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RESUMEN

Introduccién: Los métodos tradicionales para el cierre de heridas y fijacién de mallas en las
hernioplastias, tanto abiertas como laparoscépicas, se asocian a problemas como dolor,
hemorragia, hematoma o infeccién. La introduccién de nuevos adhesivos tisulares sintéti-
cos como los cianoacrilatos puede suponer una alternativa con ciertas ventajas, tales como
la rapidez de aplicacién, su sencillez de uso, la posibilidad de evitar anadir un trauma-
tismo, la disminucién del tiempo quirargico y del dolor, un mejor resultado estético, etc. Sin
embargo, estos productos todavia son muy poco conocidos, y plantean algunos interrogan-
tes: stienen toxicidad?, scémo actiian?, ;como se utilizan?, ;cudles son sus inconvenientes?,
etc. El propésito de esta revision sistemética es analizar los conocimientos sobre los adhe-
sivos sintéticos centrados en una mejor comprensién sobre su posible uso en el campo de
la cirugia de pared abdominal.
Meétodo: Se realiza una revisién de la literatura segun las palabras clave «cianoacrilatos»,
«adhesivos tisulares» y «pegamentos» en los registros Medline, Embase y Cochrane. Se veri-
fican las referencias de los articulos para obtener otros estudios accesorios y se establece
contacto con los fabricantes y casas comerciales para completar informacién técnica.
Conclusién: Los cianoacrilatos pueden ser usados para fijar la malla en la reparacién de las
hernias con seguridad y ventajas clinicas. Se precisan estudios de mayor calidad sobre estos
productos.
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Synthetic tissue adhesives: What a hernia and abdominal wall surgeon
must know

ABSTRACT

Introduction: Traditional methods of wound closure and mesh fixation in hernia repair, both
open and laparoscopic, are associated with problems such as pain, bleeding, hematoma
or infection. The introduction of new synthetic tissue adhesives such as cyanoacrylates,
can be an alternative to certain advantages such as speed of implementation, ease of use,
possibility of avoiding a trauma, reduced surgical time and decreased pain, better cosmetic
result, and so on. However, these products still raise a number of questions about their
potential toxicity, mechanism of action, application forms, disadvantages, etc. The purpose
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of this systematic review is to analyze the knowledge of synthetic adhesives focused on a
better understanding for potential use in the field of surgery of the abdominal wall.

Method: A review of all literature by keywords «cyanoacrylate», «tissue adhesives» and «glue»
records in Medline, Embase and Cochrane. We checked the bibliographies of the articles
for additional studies and contacted accessories manufacturers and trading houses for

complete information.

Conclusion: Cyanoacrylates can be used to secure the mesh in the repair of hernias and
safely certain advantages. Higher quality studies on these products are required.
© 2013 Sociedad Hispanoamericana de Hernia. Published by Elsevier Espaia, S.L.

All rights reserved.

Introduccién

A lo largo de la historia se ha buscado la solucién mas ade-
cuada para cerrar una herida (traumatica o quirtrgica) de
forma que cause la menor reaccién inflamatoria y consiga
una cicatriz lo més estética posible. Durante décadas se ha
forjado la imagen del cirujano como la de un «profesional
0 artesano que cose», que usa suturas para cerrar las heri-
das. Pero todas las suturas, ya sean absorbibles o no, aiaden
un nuevo microtrauma, y con €él, una variable reaccién tisu-
lar; no obstante, en la actualidad las heridas también pueden
ser tratadas mediante adhesivos tisulares sintéticos o pega-
mentos. El desarrollo de este nuevo método de tratamiento
es importante en la medida en que puede ofrecer ventajas a
los pacientes, aumentando su calidad de vida. La introduc-
cién de los adhesivos en cirugia ha sido recibida con un gran
entusiasmo inicial, ya que parece que pueden conseguir una
resistencia de tensién equivalente a la de cualquier sutura, con
mejor aspecto estético de la cicatriz final y una tasa de infec-
cién menor. Si estos hechos se terminan confirmando, si los
adhesivos demuestran ser una mejor solucién (con mayor efi-
cacia y menor dano), la imagen tradicional del cirujano unido
a una sutura podria modificarse en un futuro no muy lejano,
o incluso desaparecer.

Metodologia

Esta revisién sistematica estd basada en una detallada bus-
queda electrénica que incluye los repertorios de las bases de
datos Cochrane, Google, Embase y Medline, usando PubMed.
No se han utilizado restricciones ni de afio de publicacién,
ni de idioma, ni de diseno (experimental o clinico, anima-
les o personas, ninos o adultos) ni por tipo de pegamento
utilizado. Las palabras clave usadas en la investigacién han
sido «adhesivo tisular» (tissue glue or adhesive), cyanoacrylate
(«cianoacrilato») y hernia. Tras la busqueda inicial en PubMed,
se identificaron otros estudios adicionales referenciados en
estos. Se analizan todos aquellos que incluyen el uso de los
adhesivos en cualquier cirugia de la pared abdominal.

Historia

En el ano 1942, Harry Coover descubre de forma casual el
cianoacrilato de metilo (CA) mientras trabajaba en los labo-
ratorios de Kodak buscando un material transparente para
ser usado en las miras telescdpicas plasticas de los fusiles

de asalto; sin embargo, el producto obtenido es abandonado
por su imposibilidad de empleo, debido a su rapida adhesién.
En 1951, cuando trabajaba con polimeros resistentes al calor
para los toldos de los aviones, Coover se da cuenta por fin del
interés de esta sustancia como pegamento de gran resisten-
cia que no precisa calor o presién para ejercer su funcién. El
producto fue patentado en 1958 como Eastman 910 (Superglue:
alcohol-catalyzed cyanoacrylate adhesive compositions), y adquirid
una rapida difusién y aceptacién en multiples aplicaciones
comerciales y domésticas (fig. 1).

En la guerra de Vietnam los CA fueron usados para tratar
las heridas de los soldados, con lo que se consiguié disminuir
el sangrado y facilitar su traslado a centros médicos mejor
dotados. Los buenos resultados obtenidos hicieron posible su
aprobacién para usos médicos, aunque pronto se demostro6 la
existencia de una posible toxicidad y fueron retirados del uso
civil. Estudios experimentales posteriores demostraron que
el efecto téxico era debido al formaldehido que se producia
durante la degradacién del metil-2-cianoacrilato. Sir H. Coo-
ver fue galardonado con la medalla nacional de la tecnologia y
la innovacién en 2010. Murié en 2011, a la edad de 94 afios!3.

Desarrollo de los cianoacrilatos

El primer producto desarrollado tras el metil-CA fue el
etil-CA (CgHyNO;), que se caracteriza por tener una densi-
dad especifica de 1.05g/ml, un punto de ebullicién de 65°C,

Figura 1 - Harry Coover, descubridor de los cianoacrilatos.
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Figura 2 - Estructura general de los cianoacrilatos.

un punto de ignicién de 83°C, una presién de vapor de
<0.27kPa a 25°C. Ademas, es soluble en metil-etil-cetona
y tolueno, y se define ya como un adhesivo tisular sinté-
tico (AT) -es decir, no biolégico- que al contacto con una
superficie y mediante reaccién exotérmica se pega formando
una cubierta de gran resistencia. Los AT son sintetizados por
condensacién a partir del cianoacetato y para-formaldehido
en presencia de un catalizador. Son liquidos incoloros de
baja viscosidad y altamente reactivos. La aplicacién de una
fina ldmina del producto desarrolla una rapida polimeri-
zacion, usualmente entre 5 y 60s, desencadenada por los
grupos hidroxilo en la superficie en la que se estd pegando.
El agua puede actuar ficilmente como este catalizador y
activar la polimerizacién aniénica. Dado que los tejidos bio-
légicos contienen muchos residuos de bases proteicas, los
CA son extremadamente adhesivos para ellos, dado su buen
potencial de humedad. Como extensién a esta propiedad prin-
cipal, los CA en aplicaciones biolégicas suman también los
beneficios de un efecto hemostatico y bacteriostatico para
los gérmenes grampositivos, al formar una capa oclusiva
impermeable.

Los CA son capaces de mantener los tejidos en su lugar
durante el tiempo necesario para que se lleve a cabo una
correcta cicatrizacién. Un exceso de humedad (sangre, suero,
etc.) puede alterar esta unién. A temperatura ambiente poli-
merizan por 3 mecanismos bésicos: radicalia, anidnica y
zwitteridnica. Iniciadores de esta polimerizaciéon pueden ser
los aniones CH3COO-, OH-, I-, las bases débiles como los alco-
holes, el agua, y los aminodacidos presentes en los tejidos vivos.
Al degradarse forman cianoacetato y formaldehido, causante
este Gltimo de unareaccién inflamatoria local téxica e irritante
(figs. 2y 3).

Como adhesivos tisulares poseen 3 caracteristicas elemen-
tales: a) gran resistencia en la adhesion; b) son biocompatibles,
y ¢) son biodegradables, ademés de tener una gran facilidad

de aplicacién y estabilidad. Su desventaja fundamental es la
rapidez de su efecto, que hace practicamente imposible poder
rectificar las superficies a unir (tablas 1y 2)*7.

Tipos de cianoacrilatos

Podemos distinguir 2 grupos de CA basidndonos en la longi-
tud del radical en el grupo carboxilo del polimero, ya que esta
variacién estructural influye significativamente en sus propie-
dades clinicas:

1) Los de cadena corta (metil- o etil-). Se degradan muy rapi-
damente in vivo, y el formaldehido producido causa una
rapida toxicidad tisular. Estos derivados han sido retirados
del uso médico.

2) Los de cadena larga (butil-, hexil- y octil-). Son menos cito-
téxicos, ya que presentan una degradacién mucho mas
lenta, sin alcanzar una concentracién de formaldehido
superior a la que se presenta en la sangre de forma habi-
tual y, por ello, pueden ser utilizados de forma segura en
multiples aplicaciones médicas, tanto a nivel externo como
interno®10.

El metil-2-CA ya fue utilizado como adhesivo quirtrgico.
Este derivado de cadena corta contiene un grupo metil- como
subunidad (R=CHs). Aunque fue considerado un gran avance,
su uso fue rapidamente limitado, al demostrarse su cito-
toxicidad. Mas tarde se sintetizd el etil-2-CA, que aunque
contenia un grupo carboxilo mas largo, también causaba
una considerable reaccién inflamatoria con una mayor for-
macién de seromas, necrosis tisular y reaccién a cuerpo
extrano. En ambos casos la degradacién de la cadena corta
iniciaba una respuesta inflamatoria aguda, seguida de una
reaccién crénica tipo células gigantes a cuerpo extrano. Inves-
tigaciones posteriores demostraron que la citotoxicidad era
proporcional a la longitud de la cadena del monémero, lo
que llevd a sintetizar productos de cadena maés larga como
el butil- o hexil-. El butil-2-CA presenta una biodegradacién
mucho mas lenta, de lo que resulta una minima toxicidad
al permitir una aclaracién mas eficiente de los subproductos
de degradacién. A pesar de las buenas publicaciones ini-
ciales, también aparecieron estudios que advertian de que
su uso bajo la piel en tejidos bien vascularizados causaba
una marcada inflamacién subcutédnea con el consiguiente
eritema o infeccién. El octil-2-CA fue el primer monémero
en pasar todos los requisitos internacionales obligados para
el uso de un medicamento en 1998. Su resistencia a la
rotura es 4 veces mayor que la de sus predecesores, es muy
superior a la de los adhesivos de fibrina y equivale a la
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Figura 3 - Reaccion de polimerizacién y subproductos de degradacion.
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Tabla 1 - Clasificacion de los adhesivos tisulares en funcion de su origen

Biolégicos Fibrina homéloga

Fibrina autéloga

Trombina bovina
Gelatina porcina
Formaldehido
Glutaraldehido
Gelatina porcina
Resorcinol
Cianoacrilatos

Semisintéticos

Sintéticos

Tissucol® (Baxter, Westlake Village, California, EE. UU.)
Vivostat® (Vivolution A/S, Birkeroed, Dinamarca)

Cryoseal® (Thermogenesis, Rancho Cordova, California, EE. UU.)
Floseal® (Baxter, Westlake Village, CA, EE. UU.)

Surgiflo® (Ethicon, Nueva Jersey, EE. UU.)

Bioglue® (Cryolife, Kennesaw, Georgia, EE. UU.)

GFR

Glubran II® (GEM Srl, Viareggio, Italia)

Ifabond® (Fimed, Les treilles, Quincie-en-Beaujolais, Francia)
Omnex® (Ethicon, Nueva Jersey, EE. UU.)

Histoacryl® (Braun, Aesculap AG, Tuttinggen, Alemania)
Dermabond® (J&], Somerville, Nueva Jersey, EE. UU.)
Indermil® (Covidien, Norwalk, Connecticut, EE. UU.)

de una sutura de nailon de 4-0, pero solo se aconsejaba
para uso externo, sobre la piel. Nuevos derivados, como el
hexil-2-CA, presentan actualmente los mismos resultados,
pero libres de toxicidad (ya que la cantidad producida de
formaldehido es muy débil, por debajo de los indices sangui-
neos normales) y con posibilidad de aplicacién tanto externa
como interna, con lo que se consigue una mejor resistencia

Tabla 2 - Ejemplos de aplicaciones médicas y

quiruirgicas de los compuestos de cianoacrilato
publicados en la literatura

Especialidad Aplicaciones

Cirugia general Reparacién de heridas

Control de la hemorragia
Refuerzo de anastomosis

Cierre de fuga pulmonar
Reparacién de nervios periféricos
Tratamiento del labio leporino
Laceraciones faciales

Barrera de piel humana

Cirugia toracica
Neurocirugia
Cirugia plastica

Otorrinolaringologia Reconstruccién de la cadena ésea
Estabilizacién de cartilagos
Urgencias Reparacién heridas traumaticas
Digestivo Control del sangrado de varices
esofagogdstricas y ulceras
gastroduodenales
Cierre de fistulas biliares refractarias
a drenaje
Cierre de fistulas pancreaticas
Oftalmologia Reparacién temporal de perforaciones
corneales
Cirugia de cataratas
Radiologia Embolizacién de malformaciones
vasculares y aneurismas o fistulas
arteriovenosas
Pediatria Cierre de heridas y hemostasia
Ginecologia Cierre de episiotomia
Traumatologia Fijacién de fracturas
Tratamiento de colgajos 6seos
Urologia Anastomosis de via urinaria
Odontologia Cierre de heridas de mucosa oral

Apésito periodontal
Estomatitis aftosa
Fracturas dentales

adicional y plasticidad, lo que aumenta la flexibilidad de los
tejidos?-13,

Aplicaciones quirargicas

Algunas de las aplicaciones médicas y quirtrgicas en las que
han sido empleados los CA se muestran en la tabla 2. El uso
mas aceptado es como adhesivo para reparar heridas trauma-
ticas o quirtrgicas, y del que existe una amplia documentacién
acumulada de mas de 30 afios. En la actualidad disponemos
de algunas revisiones y metaanadlisis que demuestran que no
hay diferencias estadisticamente significativas entre la pro-
porcién de heridas con dehiscencia, la tasa de infecciones, el
resultado estético o la satisfaccién del paciente o del cirujano
al tratar una herida de forma mecénica (con sutura) o qui-
mica (con CA), pero si que presentan ventajas en cuanto al
tiempo de tratamiento (entre un 30-60% menos que con las
suturas, relacionado sobre todo con el tiempo del cirujano, la
disminucién en la necesidad de equipos, servicios y visitas en
el seguimiento), la posible formacién de queloides o el riesgo
de incidentes por exposicién a instrumentos (agujas y pinzas)
estimado por Makary entre el 1.4 % y 15 % de todos los proce-
dimientos quirdrgicos, posiblemente infravalorado y asociado
a un alto coste econémico y social®13-16,

Ventajas y desventajas de los cianoacrilatos

Ventajas de los cianoacrilatos de metilo

Eluso de un CA se asocia con las siguientes ventajas: 1) rapidez
de aplicacién (15 veces mas rapido que una sutura estandar);
2) es indoloro, y puede evitar la necesidad de un anestésico
local; 3) funcién de barrera antimicrobiana (especialmente
contra gérmenes grampositivos), con lo que crea unas mejo-
res condiciones para la cicatrizacién de las heridas y evita la
necesidad de aplicar antibiéticos tépicos; 4) elimina el riesgo
de lesién vascular y disminuye la formacién de hematomas;
5) evita la necesidad de retirar la sutura y, por lo tanto, el
dolor que ello supone y su ansiedad; 6) aumenta la satis-
faccién de los pacientes; 7) elimina el riesgo de punciones
accidentales con agujas, y 8) aunque su coste directo puede
ser 4 veces mayor, tiene una mejor coste-efectividad que la
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sutura o grapas, atribuido a la reduccién en la necesidad
de un seguimiento, tiempo de los profesionales y curas de
enfermeria?77.

Desventajas de los cianoacrilatos de metilo

Las desventajas principales al usar un CA son consecuencia
de la falta de estudios en ciertas situaciones especificas como
son: 1) en zonas de tensién elevada, donde se aconseja dar
algunas suturas profundas de aproximacién para reducir la
tensién y facilitar el contacto de las superficies a unir; 2) sobre
incisiones mayores de 5cm, en las que todavia no ha sido
documentado su efecto; 3) en zonas contaminadas o infec-
tadas; 4) en pacientes con problemas para una cicatrizacién
normal, como en diabéticos, pacientes con enfermedades vas-
culares, pacientes inmunodeprimidos, etc.; 5) en el interior de
las mucosas (p. €j., en la cavidad nasal u oral), y 6) tampoco se
aconseja utilizarlos en mujeres embarazadas®.

Toxicidad clinica

Inicialmente se demostrd que los CA causaban toxicidad tisu-
lar. Este efecto es inapreciable en los preparados para uso
meédico, debido a la pequena proporcién de impurezas del pro-
ducto. A pesar de ello, es cierto que cuando se usa un AT se
produce una reaccién inflamatoria que puede conllevar necro-
sis tisular e incluso fenémenos de trombosis arterial. Los CA
se degradan espontaneamente en polimeros, y el formalde-
hido parece ser el principio que al acumularse en las zonas
tratadas causa el efecto citotéxico, tanto in vitro como in vivo.
Actualmente, se sabe que esta degradacién del CA y la apari-
cién del formaldehido pueden ser evitadas al modificarse la
longitud del radical alkil- (del metil- o etil- al radical butil-
o hexil-CA). Este aumento de la cadena produce un enlen-
tecimiento del proceso de degradacién y disminuye el efecto
téxico del producto por unidad de tiempo, lo que evita el pro-
blema de los derivados de cadena corta. Este fenémeno ha sido
clinicamente documentado por Maw et al.'8. A pesar de todo,
no disponemos todavia de estudios metabdlicos in vivo, por
lo que lo mas recomendable seria aconsejar siempre el uso
de la menor cantidad de CA necesaria para obtener la fun-
cién que buscamos, lo que aumentara nuestra seguridad en la
aplicacién del producto.

Citotoxicidad

Existen referencias en la literatura que muestran un efecto
citotéxico de los CA al entrar en contacto directo con célu-
las in vitro. La polimerizacién se produce mediante reaccién
exotérmica, lo que genera calor y explica el potencial dano
celular. Se ha sugerido que los CA pueden actuar mediante
2 mecanismos: 1) generar hidroperéxidos lipidicos, que acti-
varian la biosintesis de prostaglandinas y tromboxanos, y 2)
oxidar y lisar membranas celulares. Estos 2 mecanismos expli-
can algunos de los fenémenos trombéticos y de necrosis que
aparecian con los derivados de cadena corta. Algunos estu-
dios han observado también que el uso de inhibidores de
la prostaglandina H sintetasa, como el 4cido acetilsalicilico
y la indometacina, reducen dicha citotoxicidad.

Genotoxicidad

No existe ninguna publicacién clinica que relacione los CA con
toxicidad a largo plazo o que evidencie que tengan efecto car-
cinogénico. Los de cadena corta si se han relacionado con la
posibilidad de genotoxicidad, como es el caso del methyl-2-CA,
con el que se ha demostrado un efecto mutagénico in vitro en
un microsoma de Salmonella. A nivel molecular, el incremento
de la cadena alkil- reduce esta posibilidad de toxicidad. La
pureza del compuesto y su longitud de radical son, por tanto,
2 parametros a conocer para evitar posibles efectos adversos.
A pesar de todo, necesitamos de mayor documentacién sobre
el metabolismo de estos productos dada la gran difusién que
podrian alcanzar en el campo médico y quirtirgico’.

Productos comerciales

Es necesario recordar primero la diferencia entre los AT sin-
téticos y los bioldgicos, ya que se confunden con frecuencia,
incluso algunos cirujanos los utilizan indistintamente (p. €j.,
Tissucol® frente a CA). Hay que tener claro que los adhesivos
biolégicos son concentrados de fibrinégeno y factor xii,
preparados a partir de plasma humano y que son clasificados
como «drogas» por la agencia mundial del medicamento, lo
cual es una gran diferencia, ya que los AT son clasificados
como «productos médicos». Ademas, los adhesivos biolégicos
pueden tener contaminacién (riesgo de transmisién de enfer-
medades), requieren de una preparacién previa (mientras
los AT pueden ser aplicados inmediatamente después de su
apertura) y son mucho mas caros.

Glubran II®

Es el adhesivo tisular derivado de comondémero n-butil-CA,
con elevadas propiedades adhesivas y hemostéticas, y que
presenta la marcacién de la Unién Europea clase 111 para uso
interno. Es un producto transparente que forma una del-
gada capa que una vez se solidifica puede ser facilmente
atravesada con una aguja de sutura, ya que la polimeriza-
cién no forma agregados cristalinos. El tiempo de polimer-
izacién puede variar en funcién del tipo de tejido con el que la
cola entra en contacto, de la cantidad y naturaleza de los liqui-
dos presentes y de la cantidad de producto aplicado, y alcanza
una temperatura de 45 °C (tabla 3). En condiciones de correcta
aplicacién la cola empieza a solidificarse después de 10 2s,y
completa su reaccién de solidificacién en torno a los 60-90s.
Al final de esta reaccién la cola alcanza su maxima resistencia
mecanica. Una vez sélida ya no tiene ningiin poder adhesivo,
por lo que se podran yuxtaponer tejidos o gasas quirtrgicas
sin correr el riesgo de adherencias no deseadas. La pelicula de
cola se elimina a través de un proceso de degradacién hidroli-
tica cuya duracién depende del tipo de tejido y de la cantidad
utilizada. Su principal desventaja es su moderada pureza y
la presencia de otros compuestos agregados a la formulacién.
Dispone de introductor para dosificacién endoscépica y forma
de aplicacién en espray, aunque esta es algo engorrosa y nece-
sita de las 2 manos para poder sujetar el dispositivo por su
longitud (la cola se une al gas en una varilla larga).
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Tabla 3 - Propiedades de los cianoacrilatos utilizados en cirugia (marcacién de la comunidad europea

Adhesivos tisulares sintéticos derivados del cianoacrilato

Ifabond® Glubran II® Histoacryl® Dermabond®
Compuesto a-hexil n-butil n-butil n-octilo
Empresa Fimed (Francia) GEM Sl (Italia) B Braun (Alemania) J&J (EE. UU.)
Marcacién 111 111 1Ib Ila
Pureza 98 64 96 80
Temp. (grados) +2 45 45 40-45
T. (s) 1-30 1-90 5-7 95-180
Degradacién (meses) 3-9 >12 12 5-14d

III: uso interno y externo; IIb: uso externo; pureza en % de cianoacrilato; Temp.: temperatura de polimerizacién; T.: tiempo de polimerizacién.

Los datos no incluidos no han sido facilitados por la empresa consultada.

Histoacryl®

El histoacryl® es un adhesivo tisular liquido y estéril,
compuesto por n-butil-2-CA (sinénimo: enbucrilato), que poli-
meriza en contacto con el calor y la humedad y se convierte
en un material sélido y resistente que presenta una absorcién
completa al cabo de un ano -aproximadamente- por mecanis-
mos celulares, fagocitosis por macréfagos y células gigantes.
Se presenta tenido con un tono azul en ampollas de plastico
de 0.5ml, con una caducidad de 24 meses, y totalmente his-
tocompatible. Para la fijacién de mallas en la hernia inguinal
se aconseja dejar caer una gota cada 2 cm aproximadamente,
para facilitar la integracién de la malla o en el lugar donde
habitualmente su usan los puntos de sutura o tackers. El color
azul facilita la visién de la gota. La polimerizacién tarda unos
10s, yla méxima unién se crea en 1 min; por encima delos 10 s
ya no se puede recolocar la malla. Se precisa solo una ampo-
lla (0.5ml) para fijar una malla de 10 x 15cm. Esta dosis no
altera el proceso de integracién normal de la malla, ni modifica
sus propiedades ni funcionalidad. Aunque es un preparado de
mayor pureza, también tiene una temperatura de polimeriza-
cién cercana a los 50°C.

Dermabond®

Dermabond® es un derivado del 2-octil-CA que contiene una
traza variable de estabilizador radical en su formulacién y
que en 1998 se convirti6é en el primer pegamento aprobado
por la FDA para el cierre tépico de heridas cutdneas. A pesar
de tener su indicacién para uso externo, también se ha uti-
lizado para fijar mallas en la reparacién de las hernias. Para
conseguir su efecto adhesivo necesita unos 30 s manteniendo
las superficies unidas, que es el tiempo que tarda en crista-
lizar formando una capa sélida pero flexible. Este proceso no
se acelera soplando o ventilando la zona. Posteriormente se
aconseja esperar un minimo de 3min a que el pegamento
se seque completamente, ya que este alcanza su estructura
y fuerza definitiva en 3-5min, proporcionando una firmeza de
unién similar a la obtenida a los 7 dias cuando se fija mediante
sutura. Se presenta en viales liquidos y transparentes de 0.5 y
0.7 ml.

Ifabond®

Es el adhesivo tisular liquido derivado del monémero de n-
hexil-CA que solo contiene minimas trazas de estabilizantes

(radical y aniénico). Fue sintetizado por el Dr. Valérie Vidal-
Sailnam en 2004, y se denomindé pegamento EG 2000.
Reformularizado en 2006 para conseguir una mejor duracién
de su vida, pasé a llamarse Microbond, y obtuvo en 2007 su
marca CE para empleo como sustituto de tacker y suturas
para fijar mallas en las hernioplastias. Finalmente, en 2009,
pasé a llamarse Ifabond®. Obtuvo una nueva licencia para ser
usado sin limitaciones en todos los procedimientos quirtrgi-
cos, tanto de nivel externo como interno.

Las ventajas fundamentales de este preparado son su gran
pureza y la baja temperatura de polimerizacién que presenta,
lo que contribuye a evitar su toxicidad como adhesivo, a la vez
que, al no existir casi impurezas en su formulacién, no se ve
afectada su eficacia como adhesivo. Esta pureza del Ifabond®
permite no tener que recurrir al uso de estabilizantes (general-
mente toxicos) utilizados de manera frecuente en otros CA. Se
presenta en viales de 0.5 y 1ml. Dispone de introductor para
cirugia endoscépica y de un sencillo aplicador para dosificar
en espray facil de usar y controlar con una sola mano (tabla 3).

Hernias y cirugia de pared abdominal
Hernia inguinal

La primera referencia sobre el uso de un CA se remonta a 1984
por Shapkina y Kravtsov, en el tratamiento de la hernia ingui-
nal en nifnos'?°. Canonico et al., en 1995, compararon el uso de
un adhesivo biolégico con una sutura en la operacién de Lich-
tenstein; no encontraron diferencias en el niimero de seromas,
pero si una menor tasa de hematomas?!. Farouk et al., en
1996, sugirieron que la hernioplastia inguinal abierta puede
ser reparada con seguridad y rapidez, sin recurrencias tem-
pranas, usando un AT?2, Otros estudios posteriores con dicha
técnica en el abordaje abierto han sido realizados por Helbling
y Schlumpf?3 (2003), Nowobilski et al.?* (2004), Paajanen et al.?>
(2011) y Shen et al. (2012), en los que se obtuvieron excelentes
resultados con CA y se registraron menor tiempo quirudrgico,
hematomas, dolor, consumo de analgésicos y retorno tem-
prano alas actividades diarias con igual tasa de recurrencias a
5 anos?®. Kim-Fuchs et al., en el mismo afio, obtuvieron resul-
tados similares, pero advirtieron de una posible mayor tasa
de recidivas (que explican por problemas técnicos durante los
meses iniciales), por lo que aconsejan seleccionar su uso para
pacientes propensos al dolor?’. Para Paajanen et al. el método
de fijacién de la malla no afecta la aparicién posterior de dolor
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Tabla 4 - Analisis bibliografico. Estudios clinicos donde se han utilizado cianoacrilatos en la cirugia de las hernias

Documentacién clinica

Autor, ano Tipo de estudio  Tipo de cianoacrilato utilizado Numero de casos Seguimiento Variables Resultados?
Helbling, 2003 R B 46 21,3 meses D +D
Nowobilski, 2004 R B 46 1, 3meses TQ, D, Ca, Ra, +DRa
Re =TQCaRe
Testini, 2010 R B 156 1,3, 6, D, H, Cc +DHCc
12 meses Re =Re
Paajanen, 2011 R B 302 1, 12 meses TQ, Ca, If =TQCalf
=D CcRe
Shen, 2012 R B 110 1,3,6,9, TQ, D, H, Re +TQHD
12 meses
Kim-Fuchs, 2012 R B 264 3, 12 meses, TQ, He, D, Re +TQ
Sanos =He DRe
Eldabe, 2012 C B 198 6, 12 meses D, Eh +He D Eh
Kukleta, 2012 S B 1300 1,6,12meses, D, Eh,If, Re +DEhIf Ce
5afios
Briigger, 2012 R B 80 1, 6, 12meses He, D, Ra + He
Moreno-Egea, 2012 C H 70 12 meses TQ, Ca, D, Ce +TQCa, D Ce
Re =Re

Tipo de estudio (C: comparativo; R: randomizado; S: serie personal caso control).

Tipo de cianoacrilato utilizado (B: butil-; H: hexil-).

Variables: variables cuantificadas clinicas (Ca: consumo de analgésicos; Cc: sensacién de cuerpo extrano; Ce: coste econémico del proceso; D:
dolor; Eh: estancia hospitalaria; H: hematoma; He: hipoestesia; If: infecciones; Mo: morbilidad global; Ra: retorno a las actividades diarias; Re:
recurrencia; TQ: tiempo quirtirgico) o biomecénicas (resistencia tensil, elasticidad) o histoldgicas (residuos, inflamacidn, integracién).

@ Beneficio del CA: +; perjuicio: —.

crénico, y las variables que se demuestran como predictores
independientes son: 1) la edad mds joven; 2) la existencia de
dolor preoperatorio, y 3) la duracién de la operacién. Sobre
este ultimo factor si podria influir notablemente el uso de un
AT por cirujanos experimentados?.

Con la operacién de Rutkow-Robbins, Testini et al. (2010)
obtienen mejores resultados globales en morbilidad a corto y
largo plazo, y Eldabe et al. (2012) aconsejan su uso en pacientes
con altoriesgo de presentar hematomas, con enfermedades de
transmisién sanguinea como el VIH y con dolor preoperatorio
a nivel inguinal?®%°.

La primera aplicacién de un AT en la hernioplastia lapa-
roscépica fue publicada por Jourdan y Bailey en 1998%°. El
principal interés que centra el uso de un adhesivo en la ciru-
gia endoscépica de la hernia es el hecho de poder sustituir el
empleo de tackers que se asocia con problemas graves como
neuralgias por atrapamiento nervioso, lesién 6sea sobre el
pubis, hemorragias de la corona mortis y hematomas del
espacio de Retzius, dolor crénico, y que encarecen en gran
medida el coste del proceso. Estos problemas son erradica-
dos al cambiar las grapas por un adhesivo. Esposito et al.
utilizaron en el ano 2004 el AT para obliterar el proceso vagi-
nal en el caso de hernias congénitas, evitando su cierre con
sutura o grapas sin ninguna incidencia. En 2 casos pudie-
ron verificar el resultado por la necesidad de un segundo
procedimiento endoscépico (a 20 y 25 meses), y encontra-
ron una anatomia inguinal perfecta y sin residuos®!. En el
mismo afno y a nivel experimental, Miyano et al., confirma-
ron la eficacia de la técnica del cierre del saco inguinal en
el anillo interno para tratar las hernias indirectas mediante
inyeccién de adhesivo sin riesgo de lesién sobre el con-
ducto deferente y vasos espermaticos (sin que afectara a la
fertilidad)®?.

Kukleta et al.,, en 2012, no encuentran efectos adversos
ni complicaciones en una larga serie de 1300 reparaciones
transabdominales, y obtienen ventajas claras respecto al uso
de tackers o fibrina en la variable coste/beneficio. Las mallas
fijadas con adhesivo se integran mdas rdpidamente que con
suturas: a los 30 dias, el 80% de la malla fijada con AT esta
cubierta por tejido, por un 45% cuando se usa sutura; a los
90 dias, la malla con AT esta integrada al 100% y con sutura
necesita 60 dias mas. Los autores concluyen que el uso de CA
en la fijacién de una malla es mas rapido, fuerte y rentable que
con fibrina, y menos doloroso que con suturas o tackers3. Briig-
ger et al., en el mismo afio, demuestran que también mejora de
forma significativa la hipoestesia posoperatoria, tanto abdo-
minal como inguinal o genitofemoral, y que es mas frecuente
y severa cuando se usan tackers (tabla 4)3%.

Hernia incisional

No disponemos todavia de ensayos clinicos en el campo de las
eventraciones: todas las referencias bibliograficas son de tipo
experimental (en ratas). Palmieri et al., en 1999, confirman la
ausencia de toxicidad del etil-CA en pared abdominal3>. En
el afio 2001, Birch y Park®® muestran que una malla fijada
con octil-CA no afecta al proceso de reperitonizacién y que
induce similares adherencias intraabdominales que los tackers
y menos que las suturas, aunque con menor resistencia a la
rotura. A nivel de la interfase malla/tejido, en el caso de utilizar
suturas se encuentra una migracién celular a los intersticios
de la prétesis, mientras que en el caso de emplear el AT se
aprecia un infiltrado inflamatorio sobre la superficie muscular,
aunque las mallas son integradas sin problemas. Los autores
concluyen que el CA puede permitir el desarrollo de una nueva
técnica para fijar la malla en la reparacién de eventraciones.
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Tabla 5 - Analisis bibliografico. Estudios experimentales en animales donde se han utilizado cianoacrilatos en modelos

de hernias

Documentacién experimental

Autor, ano Tipo de Numero de casos Seguimiento Variables Resultados®
cianoacrilato
utilizado
Birch, 2001 O 22 42 (dias) In, Ad, Rt —RT + Ad
Fortelny, 2007 B 20 17,28 (dias)-3 (meses) Re, Rt, El, In —RTElIn
Losi, 2010 B 25 17,28 (dias)-3, 4, 5 (meses) Re, Rt, In +RT In
Dilege, 2010 B 32 21,42 (dias) Ad, Rt, If, In, Re =AdRTInIt
Ladurner, 2011 B 40 1-3 meses Ad, Rt, In —RTIn=Ad

Tipo de cianoacrilato utilizado (B: butil; O: octil).
Variables: variables cuantificadas biomecanicas (Ad: adherencias; El: elasticidad; Rt: resistencia tensil) o histolégicas (In: inflamacién; It: inte-

gracién Re: residuos).
@ Beneficio del CA: +; desventaja o perjuicio: —.

Si pudiéramos eliminar el uso de tackers, podriamos reducir
las complicaciones, el dolor posoperatorio y el coste total del
procedimiento.

Fortelny et al.3”, en 2007, publican resultados desfavorables
anivel biomecanico (existencia de residuos, menor resistencia
y mayor rigidez), explicables por el uso de demasiado pega-
mento y una valoracién temprana de los resultados. El trabajo
posterior de Losi et al.3® en 2010, sin embargo, muestra una
reaccién inflamatoria e integracién comparable a la causada
por la sutura, con un tejido bien vascularizado alrededor de
los residuos de adhesivo sin presencia de polimorfonuclea-
res, necrosis o células apoptosicas, y aconseja evitar el uso de
grandes cantidades de adhesivo (30 pl por cm?).

Dilegeetal.,en 2010, no encuentran diferencias enla tasa de
infecciones, recurrencias, formacién de adherencias o resis-
tencia tensil entre el butil-CA y el uso de suturas, y a nivel
histolégico obtienen iguales resultados en términos de incor-
poracién tisular, fibrosis, infiltracién inflamatoria, formacién
de abscesos y necrosis, y el CA es mejor que la sutura al causar
menor reaccién a cuerpo extrafio®. Ladurner et al., en 2011,
sin embargo, muestran que a igual integracién de la malla,
retraccién y formacién de adherencias, el pegamento tiene
de forma estadisticamente significativa una menor resisten-
cia tensil (9.6 £ 0.8 N) que los tackers (14.8 0.7 N). Los autores
concluyen que el AT todavia no puede sustituir a los tackers
en la fijacién de la malla, solo reducir su ndmero (tabla 5)%041,
Desde el ano 2007, el autor ha venido sustituyendo el trata-
miento mecanico de las heridas (suturas o tackers) por el fisico
(n-hexil-CA) en multiples procesos de pared abdominal (her-
nias umbilicales, epigéstricas, incisionales, de colostomia y
urostomia, de diafragma, etc.,) con excelentes resultados cli-
nicos y sin presentar toxicidad alguna. Dicha experienciale ha
llevado alareparacién de las hernias sin ninguna sutura, expe-
riencia que fue presentada en el Congreso Nacional de Cirugia y
publicada en el afio 20124243,

El andlisis de la bibliografia actual nos permite obtener las
siguientes afirmaciones respecto al uso de los AT en la cirugia
de la pared abdominal: 1) facilidad de aplicacién; 2) no preci-
san de antibiéticos; 3) disminuyen la necesidad de anestesia;
4) sellado hermético de las zonas aplicadas; 5) disminuyen
el tiempo quirtrgico; 6) eliminan la necesidad de suturas en
mas del 50 % (en heridas superiores a 5cm); 7) mayor bienes-
tar durante el tratamiento y durante el periodo posoperatorio;

8) no presentan efectos adversos (salvo en pacientes alérgi-
cos); 9) abaratan el coste global del proceso quirdrgico por
el ahorro en la anestesia, en el tiempo de quiréfano, en las
suturas, necesidad de analgésicos y visitas o curas durante el
seguimiento; 10) dejan una cicatriz de resistencia adecuada
(aunque algo menor que con suturas o tackers) pero mas esté-
tica y con menor dolor crénico, y 11) no modifican la tasa de
dehiscencias o recidivas respecto al uso de una sutura tradi-
cional.

Sin embargo, estas conclusiones deben ser tomadas con la
adecuada reserva, pues aunque estan apoyadas en estudios,
algunos de ellos presentan problemas metodolégicos como los
siguientes: a) calidad general deficiente; b) inclusién de dife-
rentes patologias y técnicas; c) diferentes grupos de pacientes
en edad y patologias asociadas; d) pequeiio tamano muestral;
e) falta de definiciones precisas (dehiscencia, infeccién, hema-
toma, dolor, etc.); f) diferentes métodos de medida, de escalas
y de puntuacién; g) inclusién de varios adhesivos diferentes;
h) exclusién de las incisiones en areas de tensién; i) heridas de
longitud superior a 5 cm, y j) pacientes con deterioro de la cica-
trizacién de la herida. En estos 2 tltimos casos, nada podemos
concluir sobre la posible utilidad de los adhesivos tisulares.

Puntos técnicos

Las posibilidades del AT en el campo de la cirugia de las her-
nias se muestran en la tabla 6. La seleccién de los pacientes
para usar un adhesivo sintético debe comenzarse con la exclu-
sién de aquellos que presenten evidencia de infeccién activa
o riesgo potencial de infeccién. El cirujano ha de ser cauto
cuando se quieran usar en regiones expuestas a tensién o
presién directa, tomando las medidas necesarias para redu-
cir previamente esta condicién. De la misma manera, debe
evitarse su uso en aquellas heridas anfractuosas y en morde-
duras de animales que precisen de un desbridamiento. Se debe
aconsejar restringir el uso de los CA en pacientes con patolo-
gias que puedan alterar el proceso normal de la cicatrizacién,
de la coagulacién, posible atopia o reaccién de idiosincrasia,
alergias dérmicas o dermatitis, y en aquellas mucosas con una
secrecién constante o hipersecrecién.

Cuando se quieran utilizar para cerrar una incisién debe
asegurarse que existe un bien rasurado, que la piel no esté
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Tabla 6 - Usos del adhesivo tisular (cianoacrilato) en la cirugia de la pared abdominal y hernias, propuestos por el autor

Cirugia Aplicacion Manejo
Heridas Cerrar la incisién quirtdrgica En capa fina

Cerrar planos (aponeurosis y fascias) En capa fina
Hernias Fijar la malla 6-8 gotas

Obliterar el proceso vaginal 1-2 gotas

Cerrar aperturas del saco 1-2 gotas

Pared abdominal Estabilizar nudos (evita el deslizamiento)

Fijar suturas continuas largas

Reducir puntos viscerales (evita microtraumatismos y hemorragia)

Reducir el uso de drenajes?®
Control de sangrado

Fijar la malla

Cerrar puertos de acceso

Laparoscopia

Una gota sobre los nudos

Una gota repartida 3 veces

Fina capa entre 2 puntos de sutura

En espray sobre el lecho

1-2 gotas sobre el punto

2-3 gotas (Cooper y musculo recto anterior)
1-2 gotas

@ Son utiles en espacios moderados anterolaterales, no como tnico método en grandes espacios y en zonas posterolaterales.

cubierta de vello. No existe evidencia firme sobre el benefi-
cio de usar antibiéticos profilacticos en la hernioplastia; por
ello, en el caso de elegir un CA como técnica, no debe usarse
tampoco de forma rutinaria, pues aporta un efecto bacterios-
tatico. El cirujano debe ser meticuloso al realizar la hemostasia
para asegurar que las superficies a pegar estén limpias y
secas para garantizar un éptimo contacto con el adhesivo. La
aplicacién debe hacerse de forma controlada y bajo visién,
para evitar un derrame de pegamento cerca de estructuras
nerviosas o del cordén espermaético. Los nervios ilioinguinal y
genitofemoral deben ser siempre controlados y retirados hasta
que el adhesivo esté bien seco, para evitar dejarlo cerca de ellos
y que puedan danarse durante la polimerizacién y causar una
neuralgia. No se debe tocar el tejido con la cénula, para evi-
tar que se obstruya dando una falsa sensacién de efectividad;
este problema es especialmente dificil de advertir en la cirugia
laparoscépica, donde el adhesivo es aplicado a través de una
larga cénula.

Los mejores resultados estéticos se obtienen cuando se
aplican varias capas finas de adhesivo sobre la superficie, mas
que cuando se usa una sola aplicacién en capa gruesa. Unas
6-8 gotas pequenas sobre los bordes son suficientes para fijar
una malla de 10 x 15 cm. Una cantidad excesiva solo aumenta
el calor de la polimerizacién y no aporta nada a la resistencia
final. Tras la primera capa se aconseja esperar unos 30s, pero
en las sucesivas capas solo es preciso esperar unos 5-10. Los
puntos de fijacién deben ser los mismos que para el empleo
de suturas, en especial a nivel del pubis y ligamento ingui-
nal. Cuando se utilice una malla de poro pequenio, el adhesivo
se debe poner directo sobre el tejido, y después se deja caer la
malla rapidamente para asegurar un contacto 6ptimo. Cuando
la malla es macroporosa, se coloca primero la malla bien
extendida, y después se aplica el pegamento sobre ambas
estructuras. También las aponeurosis (del oblicuo mayor) y
fascias (Scarpa y Camper) pueden aproximarse mediante pin-
zas, y cerradas mediante la aplicacién de una ligera capa sobre
estos planos, evitando el tejido graso y manteniendo la zona
lo m3s seca posible en el momento de la unién. Este cierre de
los planos de la pared evita anadir traumatismos a los teji-
dos y hemorragias por lesién de pequefios vasos, disminuye
los espacios muertos y la tasa final de hematomas o sero-
mas. Podemos aprovechar asi el pegamento sobrante haciendo
la cirugia mas eficiente desde un punto de vista econémico.

Finalmente, sobre la piel ya tratada no deberia aplicarse nin-
gun apésito bajo excesiva presién>12:42:43,

Conclusion

En la cirugia de las hernias, el empleo de los CA en muchos
pasos de la intervencién (fijacién de la malla, cierre de pla-
nos, hemostasia o cierre de la herida, etc.) es una alternativa
técnica muy sugerente y de gran relevancia, al ser una de
las operaciones que con mayor frecuencia se realiza. En los
hospitales atin existe mucha resistencia a su uso en los quiré-
fanos, incluso para tratar heridas quirtrgicas y/o traumaéticas,
a pesar de ser una practica con mas de 30 afios de experiencia.
Resulta dificil para el cirujano sustituir la sutura tradicional,
realizada de forma manual por la aplicacién «poco glamu-
rosa de un pegamento». Este trabajo de revisiéon no pretende
defender la sustitucién de todas las suturas quirtrgicas, pero
si parece evidente que en pacientes seleccionados esta nueva
técnica podria ofrecerles una mejor calidad de vida. Actual-
mente, los cirujanos de pared abdominal deben conocer esta
nueva forma de tratar una herida y fijar una malla, y a la
hora de elegir un método tradicional (suturas o grapas) o un
adhesivo tisular deben valorar adecuadamente las caracteris-
ticas del paciente (edad, comorbilidad, etc.) y las necesidades
concretas de la cirugia a realizar (tamano y tensién de la inci-
sién, estado de los tejidos, hemostasia, lugar donde se sittala
malla, tamano y poro de esta riesgo de infeccién, posibilidad
de recidiva, etc.) para poder tomar una decisién bien razonada
y que ofrezca el maximo beneficio posible al paciente y a la
institucién.
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