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Resumen

Introduccion: La impregnacion de protesis de reparacion herniaria con soluciones antisépticas antes del implante podria reducir la
incidencia de infecciones posoperatorias. El objetivo de este trabajo fue la comparacion in vitro de la efectividad de soluciones de clor-
hexidina y polihexanida para el pretratamiento de protesis reticulares de polipropileno ante contaminaciones causadas por Staphylococcus
aureus, Staphylococcus epidermidis 'y Escherichia coli.

Material y métodos: Se analizo la actividad antibacteriana de soluciones de clorhexidina (0.05 %) y Prontosan (polihexanida 0.1 %)
en presencia de 10° UFC de S. aureus ATCC25923, S. epidermidis ATCC35984 y E. coli ATCC25922 (difusion en agar, viabilidad). Se
sumergieron fragmentos de mallas Surgipro (1 cm?) en estas soluciones y se cultivaron durante 24 horas en placas de agar contaminadas.
Se midieron los halos de inhibicion y se determin6 la adhesion bacteriana a la superficie protésica (sonicacion, microscopia electronica de
barrido). En todos los ensayos se empleo solucion salina como control.

Resultados: La viabilidad de las tres cepas bacterianas disminuy¢ drasticamente con ambos antisépticos (p < 0.001). Comparativa-
mente, la clorhexidina produjo halos mas amplios que Prontosan (p < 0.01). Las protesis impregnadas con clorhexidina evitaron completa-
mente la adhesion bacteriana a su superficie, mientras que las tratadas con Prontosan estaban parcialmente contaminadas en sus extremos,
especialmente con E. coli. Los materiales de control se encontraron fuertemente colonizados por las tres cepas bacterianas.

Conclusiones: Al contrario que la clorhexidina, el tratamiento profilactico de mallas de polipropileno mediante impregnacion con
Prontosan no es suficiente para garantizar una proteccion total de la superficie protésica, a pesar de la buena actividad antibacteriana
ejercida por esta solucion.

Abstract

Introduction: Soaking prosthetic mesh materials for hernia repair in antiseptic solutions prior to the implantation could reduce the
incidence of postoperative infections. The aim of this study was to compare in vitro the effectiveness of chlorhexidine and polyhexanide
antiseptic solutions in the pretreatment of a reticular polypropylene mesh under contamination challenged by Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis and Escherichia coli.

Material and methods: The antibacterial activity of chlorhexidine (0.05%) and Prontosan (0.1% polyhexanide) against 10° CFU
of S. aureus ATCC25923, S. epidermidis ATCC35984 and E. coli ATCC25922 was assessed (agar diffusion test, viability). Fragments
(1 cm?) of the Surgipro mesh were soaked in these solutions and cultured for 24 h onto contaminated agar plates. The inhibition zones
were measured and the bacterial adhesion to the mesh surface was determined (sonication, scanning electron microscopy). Saline solution
served as control in each assay.

Results: The viability of the three bacterial strains dramatically decreased with both antiseptics (p < 0.001). Chlorhexidine developed
wider inhibition halos compared to Prontosan (p < 0.01). Meshes soaked in chlorhexidine fully avoided the bacterial adhesion to their surface,
whilst the Prontosan-dipped materials were partially contaminated along the borders, especially when challenged with E. coli. All the control
meshes were strongly contaminated with all these bacteria.

Conclusions: Contrary to chlorhexidine, the prophylactic soaking of polypropylene meshes in Prontosan does not provide a full pro-
tection of the materials surface, despite the appropriate antibacterial activity exerted by this antiseptic solution.
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INTRODUCCION

En cirugia general, la reparacion de defectos herniarios con
implante de materiales protésicos representa uno de los pro-
cedimientos quirQirgicos mas frecuentes!!l. Segun se estima, en
EE. UU. se llevan a cabo unas 800 000 reparaciones anuales
de hernia inguinal y 400 000 reparaciones de hernia ventral o
incisional?3). Entre las posibles complicaciones posquirargicas
que puedan presentarse, la infeccion destaca por ser una de las
principales causas del fracaso del implantet. Las infecciones del
sitio quirdrgico y del material protésico incrementan las tasas de
morbimortalidad y a menudo conllevan nuevas intervenciones
quirurgicas, con lo que se prolonga el ingreso hospitalario del
paciente y se aumentan los recursos econdémicos necesarios para
su tratamientol>®!,

La incidencia de la infeccion protésica varia en funcion de la
patologia herniaria, estando por debajo del 1 % en reparaciones
de hernia ventral® o en torno al 3-4 % en hernia inguinal”.. En
el caso de hernias incisionales, las tasas de infeccion oscilan
entre el 1-3 % en reparaciones laparoscopicas, y pueden alcanzar
valores de hasta el 13-15 % en cirugias abiertas?®*l.

La contaminacion del material protésico se puede propiciar
en el mismo momento de su implante, ya que existe el riesgo de
que microorganismos presentes en el medio ambiente, la piel y
mucosas del paciente o las manos del personal sanitario pene-
tren en el lecho quirtrgico a través de la herida®. Cuando esto
sucede, las bacterias interaccionan con la superficie del material
protésico y los tejidos circundantes, para adherirse posteriormen-
te a ellos y desencadenar la infeccion.

Una infeccion protésica puede agravarse si las bacterias que
se encuentran adheridas al implante tienen la capacidad de
desarrollar una estructura denominada biofilm o biopelicula.
Los biofilms son complejas comunidades de microorganismos
fuertemente anclados al sustrato y protegidos por una capsula
de polisacaridos y componentes de matriz extracelular produ-
cida por las propias bacterias!'”. Esta bien demostrado que la
presencia de biofilms en el implante reduce la efectividad de
los farmacos antibiodticos y la accion de las células del siste-
ma inmune!'!!; con lo que se dificulta sustancialmente el tra-
tamiento de la infeccion y se aumenta el riesgo de fracaso del
implantel”-12.

En la practica clinica es frecuente el uso de profilaxis anti-
biodtica como estrategia para evitar el desarrollo de infecciones
protésicas, ya sea por via sistémica, ya mediante la inmersion
de la protesis en soluciones antibidticas instantes previos a su
implantel'*'*. A pesar de ser practicas habituales, el uso abusivo
de antibidticos se asocia con la aparicion de nuevas cepas bac-
terianas resistentes a la accion de estos farmacos!'), de modo
que resulta imperativo reducir su utilizacién al mismo tiempo
que se buscan alternativas viables. En este sentido, los agentes
de tipo antiséptico estan recibiendo cada vez mas atencion, al
tener una buena actividad antimicrobiana y un menor riesgo de
aparicion de resistencias bacterianas en comparacion con los
antibioticos!l.

Dentro del amplio abanico de antisépticos disponibles, la clor-
hexidina destaca por ser uno de los mas utilizados. En clinica,
este antiséptico se emplea con frecuencia para la desinfeccion de
la piel y el lavado de dispositivos quirurgicos tales como catéte-
res?’. Ademas, se ha utilizado junto con un compuesto argéntico

en el disefio del primer material protésico de reparacion herniaria
con propiedades antimicrobianas que cuenta con la aprobacion
de la Administracion de Alimentos y Medicamentos de EE. UU.
(FDA) para su uso en humanos!'®.

La polihexanida es una forma polimerizada de la clorhexidina.
Este antiséptico es muy utilizado en la desinfeccion de heridas
quirtrgicas y el lavado de vendajes, lentes de contacto y otros
dispositivos médicos!'”). Su mecanismo de accion es muy similar
al de la clorhexidina: ambos antisépticos interaccionan con los
fosfolipidos de la membrana bacteriana, con lo que aumenta su
fluidez y su permeabilidad, procesos que suponen la pérdida de
la integridad de membrana y la consiguiente destruccion del
microrganismol'®. Ademas de su actividad biocida, se ha suge-
rido que la polihexanida promueve el cierre de heridas!"”, de
modo que la utilizacion de este antiséptico en el recubrimiento
protésico podria tener un doble efecto, evitando la contamina-
cion bacteriana y favoreciendo la cicatrizacion.

En estudios previos, nuestro grupo ha demostrado la eficacia
de la clorhexidina para el recubrimiento profilactico de mallas
protésicas, ya sea mediante la inmersion en soluciones acuosas
del antiséptico?*?! o con el diseno de recubrimientos poliméri-
cos liberadores del farmaco!??!. Sin embargo, hasta el momento
actual no existen datos publicados sobre la posible aplicacion
de la polihexanida en este tipo de materiales. Por este motivo,
el objetivo del presente trabajo ha sido evaluar la efectividad de
una solucién acuosa de polihexanida como tratamiento profi-
lactico de protesis reticulares de polipropileno, comparando su
actividad frente a la ejercida por la clorhexidina en un modelo
de contaminacion in vitro causado por Staphylococcus aureus,
Staphylococcus epidermidis y Escherichia coli, tres tipos de
microorganismos estrechamente relacionados con las infeccio-
nes asociadas a implantes de reparacion herniaria.

MATERIAL Y METODOS
Soluciones antibacterianas

Se han utilizado las siguientes soluciones estériles:

— CHZX: Solucién de digluconato de clorhexidina (Santa Cruz
Biotechnology, Texas, EE. UU.) diluido al 0.05 % en agua
destilada estéril.

— Prontosan: Solucion acuosa comercial (B. Braun, Melsun-
gen, Alemania) que contiene polihexanida al 0.1 % y unde-
cilenamidopropil betaina al 0.1 %.

— Control: Solucioén salina de cloruro sédico diluido al 0.9 %
en agua destilada estéril.

Microorganismos

Las bacterias empleadas proceden de la Coleccion Espaiiola de
Cultivos Tipo (CECT, Valencia, Espaiia). Se utilizaron las cepas
Staphylococcus aureus ATCC25923 (Sa), Staphylococcus epider-
midis ATCC35984 (Se) y Escherichia coli ATCC25922 (Ec) auna
concentracion experimental de 10° UFC/mL (UFC: unidad forma-
dora de colonia). Con el fin de evitar posibles contaminaciones
cruzadas entre los microorganismos, todos los ensayos se llevaron
a cabo de forma independiente para Sa, Se y Ec.
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Preparacion de los in6culos bacterianos

Las bacterias, conservadas en crioviales, fueron descongeladas
e incubadas en placas de agar de lisogenia (LB) durante 24 h a
37 °C. Para cada cepa bacteriana se aisld una colonia con un asa
de siembra, que se trasvaso a un tubo con 25 mL de caldo LB y
se incubo durante toda la noche a 37 °C. Pasada la incubacion, se
midio la absorbancia del cultivo a 600 nm de longitud de onda
con un espectrofotometro Ultrospec 3100 Pro (Amersham Bios-
ciences, Little Chalfont, Reino Unido). Utilizando solucion salina
estéril, los cultivos se diluyeron hasta alcanzar una absorbancia
equivalente a un indculo 108 UFC/mL. Para alcanzar la concen-
tracion deseada de 10° UFC/mL, se prepararon dos diluciones
decimales seriadas, empleando solucion salina estéril.

Control de la concentracién bacteriana

Para determinar el niimero real de bacterias presentes en cada
indculo 10° UFC/mL, se realizaron cuatro diluciones decimales
con solucion salina estéril y se sembraron 100 pL de cada una
de ellas en placas de agar LB, extendiendo la gota por toda la
superficie del agar. Tras 24 h de incubacién a 37 °C, se realizd
el recuento de las colonias crecidas en la superficie del agar
y determinar asi el nimero total de bacterias viables en cada
inéculo.

Determinacion de la actividad antibacteriana de las
soluciones antisépticas

Para evaluar la efectividad de los antisépticos, se aplicd una
variacion del test de difusion en agar. Utilizando torundas, se
contaminaron en césped 15 placas de agar LB para cada inéculo
10° UFC/mL. En el centro de las placas se perfor6 un pocillo de
8 mm de diametro, que fue rellenado posteriormente con 100 puL
de las diferentes soluciones antisépticas testadas (n =5 por grupo
experimental). Las placas se incubaron durante 3 dias a 37 °C.
Cada 24 h, estas se extrajeron del incubador y se fotografiaron con
una camara calibrada. Las fotografias se utilizaron para medir el
diametro de los halos de inhibicién desarrollados por los antisépti-
cos mediante el programa de analisis de imagen ImagelJ (Instituto
Nacional de Salud de EE. UU.; disponible en el enlace <http://
imagej.nih.gov/ij/>).

Viabilidad bacteriana

Se llevaron a cabo ensayos de viabilidad bacteriana utilizan-
do un test colorimétrico con alamarBlue (AbD Serotec; Bio-Rad
Laboratories Inc., California, EE. UU.). Para ello, se introdujeron
voliimenes de 2 mL de caldo liquido LB en placas de 6 pocillos y
se inocularon con las correspondientes cepas bacterianas. Segui-
damente, los cultivos contaminados se trataron con 100 pL de las
distintas soluciones antisépticas o la solucion control, y se incu-
baron durante 24 h a 37 °C. Finalizada la incubacion, se anadid
a cada cultivo un 10 % de reactivo alamarBlue y las placas se
incubaron nuevamente durante 5 h a 37 °C. Se tomaron diversas
alicuotas de 100 pL de cada cultivo para medir la absorbancia a

570 y 600 nm, utilizando un lector de microplaca iMark (Bio-
Rad Laboratories Inc.). Como blanco, se utilizé un volumen de
caldo LB sin contaminar y con un 10 % de reactivo alamarBlue.
En total, se analizaron 6 pocillos por cada tipo de antiséptico y
cepa bacteriana. Los datos recogidos se analizaron con un sof-
tware disenado por el fabricante, disponible en la red a partir del
siguiente enlace: <http://www.abdserotec.com/colorimetric-calcu-
lator-fluorometric-alamarblue.html>. Los resultados se expresaron
como el porcentaje medio de viabilidad de cada tipo bacteriano,
en presencia o ausencia de los antisépticos a testar.

Recubrimiento de prétesis con las soluciones
antisépticas

El material protésico seleccionado fue Surgipro™ (PP; Covi-
dien, Massachusetts, EE. UU.), una proétesis reticular de polipro-
pileno de alta densidad utilizada en la reparacion de defectos de
pared abdominal. Bajo condiciones estériles, la protesis se cortd
en fragmentos de 1 x 1 cm. Utilizando la metodologia descrita
anteriormente, se contaminaron en césped 24 placas de agar con
cada cepa bacteriana. En el centro de cada una de las placas se
coloco un fragmento de PP previamente sumergido en la solucion
antiséptica correspondiente (n = 8 por grupo de estudio), y las
placas se incubaron a 37 °C durante 24 h. Finalizada la incubacion,
las placas se fotografiaron con una cdmara calibrada para medir
los halos de inhibicion, y los fragmentos protésicos se utiliza-
ron para evaluar la adhesion bacteriana a su superficie mediante
sonicacion (n = 5) y microscopia electronica de barrido (n = 3).

Sonicacién

Tras cumplirse las 24 h de incubacion y fotografiar las placas
de agar, los fragmentos protésicos se recogieron y lavaron cuida-
dosamente con solucion salina estéril, con el fin de eliminar las
bacterias no adheridas a la superficie del material. Seguidamente,
se trasvasaron a tubos estériles con 10 mL de agua peptonada
(solucion salina que contiene 0.1 % de peptona bacteriologica)
y se sometieron a un pulso de sonicacion de 40 KHz durante 10
min, empleando un bafio de ultrasonidos Bransonic 3800-CPXH
(Branson Ultrasonics, Connecticut, EE. UU.). Para cuantificar el
numero de bacterias desprendidas de la superficie protésica, se
prepararon 6 diluciones decimales seriadas a partir del liquido
sonicado, y se llevd a cabo un recuento en placa de agar siguiendo
la metodologia descrita previamente. El nivel minimo de detec-
cion se establecio en 1x10*> UFC/mL.

Microscopia electrénica de barrido

Tras la incubacion, los fragmentos protésicos se sumergieron
en una solucion fijadora de glutaraldehido al 3 % durante 2 h.
A continuacion, se lavaron con bufer Millonig (pH = 7.3) y se
deshidrataron mediante incubaciones de 15 min en una serie de
etanoles de concentracion ascendente (30 %, 50 %, 70 %, 90 %y
100 %). Las muestras deshidratadas se desecaron con un equipo
Polaron CPD7501 (Fisons Instruments, Ipswich, Reino Unido), se
metalizaron con oro-paladio y se visualizaron con un microscopio
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electronico de barrido Zeiss DSM950 (Carl Zeiss, Oberkochen,
Alemania).

Andlisis estadistico

Los datos recopilados en los diferentes ensayos fueron some-
tidos a un analisis estadistico completo, utilizando el programa
informatico GraphPad Prism 5 (GraphPad Software, California,
EE. UU.). Los datos se representaron como el valor de la media
+ el error estandar de la media. EI método estadistico utilizado
fue el analisis de la varianza de una via (ANOVA) con el test
de Bonferroni para comparaciones multiples, estableciéndose un
nivel de significacion de p < 0.05.

RESULTADOS

Control de la concentracién bacteriana en los
inéculos

El recuento en placa de agar permitié determinar la concentra-
cion bacteriana presente en cada uno de los indculos utilizados. La
dosis media de microorganismos fue de 1.80 x 10° UFC/mL para
Sa, 1.32 x 10° UFC/mL para Se y 1.28 x 10° UFC/mL para Ec.

Control

Prontosan

Eficacia de las soluciones antisépticas

Mediante el test de difusion en agar se comprobd que tanto
CHX como Prontosan desarrollaban halos de inhibicion frente
a Sa, Se y Ec. Estos halos se mantuvieron estables durante todo
el tiempo de estudio, sin que se produjera una disminucion en su
diametro ni surgieran nuevas colonias en su interior (fig. 1). Al
medir el tamafio de estas zonas de inhibicion se observo que, con
independencia de la cepa contaminante, el diametro medio de los
halos producidos por CHX fue significativamente mayor que los
desarrollados por Prontosan (p < 0.01).

Efecto de los antisépticos en la viabilidad
bacteriana

De forma similar a las observaciones previas, la presencia de
soluciones antisépticas en los cultivos de Sa, Se y Ec provoco6 una
dréstica disminucion en la viabilidad de dichas bacterias (tabla I).
Para cada cepa, los valores de viabilidad registrados en los grupos
control fueron significativamente inferiores a los obtenidos en pre-
sencia de CHX (p <0.001) o Prontosan (p <0.001). La toxicidad
ejercida por estos antisépticos fue similar, obteniéndose valores
de viabilidad bacteriana equivalentes en todos los casos. Al anali-
zar los resultados entre cepas, se observo una mayor sensibilidad
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Figura 1. Test de difusion en agar. A) Imagenes macroscopicas de las zonas de inhibicion desarrolladas por los antisépticos CHX y Prontosan, tras 72
h de la contaminacion bacteriana. B) Comportamiento de los halos de inhibicion a lo largo del tiempo. #: CHX vs. Prontosan (p < 0.01); 0: control vs.

antisépticos (p < 0.001) (test estadistico: ANOVA + Bonferroni).
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Tabla I. Porcentaje de viabilidad de cultivos bacterianos en presencia de solucién salina (control)

o soluciones antisépticas

153

Viabilidad bacteriana (porcentaje)

Control CHXd Prontosan
Sa? 100.00 + 2.06 1.97 £0.39 217 +£0.15
SeP 101.70 £ 1.75 3.70+£0.24 3.57+0.20
Ecc 103.70 £ 3.40 3.53+£0.20 3.45+0.44

Los valores corresponden a la viabilidad media + el error estandar de la media.
Abreviaturas: *Staphylococcus aureus; ®Staphylococcus epidermidis; Escherichia coli; °clorhexidina.

hacia los antisépticos en los cultivos de Sa en comparacion con
los de Se y Ec, tanto en el tratamiento con CHX (p < 0.01) como
con Prontosan (p < 0.05).

Efecto de los antisépticos en el recubrimiento
protésico

Tras la impregnacion con CHX o Prontosan, las protesis pre-
sentaron un comportamiento notablemente diferente en funcion

de la solucion antiséptica con la que habian sido pretratadas.
Mientras que los materiales recubiertos con CHX desarrollaron
zonas de inhibicion de amplitud adecuada frente a las tres cepas
bacterianas, los halos formados por las mallas impregnadas con
Prontosan fueron significativamente menores (p < 0.001) y pre-
sentaron diametros practicamente equivalentes al tamaio de los
propios fragmentos protésicos. Este hecho fue especialmente
evidente ante la contaminacion con Ec, donde el limite de los
halos de inhibicion estaba en contacto directo con los extremos
de las protesis (fig. 2).

Prontosan

Figura 2. Eficacia de los recubrimientos protésicos. Imégenes macroscopicas de los halos de inhibicion creados por las protesis impregnadas en las

soluciones antisépticas tras 24 h de la contaminacion bacteriana.
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Tabla II. Cuantificacién de la adhesion bacteriana a la superficie de las prétesis recubiertas con solucién

salina (control) o soluciones antisépticas.

Protesis recubiertas. Adhesion bacteriana (UFC/protesis)

Bacteria Control CHXd Prontosan

Media: 1.29 x 10° Media: 0 Media: 1.13 x 10*

Sa? Minimo: 1.05 x 108 Minimo: 0 Minimo: 0
Méaximo: 2.03 x 10° Maximo: 0 Maximo: 5.50 x 10*
Media: 5.58 x 108 Media: 0 Media: 2.00 x 102

SeP Minimo: 3.40 x 107 Minimo: 0 Minimo: 0
Méximo: 1.57 x 10° Méaximo: 0 Maximo: 9.00 x 10?
Media: 1.04 x 108 Media: 0 Media: 8.29 x 104

Ecc Minimo: 7.60 x 107 Minimo: 0 Minimo: 6.00 x 10?
Maximo: 1.34 x 108 Maximo: O Maximo: 3.91 x 10°

Los valores corresponden a la media, maximo y minimo de la adhesion bacteriana a la superficie de las protesis. Para cada cepa hay diferencias

significativas entre el grupo control y los dos antisépticos (p < 0.01).

Abreviaturas: 2Staphylococcus aureus; *Staphylococcus epidermidis; “Escherichia coli; °clorhexidina.

En consonancia con estos hechos, la cuantificacion de bacterias
adheridas a la superficie protésica revelo la ausencia total de Sa,
Se o Ec en los materiales impregnados con CHX. Por el contrario,
el antiséptico Prontosan no fue capaz de evitar la adhesion de
Say Se en el 60 % de los fragmentos utilizados, mientras que el
100 % de las mallas expuestas a Ec se encontraron contaminadas
(tabla I). A pesar de ello, la adhesion bacteriana a los materiales
impregnados con Prontosan fue significativamente menor que la
observada en las protesis de control, tanto en presencia de Sa
(p <0.01) como de Se (p <0.01) y de Ec (p <0.01).

Finalmente, las observaciones a microscopia electronica de
barrido confirmaron estos resultados (fig. 3). Con independen-
cia de la cepa contaminante, todos los materiales impregnados
en CHX presentaron una superficie libre de bacterias, mientras
que en las protesis recubiertas con Prontosan se pudo observar la
presencia de colonias aisladas y dispersas, localizadas unicamen-
te en los bordes externos de estos materiales. En el caso de los
materiales utilizados como control, la totalidad de la superficie
protésica se encontraba ocupada por bacterias. En la superficie de
estos materiales, tanto Sa como Se y Ec se mostraron firmemente
adheridas, formando densas capas que cubrian casi por completo
los filamentos protésicos.

DISCUSION

El uso local o sistémico de agentes antibioticos para combatir
infecciones asociadas a implantes protésicos es una estrategia muy
frecuente en clinica. Por desgracia, estos tratamientos no siempre
resultan efectivos, a menudo debido a que los microorganismos
han desarrollado biofilms sobre la superficie del implante, dismi-
nuyendo la actividad del farmaco sobre el territorio afectado!”!12],
Ademas, el uso prolongado o abusivo de antibidticos puede pro-
vocar alteraciones genéticas y estructurales en las bacterias, pro-
piciando la aparicion de nuevas cepas resistentesi??). El incremento
en el numero y el tipo de microorganismos resistentes a la accion
de antibioticos registrado en los ultimos afios es alarmante?, por

lo que resulta critico encontrar alternativas que permitan luchar
contra las infecciones protésicas minimizando el riesgo de crear
resistencias.

Dentro de las distintas estrategias posibles, la prevencion de la
adhesion bacteriana a la superficie del implante parece ser una de
las mas l6gicas, ya que evitar la colonizacion del material protési-
co dificultaria el desencadenamiento de la infeccion y favoreceria
la integracion tisular del implante!?!. La prevencion de la adhe-
sion bacteriana puede lograrse impregnando el material protésico
con un compuesto antimicrobiano, bien mediante inmersion en el
agente previo a su implante, bien con el disefio de recubrimientos
poliméricos con liberacion controlada de farmacost.

El uso de agentes antisépticos podria resultar adecuado para
este tipo de impregnaciones protésicas. Estos compuestos sue-
len tener mecanismos de accion no selectivos, de modo que su
efecto bactericida no se asocia con la aparicion de resistencias
bacterianas!. Con el fin de valorar in vitro su efectividad en el
recubrimiento profilactico de materiales protésicos de reparacion
herniaria, hemos seleccionado dos antisépticos de uso frecuente
en clinica, CHX y polihexanida. Mientras que la solucion de CHX
se prepard mediante dilucion en agua destilada, la polihexanida
constituia el principio activo de una solucion antiséptica comercial
(Prontosan).

El efecto bacteriostatico o bactericida de un antiséptico suele
depender de la concentracion a la que este se utiliza. De forma
general, CHX y polihexanida presentan una actividad bacterios-
tatica cuando se aplican a muy bajas concentraciones, inhibiendo
el crecimiento bacteriano mediante la alteracion del equilibrio
osmotico de la bacteria. Segun se incrementa la concentracion,
estos antisépticos ocasionan dafios irreversibles en la estructura
de la pared bacteriana haciendo que pierda su integridad, hecho
que conlleva la destruccion del microorganismol!”-1*2l, En nuestro
estudio hemos demostrado la eficacia de las soluciones de CHX y
polihexanida frente a los microorganismos testados. Estos agentes
no solo desarrollaron amplios halos de inhibicion, sino que su
efecto se sostuvo en el tiempo, lo que sugiere un efecto bactericida
por parte de ambos antisépticos.
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Figura 3. Adhesion bacteriana a la superficie protésica. Fotografias de microscopia electronica de barrido (1.000x), en las que se observa una intensa
colonizacion bacteriana (—) en los materiales del grupo de control, una leve presencia de bacterias en los grupos tratados con Prontosan y ausencia de

contaminacion en los materiales impregnados con CHX.

A pesar del buen rendimiento observado, CHX y polihexanida
presentaron un comportamiento muy diferente a la hora de utili-
zarse en el recubrimiento profilactico de materiales protésicos. La
inmersion en CHX proporciono a las protesis una barrera efectiva
que evito la adhesion y la supervivencia bacteriana en su super-
ficie, corroborando asi los hallazgos previamente descritos por
nuestro grupo®*?!l. Por el contrario, los materiales impregnados
con Prontosan no fueron capaces de evitar por completo la adhe-
sion bacteriana, especialmente ante la contaminacion provocada
por Ec. No hemos encontrado evidencia previa sobre el uso de
Prontosan en el recubrimiento profilactico de implantes protési-
cos, aunque existen datos que sugieren un efecto positivo de este
antiséptico. En un experimento in vitro que comparaba diversas
soluciones de este tipo, Hirsch y cols. demostraron que la solucion
Prontosan tiene baja toxicidad celular y actua eficazmente frente
a diversos microorganismos grampositivos y gramnegativos7.
La efectividad de este antiséptico también se ha demostrado bajo
condiciones in vivo, tras observarse que la irrigacion con Pronto-
san reducia significativamente la carga bacteriana, en un modelo
porcino de infeccidon cutanea causada por S. aureus resistente a
meticilinal®®l.

Si bien los datos publicados sobre las aplicaciones de la solu-
cion Prontosan se centran en el lavado quirtrgico de heridas!'”), su
componente activo principal (polihexanida) ha sido ampliamente
estudiado con resultados prometedores. En un estudio comparati-
vo que utilizaba diversos antisépticos, Kramer y cols. demostraron
que la polihexanida provoca una menor toxicidad celular que la
CHX, sugiriendo una mejor biocompatibilidad por parte de este
antisépticol'®’. Ademas, recientemente se ha demostrado que un
recubrimiento de silicona provisto de polihexanida constituye una
herramienta potencial para el control de las infecciones asociadas
a dispositivos implantables®.

Junto con la polihexanida, la solucién antiséptica Prontosan
utilizada en este estudio contiene undecilenamidopropil betaina,
un surfactante alcaloide que reduce la tension superficial de la
solucion, hecho que podria facilitar la penetracion del antiséptico
al interior del biofilm”. Este surfactante actia de forma sinérgica
con la polihexanida, permitiendo una mayor eficacia de la solucion
antiséptical®!l. Aunque hemos podido comprobar su 6ptima acti-
vidad antibacteriana, esta solucion por si misma no es suficiente
para garantizar la proteccion total del material protésico ante una
contaminacion bacteriana aguda. Su baja tension superficial podria
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ser una de las causas que expliquen este fendmeno, ya que esta
propiedad acelera la difusion de la solucion desde los bordes del
material tratado hacia el lecho o sustrato, en este caso las placas
de agar.

Es importante destacar que, al estar desarrollado bajo condicio-
nes in vitro, los resultados del presente trabajo no pueden predecir
cOHmo se comportaran estos materiales impregnados con antisép-
ticos en condiciones experimentales in vivo y, por tanto, no son
extrapolables al ambito clinico. A la vista de los resultados obte-
nidos, consideramos que la solucion antiséptica Prontosan tiene
un uso muy limitado como agente profilactico para la prevencion
de infecciones protésicas.

Dado el potencial que presenta la polihexanida, las limitaciones
que hemos encontrado con el uso de este agente en solucion acuo-
sa podrian ser solventadas mediante el disefio de un recubrimiento
polimérico provisto de polihexanida y con capacidad de liberar el
farmaco de forma gradual, controlada y sostenida en el tiempo.

En resumen, los resultados de nuestro estudio indican que, a
pesar de presentar una buena actividad antibacteriana, la inmer-
sion de materiales reticulares de polipropileno en la solucion anti-
séptica Prontosan no constituye una medida profilactica eficaz, al
quedar los bordes externos de los materiales recubiertos con este
antiséptico expuestos a la contaminacion.
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