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COMPORTAMIENTO BIOLOGICO DE MALLAS PARA LA REPARACION DE PAREDES
ABDOMINALES. RESULTADOS PRELIMINARES EN UN MODELO ANIMAL

EMMANUEL E. SADAVA, ANA L. CAMPOS ARBULU, MANUEL E. MAYA, NORBERTO A. MEZZADRI
Sector Cirugia de Paredes Abdominales, Servicio de Cirugia General, Hospital Alemdn, Buenos Aires, Argentina

Resumen La falla en la reparacion de los defectos de la pared abdominal se relaciona con una alteracion

en la integraciéon del material protésico. El objetivo de este trabajo fue evaluar el comportamiento
bioldgico de mallas utilizadas en cirugia de paredes abdominales en un modelo animal. Luego de la confeccion
de un defecto parietal se coloc6 una malla intraperitoneal, utilizando 4 grupos de 10 ratas; 1) Prolene® (polipropi-
leno microporo de alto peso), 2) Ultrapro® (polipropileno + poliglecaprone, macroporo de bajo peso), 3) Proceed®
(polipropileno + polidoxanona + celulosa oxidada regenerada, macroporo de peso intermedio), y 4) Physiomesh®
(polipropileno + poliglecaprone, macroporo de bajo peso). Se realiz6 analisis macroscopico y microscopico a los
30 dias y los resultados fueron evaluados por dos observadores independientes. Al examen macroscopico, la
integracion de la prétesis fue > 75% en todos los grupos. El analisis microscépico mostré mayor inflamacién global
y numero de células gigantes multinucleadas en Prolene® (p < 0.01) y menor cantidad de células inflamatorias
en la interface musculo-malla en Physiomesh® < Ultrapro® (p < 0.05). La organizacion de las fibras de colageno
fue similar para todas las mallas, aunque hubo mayor depdsito de colageno en los espacios inter-filamento para
las mallas macroporosas (p < 0.01). Concluimos que las mallas de polipropileno microporo y alto peso produ-
cen mayor reaccion inflamatoria y de cuerpo extrafio. Por lo tanto, las mallas compuestas tendrian una mejor
biocompatibilidad y serian mejor toleradas por el huésped.
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Abstract  Biological behavior of meshes used for abdominal wall surgery. Preliminary results in an ani-

mal model. An adequate integration of the prosthetic materials used to repair abdominal wall defects
is necessary for satisfactory outcomes. We aimed to evaluate, in an animal model, the biological behavior of
meshes used for abdominal wall surgery. Four groups of 10 rats were separated. After laparotomy, intraperitoneal
prostheses were placed: 1) Prolene® (polypropylene microporous, heavy-weight), 2) Ultrapro® (polypropylene +
poliglecaprone, macroporous low-weight), 3) Proceed® (polypropylene + polidoxanone + regenerated oxidized
cellulose, microporous medium-weight), 4) Physiomesh® (polypropylene + poliglecaprone, macroporous low-
weight). Macroscopic and microscopic analyses were performed at 30 days. The results were evaluated by two
independent observers and expressed in means with standard deviation. For statistical analysis p < 0.05 was
considered significant. On macroscopic examination, mesh integration was greater than 75% in all cases. Micro-
scopic analysis showed greater global inflammation and more multinucleated giant cells in Prolene® (p < 0.01).
Less inflammatory cells were observed at the muscle-mesh interface in Physiomesh® vs. Ultrapro® (p < 0.05).
Collagen fibers disposition was similar in all meshes, although, microporous meshes had higher collagen deposit
in the interfilamentous spaces (p < 0.01). In conclusion, in our animal model, microporous and heavy-weight
polypropylene meshes produce greater inflammatory and foreign body reaction. Thus, composite meshes would
have greater biocompatibility and better tolerance by the host.
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BIOCOMPATIBILIDAD DE MALLAS ABDOMINALES

PUNTOS CLAVE
Conocimiento actual

¢ Existen numerosos tipos de mallas con diferentes carac-
teristicas para la cirugia de la pared abdominal, aunque
no se ha determinado aun cual es la malla ideal.

Contribucion del articulo al conocimiento actual

e Las mallas de baja densidad y macroporo presentan
menor respuesta inflamatoria con igual organizacion del
colageno que las de alto peso y microporo, por lo que
presentarian mejor biocompatibilidad.

La reparacion de los defectos de la pared abdominal
es uno de los procedimientos mas frecuentes en cirugia
general. Asi, se ha informado una tasa de eventraciones
de 11-20% luego de una laparotomia primaria y se estima
que se realizan aproximadamente 250 000 eventroplastias
anuales en EE.UU." 2. En la Argentina, en una encuesta
nacional realizada entre 2016 y 2017 a 590 cirujanos,
se observé que los cirujanos generales operaron en
promedio 30 eventraciones anuales, mientras que los
especialistas en cirugia de las paredes abdominales
operaron mas de 50°.

La utilizacion de mallas no absorbibles para la re-
construccion de defectos en la pared abdominal esta
ampliamente aceptada, dada la significativa reduccion en
la tasa de recidiva que han demostrado*. Sin embargo,
la mayoria de los materiales protésicos (mallas) generan
reaccion de cuerpo extrafio (RCE) que podria causar com-
plicaciones como infeccion, seroma y/o recidiva*. Ademas,
se ha observado que una intensa reaccion inflamatoria
puede manifestarse como sensacion de cuerpo extrafo,
incomodidad y limitacion en los movimientos de la pared
abdominal®. Esto sucederia con las mallas que tienen alta
densidad y microporo (Ej.: polipropileno, poliéster, polite-
trafluoroetileno) que son las utilizadas en forma estandar®.

Un material protésico con rapida y adecuada integra-
cion (penetracion del tejido del huésped entre las fibras
de la malla) mostraria una mayor biocompatibilidad y
posiblemente mejor evolucion clinica. En respuesta a
esto, se han creado mallas con la intencién de reducir la
RCE y mejorar la interaccion malla-huésped. Las mallas
presentan dos caracteristicas fundamentales que influyen
en esta interaccion: el peso o densidad y el tamafio del
poro entre los filamentos. Dentro de las modificaciones
realizadas en los Uultimos afios, se ha reducido la cantidad
de material protésico, generando mallas de media y baja
densidad (por ejemplo: Proceed® y Ultrapro®, respectiva-
mente), y se ha aumentado el espacio entre filamentos
(poro) en las mallas macroporo (Ej.: Ultrapro®). A su vez,
se han creado mallas compuestas, formadas por mas de
un polimero, y mallas separadoras de tejidos, las cuales
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tienen una barrera que permite su colocacion en contacto
con 6rganos intraabdominales.

Aun asi, no se ha encontrado el material protésico ideal
y su busqueda es objeto de numerosas investigaciones.
Paralelamente, existe una tendencia a la utilizacion de
protesis compuestas y/o de menor peso, dado que pre-
sentarian mejor biocompatibilidad, aunque hay escasa
informacién en la literatura con respecto a la interaccion
malla-huésped de estos materiales. El objetivo de este
trabajo fue evaluar el comportamiento bioldgico de las
mallas utilizadas para la reconstruccion de paredes ab-
dominales en un modelo animal.

Materiales y métodos

Un total de 40 ratas Sprague-Dowley macho de 300 gramos
aproximadamente fueron aclimatadas bajo condiciones estan-
dar. Todos los cuidados y procedimientos fueron realizados de
acuerdo a Guide for the care and use of laboratory animals®.
La investigacion fue aprobada por el Comité de Etica del
Hospital Aleman de Buenos Aires.

El abdomen de los animales fue rasurado y preparado
con solucién antiséptica bajo anestesia general intraperito-
neal (tiopental sédico, 40 mg/kg), reproduciendo el estandar
de quiréfano. Luego de una laparotomia de 4 cm se realizd
la reseccion de una pieza de 0.5 x 4 cm del musculo recto
abdominal de cada lado, conformandose un defecto de 1 x 4
cm. El mismo fue reparado con una malla de 5 x 2 cm segun
la técnica bridging repair, dejando una brecha de 0.5 cm sin
cobertura muscular. La malla se fijé por medio de 12 puntos
transparietales de polipropileno 4-0 en forma coronal. Luego,
la piel se cerrd con puntos separados de poliglactina 910 4-0.
No se administraron antibiéticos en forma sistematica.

Se utilizaron 4 mallas: 1) Prolene® (Ethicon, Johnson &
Johnson do Brasil, Brasil); 2) Ultrapro® (Ethicon, Johnson &
Johnson Medical GmbH, Alemania); 3) Proceed® (Ethicon, Jo-
hnson & Johnson Medical GmbH, Alemania) y 4) Physiomesh®
(Ethicon, Johnson & Johnson International Company, Bélgica).
Las mallas Ultrapro®, Proceed® y Physiomesh® son mallas
compuestas (formadas por méas de un polimero, por ejemplo
polipropileno + poliglecaprone 25), y las dos ultimas son ma-
llas separadoras de tejidos (tienen una barrera de un material
que permite el contacto con las visceras). En la Tabla 1 se
especifican las caracteristicas técnicas de cada malla.

Los animales se sacrificaron a los 30 dias con sobredosis
de tiopental sédico intraperitoneal. Se realizé el explante de
la pared abdominal y valoracion macroscopica con fotografia
digital de adherencias (porcentaje de la malla que presenta
adherencias y 6rganos afectados, en una escala de 1 a 4),
integracion (porcentaje de la malla incorporada a la pared
muscular), reduccién del tamafio de la malla (comparacion
de la malla con una plantilla de 5 x 2 cm), presencia de
desgarros en la malla y complicaciones como seroma o in-
feccion (Tabla 2). Posteriormente, los tejidos fueron fijados
en formol 10% y cortados para su analisis microscopico.
Para la evaluacion histoldgica se realizaron cortes de 5 um
con tinciones hematoxilina y eosina, tricrémico de Gomori y
Sirius Red. Se utilizé hematoxilina y eosina para evalucion
de los componentes celulares y matriz extracelular del tejido
conectivo y el tejido muscular. La tincién tricrémica y Sirius
Red se utilizaron para mejor caracterizacion de las fibras de
colageno. Los preparados fueron observados al microscopio
Optico y con luz polarizada (Eclipse E400, Nikon, equipado
con camara Nikon ds-Fi1, Japon) y se tomaron fotografias a
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TABLA 1.— Caracteristicas técnicas de las mallas utilizadas

Prolene® Ultrapro® Proceed® Physiomesh®

Material Polipropileno Polipropileno + Polipropileno + Polipropileno +
poliglecaprone polidioxanona + poliglecaprone
celulosa regenerada
oxidada

Compuesta No Si Si
Separadora de tejido No No Si Si
Densidad Alta Baja Intermedia Baja
Tamano del poro <1 mm 3-4 mm 2 mm 3 mm

Microporo Macroporo Macroporo Macroporo

TABLA 2.— Score histolégico

Inflamacion global

Inflamacion interface musculo-malla

Células gigantes

Depositos de colageno

0-24 %
25-49 %
50-75 %
>75 %

AW N =

1-4 capas celulares
5-9 capas celulares
10-30 capas celulares
>30 capas celulares

AW N =

0-3 células
4-7 células
7-10 células
>10 células

AW N =

Ausencia de colageno
Escaso colageno
Colageno inmaduro
Colageno maduro

AW N =

10x y 40x con el software NIS-Elements F 2.30. Se evalué
la respuesta inflamatoria global, cantidad de capas celulares
en la interface musculo-malla y organizacién del colageno,
basado en el score de acuerdo a Hallers y col.” (Tabla 2).
Cada categoria fue graduada de 1-4 (respuesta inflamatoria
leve = 1 a grave = 4). Para la evaluacién de la inflamacién
se seleccionaron 4 campos de aumento 400x en relacion a la
interface musculo-malla y se tomaron fotografias para realizar
analisis comparativos. Los resultados fueron evaluados a
ciegas por dos observadores independientes.

Los datos fueron expresados como promedios con des-
viacion estandar. Para el andlisis estadistico se utilizé el test
ANOVA de un factor (andlisis de varianza) y el test post hoc
Tukey HSD, con el paquete SPSS Statistics v.22 (IBM). Se
considerd significativo p < 0.05.

Resultados

Al examen macroscopico, todas las mallas tuvieron una
integracion mayor al 75%. El érgano mas frecuentemente
afectado por adherencias fue el higado, seguido por el epiplén
mayor, siendo en su mayoria firmes (necesidad de liberacion
con tijera) (Fig. 1). Se observd mayor indice de adherencias
firmes en Prolene® > Proceed®, en Ultrapro® > Proceed® y
Physiomesh®, y en Physiomesh® > Proceed® (Fig. 2A). Todas
las mallas redujeron su tamano, siendo mayor la reduccion
en Prolene® que en el resto de las mallas (Fig. 2B). No se
constataron recidivas, desgarros ni infecciones.
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Fig. 1.— Evaluaciéon macroscopica
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PRL: Prolene®; ULP: Ultrapro®; PHY: Physiomesh®; PCD: Proceed®
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Se observa la malla integrada a la pared abdominal y adherencias firmes a las visceras que predominan

en las mallas no separadoras de tejidos (PRL y ULP)

En cuanto al analisis microscépico, Prolene® mostro
mayor indice de inflamacion global en forma significativa
en comparacion con las otras mallas (Fig. 2C). Se observé
mayor numero de células gigantes multinucleadas en
Prolene® (Fig. 2D). Con respecto al numero de células
inflamatorias a nivel de la interface musculo-malla, las
mallas separadoras de tejidos (Proceed® y Physiomesh®)
presentaron menor cantidad comparadas con Prolene®
y Ultrapro®, observandose una diferencia significativa
cuando se compard Physiomesh® < Ultrapro® (Fig. 2E).

Por otro lado, la organizacion de las fibras de colageno
fue similar para todas las mallas, aunque hubo mayor de-
posito de colageno en los espacios inter-filamento (poro)
para las mallas compuestas: Ultrapro®, Physiomesh® y
Proceed® (Fig. 2F). La Figura 3 muestra la respuesta
inflamatoria y depdsitos de colageno en los diferentes
tipos de mallas.

Discusion

Se ha observado que la biocompatibilidad o interaccion
malla-huésped podria influenciar los resultados de la ci-

rugia de pared abdominal. Asi, el desarrollo tecnolégico
ha permitido en los ultimos afos la optimizacion de los
materiales protésicos no absorbibles utilizados para la
reparacion de hernias®. En este trabajo evaluamos el
comportamiento de diferentes mallas, que tienen al poli-
propileno como material principal, con el fin de evidenciar
cual de ellas presenta una mejor interaccion malla-tejido.
Observamos que: 1) Ultrapro® presenté mayor porcentaje
de adherencias firmes que Proceed® y Physiomesh®, y
Prolene® mayor que Proceed®, 2) Prolene® mostré una
mayor reduccion de tamafno, mayor inflamacion global
y mayor cantidad de células gigantes multinucleadas
que el resto de las mallas, 3) Ultrapro® presenté mas
capas de células inflamatorias en la interface musculo
malla que Physiomesh® y 4) las mallas macroporosas
presentaron mayor depdsito de colageno en los espacios
inter-filamento.

El uso del polipropileno en las mallas para la repara-
cion de la pared abdominal esta ampliamente aceptado,
siendo uno de los materiales mas frecuentemente utili-
zados®. En respuesta al implante de la malla, el huésped
genera una compleja cascada de factores y células. Si
dicha respuesta es exagerada, induce la formacién de
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Fig. 2.— Analisis de variables de las mallas utilizadas
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Anélisis de A) adherencias firmes, B) reduccion del tamafio de la malla, C) inflamacion global, D) células
gigantes multinucleadas, E) inflamacion en la interface musculo-malla y F) depdsitos de colageno en los

espacios inter-filamento en las mallas utilizadas

Los resultados se expresan como promedio y desviacion estandar

*p < 0.01 Prolene® vs. Proceed® y Ultrapro® vs. Proceed® y Physiomesh®

**0 < 0.05 Physiomesh® vs. Proceed®
***n < 0.01 Prolene® vs. resto de las mallas
****n < 0.05 Ultrapro® vs. Physiomesh®

un granuloma a cuerpo extrafio', y puede conducir a la
encapsulacion fibrética (“fagocitosis frustrada”) o incluso
la degradacion del material''. Por lo tanto, una reduccion
en la intensidad de la reaccion inflamatoria generada por
las mallas podria disminuir la tasa de complicaciones
asociadas como seroma, infeccién, dolor y/o recidiva*
2, En concordancia, en nuestra serie se observo que las
mallas con menor densidad y mayor tamafio del poro
presentaron menor respuesta inflamatoria, y esto podria
explicar la menor reduccidon de tamafo y en la menor
cantidad de adherencias firmes que presentaron.

Dentro de las caracteristicas que influyen en la inte-
raccion malla-huésped, el peso y el espacio interfilamento
juegan un rol fundamental'®'s. Una posible explicacion
seria que al reducir la densidad de material protésico vy,
a su vez, incrementar el tamafo del poro se generaria
una inflamacién “modulada” que permitiria una adecuada
integracion’®. En contraste, de acuerdo a Marois y col.,
una mayor respuesta inflamatoria luego del implante es-
timularia mayor integracion'”. Ademas, esta establecido
que la formacién de colageno se relaciona con el grado
de inflamacion'® . En nuestra serie, las diferentes mallas
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Fig. 3.— Evaluaciéon microscépica
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PRL: Prolene®; ULP: Ultrapro®; PHY: Physiomesh®; PCD: Proceed®

De izquierda a derecha: H&E (10x), tricromico de Gomori (40x) y Sirius Red (10x). La barra en la esquina
inferior izquierda corresponde a 100 um. Se observa reaccion inflamatoria y depdsitos de coldgeno.
Ndtese la distribucion del colageno en las mallas compuestas (ULP, PHY, PCD) donde predomina en los

espacios interfilamento (asteriscos)

evaluadas presentaron distintos grados de inflamacion,
aunque los depdsitos de colageno fueron similares.
Ademas, las mallas compuestas presentaron mayores
depdsitos de colageno en los espacios interfilamento,
lo que implicaria mayor integracion de la proétesis. Sin
embargo, un aumento en el depdsito de colageno no
implicaria mayor fuerza ni una reparacion mas efectiva,
dado que puede reducir la complacencia tanto del sitio de
la hernia como de la pared abdominal, con la consiguiente
falla de la reparacion®.

Las mallas separadoras de tejidos presentaron los
menores indices de adherencias. También en estas
mallas, al igual que Ultrapro®, hubo mayor depdsito de
colageno e inflamacién en el espacio interfilamento.
Estos hallazgos han sido observados por otros autores
y se ha hipotetizado que, al haber mayor penetracion
de células y colageno en el espacio inter-filamento, se
produciria una mejor integracion'. En resumen, nuestros

resultados muestran que las mallas separadoras de
tejidos presentan menor reaccion inflamatoria cuando
se las compara con las no separadoras de tejidos. Una
posible explicacién seria que las primeras cuentan con
una capa de material reabsorbible que se interpone entre
el tejido y el polipropileno. Esto llevaria a pensar que
este tipo de proétesis tiene una menor integracion, sin
embargo, no se evidenciaron diferencias con respecto
a la organizacion del colageno. Asi, podriamos decir
que las mallas separadoras de tejidos generan una
reaccion inflamatoria moderada logrando resultados
comparables con potencial beneficio en la reduccion de
las complicaciones.

La importancia de estos hallazgos radica en que, aun-
que se requiere una combinacion de factores para lograr
una prétesis ideal, las mallas con menor densidad y mayor
tamafio del poro han mostado una mejor biocompatibilidad
estando esto en relacion a los hallazgos histoldgicos.
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A pesar de ser un estudio en un modelo animal y que
los resultados pueden ser dificiles de extrapolar al uso en
la practica clinica, este tipo de investigaciones permitiria
interpretar los resultados observados en los pacientes.
Ademas, es necesario el seguimiento de los pacientes y
el registro de complicaciones para evaluar la biocompa-
tibilidad de las mallas a largo plazo.

Concluimos que las mallas de polipropileno microporo
y de alto peso presentan mayor reaccion inflamatoria y
mayor reaccion de cuerpo extraino. Por lo tanto, las ma-
llas compuestas, en especial las separadoras de tejido,
tendrian una mejor biocompatibilidad y serian mejor
toleradas por el huésped.
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