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RESUMEN
HUERTA RAMOS, JESUS. Perfusidn de pancreas felino con
solucicnew biperténico—-hiperonciticasy estudio microscbpico
(bajo la direccién det Eliseo Fortilla de Buen y Nuria de
Buen Lladd).
con @1 objeto de comparar el efecto de una.sclucsbn de perfu-
2i6n . comiin. (Hartmann), con el de una solucidn hipertéonica-hi-
peroncbdtica (Rescueflow), se realizd preservacibn In situ de
pAncreas durante. una hora, incluyendo la perfusidn de dichas
soluciones en dos grupcs de seis gatecs cada une. A la obser-
vacién microsctpica se encontrd ligere edema en el grupo per—
fundido con Hartmann, mlentr;s que @l grupo peréfundido con
Rescueflow pfesentb evidencia de desecacidn severa. Se con-
cluy8s que, con la técnica utilizada, se cbhservan cambios mhs
severos a nivel hiastopatclégico con Rescueflow que cuando se
utiliza solucidn de Hartmann. 6Sin embargo ne es posible con
estos datos dar un prondstico de viabilidad o funcionalidad
post—trasplente. Se sugisren ademis posibles linagas de a;td—

dio postqrior.



INTRODUCCION

Entre 1966 y 1980 se infarmd en la literaturz medica de la
realizacidn de 128 trasplantes de pAncreas en 118 pacientes
(12)., El desarrollo de estas tdcnicas ha incluido como parte
fundamental 1la utilizaciédn de diferentes métodos ya
preservaciédn. Sin embargo; aun no se ha logrado encontrar el
método que permita una preservacidn adecuada a largo plazo.
Se ha utilizado gran .variedad de técnicas, sin que aun
existan resultados satisfactorios (2, 3, 5). Tacnicamente,
la pressrvacién +fria es mas simple y ventajosa que 1la
pefiuﬁion (1), Se ha preferido, en los casos en que @ &rganoc
danado puede implantarse de 1nmedlato, la perfusitn de una
solucidn cristaloide +frila como Hartmann o Collins. Sin
embargo, una de las dificultades técnicas encontradas es la
formacidn de edema, que pudiera estar relacionadnv con 1la
presiédn de perfusidn, o bien directamente con las
caracteristicas fisicoquimicas de la solucion pre;nrvadora.
El ula.d. sn;ucianns hiperténicas es conocido desde hace aXos
para @l manejo del chogque hipovolamico (8).  En las pacientes
chocados tratados con soluciones de hasta 2 400 milicsmolas,
‘qlvpiocto‘ mbs aparente es un aumento del gasto cardiaco y 1a
prglgan lrinrial, con raduccidn de las resistencias
‘p.rifirica- (8). Este efecto no se debe quizh sélo a l;
éap;cldad reestablecedora de volumen, sino tambien a un mejor

control de la micreocirculacidn (7). Ademds, las soluciones



hiperténicas e hiperoncéticas mejaran los gradientes de agua
y sodio tisulares (4). El uso de ectas soluciones no es aun
muy generaliracdo, ni han sido utilizadas para preservacian de
-brglnul.

Resulta de interés la posibilidad de uso dg estas soluciones
para evitar el edema tisular y probablemente mejorar el
comportamiente microvascular de los injertos perfundidos.

El prasehte trabajo fue disevado con el aobjeto de comparar el
efecto de una solucién de porfusién comén (solucidn de
Hartmann), con el de una sclucidn hiperténico-hiperoncdtica
(Rascusflck). bajé la hipbdtesis de que la solucidn
hipertétnico-hiperoncdtica producir!a menos cambios que 1la

soluci&bn de Hartmanh, a nivel tisular.
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MATERIAL Y METODDS.

Se trabajaron doce gatos aduftos. El Cuadro i muestra los
datos correspondientes a sexo, peso y grupo experimental cde
cada animal. Se sometieron a anestesia con clorhidrato de
xilazina (1.1 mg/kg IM) y ketamina (30 mg/kg IM). Se
intubaron y conectaron a un ventilador de pflsibn.

Enseguida  se realizé 1la preparacion del pancreas para
parfusion In situ de 1la manzra siguienfel se llevh a cabo
esplenectomia total para lograr una mejor visualizacion de
las estructuras a trabajary se refiriéd tronco celtaco,
arteria gastrica, vena pancreadticoduodenal vy arteria aorta,
en. sus dos cabos proximales al tranco celiaco. Enseguida se
realizd corte de la aorta a la altura del tronco celtaco, por
el gque se& introdujo un catéter del No. 17, para iniciar la
perfusian de una solucién, de acuerdo con -f grupe
experimental correspondiente. Inmediatamente se secciond ia
vena pancreaticoduodenal, para permnitir el drenaje y desecho
de la solucidn (Figura 1).

A los animales se les asignd a uno de dos grupos, de acusrdo
con la solucidn de perfusisn utilizada. El grupo 1§ (&
gatos), se perfundid con solucidn da Hartmann, el grupo 2 (&
| gatos), se perfundid con salucidn hiperténico—hiperoncdtica.
La cantidad infundida en ambos grupos fue da 125 ml de
solucién a 42 C, a un metro de altura respecto al pancreas,
por una 1inea de venoclisis. Se agreghd a lai soluciones S

‘000 U.I. de heparinas2%0 ml. Al tarminar la parfusién, se
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extrajocron los pancreas en su totalidad v se sumergieron en
una mezcla S0% solucidn fisioldgica kr!a y S0%4 solucidn
fisioldgica congelada, hasta completar un perfiodo de isquemia
tntal de una hora. Enseguida s& sumergieron en una sclucibn
de Bouin alcohdlico, para ser procesados con el método
rutinario de inclusi&n en parafina. Se realizaron cortes de
& micras en microtemo, y se tiferon con hematoxilina vy
®osina, para su observacibn histolégica. ‘
Dos gatos mads fueron utilizados como grupo contreol. En estos
s® llevd a cabo anestesia =sn la misma forma que con 1los
grupos experimentales vy laparotomia. Enseguida se resectd el
pancreas en su totalidad y se sumergid de inmediato en Bouin
alcohdlico. Estos pancreas se consideraron como

histclbqicémente "normales™.



&
RESULTADDS.

En tadaos 10% casos, 5@ logrd una perfusitn satisfactoria de
las pAncreaas, lo que fue confirmado al observar el flujo de
un liquido cristalino a través de la vena
pancre‘tscnduodenal. Esto se considerd como un indicador de
que los b&rganos estaban siendo perfundidos por la solucibn,

en su totalidad.

Macroscépicos.

La diferencia mds impartante notada entre los pancreas de
cada grupo +fue un evidente edema en los dal grupo Hartmann,
sspecialmente del tejido adiposo pertpancreadtico, mientras

quae 10s del grupo Rescueflow presentaron un aspecto normal.

“Microscdpicos.

Las Figuras 2 ¥y I muestran rcortes hisgnlﬁgicns ‘de los

péncreas considerados “normales”. Los tabiques se observan

sin alteraclones. Es posible identificar células acinares
con una parcién basdfila, Yy cotra mis clara hacia el centro.

Los nucleolos saon prominentes y de aspecto normal. L.as

islotes presentan nitidez y forma de los nicleos normal. No
se observan alteraciones en @1 aspecto da los conductos

1qterlobulillares.

Las Figuras 4 y 5 auestran cortes bhistoldgicas. de las-
. pAncreas perfundidos con solucian de Hartmann. ' £En e-to#

casos, los espacios interlobulares, correspondientes a las
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zonas donde se encuentran los taﬁiques, se observan mas
abjertos. Las c@lulas acinares permanecen con hacleo vy
nucleolos bien definidos. El citoplasma de las mismas tiene
@1 aspecto granular normal. Las células de los islotes se
chservan de  mayor tama%o, con citoplasma abundante, de
aspecto espon;j;oso.

Las Figuras & y 7 nmuestran cortes higtolégicos de 1lgs
pancreas perfundidos con Rescueflow. Es muy notorie al
agrandamiento de los espacios interlobulillares. Los lébulos
se observan camprtmido‘. Las células acinares deformes,
espacialmente en su porcitn basal, con nacleos picnoticos
poco definidos. Las células de los islotes se ven disociadas
unas de otras y presentan ntcleos grandes picndticos y escaso
citoplasma. Los conductos interlcbulillares se observan mas

cerradas.

——— T W AT . . ... E, m. o —n .
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DISCUSICN.

Uno de 10s hallazgos = mas fracuentes durante 1a preservacisn
de pancreas para trasplante ha sido 1a formacion de edema.
(15) Esto ha 1llevado a disefar soluciones que reduzcan la
extravasacién de 1llquidos durante 1la perfusién.(2) En este
experimentc, el interés fue aobservar el edema y comparar el
beiectn sobre el mismo X de la solucidn hipertbnico~
hipercncética, por 1o que las condiciones de  trabajoc
involucraron una presién de porfusidn mucho mayor a 1la
habitual (100 cm Ha0 va 30 em H=0). Con 21 mismo objeto, se
infundid una cantidad de snlucidn muy por arriba de la que
.requerirtah los pancreas del tame¥o utilizado. Adomas, como
‘se confirmd visualmente, una buena parte de las soluciones
fue infundida a otras estructuras, coma el higado, gue al
final de la perfusién presenté® un color claro.
En cuanto a las observacicres histopatolégicas, puede
coancluirse que 1la solucidn de Hartmsnn produjo un  edema
ligero, mientraz gque la solucidn hipertdnico-hipo-oncodticas
practicanente desecd el tejido., Se podirlia considerar gque ia
‘estructura micrescinica, en apariancia se altord memas on el
grupo perfundido  con solucidn de Haritnann. Sin em&srgo,
cansideramns que  esto no es un tndice valido come orontstico
de viabilidad, ya que si 5abe que la demostracidn morfolégica
de cambios calulares {squémicos no . es necesariamente

evidencia de lesidn isquémica irreversible, (11)
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Florack y ‘cols. (2),‘ logreron aumentar la viabilidad de
pancreas caninos hasta despuds de 4z hoeras de isquemia,
mediante 1 usc de spluciones ligeramente hioczrosméticas con
plasma madi‘ica&c con silica-gel. Este hito evidente la
importancia de 1la osmolaridad de la sclucién praservadora en
el prondstico de viabilidad del injertc.
En 81 caso de corazén y pulmdn, se ha cbservado cn mltipley
ocasiones que el pronéstico de viphilidad os mas pobre,
mientras maycr edema se presente. (&,10)
En @1 caso dzl cerebro, se ha descrito un fenémeno de circulo
vicioso, #n el gue la isquemia genera edema, y al mismo
- tiempo, &ste genera mayor quueﬁia.(?) Ya que el pAncreas es
un organo con flujos bajos, €se ha observade una tendencia
marcada a la trembosis en el perfodo post-trasplante
inmediato, Ggue, suponemos, pcdicria ser agravado también por la
presencia do 2dema.
Arfors v cols.® censideran que la  presencia de edema puede
resultar mds grave que la aparento "doszcacidn® celular, gue
podria ser reversible en los casos estudiados. Esto obliga a
‘cbnsiderar la realizacibn de mas estudias, con referencia
especial al comportamiento funcional despues de la
preservacidn con Rescueflow.
bLas células de aspecto encogido no pueden considerarse con
lesidn irreversibie. <(11) De hecho, Hossman ha demostrado,
en estudios de isquemia cerebral, que la recirculacisdn

positsquémica adecuada, en forma invariable lleva a edema

rarfors, K.3 Comunicacidn persoral, * 1988.
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cerebral considerablc. (11} Aungue 1o aobservado en eshte
trabajo no 1o demuestra, el tener un tejido "desecade” antes
de la recirculacién padria reducir el grado de edema. Otra
alternativa podria ser la infusidén de soluciones hipertdnicec-
hiperoncdticas s&lo @en el pertodo inicial postisquémico, como
tha sido sugerido por Hossmann para el tratamicznto de 1la
isquemia cerebral con manitcl o sorbitel. (13)
Safar y cols. conzideran ‘que uno de los pronésticos de
raversibilidad de 1la lesibn isquémica podria ser el grado de
lesifn endotelial y su repercusi on sobre la
microcirculacibn. (11) Intaglietta, en La Joyar*", ha
. demostrado que la splucién hipertonico-hiperoncética tiene un
doble efecto sobre el capilars por un lado, extrae de 1la
célula endotelial el agua acumulada durante la isquemia y por
otro, reactiva el tono de 1; muscul atura lisa, lo que redunda
en un mejor control de la microcirculacion.
Se ha informado que el pancreas canino soporta hlsta-una hora
de isquemia caliente, sin que se presenten alteraciones
funcionales de importancia. Cabrta quizh en estudios
porteriores prolongar 1los pericodos isquémicos hasta & horas,
que ha sido el tiempo limitante de preservacidn observado

hasta ahora.(13)

*$Intsglietta, M.3 Comunicacidbn personal, 1789,
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CONCLUSICNES.
La‘per{usian de pAncreas felinos con soluciones hiperténicas-—
hiperoncéticas en 1a manera descrita, produce cambios mas
severos a nivel histopatolégico que cuando se utiliza
solucidn de Hartmann. 8in embargo, no es positle con estos
datos dar un pronéstico de viabilidad o de funcionalidad

post—trasplante,
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Cuadro_1. Descripcibn _de los grupos experimentales.

No. Gato

CUBHEAN»

No. Gato

COBUN-

Grupo 1.

Sexo

Hembra
Hembra
Macho

Hembra
Hembra
Hembra

Promedio:t

Grupo 2..

. sexo

Hembra
Macho
Macho
Hembra .
Macho
Hembra

Praomediot

Peso. (kg)

5.400
S.E800
&.200
5.350
5. 150
%.450

5.558

Paeso (kg)

5.250
&.300
b.150
5.100
5.900
5.250

5.6%58
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Figura 2.  Corte histopatolégico de un pancreas felino
rormal. HE} X 40.




FiguraA3.

Corte histopatolégico de un pancreas felino

normal.
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HES X 1&0.
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Figura 4. Corte histopatoldgico de un pAncreas felino
perfundido con solucidn de Hartmann. HE; X &3.
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Figura 8., Corte histopatoldgico de un pdncireas felino
perfundido con solucibn de Hartmann. HE3 X 1&60.
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. Figura &, Corte histopatollpgico de un pancreas felina
perfundido con solucidn hiperténico-hiperoncdtica, HEj X 63,
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Figura 7. Corte histopatoldgico de un phncreas felino -

perfundido con sclucidn hipertonico-hiperoncotica.
. HE$ X 1&0.
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