito preenchimento das
lesGes pela cola de fibrina, ndo sendo mais visualizada a membrana de Descemet.
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Uso da cola de fibrina autéloga no tratamento de Ulcera corneana profunda em céo

Para controle do processo de coagulacao na cér-
nea, é mantido um pouco do material em um tubo

da cérnea, sem correr o risco de desprendimento do
de ensaio, o que orienta 0 momento da rehidratacao

enxerto (Figura 7).

Ap6s enxertia, foi feito um flap de terceira pél-

FIGURA 7- (A) Imagem de microscopia da cérnea do cdo apos enxertia, mostrando perfeita
aderéncia da cola de fibrina ao estroma corneano, ndo havendo degraus na cérnea apds o

enxerto. (B) Ilustragdo do processo de coagulagdo da cola no tubo de ensaio, mimetizando
sua reagdo na cornea

pebra, para ajudar na aderéncia do enxerto, sendo Ap6s o procedimento, o animal foi mantido
mantido por 24 horas (Figura 8). com colar elizabetano, evitando-se assim trauma

i, &8
FIGURA 8 - (A) Cérnea do cdo no pds-operatorio imediato, demonstrando que ja ha absorgdo da parte aquosa da cola pelo estroma
corneano, gerando uma discreta depressdo nos leitos de aplicagdo. (B) Flap de 32 palpebra realizado no cdo apds procedimento cirurgico

Medvep - Revista Cientifica de Medicina Veterinaria - Pequenos Animais
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ocular ou remocgao do enxerto. Foram mantidos os
colirios durante o pds-operatério, moxifloxacino
(Vigamox®) QID e lubrificante (Oftane®) TID, ap6s
limpeza com gaze umedecida em NaCl 0,9% esté-
ril. Optou-se por ndo utilizar o soro autélogo para
nao haver interferéncia na resposta do enxerto sob a
cornea. Por via oral manteve-se antiinflamatério (Previ-
cox®) na mesma dosagem por 3 dias, cloridrato de tram-
adol 2mg/ke/BID (Dorless®) e dipirona sodica 1 gota/
kg/TID 3 dias. O colirio midriatico (Atropinal %®) foi
realizado somente apds o término da cirurgia.

O cdo foi avaliado nos dias 1, 5, 8, 10, 15, 21, 28
pos-operatdrios, sempre pelo mesmo examinador,
com prova de impregnacao de fluoresceina a partir
do dia 5; transiluminador e oftalmoscopia direta em
todas as avaliagdes. Os seguintes parametros foram
considerados: hiperemia conjuntival, quemose, se-
cregdo conjuntival, severidade da opacidade cor-
neana, vascularizacio da cornea e a intensidade
da retencao de fluoresceina. A cola foi avaliada de
acordo com seu tempo de aderéncia a lesdo e forma-
cdo de cicatrizes.

Resultados

No dia seguinte a intervencao (dia 1), foi reti-
rado o flap de 3% pélpebra, e o cao apresentava hi-
peremia conjuntival com quemose, intensa vascu-
larizacao corneana, hemorragia estromal e edema,
blefaroespasmo, fotofobia. Nao havia secrecao
ocular. Nao havia mais presenca de enxerto, sendo
totalmente absorvido apés 24 horas da colocagédo
(Figura 9).

Ap6s quatro dias o animal retornou para reav-
aliagdo. Apresentava-se sem desconforto (auséncia
de blefaroespasmo), auséncia de secrecao ou hiper-
emia conjuntival, vascularizacdo mais proxima da
lesdo corneana e diminuigdo significativa do edema
corneano, com melhor visualiza¢do do eixo pupilar.
Ao teste de fluoresceina, ja havia impregnacao do
corante em grande parte de estroma, com recobe-
rtura da membrana de Descemet, caracterizando
superficializagdo da lesao (Figura 10).

Na reavaliacdo do dia 8, nao apresentava se-
cregdo ou hiperemia conjuntival. Atenuacdo da

FIGURA 9 - Dia 1 - (A) Cérnea do cdo Imediatamente apos a retirada do flap de 32 palpebra tendo 24horas da intervengdo cirtr-
gica, demonstrando absorgdo completa da cola de fibrina, permitindo a visualizagdo do estroma e membrana de Descemet. Nota-se
intensa quemose e hiperemia conjuntival, neovascularizagdo acentuada e edema corneano. (B) Cérnea do cdo em imagem micros-
copica das lesGes demonstrando que ndo ha resquicio de cola nas Ulceras apos um dia de cirurgia.
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FIGURA 10 - Cdrnea do cdo apos 5 dias da intervengdo
cirdrgica, demonstrando diminuicdo do edema corneano
com melhora da visualizagdo do eixo pupilar, auséncia de
quemose e hiperemia conjuntival. Ao teste de fluoresceina,
ha impregnagdo de corante em ambas lesdes, com che-
gada de vascularizagao na borda medial da lesdo ventral.

vascularizacdo corneanas, com edema corneano do corante, e a ventral ja apresentando menor ad-
central. Ao teste de fluoresceina, a lesdao dorsal en- eréncia do corante, caracterizando processo de cica-
contra-se recoberta por epitélio, sem impregnacao trizacdo (Figura 11).

R M =5 - AL =
FIGURA 11 - (A) Cérnea do cdo apds 8 dias da cirurgia, ja demonstrando vascularizagéo ao redor de ambas lesdes, porém
em menor calibre, edema corneano. Ulceras superficializadas seguindo o processo de cicatrizagdo. (B) Cérnea submetida ao
teste de fluoresceina, onde a lesdo dorsal apresenta leve impregnacdo, caracterizando processo de epitelizacdo, e a ventral
com discreta presenga de Descemet exposta com praticamente todo estroma corado.
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No décimo dia pés-operatério, o animal man-
tinha o olho calmo, sem sinais de inflamacédo ou
dor, vascularizagdo corneana de menor calibre, en-
volvendo praticamente toda a borda das lesdes. O

edema permanecia central. Ao teste de fluoresceina,
somente havia aderéncia na lesdo ventral, porém
em menor intensidade. A lesdo dorsal apresentava
faceta (depressao epitelizada) (Figura 12).

(superficializagdo), visivel sem o teste de fluoresceina e atenuagdo da vascularizagdo corneana, reduzindo o edema. (B)
No mesmo momento apos uso do colirio de fluoresceina, a lesdo ventral demonstrou discreta pigmentagdo, ndo sendo
mais visualizada a membrana de Descemet, e a lesdo dorsal com faceta (depressao epitelizada).

Aos 15 dias de pds-operatorio, o animal ja apre-
sentava cicatrizacdo completa das tlceras corne-
anas, com processo de involugdo vascular, e diminu-
icdo do edema corneano. As depressdes corneanas

(facetas) apresentam-se mais superficiais, porém ja
recobertas por epitélio, sendo detectado ao teste de
fluoresceina (Figura 13).

Nesse momento, foram retirados o colar eliza-

FIGURA 13 - (A) Aos quinze dias pos-operatoérios, a cdrnea do cdo apresenta involugdo dos vasos corneanos, com su-
perficializagdo completa da lesdo ventral e permanéncia da faceta na dorsal. Discreto edema corneano. (B) Ao teste de
fluoresceina no mesmo atendimento, auséncia de impregnacdo do corante as lesGes com completa cicatrizagdo.
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betano e o colirio antibiético. Manteve-se somente o
colirio lubrificante. Foi prescrito 6mega 3 e 6 (Pelo
e derme®) 1 capsula ao dia por via oral, para a mel-
hora da qualidade do filme lacrimal.

O animal retornou no vigésimo primeiro dia,

tava sem colar ha 7 dias e ndo apresentava nenhum
sinal de desconforto ocular.

Aos 28 dias o animal retornou apresentando-se
bem, sem desconforto ou inflamacdo ocular. Nao

para controle do processo cicatricial. Regressao
quase que completa dos vasos sanguineos e edema
corneano. Lesdo ventral sem nenhum tipo de erosao
e discreto leucoma. Lesdo dorsal ainda apresentan-
do leve depressao (faceta) (Figura 14). Animal es-

FIGURA 14 - Ao vigé-
simo primeiro dia pds-
-operatoério, o olho do
cao apresenta-se cal-
mo, sem sinais de in-
flamagao (hiperemia e
edema), praticamente
sem vascularizagdo
corneana  (involugao
completa dos vasos),
com remodelagdo e
atenuagao da cicatriz
ventral, e permanén-
cia da faceta na lesdao
dorsal, porém mais
superficial.

havia reducédo do leucoma cicatricial da lesdo ven-
tral, porém a faceta dorsal apresentava-se mais su-
perficial (Figura 15 e 16).

O proprietario foi orientado ao uso de colirio

FIGURA 15 - (A) Cérnea do cdo aos vinte e oito dias pds-operatdrios apresentando estabilizagdo do quadro de leucoma ventral, sem
regressdo, e com areas de pigmentagdo enegrecida na cicatriz ventral. Auséncia de vasos sanguineos pela cornea, somente com mela-
nose de canto nasal. (B) Cérnea do cdo fotografada na tangencial, com a seta demonstrando discreta depresséo (faceta) da leséo dorsal.
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a base de prednisolona a 1% (Predfort®) a cada 8
horas durante 15 dias, para redugdo do leucoma e
melanose corneanas. Como o animal apresenta alte-
ragdes palpebrais, foi orientado ainda a blefaroplas-
tias para evitar novas lesdes.

Ao retorno apés 5 dias de uso do colirio cor-

P

ticéide, o olho apresentava-se calmo, sem hiper-
emia conjuntival, com maior superficializagdo da
faceta na lesdo dorsal, reducdo da melanose no
quadrante superior direito e leucoma cicatricial na
ventral. Nesse momento, ndo havia mais nenhum
sinal de edema corneano. (Figura 17).

FIGURA 17- (A) Cdrnea de cdo apds 33 dias do procedimento cirdrgico de enxertia por cola de fibrina,
realizando tratamento topico com colirio de prednisona a 1% a cada 8 horas ha 5 dias, apresentando su-
perficializagdo da faceta formada na lesdo dorsal, e redugdo da melanose presente no canto nasal, visuali-
zada principalmente no quadrante superior direito. Nos locais das Ulceras, notam-se leucomas. (B) Cérnea
do mesmo céo vista na tangencial, demonstrando auséncia de edema corneano ao redor das lesdes, com
discreta irregularidade da superficie da cornea da lesdo dorsal (seta).

No dltimo retorno, completando os 15 dias de uso
do Predfort®, o olho ndo apresentava nenhum tipo
de inflamacao e completamente funcional, porém
sem alteracdo da regressdo da melanose e leucoma.
A faceta da lesdo dorsal, apresentava-se muito dis-

creta, sem gerar degrau na cornea (Figura 18).

A proprietaria foi orientada a realizar o des-
mame do corticéide tépico, realizando 5 dias a cada
12 horas e depois a cada 24 horas pelo mesmo perio-
do. O animal recebeu alta médica.

Figura 18 - (A) Cdrnea do cdo vista aos 40 dias pds-operatérios, com uso continuo de Predfort®, sendo
observada auséncia de inflamagdo, melanose persistente em quadrante inferior direito, e manutengéo do
leucoma. (B) Cérnea do cdo fotografada na tangencial, sendo demonstrada auséncia de degrau na cérnea

em ambas lesdes cicatrizadas.
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Discussdo

O tratamento ideal da tlcera corneana deve ser
aquele que desenvolva a integridade anatdmica e
funcional do olho, sem reacdo inflamatéria impor-
tante ou rejeicao imunolégica (9).

A utilizagdo da cola de fibrina no tratamento de
tlcera de cérnea profunda estd embasada nos fatos
de que ela adere-se ao estroma corneano, que € rico
em colageno, selando a ferida, onde este tampao
fibrinico é degradado pelo processo de fibrinélise
e substituido por cicatriz, ocorrendo repitelizagado
sobre o enxerto como constatado nesse relato, ndo
sendo necessdria a retirada do cola poés-cirtrgica e
a repitelizagdo completa sendo vista em 15 dias (9).

Os enxertos conjuntivais pediculados sdo cita-
dos como procedimentos de eleicdo em ulceracoes
profundas ou progressivas, tendo como vantagens
a possibilidade de avaliar as estruturas oculares ao
redor do defeito, o estabelecimento de aporte vas-
cular de substancias com efeito cicatrizante e ini-
bidor da colagenase, entretanto, o uso desta técnica
frequentemente esta relacionado com a perda da
visdao no local onde sdo fixados (2). A cola de fib-
rina pode proporcionar todas essas vantagens de
uma forma menos complexa e onerosa, inclusive
induzindo uma cicatrizacdo antes mesmo do tempo
para a seccdo do pediculo e sem gerar cicatrizes que
modificassem a qualidade visual do paciente. Além
disso, pode garantir permanéncia da visdo durante
todo o processo de cicatrizagdo, o que para esse ani-
mal era indispensavel pelo fato de apresentar so-
mente esse olho funcional.

A aderéncia induzida pela cérnea foi ampla-
mente relatada e reproduzida em diferentes publi-
cagoes. Sua aplicacgdo visa proporcionar a aderéncia
entre os tecidos durante procedimentos cirtirgicos,
tornando-se uma alternativa ao uso de suturas
(12,14,15,16), como constatado no presente trab-
alho, onde o enxerto foi absorvido completamente
pelo estroma, onde nao houve a necessidade de su-
tura da cérnea para essa fixagdo. A sutura ocasiona
ainda maior trauma tecidual devido a passagem da
agulha e do fio pela estrutura, formacao de granulo-
ma e aumento do tempo cirtirgico. Suturas podem
aumentar a chance de infec¢des e quando frouxas
ou soltas necessitam ser removidas (12).

A cola foi considerada como uma forma de trata-
mento, pela fibrina aderir-se ao estroma corneano,
que é rico em colageno, selando a perfuracdo e esse
tampado fibrinico ser degradado na sequéncia sub-
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stituido por cicatriz (9). A cola de fibrina é degra-
dada em 2 semanas, e sua polimeralizacao acontece
em segundos ap0s a aplicacao (13), diferente do que
encontramos em nosso relato, onde poéde-se obser-
var a degradacao da cola em 24 horas, porém a po-
limeralizagdo aconteceu realmente em segundos.
Sugere-se a essa situacao, a possibilidade de ter sido
ocasionada por nossa cola aut6loga nao ter na sua
composicdo os agentes antifibrinoliticos que estao
presentes nas colas comerciais, 0 que permitem sua
permanéncia no leito por semanas. Sua biocompati-
bilidade e propriedade biodegradaveis impedem
as reacdes de corpo estranho, necrose tecidual ou
formacdo de extensa fibrose, como observado nesse
relato (16).

O animal apresentou melhora significativa do
quadro inflamatério em cinco dias, sem nenhum
sinal de complicacdo poés-cirargica pelo enxerto,
considerando ser um composto nao imunogénico,
apresentando 6tima tolerancia local; barreira a pen-
etracdo de bactérias potencialmente responséaveis
por endoftalmites (17).

Um efeito adicional da cola é induzir uma neo-
vascularizagdo rapida através da concentragdo de
fatores de crescimento derivado das plaquetas e da
fixacdo firme e organizada do enxerto ao leito, es-
timulando a migracdo de fibroblastos, como visto
nos primeiros dias pos-cirtirgicos no animal relata-
do, organizando rapidamente as lesdes, tornando-
as mais superficiais, o que promoveu uma diminu-
icdo da chance de perfuracao (14).

Existem diferentes tipos de colas industrializa-
das, que apresentam uma formulacdo complexa e
um custo alto (15). Porém apresenta o inconveni-
ente da dificuldade da técnica e complexidade de
seu preparo, diferente da cola obtida do PRP, feita
através de materiais amplamente disponiveis e de
baixo custo, o que foi determinante ao baixo custo
da técnica e a auséncia de reacdes de incompatibili-
dade da cérnea ao enxerto, ja que é proveniente do
proprio animal (14)

Ainda nao se pode afirmar que o uso da cola de
fibrina aut6loga é eficiente em todos os casos de
ulceras profundas, devido ser apenas um relato e
existirem diversas causas e evolucdes dessa afeccao.
No entanto, o método trouxe vérias vantagens clini-
co-cirturgicas, devendo ser realizadas maiores in-
vestigagoes.

Concluséo
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O tratamento cirdrgico da dtlcera corneana
profunda com o uso da cola de fibrina possibilitou
um rapido procedimento ndo microcirargico e
rdpida cicatrizagdo corneana, devido nao haver
necessidade de suturas, controle precoce do
processo inflamatério e da dor, sem que a cola de
fibrina tenha causado algum tipo de reacdo de
rejeicdo. A técnica possibilitou uma recomposigao
das camadas da cérnea, mantendo sua integridade
e fungao, com formagdo de discreto leucoma, que
ndo interferiu na acuidade visual do animal. Além
disso, é uma técnica pouco complexa e de baixo
custo, sendo mais uma opgdo de tratamento eficaz
dessa afeccdo, sendo assim mais acessivel aos
médicos veterinarios e seus pacientes.
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