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RESUMEN:

La formacion de adherencias peritendinosas es la complicacion mas importante de
la lesion de tendones flexores. Durante décadas se ha buscado la forma para
reducir la formacién de adherencias. lo cual se ha conseguido de forma parcial y
aun sin un criterio unificado. En este estudio se utilizo matriz de copolimeros de
colagena bovino biodegradable, la cual se ha utilizado en otras areas para reducir
la formacion de tejido fibroso. Se realizo un estudio experimental en el tendon de
Aquiles de ratas, agrupando un total de 20 animales, se secciono el tendon y se
repard con técnica de Kessler modificada. Una de las extremidades fue utilizada
como control sin realizar ningn otro procedimiento, mientras que en la otra se
cubrié el tenddn reparado con matriz de copolimeros de colagena. Se evalué el
resultado a las seis semanas de forma microscdpica y macroscopica, observando
reduccién en la formacién de adherencias en el grupo en que se utilizo la matriz.
Como resultado se concluyo que el uso de matriz de copolimeros de colagena en

la rata disminuye la formacién de adherencias peritendinosas.
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MARCO TEORICO:

La restauracion de la funcion normal de la mano posterior a una lesion de
tendones flexores requiere no solo de la continuidad de las fibras tendinosas, ya
que es indispensable el deslizamiento del tenddn sobre estructuras adyacentes.
Como otros tejidos, el tenddn lesionado se recupera mediante el depdsito de tejido
de cicatrizacion a nivel de la lesion, la formacion inicial de este tejido provee de
una continuidad de las fibras tendinosas al nivel en que se encuentren
seccionadas. Sin embargo, la proliferacion de este tejido de cicatrizacion puede y
suele sobrepasar los limites tendinosos, abarcando tejido circundante, lo cual no
es deseable ya que impide el deslizamiento tendinoso normal afectando de forma
critica la funcionalidad de los tendones reparados. A diferencia de la reparacion de
otros tejidos musculo esqueléticos, en los que el fallo se puede producir por falta
de cicatrizacién, la reparacion de un tenddn lacerado puede fracasar por un
exceso de dicho tejido de cicatrizacién, que se traduce en adherencias, las cuales
reducen la movilidad, producen contractura y la subsecuente alteracion funcional'.
La mayoria de las investigaciones en el drea de la reparacion tendinosa se ha
enfocado a los aspectos mecanicos, que incluyen las técnicas de sutura y los
diversos protocolos de rehabilitacion, los cuales han demostrado su efectividad y

no existe duda que esto ha mejorado los resultados. Sin embargo la formacién de
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adherencias aun es una complicacion frecuente y poco predecible. En las Ultimas
décadas el conocimiento de la biologia molecular del crecimiento y de la
reparacién de tejidos blandos ha incrementado. De forma tal que podemos
conocer, aunque aun de forma parcial, de que manera se regulan los genes, como
estos genes se expresan y se sintetizan proteinas, y como estas ultimas
contribuyen a los cambios macroscopicos y biomecénicos. Este tipo de
conocimientos para reducir la formacion de adherencias, ha sido aplicado ya en

diversos modelos experimentales?.

El conocimiento de la biologia de la cicatrizacion tendinosa provee una base para
comprender el proceso por medio del cual un tenddn cicatriza despues de una
lesion. Este proceso de reparaciones caracteriza por tener tres fases
secuénciales: inflamatoria, fibroblastica y de remodelaciéon®. Durante la primera
etapa o inflamatoria las células de tejidos circundantes migran hacia la lesion, las
cuales fagocitan el tejido necrético y forman un coagulo. En la fase fibroblastica,
los fibroblastos proliferan en el lugar de la lesién, sintetizando colagena y otros
componentes de la matriz extracelular. Finalmente en la ultima etapa, de
remodelacion, las fibras de coldgena sintetizadas se organizan de forma
longitudinal sobre el eje del tendon reparado. El proceso de cicatrizacion tendinosa
se ha dividido en mecanismos intrinsecos y extrinsecos. Los mecanismos

intrinsecos son mediados por fibroblastos y células inflamatorias a nivel del tendon
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y epitenon, que migran hacia la lesién. Mientras que los mecanismos extrinsecos
involucran las células (fibroblastos y células inflamatorias) de la vaina tendinosa y
de la periferia que invaden el sitio de la lesién®. Sin embargo las diferencias de
estos mecanismos van mas alla del origen de las células, ya que el mecanismo
extrinseco se presenta de forma activa en estadios mds tempranos en la

secuencia de la cicatrizacién, mientras que la via intrinseca es mds tardio®.

Varios estudios han demostrado que la vaina sinovial desarrolla una respuesta
inflamatoria y proliferativa mayor comparada con la desarrollada en el tendon y
endotenon. De tal forma que al predominar el mecanismo extrinseco de la
cicatrizacion tendinosa produce un incremento en el contenido de colagena en el
sitio de la lesién asi como una reduccion de la organizacion de las fibras de
colagena®. Se cree que la predominancia de los mecanismos extrinsecos son los
causantes de las adherencias peritendinosas, de forma que al modular estos

mecanismos, suprimiendo la via extrinseca se podria disminuir las adherencias.

Se ha descrito que estas zonas tendinosas presentan diferente expresion de la
colagena, desencadenado por el lactato y el factor transformante de crecimiento [3
(FTC-p), mediadores de la cicatrizacion y estimuladores en la produccion de tejido
cicatrizal”®. Existen tres isoformas del FTC-p en los mamiferos conocidas como

B1, B2 y B3. Estos tres isotipo son homologas hasta en un 80% y son dimeros de



USO DE MATRIZ DE COLAGENA PARA LA REDUCCION DE ADHERENCIAS
TENDINOSAS EN EL TENDON DE AQUILES EN RATAS.

polipéptidos de 12-kDa. Las primeras dos poseen caracteristicas profibroticas y se
relacionan con el desarrollo de cicatrices, mientras que la isoforma B3 se ha visto
gue posee un efecto antagdnico, es decir que disminuye la formacion de tejido
cicatrizal®. Estos péptidos, junto con sus receptores, son producidos
potencialmente por la mayoria de células activas en el tejido cicatrizal y son
moduladores clave en este proceso. De estas isoformas del FTC-8, el FTC-B1 y el
FTC-B2 tienen su expresion principalmente a nivel de la vaina tendinosa y en el
epitenon, mientras que el FTC-3 se encuentra en tenocitos del endotenon. De
aqui la formacion de las adherencias tendinosas por expresion principalmente del
FTC-B1 y el FTC-B2 a nivel de la vaina tendinosa, obteniendo como producto una

tejido cicatrizal denso y la formacion de adherencias’.

Las adherencias tendinosas se han clasificado segin sus caracteristicas
generales en laxas y densas, siendo las primeras aquellas que pueden ser
liberadas facilmente mediante terapia fisica y que permiten mejorar la excursion
tendinosa'. Para clarificar el mecanismo desencadenante que provoca estos
diferentes tipos de adherencias, se establecié que el tejido cicatrizal que se forma
en determinada regién es dependiente de factores lacales del tenddn, ya sea que
se localice en alguna regién subcuténea por fuera de la vaina tendinosa o bien con
involucro de esta Ultima y con base ésea'’. Histologicamente pueden ser

diferenciadas por la presencia de elementos fibrosos largos y gruescs
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(adherencias laxas), o bien por un entrecruzamiento del los elementos fibrosos

densos (adherencia densa).

Los enlaces cruzados de la colagena se conocen desde 1966, describiéndose
posteriormente 9 tipos de estos enlaces cruzados intermoleculares reductibles que
se relacionan con la fuerza mecanica y la estabilidad quimica de la colagena,
diferenciando  principalmente los encontrados en la piel denominado
dihidroxilinonorleucina (DHLNL) y en los tendones la hidroxilisinonorleucina
(HLNL)". El radio entre estos dos, conocido como radio D/H, en cada tejido
muestra patrones caracteristicos dependiendo en la actividad en la formacion de
colagena y en relacién asi mismo con la madurez la misma'®. Este radio se
encuentra elevado en tejido fibroso y de granulacién durante un periodo limitado
de hasta 6 semanas, observando que en lesiones tendinosas con involucro de la
vaina, esta elevacion puede prolongarse hasta 24 semanas. Mostrando que las
adherencias laxas son producto de una remodelacién mas rapida. En lo referente
al tipo de colagena, el tendén normal contiene principalmente colagena tipo |
organizada en fibras agrupadas en paralelo para formar grupos. Mientras que la
colagena tipo Ill se encuentra normalmente en tejidos embrionarios o elasticos,

produciéndose también en la respuesta reparadora secundaria a lesion tisular'®.
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De forma histérica en estudios experimentales se han utilizado diversos agentes

farmacoldgicos y biolégicos para disminuir aun mas la formacion de adherencias'®.

En un intento de prevenir la formacion de estas adherencias algunos
investigadores comenzaron por utilizar esteroides locales en el momento de la
cirugia, sin embargo los reportes son anecddticos, ya que surgieron estudios que
postularon que dichos esteroides provocaban efectos adversos inherentes en el
proceso de cicatrizacion'®. También se han utilizado otras sustancias como la
aprotinina como inhibidor de proteinasa'’, inhibidores de prostaglandinas®,
antimetabolitos como el Sfluoracilo™, y ditimamente el acido hialuronico'® %, o

incluso el liquido amniético®, todos ellos con resultados parciales y logrando en su

gran mayoria disminuir la calidad de las adherencias y no asi su formacion™.

Otra modalidad estudiada para la reduccién de las adherencias tendinosas fue la
interposicion de diversos materiales, los cuales fungian como barrera mecanica
para separara el tendon del tejido circunvecino. Estas barreras pueden ser
biolégicas o artificiales, como el paratenon, membrana amnidtica, celofan,
polietileno, laminas de silicon y esponjas de gelatina entre otras. El uso de estos
materiales tiene resultados mixtos en la literatura, y segun algunos autores, lejos

de proveer un ambiente adecuado, lo que producen es una respuesta a cuerpo
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extrano y suprime el proceso de revascularizacion al alterar la colédgena a este

nivel?,

Existen estudios previos en donde se coloco solucién de coldgena en la zona de
reparacion tendinosa, el mecanismo por el cual esta solucion afectaba la
formacién de adherencias era mediante union de la coldgena a las moléculas
inhibidoras de colagenasa, teniendo como efecto un incremento en la cantidad de
colagenasa activa, que produce a su vez disminucién del deposito de colagena
producido por mecanismos extrinsecos, sin afectar la cicatrizacidn tendinosa® **,
Sin embargo estos efectos en la disminucion del tejido fibrotico se presentan
durante la primera semana, debido a la dilucién de la solucién de coldgena, pero
posterior a este tiempo el depésito de material fibrotico continuaba®, ya que el
proceso de cicatrizacion tendinosa llega a su maximo en el término de seis

semanas.

La matriz de copolimeros de colagena biodegradable acelular, se caracteriza ser
una matriz porosa de fibras de colagena de tenddn de bovino y con puentes
cruzados, con porosidad controlada y degradable. Este tipo de implante ha sido
utilizado en varios padecimientos de etiologia diversa que tienen en comun el
buscar un menor respuesta inflamatoria y por ende disminuir el tejido de

cicatrizacion. La presentacion de este implante de colagena es variable, siendo
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uno de ellos el NeuraWrap, una placa de coldgena biodegradable que permanece
durante la fase aguda de la cicatrizacion, y una ver terminada esta fase la placa se
reabsorbe en su totalidad, y se caracteriza por una cara externa porosa que tiene
una matriz tubular capaz de resistir compresion mecénica y evitar la formacion de
tejido de cicatrizacion, mientras que la capa interna semipermeable permite el
intercambio de moléculas de bajo peso y evita la perdida de factores de
crecimiento, lo cual ha sido utilizado para evitar el desarrollo de tejido cicatrizal en
nervios perifericos lesionados. Esta matriz de copolimeros de colagena es de
origen bovino y se obtiene de los tendones flexores profundos, siendo un implante
biodegradable y biocompatible, que se caracteriza por ser uno de los materiales

que contiene coldgena tipo | de la forma mas pura®?’.

10
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JUSTIFICACION:

La reparacion tendinosa es un procedimiento indispensable en aquellos casos en
que existe seccion tendinosa, para asi recobrar una funcién tendinosa adecuada;
sin embargo, estos procedimientos tienen morbilidad asociada siendo la formacién

de adherencias tendinosas la principal complicacidn que se puede presentar.

En base en estudios anteriores y usos en otras areas, la matriz de copolimeros de
colagena de origen bovino disminuye la formacion de tejido fibroso, por lo que se
utilizo de forma experimental para valorar su efecto sobre la formacion de

adherencias tendinosas.

11



USO DE MATRIZ DE COLAGENA PARA LA REDUCCION DE ADHERENCIAS
TENDINOSAS EN EL TENDON DE AQUILES EN RATAS.

PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

Para mantener una funcién adecuada de los tendones, estos deben de moverse y
desplazarse sobre el tejido vecino, sobre huesos y articulaciones, por debajo de la
piel. Cualquier dano éseo, de tejidos blandos o del propio tendon, ya sea por
laceracion, seccion o infeccion, puede resultar en la formacién de una cicatriz y la
formacion de adherencias. Estas adherencias es la complicacion mas frecuente
tras cualguier cirugia tendinosa que tiene como finalidad restaurar la movilidad
digital preservando el deslizamiento de los mismos. La formacion de adherencias
peritendinosas en el sitio de la reparacion es una de las adversidades que evita
lograr dicho propésito. Se ha estudiado el tipo y estructura de colagena presente
durante la cicatrizacion tendincsa, para determinar la influencia de este en la
formacién de adherencias. De esta forma se propone el uso de matriz de
copolimeros de colagena biodegradable bovino como una opcién para disminuir

las adherencias tendinosas.

12
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HIPOTESIS:

Si la matriz de copolimeros de colagena de bovino biodegradable acelular
disminuye la formacion de adherencias tendinosas, debido a que otorga una base
de colagena con mayor estabilidad y disminuye los mecanismos extrinsecos de la
reparacion tendinosa, entonces permitira un adecuado deslizamiento tendinoso y

recuperacion tendinosa funcional.

13
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OBJETIVO GENERAL.:

Evaluar la utilidad de la matriz de copolimeras de colagena de origen bovino para
disminuir la formacion de adherencias peritendinosas en la reparacion del tendon

de Aquiles.

14
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OBJETIVOS ESPECIFICOS:

¢ Aplicar matriz de copolimeros de colagena bovino en el tendén de Aquiles
de la rata reparado, previamente seccionado.

s Observar los cambios en los tendones reparados y su tejido adyacente de
forma macroscopica y microscopica mediante biopsia.

 Comparar la evolucién de los tendones reparados cubiertos con matriz de
copolimeros de coldgena bovino y los reparados de forma convencional sin
ninguna sustancia agregada

e Determinar los beneficios de la matriz de copolimeros de coldgena bovino

en la formacion de adherencias peritendinosas

15
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MATERIAL Y METODOS:

TIPO DE ESTUDIOS;

Estudio experimental, observacional, prospectivo, transversal.

TAMANO DE LA MUESTRA,;

Se calculo un tamano de muestra de 20 animales para el grupo control y estudio,

con un nivel de significancia (1-alfa) de 0.95 y un poder de prueba (1-beta) del

80%.

DEFINICION DE POBLACION OBJETIVO;

20 ratas Winstar adultas con peso entre 400 y 550 g.

e Criterios Inclusicn;

Ratas Winstar adulta macho de 400 a 550 g, sanos, sin historia de

algun procedimiento quirdrgico.

16
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¢ Criterios no Inclusicn;
Ratas Winstar adulta macho con peso menor a 400g o mayor a
550g, hembras, con antecedentes de procedimientos quirdrgicos o alguna

enfermedad.

e Criterios Exclusion;

Fallecimiento del animal durante el estudio.

DEFINICION DE VARIABLES;

Valorar la presencia de adherencias peritendinosas posterior a la reparacién
tendinosa, asi como las caracteristicas anatomopatoldgicas de estas en caso de

presentarse y el resultado funcional tendinoso.

* Variable Independiente:
Lesién tendinosa con seccion completa del tendén de Aquiles

reparado.
s Variables Dependiente:
Presencia de adherencias peritendinosas macroscopicas: tejido

adherencial del tenddn reparado a tejidos adyacentes

17
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Presencia de adherencias peritendinosas microscopicas: tejido
fibrotico peritendinoso con depdsito de fibras de colagena organizadas de

forma variable y estable.

TECNICAS Y PROCEDIMIENTOS;

Se utilizaron un total de 20 ratas Winstar adulta macho. Todos los procedimientos
se realizaron en el bioterio del Hospital Central Sur de Alta Especialidad PEMEX,
previa autorizacion del comité de ética e investigacion y apegado a las guias de

uso y cuidado de animales de laboratorio.

El estudio se realizo en el tendén de Aquiles de las patas traseras de las ratas®,
teniendo en cada animal una extremidad como control y otra con uso de matriz de
copolimeros de colagena, como resultado se estudiaron 40 tendones, 20 por
grupo, en los cuales se realizo estudio histolégico y valoracion macroscdpica, esta
division se debe a que la valoracién macroscopica de las adherencias produce

ruptura de las mismas e imposibilidad para su posterior valoracién microscopica.

Los animales fueron anestesiados utilizando pentobarbital por via intraperitoneal a

dosis de 50 mg/kg. Todos los procedimientos se realizaron bajo condiciones

18
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esteriles y con ayuda de magnificacién con lupas. Asi mismo se aplico cefuroxima,

a una dosis de 30 mg/kg, intramuscular como profilactico antes de la cirugia.

Las patas traseras fueron rasuradas y preparadas con técnica estéril de forma
convencional. Se realizo incision longitudinal de 3 cm en la regién media de las
patas traseras lateral al tendon de Aquiles, con diseccion hasta a la fascia, la cual
se incidio de forma longitudinal para de esta forma exponer el tendén de Aquiles,
una vez disecado este ultimo y separado de los tendones plantares de la rata, se
secciono con bisturi de forma completa a una distancia de 1 ¢cm de su insercién
6sea distal (Fig. 1). Una vez seccionado, se afrontaron los cabos de dicho tendén

con nylon 6-0 con técnica de Kessler modificada (Fig. 2) 2.

Fig. 1. Seccion completa del tenddn de Aquiles, separando tanto el
extremo proximal (flecha doble) como el distal (flecha sencilla).

19
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Fig. 2. Reparacién de tenddn de Aquiles seccionado, con nylon 6-0
con técnica de Kessler modificada

Posteriormente en el grupo control se realizo cierre de la herida cutdnea
afrontando la fascia con Vycril 5-0 en slirgete continuo. En la pata contralateral se
realizo mismao procedimiento, con la diferencia que posterior a la reparacion
tendinosa, esta zona se cubrid con un fragmento de matriz de copolimeros de
coldgena bovino biodegradable acelular de aproximadamente 1 cm?, el cual
previamente se hidrato con solucién salina durante 10 minutos (Fig. 3), rodeando
asi el segmento de tenddn reparado (Fig. 4). La eleccion de la pata en cada grupo

fue de forma aleatoria.
Después de la cirugia los animales se colocaron de nuevo en su jaula de forma

separada cada uno, sin uso de férula o cobertura de las patas traseras. Sin ningun

otro cuidado especial (Fig. 5).
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Fig. 8. Segmento de matriz de copolimeros de colagena donde se observa la porosidad
externa (izg.) el cual se hidrata en solucion fisioldaica por 10 minutos (der.).

Fig. 4. Colocacion de porcién de matriz de copolimeros de colagena. Superior: Aplicacion de matriz por
debajo de tenddn reparado (flecha). Inferior: Matriz rodeando y cubriendo el tendon reparado (flecha).

21



USO DE MATRIZ DE COLAGENA PARA LA REDUCCION DE ADHERENCIAS
TENDINOSAS EN EL TENDON DE AQUILES EN RATAS.

5
23

Fig. 5. Manejo aislada de cada animal sin uso de férula o algun tipo de inmovilizacién.

Durante las seis semanas siguientes a la cirugia se vigilo la evolucién de los
animales, para detectar alguna complicacion y para valorar si en alguno de los
casos de afectaba su movilidad o condicionaba su desenvolvimiento normal. Al
termino de 6 semanas de realizo su valoracion final, con el sacrificio de los
animales. Se realizo la valoracion macroscopica utilizando la escala
predeterminada de Tang®', evaluando la extensién de la adherencia, densidad y el
movimiento del tendén reparado. Mientras tanto el examen histolégico se realizo
con la escala correspondiente de Tang®', en estos casos para no interferir con el
tejido peritendinoso, se realizo biopsia excisional incluyendo la piel adyacente al
tenddn, fijandolo y preparandolo con hematoxilina-eosina para su valoracion

microscopica, en la cual se observo la continuidad del tendon reparado, las
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condiciones del epitenon, las adherencias peritendinosas y el ordenamiento de las

fibras de colagena intratendinoso, asi como otros hallazgos.

ANALISIS DE RESULTADOS;

Para realizar el andlisis de los resultados de ambos grupos, estos se sometieron
tanto a valoracion macroscépica como microscopica (segun lo estipulado
anteriormente) y esto se realizo en base a la clasificacion o escala de Tang®' para
valorar adherencias tendinosas. En base a sus caracteristicas macroscopicas
(Tabla 1), en donde se valoro la cantidad de adherencias y la calidad de las
mismas para finalmente darle un grado, y en las cualidades microscépicas de las
mismas (Tabla 2) en donde se valoro de forma similar la cantidad y calidad, para

otorgarle un grado de adherencias.
Aplicando como prueba estadistica Xi cuadrada, con valor significativo de p 0.005.

Analisis que se llevo a cabo mediante el programa estadistico Primer, version 3.0,

Mc Graw-Hill.
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Puntuacion Caracteristica
Cantidad

0 No adherencias

1 <5 mm

2 5-10 mm

3 >10 mm
Calidad

0 No adherencias

1 Elasticas y moviles

2 Movilidad disminuida

3 Densas, rigidas e inmdviles
Grado

0 Ausente

1-2 Leve

3-4 Moderado

5-6 Severo

Tabla 1. Valoracion macroscépica de adherencias (Escala Tang) 1
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Puntuacion Caracteristica
Cantidad
0 No adherencias aparentes
1 Algunos filamentos aislados
2 Gran numero de filamentos
3 Filamentos incontables
Calidad
0 No adherencias aparentes
1 Regular, alongados, finos filamentos
2 Irregulares, mixtos, pequenos filamentos
3 Denso, no filamentos
Grado
(1] No adherencias
7-2 Leve
3-4 Moderado
5-6 Severo

Tabla 2. Valoracion microscopica de adherencias (Escala Tang

)31_
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RESULTADOS:

Todos los animales sobrevivieron al procedimiento, con una evolucién adecuada y
sin ninguna complicacién. El desenvolvimiento y movilidad fueron normales, sin
alteracién de la marcha durante las seis semanas en que estuvieron bajo
observacion y en recuperacion. Al término de este tiempo, se sacrificaron todos los
animales y se valoraron los tendones en estudio tanto el grupo control como

experimental, de forma microscopica y macroscopica.

En el examen histopatoldgico tras ser fijados y tefidos con hematoxilina y eosina
se valoro en base a la escala de Tang para estadificar el grado de adherencias
segun el tejido fibrotico adherencial vecino del tenddn en estudio. Se observo que
el grupo control presentaba en diferente grado tejido de fibrosis en la periferia del
tendon, caracterizado por fibras de colagena que en general se encontraban bien
organizada y de grosor variable, sin existir en ningun caso la ausencia de este
tejido fibrotico (Fig. 6). Se observaron 5 casos en los que el tejido circundante al
tenddn era escaso, y hasta en 8 animales en que se presentaba una fibrosis con
gran acumulo de colagena, incluso con organizacion similar a la que se presenta

en tejido queloide en un caso.

26



USO DE MATRIZ DE COLAGENA PARA LA REDUCCION DE ADHERENCIAS
TENDINOSAS EN EL TENDON DE AQUILES EN RATAS.

Fig. 6. Cortes histolégicos de grupo control, hematoxilina y eosina. Superior: area tendinosa
(flecha doble) delimitada rodeada por tejido fibroso (flecha sencilla).
Inferior: area de unidn tendinosa (arriba) y muscular (abajo), infiltrada por zona de necrosis
caracterizada por fibras de colagena bien organizada (flecha).
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En el grupo en el que se aplico la matriz de copolimeros de colagena acelular
bovino, el tendén se encontraba cubierto en diferentes grados por un tejido de
granulacién tipo cuerpo extrafio con células gigantes multinucledas, no organizado
con residuos en cantidad variable de la matriz de copolimeros de colagena de
forma desorganizada (Fig. 7). Sin desarrollar adherencias en 5 casos, y en ningdn

animal se desarrollaron adherencias severas.

Fig. 7. Corte histologico de grupo con aplicacion de matriz de
copolimeros de colagena en donde se observa el tendén (flecha
doble) rodeado de reaccion granulomatosa tipo cuerpo extrafio con
algunas células gigantes multinucleadas (flecha sencilla) sin
evidencia de tejido de fibrosis.
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Fig. 7 (Cent.). Corte histolégico de grupo con aplicacién de matriz de
copolimeros de coldgena en donde se observa el tendén en el
extremo inferior derecho, rodeado de reaccion granulomatosa con
abundante material no organizado correspondiente a la matriz de
copolimeros de coldgena (flecha sencilla).

Al comparar el grupo control con el grupo experimental, en lo que se refiere a la
cantidad de las adherencias encontradas tras el anélisis microscépico, se obtuvo
Xi de 10.67 con p de 0.017 (Tabla 3), sin diferencia estadisticamente significativa,
sin embargo la calidad de las mismas mostré Xi de 15.37 con p de 0.002 (Tabla 4),
lo cual tiene significancia, con un grado de adherencias también menor en el grupo

experimental con Xi de 14.22 y p de 0.003 (Tabla 5).
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Grupo control | Grupo experimental
Cantidad adherencias
n=20 n=20
No adherencias aparentes (0) 0 5
Algunos filamentos aislados (1) 7 10
Gran numero de filamentos (2) 9 5
Filamentos incontables (3) 4 0

Tabla 3. Cantidad de adherencias en la evaluacion microscopica.
Xi=10.67, p=0.017

Grupo control | Grupo experimental
Calidad adherencias
n=20 n=20
No adherencias aparentes (0) 0 9
Finos filamentos regulares (1) 6 5
Peq. filamentos irregulares (2) 8 6
Material denso, no filamentos (3) 6 0

Tabla 4. Calidad de adherencias en la evaluacion microscopica.
Xi=15.37, p=0.002
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Grupo control | Grupo experimental
Grado adherencias :
n=20 n=20
No adherencias 0 5
Leve 5 9
Moderado 7 6
Severo 8 0

Tabla 5. Grado de adherencias en la evaluaciéon microscdpica.
Xi=14.22, p=0.003

Las caracteristicas macroscopicas tanto del grupo experimental con matriz de
copolimeros de colagena, como del grupo control fueron estatificadas segun la
escala de Tang descrita. En el grupo control las adherencias existentes en el tejido
circundante al tendén reparado presentaban una mayor rigidez con grosor menor
de 10 mm en todos los casos, lo cual dificultaba de forma importante la separacion
del tendon de Aquiles de los tendones plantares vecinos, formando en un caso un

conglomerado que evitaba la diseccion de las diferentes estructuras (Fig. 8).

e

~a

Fig. 8. Area de reparacion tendinosa en
el grupo control, a las 6 semanas, en
donde se observa tendén de Aquiles

reparado adherido firmemente a tendon
plantar y resto de tejido circundante.
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El grupo experimental, en los que se habia aplicado la matriz de copolimeros de
colagena, se observo la falta de reabsorcion total de la matriz, que presentaba
adherencias menores de 5 mm a los tejidos circundantes en todos los casos
excepto en uno, sin embargo estas adherencias era totalmente laxas y faciles de
liberar, en ningln caso se encontraban adheridas de tal forma a los tendones

plantares que imposibilitaran su diseccion o el dano de los mismos (Fig. 9).

Al comparar los grupos se determino que en lo referente a la cantidad de
adherencias macroscdpicas existié una diferencia significativa con Xide 11.74 y p
de 0.003 (Tabla 6). Diferencia que fue aun mayor en lo referente a la calidad de
dichas adherencias con Xi de 25.74 y p de 0.000 (Tabla 7), lo cual influyo en el

grado de las mismas con Xi de 25.93 y p de 0.000 (Tabla 8).

Fig. 9. Zona de tendén de Aquiles reparado y cubierto con matriz de copolimeros de coldgena a las
6 semanas de su aplicacion, en donde se observa persistencia de dicha matriz (flecha sencilla) sin
evidencia de tejido fibrotico o adherencias a tendones o tejidos adyacentes.
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Grupo control | Grupo experimental
Cantidad adherencias
n=20 n=20
No adherencias (0) 0 3
Menor 5 mm (1) 10 16
5a10mm (2) 10 1
Mayor de 10 mm (3) 0 0

Tabla 6. Cantidad de adherencias en la evaluacion macroscopica.
Xi=11.74, p=0.003

Grupo control | Grupo experimental
Calidad adherencias
n=20 n=20
No adherencias (0) 0 0
Elasticas y moviles (1) 2 18
Movilidad disminuida (2) 15 2
Densas, rigidas e inmoviles (3) 3 0

Tabla 7. Calidad de adherencias en la evaluacion macroscopica.
Xi=25.74, p=0.000
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Grupo control | Grupo experimental
Grado adherencias
n=20 n=20
No adherencias 0 0
Leve 1 17
Moderado 18 3
Severo 1 0

Tabla 7. Grado de adherencias en la evaluacion macroscopica.
Xi=25.93, p=0.000
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DISCUSION:

La formacion de adherencias peritendinosas es la complicacion mas frecuente
después de una reparacion tendinosa. Se han descrito diversos agentes para la
reduccion de esta complicacion pero aun no existe algin tratamiento

unificado® %,

Se ha mostrado con anterioridad la diferencia en el tipo de colagena que existe en
las adherencias peritendinosas. en donde a menor radio entre la colagena Il y |
mayor es la densidad de las adherencias'’. Esto puede estar dado por el
predominio de mecanismos extrinsecos en las etapas de la cicatrizacion
tendinosa. La modificacién en la intensidad de dichos mecanismos extrinsecos se
ha tratado de lograr mediante la aplicacién de solucién de colagena la cual se une
a los inhibidores de la colagena liberados por el tendén lesionado, lo que provee
de colagenasa activa suficiente para el control en la formacion de tejido fibroso
cicatrizal®®. Sin embargo esta solucion mostré que el efecto sobre la formacion de
adherencias era primordialmente en la primera semana después de la lesion, sin
presentar efectos adversos en la cicatrizacion tendinosa o en la maduracion de la

cicatriz. Después de este tiempo la formacién de adherencias podria reactivarse
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por continuar los mecanismos tanto intrinsecos como extrinsecos de la

cicatrizacion tendinosa.

Con la aplicacion de la matriz de copolimeros de colagena biodegradable acelular,
se logra una mayor permanencia de la coldgena ya que su velocidad de absorcion
es menor a la solucion de colagena, la velocidad con la que ocurre esta absorcion
se prolonga a varias semanas, por lo que otorga el tiempo necesario para culminar

la cicatrizacion tendinosa.

La matriz de copolimeros de colagena de origen bovino se ha utilizado en otras
dreas para reducir el tejido fibroso y favorecer una cicatrizacién nerviosa sin la
aparicion de neuromas, o bien en quemaduras para obtener una cicatrizacién mas

controlada y de caracteristicas laxas con menor fibrosis.

La aplicacion de la matriz de copolimeros de coldgena cubriendo el tendon
reparado produce una reaccion granulomatosa tipo cuerpo extrano en diferentes
grados, sin embargo la fibrosis se reduce de forma importante al realizar la
comparacién con el grupo control, en el gue el tejido de fibrosis también fue
variable, pero estaba presente en todos los casos. Al aplicar estos datos a la
clasificacién de adherencias descrita por Tang, muestra una diferencia entre los

grupo. Sin embargo se debe mencionar que la escala no valora la formacién de un
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tejido granulomatoso o diferente al deposito de fibras de colagena. Ademas que la
absorcion total de la matriz de copolimeros de coldgena no se obtiene en el
periodo de seis semanas, ya que ademas del tejido granulomatoso, en algunos
casos se cbservo gran cantidad de dicha matriz, que se corrobaro durante la

evaluacién macroscapica.

Al observar el tipo de adherencias o reaccion en el tenddn reparado de forma
macroscopica, se corroboro que el grupo control presenta una fibrosis importante,
con adherencias a tejido periférico, de densidad variable lo cual ocurre por el
predominio de los mecanismos extrinsecos de cicatrizacion asi como un radio bajo
en la concentracion de colagena lll/I. Esto contrasta con lo observado en el grupo
en que se coloco la matriz de copolimeros de colagena, donde a pesar de
encontrar restos de la matriz de copolimeros de colagena, las adherencias entre
esta matriz cubriendo al tenddn reparado y el tejido circundante era minimo, con
caracteristicas totalmente laxas, faciles de liberar y que no impiden el

deslizamiento del tendén reparado.

La fuerza ténsil no fue objetivo de este estudio, sin embargo tras conocer el
metabolismo y caracteristicas de la cicatrizacion tendinosa normal, seria
imperativo valorar la continuidad tendinosa y la cicatrizacién del mismo en un

periodo mayor, ya que en el periodo de 6 semanas en promedio se logra la
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cicatrizacion tendinosa, pero esta puede modificarse y ampliarse hasta 24
semanas. De forma que al prolongar el tiempo de observacién, también podria
lograrse la absorcién completa de la matriz de copolimeros de coldgena, valorando
asi el cambio del tejido de granulacion a cuerpo extrano por un material que podria
sustituirlo, y este podria ser tejido fibrotico en menor o mayor medida, lo cual debe

compararse con el grupo control.
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CONCLUSIONES:

El uso de matriz de copolimeros de colagena bovino biodegradable disminuye el
grado de adherencias peritendinosas de forma significativa tanto de forma
microscopica como macroscopica, aun con absorcion parcial de dicho material, sin
embargo seria necesario su estudio en un periodo mayor, para lograr su absorcion
completa y poder determinar que tipo de tejido es el que sustituye a la reaccion

granulomatosa tipo cuerpo extrano presente en todos los casos.
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Solo cerrando las puertas detras de uno se abren ventanas hacia
el porvenir.
Francoise Sagan
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