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| RESUMEN

Objetivo: Describir una técnica segura y poco traumatica para la implantacion de
un stent biodegradable de polidioxanona en un modelo animal.

Material y métodos: Se utilizaron 19 conejos a los que se les implanté un stent biode-
gradable para evaluar la reactividad traqueal. Los stents fueron cargados manualmente
en el sistema liberador en el momento de la intervencion. Bajo anestesia general
se implantd el stent mediante técnica Seldinger. Para ello se punciond la trdquea
previa exposicion quirdrgica, se introdujo una guia y sobre ella se avanzé un dilatador
y por ultimo el sistema liberador del stent que se colocd bajo control fluoroscopico.
Resultados: El procedimiento fue un éxito en el 100 % de los casos. Solo aparecieron
complicaciones leves: desgarro al dilatar (n=1) y dificultad al retirar la guia (n=2).
Conclusiones: Esta técnica es segura y efectiva para la implantacion traqueal en
conejo de stents biodegradables de polidioxanona.

| ABSTRACT

Purpose: To describe a safe and less traumatic technique for deployment of a
polydioxanone biodegradable stent in an animal model.

Material and Method: 19 rabbits were implanted with a biodegradable stent to assess
the tracheal reactivity. At the time of the intervention, the stents were loaded man-
ually into the delivery systems. Under general anesthesia the stent was implanted
by the Seldinger technique. For that purpose, the trachea was surgically exposure
and punctured, under fluoroscopic control the guidewire was advanced and over
it a dilator was introduced before the delivery system of the stent was advanced.
Results: The procedure was a success in 100 % of the cases. Only minor complications
were appeared: tear when dilating (n=1) and difficulty by removing the guidewire (n=2).
Conclusions: This technique is safe and effective for the tracheal implantation of
polydioxanone biodegradable stents in rabbits.
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| INTRODUCCION

El uso de stents metalicos en las estenosis traqueo-
bronquiales benignas consigue una rapida mejoria de
los sintomas respiratorios™. Sin embargo, a largo plazo
ocasionan importantes complicaciones (sobrecrecimien-
to, granuloma, fractura)®®. Su principal problema es
que, al quedar incluidos en el epitelio, su retirada es
complicada y agresiva*®. Por ello la FDA en 2005 emitid
un aviso previniendo de su uso en la patologia benigna
traqueobronquial’.

Como alternativa a los stents metalicos se estan em-
pleando stents de silicona y stents mixtos. Los stents de
silicona son baratos y se pueden retirar con facilidad, pero
requieren de broncoscopia rigida bajo anestesia general
para su colocacion, tienen un didmetro interno pequeiio
en relacion con su didmetro externo, impiden el lavado
traquobronquial y las migraciones son frecuentes®>#82,
Los stents mixtos suponen un punto medio entre ambos
tipos de stent. Al estar construidos como un stent meta-
lico cubierto por un polimero, son autoexpandibles, por
lo que pueden implantarse a través de un broncoscopio
flexible o bajo control fluoroscopico sin necesidad de
anestesia general. No obstante, siguen presentando
el problema de impedir el lavado traqueobronquial,
ademas del de las migraciones en el caso de los stents
completamente cubiertos, y de la dificultad de retirarlos,
asi como el riesgo de aparicion de granulomas en los
stents con los extremos descubiertos>®7°,

Los stents biodegradables podrian ser una alternativa
terapéutica en este tipo de patologias. El objetivo de este
tipo de stents es mantener la luz abierta mientras sea
necesario y desaparecer cuando no son necesarios'. Estos
stents estan fabricados en polimeros biodegradables o
en metales corrosibles?. Tanto en las vias aéreas como
en otros territorios no vasculares, uno de los stents bio-
degradables mas estudiados son los fabricados en poli-
dioxanona®™®. Estos stents, al tener un disefio similar a los
stents metalicos tedricamente deberian tener: facilidad de
implantacion, conservacion del lavado tragueobronquial
al no estar cubiertos y una luz interior grande respecto a
la exterior; al mismo tiempo que se evitarian los proble-
mas relacionados con la retirada de los stents metalicos.
El conejo es el animal de experimentacion en el que se
suelen realizar los estudios en vias aéreas. Esto es debido
a que su epitelio traqueal es muy reactivo y semejante
al humano. Ademas son animales de facil manejo, ad-
quisicién y mantenimiento'®"”.

En este modelo animal el acceso percutaneo por puncion
traqueal directa es una técnica de implantacion de stents
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traqueales segura”. Sin embargo, los stents de polidioxa-
nona tienen una serie de caracteristicas (mayor grosor del
liberador y necesidad de montar el stent en el liberador
inmediatamente antes de laimplantacidn) que hacen que
dicha técnica deba ser modificada para poder implantar
este tipo de stents en conejos.

Este articulo presenta una técnica para la implantacion
de stents biodegradables de polidioxanona en animal
de experimentacion.

| MATERIALY METODOS

El procedimiento que se describe ha sido empleado
dentro de un estudio en el que se esta evaluado la
reactividad traqueal ante la implantacion de un stent
biodegradable de polidioxanona. Este procedimiento se
realizd en 19 conejos de raza neocelandesa, todos ellos
hembras adultas. El didmetro medio de la luz traqueal
fue de 6,29+0,70 mm.

Todos los procedimientos se llevaron a cabo bajo la
licencia de proyecto Pl 49/16 aprobado por el Comité de
Etica de Experimentacion Animal de la Universidad de
Zaragoza. El cuidado y uso de los animales se realizo de
acuerdo con la Politica Espafiola de Proteccion Animal
RD 53/2013, que cumple con la Directiva de la Unidn
Europea 2010/63 sobre la proteccion de animales utili-
zados con fines experimentales y otros fines cientificos.

SELECCION DEL STENT

La prétesis seleccionada fue un stent biodegradable
de polidioxanona de 8 x 30 mm (ELLA-CS sro, Hradec
Kralové, Republica Checa). Debido a que la polidioxanona
es radiotransparente el stent tiene una marca radiopaca
de oro en cada extremo para visualizarlo bajo control
fluoroscoépico. Para evitar que el stent conserve la forma
comprimida al ser liberado, viene desplegado fuera del
sistema liberador.

El sistema liberador tiene un didmetro externo de 1,8 F
(3,89 mm) y una longitud activa de 600 mm, ademas
presenta un canal para un guia de 0,035”. Esta formado
por una vaina dentro de la cual se encuentra el pistdn
del empujador sobre el cual debe montarse la prétesis
antes de implantarla. (figura ).

El stent se carga en el liberador en el momento que va
a utilizarse. En primer lugar, se avanza el piston del em-
pujador fuera de la vaina. En el extremo de la vaina se
acopla el tubo de compresion. El stent se coloca sobre la
bobina del pistdn, se comprime con los dedos para que
entre por dentro del tubo de compresion, mientras se tira
del mango para envainar la protesis dentro del liberador
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(figura 2). El stent queda cargado dentro del liberador sin
ajustarse al espacio reservado para él (figura 3).

ANESTESIA Y PREPARACION DEL ANIMAL

Los animales fueron anestesiados mediante la inyeccion
intramuscular de una combinacion de medetomidina
(Sedator®, Eurovet Animal Health, Holanda) (0,5 mg/kg)
y ketamina (Imalgene 1000°, Merial, Espafia) (25 mg/kg).
Se utilizd una mascarilla laringea (v-gel®, docsinnovent®,
Reino Unido) con el fin de mantener el control de la via
aérea y oxigenar al paciente sin interferir con los procedi-
mientos que se realizaron en la traquea. En los casos en
los que el procedimiento fue mas largo de 20 minutos

Fig.1: Extremo distal sistema liberador. O: Oliva; P: Piston
del empujador; B: Bobina; V: Vaina

se administro una dosis intramuscular extra de ketamina
(0,5 mg/kg). Durante todo el procedimiento los animales
fueron monitorizados.

PROCEDIMIENTO

Los animales fueron posicionados en decubito dorsal,
con el cuello elevado y en hiperextension y con las ex-
tremidades anteriores dirigidas hacia caudal.

Se realizo una incision de Tcm en la piel a nivel del cri-
coides - trdquea craneal; y se disecaron los tejidos hasta
exponer la cara ventral de la trdquea. Con un catéter
periférico de 18 G (Introcan® B. Braun, Alemania) se
punciono entre los dos anillos traqueales mas craneales.
A través del catéter periférico se administraron 0,15 m|
de lidocaina 5 % (B. Braun, Espafia) y se avanzo, bajo
control fluoroscdpico, una guia teflonada de 0,035” con
punta en J (Starter™ Guidewire, Boston Scientific, Irlanda)
bafnada en lidocaina. (figura 4)

El acceso fue ampliado ligeramente con una hoja de
bisturi del niUmero 11y sobre la guia se avanzo un dilatador
de 12 F para adaptar el acceso al didmetro del sistema
liberador. Finalmente se avanzo el sistema liberador
cargado con el stent. (figura 5).

Fig.2: Carga del stent.

Fig.3: Stent cargado.

Fig.4. Puncion traqueal y comienzo técnica Seldinger

Fig.5. Avance del sistema liberador sobre la guia.
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Bajo guia fluoroscdpica, utilizando las marcas radiopacas
como referencia, se libero el stent al menos 1cm craneal
a la carina. (Figura 6) Antes de retirar el liberador se en-
vainaba el pistdn dentro de la vaina.

Después de retirar el liberador y la guia con precaucion
para evitar mover el stent, se cerr6 el acceso traqueal
mediante un Unico punto simple con una sutura de gli-
conato de 4/0 que abarcaba el anillo craneal y el anillo
caudal al acceso (figura 7) y se suturd la incision con
sutura intradérmica con el mismo material.
Previamente al procedimiento se administraron 50 mg/
kg de oxitetraciclina (Terramicina LA, Pfizer, Madrid,
Espafia) como cobertura antibidtica y 0,2 mg/kg de
meloxicam (Metacam® Boehringer Ingelheim, Alemania)
como analgesia posquirdrgica.

| RESULTADOS

Ningun animal murié durante el procedimiento ni apa-
recieron complicaciones graves.

Como complicaciones leves, en un animal se produjo un
desgarro de un anillo traqueal al dilatar el acceso por lo que
fueron necesarios dos puntos en lugar de uno para cerrar
el defecto; y en dos animales hubo dificultades para retirar
la guia debido a que la punta en J se enganché en la malla
del stent. En todos los casos se resolvieron sin dificultad.

| DISCUSION

El conejo es un modelo animal ampliamente empleado
en los estudios de la via aérea. Diversos tipos de prote-
sis, tanto intraluminales como extraluminales, han sido
testadas en este modelo®2°,

En el estudio que se presenta, la técnica empleada fue

un éxito en el 100 % de los casos, no produciéndose

Fig.6. Liberacion del stent bajo control fluoroscopico. A:
Sistema liberador cargado; B: Stent liberado.
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muertes ni complicaciones graves en ninguno de los
19 animales en los que se realizd, por lo tanto se trata
de una técnica segura y reproducible.

Solo aparecieron complicaciones menores en 3 animales.
En uno de ellos se produjo un pequefio desgarro en la
traquea al dilatar el acceso por lo que fueron necesarios
dos puntos de sutura en lugar de uno, sin tener ninguna
repercusion clinica. Esta complicacion se evita realizando
una correcta ampliacion del acceso con un bisturi del
numero 11 previamente a la dilatacion. Los otros dos
casos de complicaciones menores fueron debidas a
dificultades en la extraccion de la guia debido a que la
punta en J se engancho en el stent, pero fueron resuel-
tas facilmente redirigiendo la guia. Esta guia teflonada
con punta en J se selecciond en lugar de una hidrofilica
como se describe en laimplantacion de stents metalicos
en otros estudios™®, debido a la necesidad de tener un
mayor soporte durante la liberacion del stent, y la punta
en J permite proteger a la traquea y los bronquios de
posibles perforaciones.

Serrano et al. presentaron un estudio en el que com-
paraban tres técnicas diferentes para la implantacion
de stents traqueales en conejos: peroral, a través de
una tragueostomia y percutanea. En la implantacion
peroral, que es la mas similar al procedimiento en un
paciente, observaron dificultades técnicas debidas a la
anatomia del conejo e interferencias en la anestesia. La
traqueostomia evita estos problemas, pero supone un
mayor trauma con su riesgo quirdrgico e interferencias
con los resultados del estudio debidos a la cicatrizacion.
Por ello concluyen que la implantacion percutanea me-
diante puncion directa es la mejor opcion”. Siguiendo
estas conclusiones, en primer lugar, se planted realizar la

Fig.7. Cierre del acceso.
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implantacion de los stents biodegradables mediante la
técnica percutanea. Sin embargo, las caracteristicas del
liberador obligd a seleccionar otra técnica. Los sistemas
liberadores de los stents metalicos empleados en estu-
dios en conejo tienen un diametro de 6-8 F, mientras
que el liberador empleado en este estudio tiene 11,8 F,
un didmetro relativamente grande para la luz traqueal
de los conejos (6 mm). Debido a este didmetro y a la
mayor rigidez del propio liberador se decidid exponer
quirdrgicamente la traquea antes de hacer el acceso por
puncion. De esta manera se consigue un mayor control
y permite realizar el cierre el defecto causado por el
liberador en la traquea para evitar enfisema.

En otro estudio en el que han empleado stents bio-
degradables no han tenido este problema ya que han
optado por el acceso peroral”. Otros stents biodegra-
dables han sido testados en conejos implantandose a
través de una traqueostomia longitudinal que abarcan-
do varios anillos traqueales debido a las caracteristicas
del stent estudiado o con la intencion de crear simul-
taneamente un modelo de estenosis®*?*. Kawahara et
al. emplearon una traqueotomia incidiendo en el punto
de una anastomosis que habian realizado siete dias
antes para crear un modelo de estenosis®. En el caso
expuesto caso se prefirid evitar el acceso peroral con
el fin de tener controlada la via aérea y poder oxigenar
al paciente, procurando ademas realizar una cirugia lo
menos traumatica posible.

Otras dificultades observadas estaban relacionadas con
el hecho de que la protesis deba ser montada manual-
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