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Middle ear packing with
collagen polivynil-pirrolidone sponge.
Experimental study in Guinea pigs

ABSTRACT

Introduction. Packing material is mandatory in middle ear
(ME) surgery in order to avoid inflammation, adhesions and
fibrotic healing. Collagen polivynil-pirrolidone (CPVP) is a
healing modulator, which reduces inflammation and fibrosis.
Hence we can hypothesize that packing of the ME with CPVP
sponge will lead a good ME healing. Objective. The aim of
this study was to evaluate the otoscopic and microscopic
changes induced on the healthy mucosa of the ME and Tym-
panic membrane (TM) after packing with CPVP sponge in
guinea pigs. Material and methods. Twelve guinea pigs
were operated on of right myringotomy. The ME was packed
with: Group | (n = 6): Absorbable gelatin sponge (AGS) in SS;
Group Il (n = 6): CPVP soaked in SS. TM and ME integrity
was evaluated otoscopically, as well as residual packing mate-
rial. Euthanasia was performed on the 4" post-operative
week. ME mucosa histologic examination was done. Results.
Group | in all the cases showed residual packing material (p <
0.007 Student’s test p < 0.001 ANOVA). Histologically both
groups presented inflammation with polymorphonuclears, in
addition group | showed severe lymphocytosis (p < 0.003
Student’s, test p < 0.001, ANOVA). Conclusion. The CPVP
sponge when it is used as material of packing in the OM of
guinea pigs produces less chronic inflammatory changes, but
more studies with the injured mucosa are required to validate
their utility in the otologic surgery.

Key words. Material of packing. Absorbable gelatin sponge
(AGS). Collagen polivynil-pirrolidone sponge (CPVP). Lym-
phocytosis.

RESUMEN

Introducciodn. La cirugia otoldgica requiere de un material
de empaque que provoque menos inflamacion y no produzca
adherencias, ni fibrosis. La colagena polivinil-pirrolidona
(CPVP) es un modulador de la cicatrizacion que disminuye
la inflamacién y fibrosis, por lo que se puede pensar que su
uso como material de empaque favorecera la cicatrizacion del
oido medio (OM) sin complicaciones. Objetivo. Evaluar los
cambios otoscdpicos y microscopicos que sufre la mucosa
sana del OM y la membrana timpéanica (MT) de cobayos des-
pués del empaquetamiento con esponja de CPVP polivinil
pirrolidona. Material y métodos. En 12 cobayos se realiz6
miringotomia derecha y empaquetamiento del OM. Grupo |
(n = 6): Empaquetamiento con Esponja de gelatina absorbible
(EGA) embebida en SSF, Grupo Il (n = 6): CPVP embebida en
SSF. Se evalud otoscopicamente la integridad de la MT y OM,
asi como la presencia de material residual de empaque. Cuatro
semanas poscirugia se valoro histolégicamente el estado de la
mucosa del OM. Resultados. El grupo | en todos los casos
mostro residuos del material de empaque (p < 0.007 t-Student,
p < 0.001 ANDEVA). Histoldgicamente ambos grupos presen-
taron inflamacion a base de polimorfonucleares, ademas el
grupo | mostré linfocitosis severa (p < 0.003 student, p <
0.001 ANDEVA). Conclusién. La esponja de CPVP cuando
se utiliza como material de empaque en el OM de cobayos pro-
duce menos cambios inflamatorios cronicos, pero se requieren
maés estudios con la mucosa lesionada para validar su utilidad
en la cirugia otoldgica.

Palabras clave. Material de empaque. Esponja de gelatina
absorbible (EGA). Esponja de colagena polivinil-pirrolidona
(CPVP). Linfocitosis.
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INTRODUCCION

En la cirugia de oido se utilizan empaques para
dar soporte a las protesis (osciculares, injertos
para timpanoplastias o en colgajos de conducto auditivo
externo), facilitar la nutricién del injerto mientras
se forman nuevos vasos,! disminuir la formacion de
adherencias y favorecer la cicatrizacion de la muco-
sa del oido medio (OM). El material de empaque que
se utilice debe de ser facil de insertar, reabsorberse
cuando la cicatrizacion se haya completado, produ-
cir una respuesta inflamatoria minima, permitir la
ventilacion del OM, facilitar la reparacién adecuada
de los tejidos blandos sin formacién de tejido de
granulacioén, ni adherencias.? Este material debe ac-
tuar como liberador de drogas para inducir la reepi-
telializacién de la membrana timpanica (MT) o para
la difusién de agentes en la luz del OM para aplicar
terapias transtimpanicas.!

Para el empaquetamiento del OM desde a finales de
la década de los 50s se han utilizado esponjas de gela-
tina absorbible (EGA)® sola o en combinacién con
otros farmacos? y aungue su uso no esta en discusion
se han encontrado fibrosis, adherencias, retencion del
material de empaque y formacion de hueso nuevo,
tanto en forma experimental (en mucosas del OM sa-
nas y lesionadas) como en pacientes a los que se les
reviso por segunda ocasién después de cirugia de
OM.249 Sin embargo, en la literatura no existen re-
portes en los que se mencione el porcentaje de pacien-
tes que presenten estas complicaciones, ya que la
mayoria de los estudios realizados no son controla-
dos y los que son controlados no poseen andlisis esta-
distico o se llevan a cabo en oidos sanos.*°

Se han utilizado otros materiales para disminuir la
fibrosis como las peliculas de colagena, geles y tiras
de geles de &cido hialurdénico, placas de acido poligli-
célico, asi como esponjas sintéticas de poliuretano
fragmentable y elastomero de silicén, pero ninguno
ha evitado en su totalidad la formacion de fibrosis,
son dificiles de introducir en la cavidad del oido medio
o tienen que retirarse en las revisiones posquirargi-
cas, 56911 por lo que se requiere buscar otros mate-
riales de empaque que no produzcan estos efectos
secundarios en el OM trans y posquirdrgicos.

La coladgena polivinil-pirrolidona (CPVP) es un far-
maco que existe en forma de esponja e inyectable, que
esta constituido por una mezcla de colagena porcina
tipo I irradiada con rayos gamma y polivinil-pirrolido-
na (CPVP), el cual tiene actividad fibrinolitica y actia
como remodelador de procesos fibrosos debido a que
inhibe la expresion de moléculas de adhesion (ELAM-
1, VCAM-1), asi como de citocinas proinflamatorias y

fibrogénicas (IL-1B, TNF-o, TGF-1B y PDGF-AB).12
Clinicamente la aplicacidn intralesional semanal (vida
media del farmaco) del medicamento ha tenido éxito
para el tratamiento de cicatrices queloides e hipertrofi-
cas, fibrosis dérmicas y de tendones, ya que disminuye
el volumen de la cicatriz, desaparece el infiltrado infla-
matorio y restablece la arquitectura normal de la cica-
triz tratada.'>1* Experimentalmente se ha observado
que disminuye las adherencias intrabdominales®® y su
uso postragqueoplastia disminuye la cantidad de colage-
na formada por gramo de tejido traqueal en el sitio de
la anastomosis.'® Sin embargo, la eficacia y seguridad
de su uso como material de empaque en el OM no se
ha reportado.

Con base en lo anterior se puede pensar que el co-
locar una esponja de CPVP como material de empa-
gue del OM producira una respuesta inflamatoria
minima y facilitara la reparacion adecuada de los te-
jidos sin formacion de tejido de granulacion, ni ad-
herencias.

El objetivo de este estudio fue evaluar los cambios
otoscopicos y microscopicos que sufre la mucosa
sana del oido medio y la membrana timpanica de co-
bayos después del empaquetamiento con esponja de
colagena polivinil pirrolidona.

MATERIAL Y METODOS
Animales de experimentacion

Se utilizaron 12 cobayos de raza Dunkin-Harley,
clinicamente sanos, sin importar sexo, ni edad, con
un peso entre 500 y 700 g. Todos los animales fue-
ron tratados de acuerdo con las especificaciones téc-
nicas para el cuidado y uso de animales de
laboratorio de la Norma Oficial Mexicana'’ y de la
Guide for the Care and Use of Laboratory Animals
de los Estados Unidos.8

Grupos de estudio

A todos los animales se les realiz6 miringotomia
derecha de 3 a 4 mm como via de acceso para reali-
zar el empaquetamiento del OM, el cual se llevd a
cabo de la siguiente forma:

e Grupo | (n = 6). Empaquetamiento del OM con
EGA (Gelfoam, Pharmacia & Upjohn Company
LLC, Minnesota, USA.) embebida en 1 mL solu-
cion fisioldgica.

e Grupo Il (n = 6). Empaquetamiento con espon-
ja de CPVP (Fibroquel, Aspid, S.A. de C.V,,
Meéxico, D.F.) embebida en 1 mL solucidn salina.
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Técnica quirdrgica

Los animales se sometieron a anestesia general
con 0.05 mg de sulfato de atropina via subcutanea y
una mezcla de clorhidrato de xilacina (Rompun, Ba-
yer AG, Leverkusen, Germany) (0.5 mg/kg) con clor-
hidrato de ketamina (Ketavet, Fort Dodge, lowa,
USA) (70 mg/kg) IM.1® Posteriormente se colocaron
sobre la mesa de cirugia en posicion decubito lateral
izquierdo y bajo las reglas de antisepsia-asepsia se in-
tervino el oido derecho, utilizando un microscopio
(OPMI 19-FC, Karl Zeiss, West Germany, Germany).

El Conducto auditivo externo (CAE) fue infiltra-
do en sus cuatro cuadrantes con lidocaina al 2%
con epinefrina (Xilocaina, Rimsa, México, D.F.),
después mediante una incisién tipo Lempert Il se
visualizé la MT (Figura 1A), a la cual se le realiz6
un corte de aproximadamente 3 a 4 mm en el cua-
drante anteroinferior con un miringotomo (Figura
1B), se valor¢ la integridad de la cadena oscicular,
posteriormente con un pick fino se procedié al em-
paquetamiento del OM hasta que la caja fue llenada
(Figuras 1C y 1D) y se continud con el cierre de la
incision con material de sutura de 4-0 no absorbi-
ble (Dermalon, Ethicon, Sao Paulo, Brasil), final-
mente se aplicO6 mupirocina al 2% (Bactroban,
Glaxo Smith Kline, D.F. México) como antibidtico
local en la herida de la piel. Se permitio que los co-
bayos se recuperaran de la anestesia en sus cajas y
ahi se mantuvieron hasta el final del estudio de
acuerdo a los protocolos establecidos.”-18

Figura 1. Técnica quirtrgica del empaquetamiento del OM en un ani-
mal del grupo II. A. Valoracién de la membrana timpanica (MT), en la que
se observa el mango del martillo (MM), el reflejo luminoso (RL) y la inci-
sion tipo Lempert 11 (IL). B. Miringotomia (M), C. inicio del empaqueta-
miento (Flecha). D. fin empaquetamiento (Flecha).

Previo al empaquetamiento del OM las esponjas
liofilizadas de EGA y CPVP, fueron cortadas en cua-
dros de 1 mm X 1mm y posteriormente embebidas en
1 mL de SSF.

Evaluacién

El estudio tuvo una duracion de cuatro semanas y
durante este tiempo se observé que los animales no
mostraran ninguna alteracion clinica (diariamente
durante la primera semana posquirdrgica y sema-
nalmente el tiempo restante del estudio).

Otoscopica

Otoscépicamente ambos oidos de cada animal de
experimentacion se valoraron previo e inmediata-
mente después de la cirugia y al finalizar el estudio.
Dentro de ésta se evalud la integridad de la MT, grado
de retraccion y engrosamiento de la misma, presen-
cia de miringoesclerosis, liquido transtimpanico e in-
feccion. También se evalué la presencia de residuos
del material de empaque en la cavidad del OM, el es-
tado de la mucosa (presencia de edema e hiperemia),
presencia de adherencias de esta con la MT.

La valoracion de retraccion de la MT se realizé
mediante la escala descrita por Chole:?°

e Grado |I. Membrana timpéanica intacta sobre
martillo.

= Grado Il. Membrana timpéanica sobre yunque.

= Grado Ill. Membrana timpénica atelectésica.

< Grado IV. Membrana timpanica adhesiva.

Microscopica

Al finalizar el tiempo de estudio los animales se
sometieron a eutanasia con una sobredosis de pento-
barbital sodico (Anestesal, Pfizer, Estado de México)
y se infiltré formaldehido al 10% dentro del OM,
posteriormente se obtuvieron los huesos temporales,
los cuales se fijaron durante 24 horas en formaldehido
y se diseco toda la mucosa del OM, fueron embebidas
en parafina, se les realizaron cortes de 4 micras, se
tifieron con hematoxilina-eosina y tricrémica de Mas-
son y se evaluaron por microscopia de luz.

Histol6gicamente tanto en los oidos sanos como
en los que se empaquetaron se valor6 la integridad
de la mucosa del OM, grado y presencia de células
inflamatorias (polimorfonucleares (PMN) macrofa-
gos, linfocitos, células gigantes, y otras células), ac-
tividad fibroblastica, fibrosis y proliferacion
vascular.
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Figura 2. A. (Flecha) Perforacion de la MT en un animal del grupo |
al final del estudio. B. Integridad de la MT sin material de empaque resi-
dual al concluir el estudio en un tratado con CPVP.

La evaluacién de éstos se llevo a cabo en toda la
mucosa del OM mediante una escala semicuantitati-
va, en la que a cada parametro evaluado se le asigné
un porcentaje de acuerdo con la intensidad de los
cambios histopatoldgicos (0-10% ausente, 11-25%
leve, 26-50% moderado y del 51-100% severo).

El anélisis estadistico de todos los datos se llevo a
cabo mediante t-Student y ANDEVA de una via para
observar las diferencias significativas de las medias
de cada grupo.?! Todos los valores de p < 0.05 se
consideraron como significativos.

RESULTADOS

Todos los animales sobrevivieron al procedimien-
to quirdrgico y al tiempo de estudio establecido sin
ninguna complicacion.

Hallazgos otoscoépicos

Otoscépicamente los oidos izquierdos (controles
sin empaquetamiento) se observaron normales y en
ningln caso de los empaquetados se observd mirin-
goesclerosis, presencia de liquido transtimpanico, ni
infeccion.

Con respecto a la integridad de la MT al final del
estudio, se observo que 1 animal (16.6%) de cada
grupo mostré perforacion del 15y 5 % respectiva-
mente (Figura 2A). Ademas en el animal del grupo |
la MT se encontro fibroética, engrosada y opaca de
color grisaceo, pero esto no fue significativo (p =
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Figura 3. Cambios otoscopicos y microscopicos observados en la
cavidad y mucosa del OM por animal de experimentacién en cada grupo,
al final del estudio. * p < 0.07, t-Student, p < 0.001, ANDEVA, **p <
0.003 t-Student, p < 0.001, ANDEVA.

NS, t-Student, ANDEVA) al compararla con el del
grupo Il. En los cinco (83.3%) animales restantes
del grupo Il la membrana se observo transparente y
bien cicatrizada, lo cual permitia ver con claridad el
mango del martillo, asi como el reflejo luminoso de
la misma (Figura 2B).

Al evaluar el grado de retracciéon de la MT se ob-
servé que cinco cobayos (83.3%) del grupo | presen-
taron retraccion (tres grado | y dos grado I1),
mientras que en el grupo Il 50% (tres cobayos) de
los sujetos mostraron retraccién (dos grado | y
uno grado I1), al comparar la presencia y grado de
ésta dentro de cada grupo y entre grupos no se ob-
servo ninguna diferencia (p = NS, t-Student, AN-
DEVA).

Al valorar la cantidad residual del material de
empaque al final del estudio en el grupo | 100% de
los cobayos presentaron material residual, en dos
casos hubo retencion de 10%, dos de 15%, uno de
40% y el restante de 50% a diferencia del grupo
tratado con CPVP (grupo Il) que en ningln caso
se observo (p < 0.007, t-Student, p < 0.001 AN-
DEVA) (Figura 3).

En relacion con el estado de la mucosa del OM, en
un animal (16.6%) del grupo | se observé hiperemia
y edema severo de la misma, a diferencia del grupo 11
en el que sélo un (16.6%) cobayo mostr6 edema leve
(p = NS, t-Student).

Ningun animal mostrd presencia de adherencias
del OM con la MT.
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Figura 4. Microfotografia de la mucosa del OM. A. Infiltrado inflama-
torio de moderado a severo con presencia de neutréfilos y macréfagos en un
animal del grupo | y B. Presencia de infiltrado inflamatorio moderado de pre-
dominio linfocitario y proliferacion de fibroblastos leve en el grupo Il (flecha)
(HE, 40X).

Hallazgos microscopicos

Microscépicamente en 100% de los animales opera-
dos desarrollaron inflamacién de la mucosa del OM
a base de neutrdfilos y macréfagos. En el grupo | esta
inflamacion fue severa en tres (50%) casos, moderada
en dos (33%) y leve en uno (16.6%) (Figuras 3y 4A);
mientras que en el grupo Il en dos (33%) casos fue se-
vera, moderada en uno (16.6%) y leve en tres (50%)
(Figura 4B), al comparar entre grupos el grado de in-
flamacion y células que predominaron en el infiltrado
no fueron significativas (p = NS, t-Student, ANDEVA)
(Figura 3). También se observé presencia severa de in-
filtrado linfocitario en todos (100%) los animales tra-
tados con EGA (grupo 1) a diferencia de los tratados
con CPVP en los que sélo un (16.6%) animal desarro-
llo este (p < 0.003 t-Student, ANDEVA) (Figura 3).

En el grupo I, dos cobayos (33%) presentaron mi-
croabscesos y uno (16.6%) células gigantes a cuerpo
extrafio, ademas tres (50%) animales de este grupo
desarrollaron reaccidon fibroblastica (Figura 4A),
mientras que en el grupo 11, un animal (16.6%) mos-
tro células gigantes a cuerpo extrafio y en dos
(33.3%) casos se observd reaccion fibroblastica
(Figuras 3y 4B).

En ninguno de los dos grupos de estudio se obser-
vo fibrosis, ni proliferacion vascular.

DISCUSION

La EGA se ha utilizado por varias décadas como
material de empaque en la cirugia otoldgica ya que

es un material relativamente facil de colocar dentro
de la cavidad del oido medio y puede reabsorberse
después de varias semanas, pero su uso puede llegar
a ser un factor fundamental para la formacién de fi-
brosis y adherencias, aunque la contribucion exacta
de esta para la presentacion de estos efectos secun-
darios en el oido humano atn no se ha descrito,*#10
lo que hace necesario encontrar nuevos materiales
de empaque que sirvan como soporte para las préte-
sis, disminuyan la formacion de adherencias y favo-
rezcan la cicatrizacion de la mucosa del oido medio

La coldgena polivinil-pirrolidona (CPVP) es un
farmaco que existe en forma de esponja e inyectable,
posee actividad fibrinolitica y actia como remodela-
dor de procesos fibrosos desapareciendo el infiltrado
inflamatorio y restableciendo la arquitectura nor-
mal de la cicatriz tratada.'?* El uso de las esponjas
de ésta en la cavidad abdominal reduce las adheren-
cias intraabdominales,'® sin embargo, la eficacia y
seguridad de su uso como material de empaque en el
OM no se ha reportado.

En este trabajo con el fin de observar si estas es-
ponjas de CPVP no provocan efectos secundarios en
el OM, se evaluaron los cambios otoscdpicos y mi-
croscopicos que sufre la mucosa sana del oido medio
y la membrana timpanica de cobayos después del em-
paguetamiento del oido medio con esponja de colage-
na polivinil pirrolidona.

La presencia posquirurgica de perforaciéon en la
MT observada en un animal de cada grupo, es dife-
rente a lo descrito en otros estudios en los que se
compararon diferentes materiales utilizados como em-
paque del OM (incluyendo la EGA) y en ningun caso
observaron perforacion de la MT.#% No obstante se
puede inferir que fue originada porque durante el pro-
ceso cicatrizal no hubo la suficiente migracion celu-
lar para permitir el cierre de ésta, ya que la MT que
en contraste con otros tejidos no cuenta con una ma-
triz de soporte que permita dicha migracion como lo
describieron Ozturk,?? Kutluhan® y Gunery,?* al va-
lorar la utilidad de varios moduladores de la cicatri-
zacion, asi como de algunos factores de crecimiento
para mejorar la calidad de la cicatrizacién de perfora-
ciones timpanicas. Esta también pudo ser originada
porgue la incisién que se realizo en ésta fue muy
grande o se lesiond la zona de Shrapnel.

La opacidad de la MT que se present6 en un ani-
mal del grupo | probablemente fue provocada porque
el contacto intimo que produce el material de empa-
que ocasiona mayor inflamacién y formacion de teji-
do cicatrizal como lo reportaron Hellstrom,3
Bahadir* y Julian® después de comparar el uso de la
EGA sola, con esteroides y con acido hialurénico
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como materiales para empaquetamiento del OM. Los
resultados de este estudio también coincide con lo ci-
tado por Kutluhan?® y Amoils®® quienes utilizaron la
EGA en modelos experimentales de empaquetamien-
to del OM, asi como para el tratamiento de MT per-
foradas y observaron que este material en la MT
actla como cuerpo extrafio provocando mayor
inflamacion, lenta reorganizacién de las capas fi-
brosas y lenta orientacion de las fibras de colagena,
provocando la formacion de areas opacas de color
grisaceo en el sitio en donde se encuentra el tejido
cicatrizal.

Li%® y Stenfeldt?” al valorar el empaquetamiento
del OM con &cido hialurénico y los tipos de colagena
gue se producen en la MT sana y durante su cicatri-
zacion, describieron que la retraccion de la MT ob-
servada en ambos grupos de estudio pudo ser
ocasionada porque al incidirse la MT, durante el
proceso de cicatrizacion los cambios inflamatorios de
la misma producen alteraciones en la sintesis de co-
lagena y de su fuerza mecénica, lo que origina la re-
traccion de la misma.

Con respecto a la ausencia total de material resi-
dual de empaque en los animales que se utilizd
CPVP posiblemente fue ocasionada porque la asocia-
cion de la colagena polivinil pirrolidona y los enlaces
cruzados favorecidos por la gamma irradiacion, per-
miten que ésta sea degradada facilmente y le confie-
ren varias propiedades fisico quimicas como la
imposibilidad de formar geles cuando se diluye a 37
°C?8 a diferencia de la EGA que al humedecerse in-
crementa y mantiene su volumen por semanas o me-
ses, lo que favorece el crecimiento de fibroblastos
entre la MT y el promontorio o entre el promontorio
y la masa oscicular.?

En relacion al mayor grado de edema e hiperemia
observado al final del estudio en la mucosa del OM
de los animales tratados con EGA, fue ocasionado
porque el material de empaque residual actu6 como
cuerpo extrafio y al estar en contacto con la mucosa
exacerbo la respuesta inflamatoria en su fase de fa-
gocitosis, asi como de degradacién y concuerda con
lo descrito por Hellstrom,® Laurent’ y Li%® quienes
mencionan que un resultado postoperatorio indesea-
ble cuando la EGA no se absorbe, es el incremento de
la reaccion inflamatoria, proliferacion de fibroblas-
tos y formacion de tejido fibroso, como se observoé en
este estudio.

En los animales tratados con CPVP sélo se pre-
senté edema leve, porque el material de empaque se
absorbio mas rapido que la EGA y sus caracteristi-
cas para disminuir la reaccion inflamatoria evitaron
la presencia de estos signos.'?28

La presencia de neutréfilos y macréfagos sin pre-
sencia de infeccion en todos los animales operados
de este estudio, posiblemente pudo ser ocasionado
por que la acumulacion de células inflamatorias no
es un signo de proceso inflamatorio activo, sino un
signo de incremento en la alerta inmunolégica por la
presencia de materiales extrafios como lo describi6
Drogu® que observo esto al estudiar los cambios his-
toldgicos que se presentan en el oido medio con mu-
cosa sana de ratas a los tres y 20 dias después de
ser empaquetados con EGA, gel viscoelastico de aci-
do hialuronico, asi como una esponja sintética bio-
degradable de poliuretano. Asimismo, nuestros
resultados coinciden con lo observado por otros au-
tores que han estudiado diferentes materiales de em-
pagquetamiento para oido medio y coinciden en que la
EGA promueve la reaccidn celular mediada por célu-
las polimorfonucleares sin importar el estado de la
mucosa.>*82°% Otros autores mencionan que la pre-
sencia de neutrofilos y macréfagos es provocada por
que la funcién de estas células durante la reparacion
de las heridas es la de limpiar los detritus del area
dafiada, en este caso los animales tratados con EGA,
la presencia de estas células fue més severa y quizas
se incremento6 por la presencia de material residual
de empaque.®® El menor grado de inflamacién obser-
vado en los animales en los que el oido se empaqueto
con CPVP, fue debido a que el farmaco interrumpe el
proceso inflamatorio cronico, disminuye la produc-
cion parcial de factores solubles fibrogénicos e infil-
trado inflamatorio. Aunque esto también puede ser
atribuido a las propiedades fisicoquimicas de la
CPVP que hace que se desintegre de forma rapida,
sin causar reaccién a cuerpo extrafio.12.13.15.28

La presencia de linfocitos mostré que existe pro-
ceso de inflamacién croénica, ya que estas células
aparecen en las fases tardias de la inflamacion y su
aparicién en esta etapa pudiera manifestar una reac-
cion inmunoldgica local que ha surgido en la croni-
cidad de la respuesta inflamatoria. En este estudio la
mayor aparicién de estos en el grupo tratado con
EGA y en uno de los que se empaqueto con CPVP
pudo ser originada porque el material de empaque
no se degrado en su totalidad y ocasioné una res-
puesta inmunoldgica local.1216.28.31 Estos hallazgos
tienen relacién con lo descrito por Park,! Drogu,®
Julian® y Cohen'? quienes compararon el uso de la
EGA vs. geles de 4cido hialurénico como material de
empaque y observaron una respuesta inflamatoria
severa a base de linfocitos en los animales que s6lo
se trataron con la EGA.

Las células gigantes a cuerpo extrafio y microabs-
cesos que se observaron indican la presencia de res-
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puesta inflamatoria crdnica granulomatosa, en la
que los materiales de empaquetamiento provocaron
la fusion de los macrdéfagos para fagocitarlo y for-
maron dichas células,3%3? lo que concuerda con lo
encontrado por Cohen,!° pero no correlaciona con
lo observado por Drogu,® Julian® y Jang3®® en otras
investigaciones que han probado diferentes materia-
les de empaquetamiento, ya que en ninguno de ellos
se han presentado la formacidn de estas células.

La proliferacion y activacion fibroblastica observa-
da en ambos grupos se presenté como consecuencia
de la inflamacion crénica granulomatosa originada
por una reaccion a cuerpo extrafio al material de em-
paque residual® y concuerda con lo descrito por Ba-
hadir* quien observo esto mismo tanto en oidos sanos
como en lacerados de ratas al empaquetarlos con la
EGA. También coinciden con lo observado por
Jang®3 que compararon el uso de una celulosa oxida-
da para prevenir las adherencias abdominales con-
tra la EGA y observo que la primera provoca menor
reaccion fibroblastica en la mucosa del oido medio
lesionada. Por otro lado, Hellstrom® observé que
después de dos meses del empaquetamiento con EGA
se desarrollé una excesiva formacién de adherencias,
constituidas por vasos sanguineos, fibroblastos y cé-
lulas inflamatorias, ademas ellos vieron que esto se
presentd tanto en la mucosa normal como en las
mucosas lesionadas. La menor reaccion fibroblastica
en los animales tratados con CPVP se debe a las ca-
racteristicas que tiene éste para disminuir la infla-
macién crénica y a que la esponja se degrado en su
totalidad.1>16:28

En este trabajo no se presento fibrosis, ni prolife-
racion de vasos sanguineos en ningan animal al que
se le coloco material de empaque en el oido medio po-
siblemente porque el proceso de reparacion estaba en
la fase de inflamacidn tardia y proliferativa por la
presencia de material residual de empaque y ademas
no hubo ruptura de vasos sanguineos debido a que no
se lesiono la mucosa del oido medio, como lo descri-
bieron Joseph y Withners que utilizaron la EGA
para el empaquetamiento del OM sano de perros y
gatos.* No obstante los resultados observados se
contradicen con los de otros autores que mencionan
la presencia de fibrosis y vasos de neoformacion des-
pués del empaquetamiento del OM con EGA tanto
en oidos sanos como en los que se les lesiono la
mucosa. 3633

En conclusién se puede decir que aunque este es-
tudio se realiz6 con la mucosa del oido medio sana,
lo observado sugiere que la esponja de CPVP no es
toxica y es biocompatible cuando es colocada como
material de empaque en el oido medio de cobayos ya

gue produce menos cambios inflamatorios cronicos,
sin embargo, se requieren de mas estudios con la
mucosa lesionada y a diferentes tiempos de evalua-
cién para poder identificar el tiempo exacto en el
gue se reabsorbe, asi como la realizacion de estudios
tomograficos y audioldgicos con el fin de observar si
este material provoca dafios anatémicos o funciona-
les secundarios y asi poder validar su utilidad en la
cirugia otoldgica.
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