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citotéxico capaz de daiiar los tejidos debido a su condicién de radical libre y a la posibilidad de reaccionar con otros radicales
libres como el anién superéxido. En su metabolismo tiene como productos finales los nitritos y los nitratos. En vista de esta
doble accién, hemos investigado el papel que juega el oxido nitrico en el dafio por isquemia-reperfusién en un modelo de
autotrasplante de rifién en el perro que sufre diferentes grados de isquemia caliente.

Metodologia: Hemos utilizado perros entre 15 y 25 Kg de peso. Hemos realizado autotrasplante de rifién izquierdo y
nefrectomfa derecha. Grupo I: Autotrasplante renal sin isquemia. Grupo II Autotrasplante renal tras 24 horas de isquemia fria.
Grupo III: Autotrasplante renal tras 24 h. de isquemia fria mas 30 min. de isquemia caliente. Grupo IV: Autotrasplante renal tras
24 h. de isquemia frfa mas 30 min. de isquemia caliente.

Se determinaron los niveles de nitritos y nitratos en plasma de arteria y vena renales, a los 30 y 60 min. de la reperfusién.
Resultados: Encontramos que se produce un descenso significativo en los niveles de nitritos en los grupos que han sufrido
algin tipo de dafio isquémico. En cuanto a los nitratos, observamos que se produce un incremento significativo en el grupo de
rifiones més dafiado por la isquemia (grupo IV), tanto a los 30 como a los 60 minutos de la reperfusién.

Conclusiones: (a) Los nitritos son marcadores del dafio producido por la cirugia. (b) Los nitratos expresan claramente el
dafio de los 6rganos que han sufrido isquemia-reperfusién caliente, y esto probablemente se deba a la induccién por el sistema
inmunitario general del organismo.
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LOS CUERPOS MAMILARES Y TALAMO ANTERIOR (77)
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Objetivos: La actividad de citocromo oxidasa (COX) permite cuantificar la actividad respiratoria neuronal durante el
desarrollo de dos estructuras del sistema limbico muy activas metabélicamente, como lo demuestra la incorporacién de 2-
desoxiglucosa: el tdlamo anterior y los cuerpos mamilares. Asimismo, se estudian los efectos que ejerce la malnutricién
calérico-protéica “in titero” y durante la lactancia sobre el metabolismo oxidativo en estas dos dreas del SNC en la rata.
Métodos: Mediante una tecnica histoquimica se determina la actividad COX en ratas Wistar a los 14, 21 y 30 dfas de edad en el
nicleo mamilar medial, en su pars mediales (NMM) y pars lateralis (NML), asf como en los nicleos taldmicos antero-ventral
(AV) y antero-medial (AM).

Resultados: En los animales control la actividad COX aumenta significativamente a los 21 dfas de edad en todos los niicleos
estudiados. La malnutricién produce una marcada disminucién de la actividad COX a los 14, 21 y 30 dfas en todos los nicleos
considerados, aunque en el niicleo disminuye a los 21 dfas de edad.

Conclusiones: El comportamiento similar respecto de su actividad metabélica respiratoria de ambos nicleos taldmicos y
mamilares demuestra su estrecha relacién no sélo anatémica (tracto mamilotaldmico), sino también funcional.

MODELO EXPERIMENTAL PARA EL ESTUDIO DE SOLUCIONES DE REPERFUSION
INTESTINAL (78)

Garcfa-Alonso 1, Portugal P, Emparan C, Loureiro C, Méndez J
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Se presentan dos modelos experimentales de reperfusién intestinal: uno con una solucién de reperfusién acelular oxigenada, y
otro, que permite reperfundir el intestino con sangre “ex vivo". La combinacién de ambas técnicas permite realizar estudios de
preservacién y modulacién farmacolégica de los injertos, sin necesidad de recurrir al implante del intestino.

Metodologia: Se utilizan ratas WAG hembras (225-250 g) singénicas. El intestino se extrae segin la técnica habitual para
obtener injertos intestinales descrita por Monchik. Asi, se obtienen como pediculos vasculares la vena porta y un segmento
aértico que incluye la arteria mesentérica superior (AMS). La vena porta es canulada con un catéter 16G y la AMS con otro 20G.
Se perfunde a través de ellos Ringer heparinizado a 4°C, para posteriormente ser sustituido por Collins heparinizado. Tras la
extraccién , los injertos se sumergen en un bafio a 4°C (Collins) durante 6 horas. 1) Modelo con reperfusién acelular oxigenada
(SRA). Para la reperfusién de los injertos se prepara una solucién de reperfusién acelular, enriquecida en oxigeno, que
previamente se ha demostrado que es capaz de reactivar el metabolismo celular. Los extremos vasculares son conectados a una
bomba de perfusién, manteniendo flujos y presiones constantes. 2) Reperfusién sanguinea ex vivo. Se utiliza una rata WAG de
250 g. Bajo anestesia con éter se realiza una exposicién de la aorta infrarrenal y de la porta. Tras ser convenientemente
heparinizada, se cateteriza la aorta, tras el clampaje de la AMS, y se conecta al extremo arterial del injerto intestinal
(previamente calentado a 37°C). A continuaci6n, se cateteriza distalmente la vena porta, conectindose a su vez al drenaje
venoso del injerto, cerrdndose el circuito vascular del injerto.

Resultados: La reperfusién con SRA logar la activacién del injerto, demostrada por el consumo de glucosa y la produccién de
CO5. Como cabe esperar, la reperfusién oxigenada se acompafia de un grado de lesién histolégica mayor que el debido a la
simple preservacién hipotérmica. La utilizacién de una bomba peristiltica permite obtener una perfusién pulsdtil, muy similar
al riego arterial normal. La reperfusién sanguinea “ex vivo™ segiin la técnica descrita, permite irrigar el injerto durante periodos
de 20 a 30 minutos, eludiendo la utilizacién de bombas y oxigenadores. Es una técnica bien tolerada por el “animal donante” y
logra una revascularizacién no distinguible de la obtenida mediante el implante quirdrgico.

Conclusiones: Estas técnicas de reperfusién consiguen una adecuada funcionalidad del injerto, permitiendo la toma de
muestras anatomopatolégicas y bioquimicas para la valoracién de la eficacia de distintas medidas terapéuticas.

EVALUACION DEL DANO DE REPERFUSION EN INJERTOS INTESTINALES USANDO
SISTEMAS DE PERFUSION ACELULAR Y DE PERFUSION SANGUINEA (79)
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Introduccién: El dafio inducido por la isquemia-preservacién de injertos intestinales es incrementado durante el periodo de
reperfusién. El dafio de reperfusién es mediado por la actividad de los productos de desecho acumulados durante el periodo de
preservacién que fomentan la actividad de los radicales libres de oxigeno durante el periodo de reperfusién. Debido a que los
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netréfilos y otrso factores incluidos en la sangre (plaquetas, sistema del complemento, células del sistema inmune...) juegan un
papel determinante en el dafio de reperfusién sanguinea, tras un periodo de preservacién hipotérmica es solucién de Collins de 6
horas.

Metodologia: Se emplearon 60 ratas WAG de 250 g de peso, divididas en dos grupos: a) grupo de perfusién normotérmica
acelular oxigenada, con la solucién Ringer- UVP: 10 animales se empleaon como control (sin isquemia-preservacién) y otros
10 animales se reperfundieron tras 6 horas de preservacién. B) Grupo de perfusién sanguinea “ex vivo”, conectando mediante
suturas microvasculares el injerto intestinal con la aorta y la cava de una rata anestesiada. Se dividieron en dos grupos
similares, control (sin isquemia-preservacién) y reperfusién tras 6 horas de preservacién. En los dos grupos de animales se
mantuvo la perfusién durante un periodo de 40 minutos, tras los que se tom6 una muestra del fleon distal para su estudio
histolégico. Todas las muestras fueron evaluadas por un sistema de “doble ciego” aplicando el grado de lesién histolégica
publicado previamente por Chiu.

Resultados: Tanto la perfusién acelular como la sanguinea mostraron signos de leve dafio histolégico (edema submucoso,
discreto engrosamiento de vasos en la ldmina propia) en los grupos no sometidos a periodos de preservacién. En el grupo de
perfusién sanguinea tras 6 horas de preservacién, se observé un fenémeno de “no-reflujo” en 4 animales, hemorragia
importante por los estomas en otros 4 y un grado de lesién de cuatro en escala de Chiu. El grupo de perfusién acelular
oxigenada, sin embargo, consiguié mantener la perfusién durante los 40 minutos, observdndose un grado de lesién de 3.5.
Conclusiones: La reperfusién sanguinea de injertos intestinales tras periodos de preservacién “prolongados™ provoca un
fallo primario del injerto en un 80% de los casos. Sin embargo, sf se reactiva el metabolismo del injerto con una solucién que
evite el aporte de determinados elementos que incrementan el dafio de reperfusion; la lesién histolégica es considerablemente
menor.

DANO ISQUEMICO CAUSADO POR EL PROCEDIMIENTO DE EXTRACCION

Y POSTERIOR PRESERVACION DE INJERTOS INTESTINALES EN RATA (80)

Emparan C, Garcia-Alonso I, Portugal V, Méndez J
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Introduccién: El dafio causado por la técnica quinirgica de extraccién en la cirugia del trasplante de érganos es un hecho
conocido. De todos ellos, el intestino delgado es un érgano especialmente susceptible al dafio isquémico. La “isquemia por
bajo flujo” puede dafiar severamente al injerto intestinal antes de iniciarse el dafio inducido por la preservacién hipotérmica.
Para poder realizar estudios de preservacién y reperfusién de injertos intestinales es necesario conocer las circunstancias que
influyen en la calidad del intestino sometido a preservacién.

Metodologia: Se han realizado 55 extracciones de intestino delgado usando la técnica microquirtirgica de Monchik y Russel
en ratas WAG de 250 g de peso. En todos los procedimientos se recogieron los siguientes pardmetros: tiempo empleado desde
la induccién anestésica hasta la extraccién del injerto, incidencias en la diseccién del pediculo aértico y portal, estimacién de
las pérdidas sanguineas del animal y estado macroscépico del injerto en el momento de ser extraido. Todas las extracciones
fueron realizadas por el mismo cirujano y recibieron una puntuacién antes de ser introducidos en el estudio. Los injertos fueron
aleatoriamente incluidos en 10 grupos de 5 animales cada uno: control, preservacién en solucién de Collins durante 1, 2, 4, 6,
8, 12, 16, 18 y 24 horas. En el momento de completar el periodo de preservacién en solucién de Collins se tomé una porcién
de ileon terminal para su estudio histolégico. Las muestras fueron evaluadas por el sistema de doble ciego siguiendo el
procedimiento de evaluacién histolégica Chiu.

Resultados: El tiempo empleado en la extraccién del injerto (media: 50 minutos), la pérdida sanguinea (media: 4
microtorundas) y el aspecto microscépico del injerto en el momento de la extraccién (normal/pequefios focos isquémicos/zonas
de isquemia) influyeron decisivamente en el dafio producido durante el periodo de preservacién y fue multiplicado conforme
aumentaban los periodos de preservacién hipotérmica.

Conclusiones: En los estudios de isquemia y preservacién en modelos de trasplante intestinal es fundamental realizar una
técnica de extraccién del injerto rdpida y con pocas pérdidas hemdticas. El procedimienro cldsico de extraccién en la rata
deberia ser modificado para realizar estudios de preservacién y reperfusién que no sean influidos por la técnica quinirgica
realizada en el donante.
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