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Antecedentes

La neuralgia del trigémino sigue siendo uno de los
retos neuroquirdrgicos actuales para lograr controlar
el dolor neuropatico a largo plazo. En casos refracta-
rios puede requerirse el manejo quirdrgico'?.

La descompresién microvascular es un abordaje no
lesional que preserva la funcién del nervio trigémino
y permite una buena resolucion a largo plazo, ademas
de ser potencialmente curativa. Se utiliza la diseccién
microquirurgica en la zona de emergencia del nervio
en su origen en el tallo cerebral (zona de transicién)
y se utiliza un soporte o protesis para mantener la
separacion del vaso y evitar el contacto directo con
el nervio. Para ello se han utilizado diferentes mate-
riales, como el teflén, para evitar el fendmeno pulsatil
0 kinking sobre el nervio®®. El efecto del material no
es inocuo, ya que se han descrito complicaciones
derivadas de los materiales protésicos’.

La innovacion traslacional aporta biomateriales y
andamios que ofrecen la ventaja de ser biocompati-
bles, biodegradables, no tdxicos y poder proveer una
accion regenerativa. En la literatura cientifica no exis-
ten informes sobre el uso de la esponja de quitosana
con el propdsito de un efecto dual protésico y rege-
nerativo. Este reporte propone esta fase piloto de eva-
luacion de la tolerancia al biomaterial en el tallo cerebral
en humanos en dos casos representativos® .
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Etapa I: diseiio del andamio 3D

Etapa de estudio precedida por una linea de inves-
tigacion traslacional en la que se realizaron evalua-
ciones de disefio, ingenieria tisular, andlisis de
biomateriales, biocompatibilidad, toxicidad y biode-
gradabilidad. Se utilizé quitosana de grado biomédico
de peso molecular medio, con un 75-85% de desace-
tilacion, en una presentacion en polvo de Sigma
Aldrich®, E.U.A. Para la sintesis de la esponja porosa
3D se utilizé inicialmente una solucién de quitosana
al 4%, y para su adecuada solubilizacion se mezcld
con acido acético al 2%. Posteriormente se procedid
a colocarla sobre la placa de Petri, en donde se com-
pletd el proceso de precipitacion, lavado, verificacion
del pH, liofilizacion y disefio de capas y porosidad,
para complementar con doble esterilizaciéon en auto-
clave y gas (6xido de etileno).

Etapa Il: aplicacion a casos clinicos
Caso 1

Previa notificacion y revision del proceso de con-
sentimiento informado para los casos piloto y la revi-
sion de las implicaciones éticas, se procedid a su
aplicaciéon microquirdrgica mediante craniectomia
suboccipital derecha selectiva. Paciente femenina de
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72 afos con 6 afios de dolor por neuralgia del trigé-
mino que se exacerbd en los Ultimos 6 meses, refrac-
taria al tratamiento farmacoldgico, multiples efectos
secundarios, toxicidad hepatica y desnutricion.

Caso 2

Masculino de 48 afos con dolor neuropdtico en la
rama maxilar del trigémino derecho secundario a doli-
coectasia de la arteria basilar. Sin respuesta a oxcar-
bazepina ni a otros farmacos. Posterior a 6 meses se
tipificé como refractario a farmacos vy, ante la eviden-
cia de ideaciones suicidas, se le propuso tratamiento
microquirurgico a través de craniectomia suboccipital
derecha selectiva.

Resultados
Caso 1

Se realiz6 una descompresién microvascular sobre
el nervio trigémino, encontrando la rama de la arteria
cerebelosa superior con compresion pulsatil sobre el
mismo en el plano inferior. Se colocd una esponja de
quitosana de disefio personalizado cubriendo el ner-
vio en su zona de origen (zona de transicién) en el
tronco del encéfalo y el trayecto de la arteria cerebe-
losa superior.

La hipoestesia dolorosa de la rama maxilar y el dolor
subito y punzante desaparecieron, y el reflejo corneal
fue normal. Tras 6 meses de seguimiento, confirma-
mos la estabilidad de su estado clinico sin ningun
farmaco, con un seguimiento con estudios de imagen
en el primer afio y clinicamente por 5 afios sin dolor.

Caso 2

Abordaje microquirurgico con hallazgos de compre-
sion por la arteria basilar y la vena petrosa superior,
en la que se coloca, posterior a la diseccion aracnoi-
dea, el implante de quitosana para separar el nervio
trigémino. Sin complicaciones transoperatorias.
Descenso gradual de oxcarbazepina y retiro total a 3
meses del posoperatorio. Tras 7 afios de seguimiento,
sin reincidencia del dolor neuropatico y sin trata-
miento farmacoldgico (Figura 1y Tabla 1).

Discusioén

Nuestros estudios previos de la fase de ingenieria
tisular sobre las propiedades fisicas y quimicas, la

Resonancia magnética axial simple en T1 con evidencia del
implante-esponja en la cisterna trigeminal a las 48 h de posoperato-
rio (flecha amarilla). Se observa un segundo implante de quitosana
en una conformacion en bicapa en la zona dural de la craniectomia
(flecha blanca).

resistencia y la elasticidad de la quitosana, comple-
mentados con ensayos experimentales, nos permitie-
ronconfirmar en la etapa preclinica la biocompatibilidad,
la biodegradabilidad, la ausencia de toxicidad y la
bioseguridad. El plan piloto en humanos fue resultado
consecuente con el precedente de su biotolerancia en
la base de craneo y como sustituto dural'''2,

En los casos reportados se demostré la causalidad
de la compresion vascular sobre la estructura del
nervio, con efecto pulsatil traumatico, y cierto patron
de bandas aracnoideas adherenciales. El resultado
sobre el dolor neuropatico coincide con el efecto dual
al combinar la descompresién mecanica con la poten-
cial conducta regenerativa del implante, ya descrita
en otros estudios. Fue posible controlar el dolor a
largo plazo sin complicaciones inherentes al bioma-
terial. Consideramos que esta alternativa representa
un enfoque prometedor, sin problemas de biocompa-
tibilidad ni complicaciones en el curso transoperatorio
y posoperatorio, y con resolucion del dolor trigeminal
sin necesidad de tratamiento farmacoldgico.

Esta estrategia abre una nueva posibilidad para que
este tipo de biomateriales, con un bajo costo y una
adecuada biotolerancia, puedan integrarse a las
opciones para el tratamiento de esta afeccidon tan
discapacitante. Este reporte preliminar de los primeros
casos aplicados en humanos ratifica el compromiso de
seguimiento en un estudio futuro de fase clinica, alea-
torizado y comparativo, para continuar con el analisis
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Descripcion evolutiva de los casos intervenidos y su seguimiento
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EVA: escala visual analégica para el dolor (0-10); IAM: infarto agudo de miocardio.
Adaptada de ref.15.

en un mayor numero de casos, y con el refinamiento del
disefio de la esponja de quitosana desde una perspec-
tiva de ingenieria tisular y medicina personalizada'®.

El uso de biomateriales con propiedades bioactivas
y biocompatibles es una alternativa expectante a
desarrollar, bajo la estrategia de la innovacion en bio-
materiales como la quitosana'.

Conclusiones

El implante biodegradable de la esponja de quito-
sana presenta una adecuada biotolerancia, sin efec-
tos tdxicos ni reactivos a largo plazo, en la
descompresion microvascular del nervio trigémino en
este primer estudio piloto de dos casos clinicos.
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