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Resumen:

Con el fin de evaluar la capacidad de cicatrizacién de lesiones en la duramadre, se realizaron
experiencias en ratas con Membracel®-D". A la luz de los datos obtenidos puede inferirse que
la cobertura realizada con este sustituto dural demostrd resultados altamente satisfactorios.
Los estudios se realizaron en ratas durante 90 dias.

Membracel®-D demostré ser apropiado como material para la sustitucién de la duramadre
dado que no se observaron complicaciones en las duroplastias llevadas a cabo en animales de
experimentacion.

Palabras clave: membrana de colageno, sustituto dural, duroplastia

Abstract: PRELIMINARY STUDY OF COLLAGEN IMPLANT AS A SUBSTITUTE OF DURA MATER
ABSORBABLE

In order to evaluate the wound healing capacity in the dura mater, rats were performed
experiences with Membracel® -D.

In light of the data obtained it can be inferred that the cover made with this dural substitute
proved highly satisfactory results. The studies were conducted in rats for 90 days.
Membracel®-D Membracel® -D proved suitable as replacement material for dura mater since
no complications were observed in duroplastias conducted in experimental animals .
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Introduccién: La duroplastia es la reparacién de la duramadre durante un procedimiento
quirurgico; para ello se utilizan distintos sustitutos del tejido dural. En este estudio se
presenta un sustituto bioldgico: Membracel®-D que es una membrana de coldgeno altamente
purificado y polimerizado para aumentar su resistencia y hacer que su tiempo de reabsorcién
sea suficientemente prolongado como para que se produzca la reparacion de la duramadre.
Luego de completar el objetivo de una craneotomia es fundamental lograr el cierre de la
duramadre lo mas herméticamente posible para evitar infecciones encefalicas y fistulas del
LCR (Liquido Céfalo Raquideo).
Si hay retraccion o pérdida de este tejido hay que realizar una sustituciéon. Los materiales
usados para la reparacién deben ser resistentes a la infeccién y prevenir la filtracién del LCR. El
sustituto dural ideal debe ser de un material que proteja de infecciones al cerebro y se
transforme en una duramadre sin reacciones a cuerpo extrafio ni adherencias a la superficie
cortical. El xenoinjerto ideal debe ser inmunolégicamente neutral, flexible, resistente al
estiramiento y la tension, ser suturable y ser absorbido por el organismo una vez producida la
reparacion
Objetivos: Nuestro estudio intenta comprobar experimentalmente que Membracel®-D actua
como barrera asegurando que:
A) No se produzcan filtraciones del LCR.
B) Sea maleable luego de sumergirla por 1” en agua destilada o solucidn fisiolégica estéril.
C) Tenga la capacidad de ser suturada.
D) No se genere fibrosis cicatrizal.
Macroscépicamente los pardmetros examinados fueron:

e La noformacién de adherencias entre el craneo y la duramadre

e La no pérdida de fluido cerebroespinal y reacciones inflamatorias que no representen

etapas de cicatrizacion.

Todas las muestras para estudios histoldgicos fueron fragmentos cilindricos de parénquima
cerebral revestido por meninges y tejido 6seo que midieron en promedio: 1 x 0.8 cm
Microscépicamente se evaluaron:

@,

%+ Reacciones inflamatorias en el lugar del injerto, edema,
)

% El grado de organizacidn del tejido conectivo del injerto

«+» Cambios en el espacio subaracnoideo (fibrosis, etc.)

Materiales y métodos: Se utilizaron 12 ratas macho Wistar de 300 a 400 g. Estos fueron

separados en 3 lotes de 4 animales cada uno.
Grupo A: minima lesidon en duramadre (solo incisién con escalpelo) y luego colocacién de

membrana, posteriormente calota.



Grupo B: apertura de duramadre de 3 mm didmetro y luego colocacién de membrana,
posteriormente calota.

Grupo C (control): minima lesién en duramadre y luego colocacidn de calota (sin cobertura con

Membracel-D).

Las eutanasias se realizaron en 3 tiempos: a los 30, 60 y a los 90 dias, sacrificAndose un animal
de cada grupo en los distintos tiempos. Los animales del grupo control se sacrificaron a los 30
dias y 60 dias. La anestesia fue por via intraperitoneal utilizando ketamina 90 mg/kg y xilacina
40 mg/kg.

Una vez anestesiadas las ratas y, previo a la cirugia, las zonas correspondientes a la region
craneal fueron infiltradas con xilocaina al 2% y 1:100.000 de epinefrina. Dichas areas fueron
rasuradas y desinfectadas con solucién de yodo-povidona al 10 %.

Se realizd una incisidon caudo-cefalica en piel de 2.5 cm con hoja de bisturi N2 14 ingresando
por planos hasta constatar region dsea occipito-frontal.

Con espatula de Freer se liberaron tejidos subyacentes para exponer la calota en la que se
realizé una lesion circular de 8 mm de didmetro con fresa trefina, dejando expuesta la

duramadre (Figura 1 - Figura 2)

Figura 1: (duramadre expuesta) Figura 2: (lesion de 3 mm)
De acuerdo a los grupos ya mencionados se realizé solo incision de la duramadre (grupo A) o
apertura de la misma de 3 mm de didmetro con tijera microquirurgica delicada (grupo B).
Posteriormente se colocaron a todos los grupos membrana de coldgeno y posteriormente se
aplicaron las calotas correspondientes.

Finalizo la practica quirdrgica con el cierre en un plano de herida realizada con nylon 4-0.

Figura 3: (colocacién de membrana) Figura 4:(cierre de colgajo con sutura)



Resultados: En las muestras de los casos 4 y 6 no se observo tejido de granulaciéon dado que

en ambas, se encontraron esquirlas dseas milimétricas cuya remocién pudo haber afectado el

material en estudio.

En el resto de las muestras se evidenciaron fragmentos de parénquima meningo-cerebral

observandose en su superficie la presencia de tejido de granulacién (tejido en vias de

reparacion) constituido por linfocitos, fibroblastos que rodean material eosinéfilo extracelular

de tipo coldgeno (prétesis), positivo con la técnica de tricrémico. No se identificd necrosis. El

infiltrado inflamatorio tiende a reparar la solucién de continuidad (injuria) provocada en la

duramadre, sin producir dafio al parénquima cerebral adyacente, y rodeando el material

colageno con formacidon de granulomas. (tabla 1)

Tabla 1: resultado de la experiencia

Tiempo Macrof. Vasos
N Grup Necros de Linfo Con PM de Fibro Edem Cola Dia
e o is Granulaci c. Hemosideri N Neofor b. a 8. s
6n na m.

1 A 0 15 dias ++ ++ 0 + ++ - + 90
2 B 0 15 dias ++ ++ 0 + ++ + + 90
3 A 0 10-12 dias  ++ ++ 0 + ++ + + 60
4 A 0 NC 0 0 0 0 + + + 60
5 B 0 10 dias ++ + ++ + + - + 60
6 A 0 NC 0 0 0 0 + - + 30
7 B 0 7 dias ++ + ++ ++ ++ + + 30
8 C 0 15 dias +++ ++ +++ ++ + + + 60
9 c 0 Sl +++ ++ +++ ++ + + + 30

Qualitative and Quantitative Andlysis of Nonneoplastic Lesions

In Toxicology Studies

Toxicol Pathol 2000 30: 93

Cynthia Shackelford, Gerald Long,

Jeffrey Wolf, Carlin Okerberg and Ronald Herbert

Score: 0: ausente +:leve ++: moderado +++:severo NC: no constatado



Hay una tendencia a la formacién de reaccidn inflamatoria de tipo granulomatosa con
presencia de material colageno exdgeno rodeado por linfocitos. Se observa indemnidad del
parénquima cerebral.

En las muestras 8 y 9 la reaccion fue la esperada dado que una vez realizada la lesion, ésta no
fue cubierta con Membracel®-D. La histologia demuestra que la herida quedd expuesta.

En todos los casos se visualiza membrana de colageno (figura 5)

Figura 5 : La técnica de tricromico de Masson pone en evidencia la presencia del material
colageno.
Tejido de granulacién con vasos de neoformacion e infiltrado inflamatorio constituido por

linfocitos y macrdfagos (HE 100X)



Discusidn: La envoltura mas externa del encéfalo y raices nerviosas, la duramadre, es un tejido
conectivo fibroso que forma una cubierta gruesa y resistente que, por su dureza, recibié el
nombre de paquimeninge. A nivel del craneo estd adherida a la tabla interna de la calota y a
nivel medular estd rodeada por el espacio epidural.

Se utilizan sustitutos de injertos de duramadre cuando la apertura de la misma es demasiado
grande para ser suturados juntos. Los dafios que puedan producirse en esta meninge pueden
ser por: crecimiento interno del tumor (meningioma), la necesidad del cirujano de abrir la
duramadre para el acceso al cerebro o a la médula espinal durante procedimientos quirurgicos
invasivos.

Luego de una craniectomia y subsecuente cranioplastia Membracel® puede emplearse como
biomatriz para la regeneracién dural.

Membracel®-D demostrd ser un material apropiado para la sustitucion de la duramadre. En
este estudio no se registraron complicaciones en la duroplastia efectuada en los animales (es
decir no hubo filtracién del LCR ni infeccién de las heridas)

Dada su biocompatibilidad puede considerarse segura, es reabsorbible, puede ser suturada
facilmente, produce un sellado hermético y no crea antigenicidad

De los estudios realizados podemos inferir que Membracel®-D actia como una barrera
mecanica que cubre el espacio epidural para bloquear la migracién de células inflamatorias de
las capas superficiales al espacio epidural y que puede prevenir o disminuir la formacién de
cicatriz (epidural).

Ademas, puede inferirse por estos resultados, que este sustituto dural actia inmediatamente
como cobertura membranosa del cerebro sin producir reaccién adversa en el huésped ni

provocar adhesiones en los tejidos nerviosos.-
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