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Resumen

Las suturas son | os elementos usados para fijar implantes o vel os valvulares de |as bioprotesis
cardiacas. Tienen gran resistencia, su escasa elasticidad genera tensionesinternas en | os elemen-
tos que fijan. Se han comenzado a utilizar con fines médicos en la cirugia adherentes biol gicos
como elementos de fijacién aunque no hay experiencia en biopr étesis.

El objetivo de este trabajo era conocer si las muestras suturadas y pegadas eran capaces de
proporcionar resistenciay elasticidad suficiente como para aportar un beneficio ala sutura, enla
fijacion de implantes o en la construccién de biopr6tesis cardiacas. Para ello, hemos disefiado un
ensayo de resistencia a traccion de 60 muestras de pericardio de ternera, material que se utiliza
para fabricar velos valvulares de bioproétesis, comparando el comportamiento mecanico de 24
muestr as suturadas con sutura continua borde a borde, prolene5/0, a 45°y 90° del €je principal de
la cargay otras 24 muestras similares, en las que €l ojal del hilo de sutura (o parte del tejido que
atraviesa la aguja de sutura) habia sido reforzado con un adhesivo de fibrina. Como grupo de
control se emplearon doce muestras sin sutura ni adhesivo.

Los resultados obtenidos confirman la pérdida de resistencia al esfuerzo de traccién de las
muestras suturadas, borde a borde, independientemente de la direccion de la sutura en relacion
con el gje principal dela carga. Esta forma de sutura no debe ser utilizada.

Lapérdidaderesistenciase manifiestatraspequefias deformacionesdelasmuestrasdepericardio.
Para un 15% de deformacion el estrés medio necesario para el grupo de control fue de 3.15 MPa
frentea 0.92 MPay 1.98 MPa, valores extremos de las series suturadas (p<0.01).

Por otraparte, el uso de adherentesdefibrinanomejoréni laresistenciani laelasticidad delas
muestras, aunque homogenizé el comportamiento mecanico de aquellas muestras suturadas que
refor zaron con adher ente de fibrina |os ojal es de paso de los hilos de sutura.

Palabras clave: adhesivos biol 6gicos, suturas, resistencia mecanica, bioprotesis cardiacas.

I ntroduccion

Los dementos defijacion del tgido bioldgico en
las bioprotesis cardiacas son los hilos de sutura.
Tienen unagran resistenciaal esfuerzo detraccion
y son compatibles e inertes (1). Pero los hilos de
sutura muestran ala vez una elevada resistenciaa
ladefor- macion, y son mucho menos elasticos que
los tgjidos que fijan (2,3). Este distinto comporta
miento mecanico produce unafuerteinteraccion que
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se convierte en tensiones internas en los
biomateriales utilizados. Estas tensiones son dificil-
mente absorbidasy pueden considerarse como una
causa, no Unica, ddl fracaso precoz de las protesis
biolégicas cardiacas (4,5).

La sustitucion de las suturas por otros elemen-
tos defijacion es en la actudidad una cuestion ted-
rica. Los adhesivos o pegamentos biol Ggicos tienen
cada dia un papel mayor como elementos auxilia-
res en reparaciones quirdrgicas (6), sin embargo su
resistencia, duracion y problemas siguen siendo
motivo de investigacion (7).

En agunos campos de la medicina como en la
cirugia ocular, la experiencia es mayor. Un
cianocrilato (2-octilcianocrilato) aprobado por la
FDA (Food and Drug Administration) se ha com-
parado con una sutura comercial (polipropileno) en
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lablefaroplastia con resultados excel entes en cuan-
to ala sugtitucion de la sutura (8).

La utilizacion combinada de sutura junto con
adhesivos biol 6gicos se usa en la cirugia reparado-
ra de la diseccion adrtica. La ata mortalidad de
dicha técnica quirdrgica proporciona pocos datos
cuantitativos de la experiencia y, por tanto, hace
dificil evaluar laidoneidad de esta combinacion.

En nuestro trabajo analizamos el comporta-
miento mecanico en ensayos atraccion de mues-
tras de pericardio de ternera, similar al material
utilizado en la fabricacion de valvas vavulares
de bioproétesis cardiacas (9,10).Un grupo de
muestras fueron cortadas y posteriormente
suturadas con un hilo de sutura comercial,
prolene, y otro grupo muestras igual mente cor-
tadas y suturadas pero los orificios de la sutura
fueron taponados con un adhesivo bioldgico co-
mercial autorizado para usos médicos, Tissucol®,
utilizado en cirugia para ayudar en la cicatriza-
cion y reparacion de heridas. El objetivo de este
trabajo era conocer si las muestras suturadas y
pegadas eran capaces de proporcionar resistencia
y elasticidad suficiente, como para aportar un be-
neficio ala sutura en lafijacion de implantes 0 en
la construccién de bioproétesis cardiacas (9).

PPl

Pl

PC

PPD

PD

Material y métodos

Pericardio de ternera

Se utilizo pericardio de terneraobtenido directa
mente de un matadero local. Los animales fueron
sacrificados entre los nueve y los doce meses de
vida. El tgido fue transportado en suero salino (NaCl
a 0.9%) a laboratorio donde fue limpiado de for-
ma manua de los restos de grasay adherencias.

El saco pericardico obtenido era pericardio
parietd de laregion anterior del corazdn 'y cubrian
un tercio del corazon en su parte anterior entre €
ventriculo derecho y el izquierdo. Los sacos
pericardicos de ternera obtenidos, una vez abier-
tos, eran de un tamafio aproximado de 15 cm de
ato, en direccion apico-caudd, por 10 cm de an-
cho. Para su orientacion y corte posterior de las
muestras, se abrieron dejando el ligamento
diafragmético en el centro y los ligamentos
esternopericardicos en su circunferencia.

Las muestras para los ensayos mecanicos se
cortaron en direccion longituding, de laraiz a la
cuspide con una longitud de 12 cm y una anchura
de 2 cm (figural)

Posteriormente, las muestras para ensayos se
trataron durante 24 horas con glutaral-dehido a

SACO PERICARDICO

LIGAMENTOS
PERICARDICOS

Figura 1. Esquemadelaobtencion delas muestras: PC controles; PD suturadaa45°;Pl
suturada a 90°;PPD suturada a 45° y pegada; PPl suturada 90° y pegada.
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0.625% (v/v), obtenido de una preparacion comer-
cid aunasolucion deglutaraldehido a 25% (Sigma-
Aldrich) en un tamp6n fosfato sddico 0.1 M a pH
7.4. La proporcion empleada para € tratamiento
quimico fue de 1/50 (p/v),

Adhesivo

Se utiliz6 un adhesivo comercia Tissucol®
Immuno 5,0(Baxter AG, Viena, Austrid), un adhesi-
vo biologico defibrina, autorizado para uso médico.
Fabricado con dos componentes de origen huma:
no, e primero un concentrado de proteico liofilizado
para disolver con una disolucion de aprotinina y
como segundo componente trombina humana tam-
bién liofilizada. Estos dos componentes se
reconstituyen con unasolucion de cloruro célcicoy
son mezclados.

Sutura

Se utiliz6 una sutura comercia, prolene 5/0,
compuesta por un polipropileno, monofilamento no
absorbible (Ethicon, U.K.). La sutura se reaizo
borde a borde, tanto en las muestras de pericardio
cortadas a 90° de gje principa de la muestra como
las cortadas a 45° de dicho gje.

M etodologia del ensayo

Series para ensayos

Seredlizaron 60 ensayos (tablal). Unaseriede
control de 12 ensayos, (PC) y 48 ensayos con mues-
tras cortadas en su parte central para ser poste-
riormente suturadas, 24 muestras (series Pl y PD)
y 24 muestras suturadas 'y pegadas (series PPl y
PPD), ver Figura 1.

Ladistribucion de las series paraensayo fue de
la siguiente manera:

Grupo sSn suturar:

- serie PC: Grupo Control con muestras no
suturadas, ni pegadas.

Grupos con suturas:

- serie PD muestras cortadas en su zona central a
45° suturadas con sutura continua

- serie Pl muestras cortadas en su zona centra a
90°, suturadas con sutura continua.

Grupos con suturadas y adhesivo:

- serie PPD muestras cortadas en su zona centra
a45°, suturadas y pegadas.

- serie PPl muestras cortadas en su zona central a
90°, suturadas y pegadas.

Ensayos

Las muestras se conservaron a 4°C hasta los
ensayos en unadisolucion salinacon dos antibidticos
paraevitar la contaminacion de las muestras: NaCl
0.9%Yy estreptomicina 333 meg/ml y penicilina2000
ud/ml.

L os espesores de las membranas se determina-
ron mediante lecturas seriadas en diez puntos, me-
diante un micrometro Mitutoyo (Elecount serie E/
A33/8 digital) con una precisién a 20 °C de +3
micras.

Las muestras fueron sometidas a ensayo de
traccion uniaxid hastalarotura, siguiendo siempre
el gemayor delamuestra. Losensayos serediza
ron en una maguina Instron TTG4 Tenslle Tester
(Instron Ltd.High Wycombe, Buck, England), que
puede determinar €l estrésy ladeformacién produ-
cida

Tabla 1. Valores medios arotura, sin seleccion

Series a a ag R?
PPI 195 94.83 -4.02 0.854
Pl 2.06 110.94 -171.39 0.797
PC -15.29 337.18 -591.62 0.943
PD -1.92 94.48 -3.18 0.854
PPD -1.94 94.76 -3.8 0.854

PC/PI* p=0.027

PC/PPI* p=0.016

Abreviaturas. PPl Sutura/pegamento izquierdo (angulo a45°); Pl Suturaizquierdo (angulo a45°); PC
Control; PD Suturaderecha (angulo a90°); PPD Sutura/pegamento derecho (angulo a 90°)
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Las muestras fueron fijadas mediante doble
mordaza, de madera en la parte interna sujetando
lamuestray metdlicas en su parte externa sujetan-
do las mordazas de madera. Se dgj6 una luz libre
de 50 cm. Los resultados se recogieron gréfica
mente, mostrando € diagrama carga/elongacion,
necesario para € célculo de las curvas de estrés/
deformacion.

El estrés de la muestras fue calculado teniendo
en cuenta la seccion o érea transversal minima.

Criterios de seleccion

Parala meor homogenizacién de las muestras
se establecieron criterios de seleccion. Estos crite-
rios estadisticos pretenden establecer la probabili-
dad de que cada membrana ensayada pertenezca
realmente ala zona ala que se asignoé en la selec-
cioén macroscopicainicid. Por dlo:

Se excluyen aquellas muestras cuyo espesor
minimo fuera superior a valor medio més una des-
viacion estandar o inferior a valor medio menos
una desviacion esténdar de la serie correspondien-
te a esa muestra.

Se excluyen aguellas muestras cuya diferencia
entre el valor del espesor medio de su seriey €
vaor de su espesor minimo fuera superior a valor
medio més una desviacion estandar de esadiferen-
ciaen la serie correspondiente.

Aplicando estos criterios se seleccionaron 32
muestras un (53.33) % del total. Por series las
muestras sel eccionadas fueron las siguientes:

Serie PC, muestras n® 1,5,6,8,9,10 y 12
Serie PD, muestras n° 3,5,6,7,9, y 12
Serie P, muestras n° 3,4,5,9,10 y 12
Serie PPD, muestrasn® 2,34,69y 12
Serie PPI, muestrasn® 3,4,5,89,10y 12

Estudio Estadistico

Se redliz6 la comparacion de los vaores me-
dios a rotura en MPa entre las diversas series
(PC,PD,PI, PPD,PPl)mediante andlisisde varianza
(ANOVA) y d test de comparaciones multiples de
Newman-Keuls. Se comprob0 la hipétesis de nor-
malidad de las distribuciones mediante € test de
Shapiro-Wilk.

Igual comparacion sereaizé paraunadeforma-
cion dd 15%

Ajuste matematico de la relacion estrés/defor-
macion

Se estudio para cada serie ensayadalarelacion
estrés (MPa)/ deformacion (tanto por uno) por €
método de minimos cuadrados. El mgor gjuste fue

para una parabola de tercer grado de laformay=
ax+ax*+ax3 sendo y el estrés en MPay x la
deformacion en tanto por uno. El valor de la cons-
tante a, se hizo igual a cero yaque la ecuacion por
consideraciones biolégicas debe pasar por € ori-
gen, a cero estrés, nula deformacion.

Este mismo gjuste matematico se redizo tras
aplicar los criterios de seleccién a las diversas se-
ries ensayadas.

Modelo de regresion

Se redizd mediante una regresion, la correla
cién de los valores del estrés (MPa) obtenidos de
la serie de control (PC), variable independiente (x)
y los valores de las series suturadas (PD,PI) o
suturadas y pegadas (PPD,PPI) como variables
dependientes (y) correspondientes en cada caso.
El modelo matemético se gjustd a una recta. Se
determinaron los coeficientes de correlacion r en
cada gjuste.

Resultados

Rotura

L os resultados medios a rotura se expresan en
MPa en latabla 1. En la serie de control (PC) €
valor medio fue de 10.40 MPa. Este valor expresa
la tension que se gjerce sobre la membrana
pericardica atraccion en el momento de la rotura.
Losvalores medios aroturaen | as series suturadas
y Suturadas y pegadas presentaron un rango com-
prendido entre 6.83 MPay 8.70 MPa. Solo se en-
contraron diferencias estadisticamente significati-
vas cundo se compararon los valores medios de la
serie de control (PC), y los vaores medios de las
seriesPI (suturadaa45°) (p=0.027) y PPI (suturada
a45°y pegada) (p=0.016).

Valores en MPa para una deformacion del 15%.
Enlatabla2 se expresan estosresultados. En la
serie de control PC e valor medio fuede 3.15MPa,
con diferencias estadisticamente significativas, (en-
tre p<0.001) cuando se comparan con los valores
medios alcanzados para la misma deformacién
(15%) en las otras series. Estos valores estuvieron
comprendidos entre 0.92 MPay 1.98 MPa.

Ajuste matematico de la relacién estrés/defor-
macion

Los coeficientes de las ecuaciones y=
a x+a,x*+a,x%,que relacionan € estrés y la defor-
macion, tras e gjuste matemético correspondiente,
paralasdigtintas series cony sin saleccion, se mues-
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tran en las tablas 3 y 4.En estas ecuaciones €
estrés (y) se expresa en MPa, la deformacion (X)
en tanto por uno. El coeficiente de determinacion
R? obtenido antes de aplicar los criterios de selec-
cion de muestras, referidos en el apartado de ma-
terial y métodos, estuvo comprendido entre 0.797 y
0.943. Tras aplicar los criterios de saleccion dicho
coeficiente, R? estuvo entre 0.872 'y 0.992). En la
figura 2 se expresan gréficamente estas ecuaciones

tras aplicar los criterios de seleccion descritos.

Modelo de regresion

Losresultados delos coeficientes delarectade
regresion que relaciona la serie de control (PC) y
las series suturadas (PD,PI) y las series suturadas
y pegadas (PPD,PPI) se muestran en latabla5. El
coeficiente de correlacion r estuvo comprendido
entre 0.996 y 1.000.

Tabla 2. Vaores en MPa para una deformacion del 15%

Series N©° M Pa Des.St. |.c. 95%
PPI* 12 181 1.05 1.14, 2.47
Pl * 12 1.98 0.93 1.38, 2.57
pPC* 12 3.15 1.29 2.33, 3.97
PD* 12 155 1 0.91, 2.18
PPD* 12 0.92 0.53 0.59, 1.26

PC*/PPI* p=0.013
PC*/ PI* p=0.041

PC*/ PD* p=0.002
PC*/PPD* p=0.000

Abreviaturas: PPl Sutura/pegamento izquierdo (angulo a45°); Pl Suturaizquierdo (angulo a45°); PC
Control; PD Suturaderecha (dngulo a90°); PPD Sutura/pegamento derecho (angulo a 90°)
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Discusion

Tras tres décadas de uso, las protesis fabrica
das con materides bioldgicos no han conseguido
una seguridad adecuada ni predecible en cadaim-
plante siendo su duracion limitada (11,12). Se han
descrito fracasos tempranos que ponen en duda su
uso en determinados individuos, los més jovenes, y
en posiciones del corazén sometidas a flujos més
turbulentos, como el paso por la vavula mitra
(13,14). Sin embargo, su excelente comportamien-
to hemodinamico y que no es necesario una
anticoagulacién permanente en |os pacientes por-
tadores, hace de éllas una prétesis adecuada espe-
ciamente en pacientes de la llamada tercera edad
(9,12,13).

Debido ala corta durabilidad de estas proétesis,
es necesario mejorar los disefios para obtener
bioprétesis capaces de un buen rendimiento mec&
nico y de una excelente durabilidad para elo es
necesario una mejorar la seleccion de tgjido biol6-

gico empleado en laconstruccion delastresvalavas
gue componen la bioprétesis los (15,16). Otras a-
ternativas consisten en utilizar nuevos biomateriales
que tengan una resistencia mecanica mayor que
los empleados actualmente (17), y finamente, me-
jorar las interacciones que producen tensiones in-
ternas con otros biomateriales o con los 6rganos
receptores (18,19).

Los hilos de sutura que dan forma a los velos
valvulares de las bioprotesis construidas con
pericardio deterneraofijanlosimplantesvasculares,
aungue tienen gran resistencia mecanica, presen-
tan escasa elasticidad, creando tensiones internas
gue producen deformaciones diferentes en cada
materia- fijado (20). El tgido bioldgico, compuesto
en su gran mayoria por colégeno, tiene que absor-
ber dichas tensiones y termina finalmente fraca-
sando en su cometido (21).

Meorar € sstema de fijacion utilizando un ad-
hesivo biol6gico combinado con unas suturas tradi-

Tabla 3. Valoresdelos coeficientes de lacurvade estrés/deformacion, sin aplicar crite-

rios de seleccion

Series ay & 85 R
PPl 195 94.83 -4.02 0.854
Pl 2.06 110.94 -171.39 0.797
PC -15.29 337.18 -591.62 0.943
PD -1.92 94.48 -3.18 0.854
PPD -1.94 94.76 -3.8 0.854

y= ax+a+ae
R2 es €l coeficiente de determinacion

Abreviaturas. PPl Sutura/pegamento izquierdo (angulo a45°); Pl Suturaizquierdo (angulo a45°); PC
Control; PD Suturaderecha (angulo a90°); PPD Sutura/pegamento derecho (angulo a 90°)

Tabla 4. Valoresdelos coeficientes dela curvaestrés/deformacion tras aplicar criterios

de seleccion.
Series ay 3, a3 R?
PP 0.23 55.15 151.05 0.872
Pl -6.91 167.58 -149.7 0.886
PC -13.13 338.91 -598.45 0.96
PD -7.5 152.91 -192.94 0.882
PPD 155 48.47 157.91 0.887

y= ax+ax+ax3

R? es €l coeficiente de Determinacion

Abreviaturas: PPl Sutura/pegamento izquierdo (angulo a45%); Pl Suturaizquierdo (angulo a45°); PC
Control; PD Suturaderecha (angulo a90°); PPD Sutura/pegamento derecho (angulo a 90°)



cionales es el objeto de este trabgjo. Para €llo he-
mos utilizado un adhesivo defibrinaautorizado para
uso médico. Los adhesivos de fibrinatienen un es-
caso poder de adherenciay son reabsorbibles, por
lo tanto no utilizables a medio plazo. No obstante,
gueriamos saber s eran capacesdemejorar el com-
portamiento mecanico de muestras de pericardio
suturadas borde a borde, a evitar mediante € cie-
rre de los ojales de sutura € desgarro producido
por & hilo sobre e pericardio cuando este se some-
te a esfuerzo de traccion.

Losresultados del ensayo atraccién hastarotu-
ramostraron unaresistenciaen MPasimilar enlas

series suturadas ensayadas (tabla 1) entre 6.83 MPa
y 8.70 MPa e inferior alos 10.40 MPa acanzados
en la serie de control, confirmando la pérdida de
resistenciade las series suturadas (20). Esta pérdi-
da de resistencia era independientemente de que
estuvieran o no reforzadas con € adhesivo lasmues-
tras.

Cuando anaizamos |os resultados de las mues-
tras tras una deformacion del 15%, unaelongacién
gue no deberia superarse en un velo vavular de
una bioproétesis, la pérdidade resistenciafue clara.
En latabla 2 se exponen estos resultados. La ten-
sion media o estrés paradichadeformacion del 15%

Tablab. Coeficientesdelasrectas deregresién PC variableindependiente(x), PPI,PI,PD
y PPD variables dependientes (y) respectivamente.

Series a; & r
PPI (y) 0.542 0.018 0.996
Pl (y) 0.586 0.031 1

PD (y) 0.542 0.018 0.999
PPD (y) 0.542 0.018 0.999

r coeficiente de correlacion

Abreviaturas: PPl Sutura/pegamento izquierdo (angulo a 45°); Pl Suturaizquierdo
(dnguloa45°); PC Control; PD Suturaderecha(dnguloa90°); PPD Sutura/pegamento

derecho (angulo a 90°)
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Figura 3. Recta de regresion. En abscisas estrés en MPa serie de control (PC). En
ordenadas estrés en MPa de las series suturadas (PD,Pl) y de las series suturadas y
pegadas (PPD,PPI). Lasrectas deregresion delas series PPl y Pl coinciden y se super-
ponen con la serie PPD por lo que en lafigura sélo se observa una Unicarecta.



fue en MPa parala serie de control (PC) de 3.15,
mientras las otras series (PPD,PD,PI,P-Pl) mos-
traron valores entre 0.92 MPay 1.98 MPa con di-
ferencias estadisticamente significativas, en lacom-
paracion de sus resultados medios (p<0.05). Tam-
pOoCo en este caso encontramos, por |os resultados,
influencia por € uso del adhesivo.

Realizamos | 0s gjustes mateméti cos que permi-
ten establecer |as ecuaciones de tercer grado que
relacionan € estrés y la deformacion, antes de la
rotura, de las diversas series, siny tras aplicar los
criterios de seleccion morfol bgicos expresados en
el apartado de material y métodos. L os coeficien-
tes de determinacion R® (tablas 3 y 4) megoraron
tras aplicar dichos criterios, (0.872y 0.-960).

Este tipo de sdleccion morfologica mejora la
macroscépica redizadatras lalimpieza manual del
tgido en d laboratorio, y por lo tanto homogeniza
losresultados. Laimportanciade lahomogenizacion
de las muestras y por |o tanto de sus resultados es
capital para predecir la durabilidad y seguridad de
los biomateriales. Mltiples trabajos se han ocupa:
do con maximo interés de mapear el tejido
pericardico y andizar la megor seleccion de las
muestras aunque |os resultados no son concluyen-
tes en la actudidad (15,16,22)

El andisis de lafigura 2 muestra la pérdida de
elasticidad de las series suturadas con respecto a
la serie de control. No se puede afirmar que las
series suturadas y pegadas (PPl y PPD) muestren
un mejor comportamiento eléstico aunque si una
mayor uniformidad. Esta uniformidad se vuelve a
manifestar en la recta de regresion entre los valo-
resdel estrésdelaserie de control (PC) y susequi-
valentes de las otras series (PPD,PD,PI,PPI) (ta-
bla5y figura 3).

Hemos andizado también € angulo de la sutura
con factor de predisposicion ala cizalladura de las
muestras (23). Con igual estrés la serie suturada a
90°(PD) permite unamayor deformacion. El adhe-
sivo anulaesadiferencia, igualando la deformacion
para cada estrés en la series suturadas y pegadas
(PPI1,PPD) (figuras 2y 3).

Como conclusién podemos afirmar la escasa
gportacion de un pegamento de fibrina en cuanto a
laresstencia o la elasticidad de las muestras, aun-
gue & hecho que meorare la homogeneidad de los
resultados debe ser tenido en cuenta. El uso de otro
tipo de adhesivos como |os cianoacrilatos con ma
yor resistencia a la rotura, no absorbibles e indte-
rablesen € tiempo, S se comportan de una manera
similar mgorando la uniformidad, debieran ser in-
vestigados, ya que pudieran ser elementos auxilia-

res con importancia en la fijacion del pericardio
(8,24). Por ultimo, la sutura borde a borde del
pericardio, independientemente de su direccion en
relacion con € ge de la carga, no debe ser usada
por la pérdida de resistencia en la fabricacion de
bioprotesis cardiacas.
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