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SUMMARY - Aim of this study was to evaluate the tolerability and the healing of ocular
tissues using a synthetic surgical glue, a co-monomer of N-Butyl-2-Cyanoacrylate (Glubran 2),
in perspective to treat lesions of the anterior segment of globe. Lesions performed on the sclera
of six rabbits were occluded with Glubran 2. The eyes were evaluated clinically and
histologically. The glue demonstrated a good adhesivity and a good biocompatibilty offering a
good cicatrization. These results suggest that this surgical adhesive may find application in
surgery of anterior segment of the globe (cornea).

INTRODUZIONE - Le strutture del globo oculare degli animali domestici, ed in particolare la
cornea, sono frequentemente sede di processi patologici di origine traumatica, infettiva o
degenerativa. Tra le lesioni corneali quelle piu gravi risultano essere le abrasioni, le ulcere, le
ferite e le perforazioni (1). Le correzioni dei difetti delle lesioni corneali si possono ottenere per
mezzo di tecniche diverse fra le quali 1’utilizzo di collanti sintetici (2). Fra le colle sintetiche le
uniche che hanno dimostrato di possedere proprieta fisico-chimiche e biologiche utili per
I’impiego in campo medico sono i cianoacrilati (3). L’intento di questo studio ¢ di valutare le
modalita di cicatrizzazione e la tollerabilita di una colla chirurgica a base cianoacrilica, il
Glubran 2, nella chirurgia del globo oculare “sutureless” ed, in prospettiva, nella terapia
chirurgica delle lesioni traumatiche e non del segmento anteriore del globo oculare.

MATERIALI E METODI - Il Glubran 2 ¢ una colla chirurgica a base cianoacrilica, in
particolare un co-monomero di N-Butil-2-Cianoacrilato ¢ metacrilossisolfolano (NBCA-MS).
Possiede marcate proprieta emostatiche ed adesive e, una volta solidificata, realizza un’efficace
barriera antisettica nei confronti degli agenti infettivi o patogeni piu diffusi negli interventi
chirurgici (4). A contatto con tessuto vivo ed in ambiente umido polimerizza rapidamente ad
una temperatura significativamente inferiore (45°) rispetto agli altri cianoacrilati disponibili sul
mercato, formando una sottile pellicola elastica dall’elevata resistenza tensile che garantisce una
solida adesione dei tessuti. In seguito alle normali procedure chirurgiche la colla viene eliminata
dall’organismo mediante un processo di degradazione idrolitica la cui durata varia a seconda del
tipo di tessuto interessato e della quantita di colla applicata (4). Lo studio ¢ stato condotto su un
gruppo di 6 conigli di sesso femminile, di razza angora, albini, di peso compreso frai3 ei4 Kg
e con apparato visivo clinicamente integro. Dopo aver sottoposto gli animali ad anestesia
generale, nell’occhio destro di ciascun coniglio sono state eseguite 2 sclerotomie trans-
congiuntivali, ad ore 1 e ore 11, con trocar 25G in modo da ottenere una vitrectomia parziale;
dopo vitrectomia, ciascuna apertura ¢ stata occlusa con una goccia di Glubran 2 prodotta con
una siringa da insulina con ago 25G. Nell’occhio sinistro di ciascun coniglio ¢ stata eseguita una
sclerotomia trans-congiuntivale ad ore 12 con trocar 21G in modo da ottenere un parziale
prolasso vitreale; sul vitreo prolassato e sull’apertura ¢ stata posta una goccia di Glubran 2
prodotta con una siringa da insulina con ago 25G. I conigli sono stati valutati clinicamente a 7,
14 e 30 giorni. Al termine di ogni valutazione due di questi sono stati soppressi, i globi oculari
enucleati e valutati istologicamente. Le visite cliniche hanno tenuto conto dei danni tissutali a
carico di congiuntiva, sclera e vitreo, della motilita congiuntivale sulla sclera sottostante, della
tonometria mediante tonometro ad applanazione (Tonopen XL®), della valutazione dei riflessi
pupillari diretto e consensuale e della valutazione del fundus tramite oftalmoscopia diretta . Gli
esami istologici sono stati effettuati su preparati fissati in formalina e colorati con Ematossilina
Eosina. Il protocollo sperimentale ¢ stato sottoposto ed approvato dagli organi di controllo
competenti ai sensi del decreto legislativo 116/92.
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RISULTATI - All’applicazione della colla sulla congiuntiva si ¢ verificata una rapida
polimerizzazione (5+2 sec.); il processo € stato piu lento (10+3 sec.) quando questa ¢ stata
applicata sul vitreo prolassato. In tutti gli occhi I’occlusione ¢ stata efficace € non si sono
verificate deiscenze delle ferite operatorie. In settima giornata in un coniglio si & osservata, a
carico dell’occhio destro, una sindrome glaucomatosa; I’occhio controlaterale appariva invece
clinicamente sano. In trentesima giornata a carico dell’occhio destro di un altro coniglio si ¢
riscontrata la presenza di una cataratta bollosa nucleare posteriore, da rottura della capsula
posteriore intraoperatoria, ¢ di un modico aumento della tensione del globo che manteneva
comunque la propria funzione alla stimolazione diretta e alla risposta consensuale; I’occhio
controlaterale appariva clinicamente sano. All’esame clinico, nei restanti conigli non si sono
riscontrate alterazioni rilevanti. In alcuni casi la colla applicata appariva come un conglomerato
di colorito giallastro facilmente asportabile gia dalla settima giornata; complessivamente si €
dimostrata ben integrata con la congiuntiva e la sclera sottostante. All’esame istologico sui 12
globi oculari esaminati si sono riscontrate occasionalmente modiche lesioni flogistiche riferibili
alla reazione dei tessuti oculari nei confronti del materiale da testare. Nell’occhio glaucomatoso
¢ stata riscontrata una grave panoftalmite. In un altro caso I’esame istologico ha confermato il
riscontro di cataratta.

DISCUSSIONE E CONCLUSIONI - Globalmente il periodo necessario per I’occlusione delle
perforazioni ¢ risultato assai contenuto; questo appare un notevole vantaggio soprattutto
quando, durante interventi sul globo oculare, si utilizzano suture la cui realizzazione richiede
tempi notevolmente superiori. Poiché non si sono registrate deiscenze delle ferite operatorie, a
nostro parere, la colla ha esercitato una sufficiente adesione dei tessuti congiuntivali e sclerali.
Cio fa presupporre che il prodotto possa essere parimenti efficace sulla cornea, come osservato
da altri autori (5), che impiegarono perd I’N-Butil-Cianoacrilato. L’assenza di
neovascolarizzazione nelle sclere obliterate suggerisce che la loro rapida organizzazione si sia
verificata in presenza di modica inflammazione. La contenuta entita del processo inflammatorio
rilevata agli esami clinici ed istologici, fin dal primo controllo in settima giornata, si pensa sia
da attribuire fra I’altro alla bassa temperatura di polimerizzazione (45°C) del Glubran 2, rispetto
ad altri cianoacrilati proposti dal mercato e ampiamente sperimentati. In alcuni dei nostri casi la
sostanza polimerizzata non si ¢ integrata completamente ai tessuti con i quali € stata posta in
contatto, presumibilmente perché ¢ stata impiegata una quantita superiore a quella necessaria
per ottenere un risultato ottimale. Se si eccettua un solo caso si pud con buona approssimazione
affermare che la sostanza ha confermato di esercitare un effetto antisettico efficace a conferma
di quanto gia riscontrato da Kaplan (6). Per quanto riguarda i casi negativi riteniamo siano legati
ad incidenti la cui causa non sia collegata agli effetti diretti della colla testata. Gli irrilevanti
fenomeni infiammatori individuati sulle strutture testate fanno presupporre, sulla base dei
risultati gia registrati con colle cianoacriliche sulla cornea degli animali domestici (7), che anche
il Glubran 2 possa trovare applicazione nell’ampio settore della chirurgia del globo oculare con
particolare riferimento alla cornea. La sua applicazione, infatti, oltre a prospettare risultati
efficaci, risulta assai rapida, accorciando notevolmente i tempi chirurgici ed a volte consentendo
di evitare il ricorso all’anestesia generale, vedi ad esempio il suo impiego nella terapia delle
ulcere corneali. Rimane ancora aperto il problema legato alla sua somministrazione, poiché in
diversi casi la goccia di sostanza ottenuta da una siringa da insulina appare eccessiva per il fine
proposto.

BIBLIOGRAFIA - 1) Morales A e coll (1996) Braz J Vet Ani Sci, 33, 28-31. 2) Peruccio C e
coll (1984) Annual scientific program of the American College of Veterinary Proceedings, 15,
147-156. 3) Laborn PB (1970) Am J Vet, 31, 125-130. 4) Glubran 2- Technical card 5) Barros
PSM e coll (1997) Braz J Vet Ani Sci, 34, 138-141, 6) Kaplan G (1966) Plast Reconstr Surg 37,
139-142. 7) Watté CM, Elks R, Moore DL, McLellan G (2004) Veterinary Ophthalmology 7, 5,
319-326.

368




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /DetectCurves 0.0000
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedOpenType false
  /ParseICCProfilesInComments true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveDICMYKValues true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveFlatness true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /CropColorImages true
  /ColorImageMinResolution 300
  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageMinDownsampleDepth 1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /CropGrayImages true
  /GrayImageMinResolution 300
  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageMinDownsampleDepth 2
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /CropMonoImages true
  /MonoImageMinResolution 1200
  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /CheckCompliance [
    /None
  ]
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputConditionIdentifier ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName ()
  /PDFXTrapped /False

  /Description <<
    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000500044004600206587686353ef901a8fc7684c976262535370673a548c002000700072006f006f00660065007200208fdb884c9ad88d2891cf62535370300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>
    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef653ef5728684c9762537088686a5f548c002000700072006f006f00660065007200204e0a73725f979ad854c18cea7684521753706548679c300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>
    /DAN <>
    /DEU <>
    /ESP <>
    /FRA <>
    /ITA <>
    /JPN <>
    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020b370c2a4d06cd0d10020d504b9b0d1300020bc0f0020ad50c815ae30c5d0c11c0020ace0d488c9c8b85c0020c778c1c4d560002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>
    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken voor kwaliteitsafdrukken op desktopprinters en proofers. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)
    /NOR <>
    /PTB <>
    /SUO <>
    /SVE <>
    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents for quality printing on desktop printers and proofers.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)
  >>
  /Namespace [
    (Adobe)
    (Common)
    (1.0)
  ]
  /OtherNamespaces [
    <<
      /AsReaderSpreads false
      /CropImagesToFrames true
      /ErrorControl /WarnAndContinue
      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false
      /IncludeGuidesGrids false
      /IncludeNonPrinting false
      /IncludeSlug false
      /Namespace [
        (Adobe)
        (InDesign)
        (4.0)
      ]
      /OmitPlacedBitmaps false
      /OmitPlacedEPS false
      /OmitPlacedPDF false
      /SimulateOverprint /Legacy
    >>
    <<
      /AddBleedMarks false
      /AddColorBars false
      /AddCropMarks false
      /AddPageInfo false
      /AddRegMarks false
      /ConvertColors /NoConversion
      /DestinationProfileName ()
      /DestinationProfileSelector /NA
      /Downsample16BitImages true
      /FlattenerPreset <<
        /PresetSelector /MediumResolution
      >>
      /FormElements false
      /GenerateStructure true
      /IncludeBookmarks false
      /IncludeHyperlinks false
      /IncludeInteractive false
      /IncludeLayers false
      /IncludeProfiles true
      /MultimediaHandling /UseObjectSettings
      /Namespace [
        (Adobe)
        (CreativeSuite)
        (2.0)
      ]
      /PDFXOutputIntentProfileSelector /NA
      /PreserveEditing true
      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged
      /UntaggedRGBHandling /LeaveUntagged
      /UseDocumentBleed false
    >>
  ]
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


