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RESUMEN 

RAMIREZ CABALLERO FRANCISCO. Injerto de politetrafluoreti

lcno con sembrado de células endoteliales en el sistema ve

noso del perro. (Bajo la dirección de: Rafael Acuña Pratz. 

Rafael Cervantes Sánchez, Renato Olvera Nevarez, Guillermo 

A. Reyan, Javier Rojcro Vallejo). 

El presente trabajo de investigación tuvo como objet! 

vo mejorar la permeabilidad de los injertos sintéticos de -

politctrafluorctilcno (PTFE) creando un endotelio a todo lo 

largo del injerto mediante la derivación enzimática de cél~ 

las cndotclialcs a partir de lo vena out6loga, porque hoy -

día los injertos venosos a cxccpci6n de la vena aul6logu -

presentan trombosis e hipcrplnsia fibrosa de l.a íntima que 

invariablemente conduce a la obstrucción 'de la prótesis; p:r 

lo que al realizar el experimento se cncontra~on células e~ 

doteliales a todo lo largo del injerto a pesar de que estos 

sufrieron de oclusión posoperatoria, por lo que es fuctible 

crear un endotelio en los injertos de PiFr:. cau1.y ... .: e:; pr0t>n-

ble que el bajo flujo haya sido ln causa principal de la -

trombogenicidad a través del injerto en el sistema venoso

siendo de poco valor o nula la ayuda del antigregante pla~ 

tario. 



INTRODUCCION 

HISTORIA 

La cirugía vascular moderna se ha desarrollado a un 

ritmo rápido y espectacular en menos de 3 décadas hasta -

alcanzar su estado actual; sin embargo co poco probable -

que hubiéramos logrado la edad de oro actual sin las bri

lfantcs aportaciones aparecidas después de los años cua"!! 

ta. (12). 

Mucho antes de la época actual de la cirugía vascu

lar, ya habfan aparecido publicneiones que trotaban de -

problemas vasculares. 

Aunque de forma ocasional hay constancia de la prá= 

ticn de ligaduras y de las arterias sangrantes dCsde el 

siglo I se ntribuyc a Ambrosia Paré la introducción de ru 

uso para controlar la hemorragia arterial, y por lo tanto 

el establecimiento de la ligadura co~o método ace~Tado de 

tratamiento. e 12}. 

Hasta 1899 Oorfler quizo adoptar la técnica de pen~ 

trar el vaso que concistía en la utilización de agujas r~ 

dondas y seda fina, su sutura era continua y abarcaba lns 

las 3 capas del vauo; su experiencia le hizo deducir que 

la presencia de hilo aséptico de seda en la luz del vaso 

no conducía necesariamente a ln trombósis por tanto, no -

estaba contraindicada la penetración del vaso. 

Hacia finales del siglo XIX surgi6 un aumento gra

dual del interca en los métodoa de sutura y anaotomoois -

de vasoa, sin embargo las contribuciones más notables fu~ 

ron las de Alexia Carrel, quien en 1902 pública un pcque

fio artículo ~ítulndo T~cntcn Q11irúrgicn de lna anastomóe~ 

vasculares y el trasplanto de órganos. (12). 

Una de las principales aportaciones de Carrel ce 
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mé~odo de ~riangulación de loa vasos para las anastom6ais 

que consiste en: Heaostaais temporal cuidadosa, separadál 

de la adventlcia en la zona de sutura. prevención de la 

deshidrataci6n de los tejidos, triangulación de los ex~ 

mos del vaso, también materiales finos de sutura y aprox! 

mación de las superricies de la íntima mediante sutura cxn 

eversión de todas las capas de los vasos. 

Carrel fue el primero en sustituir seg~entos arte~ 

les mediante la interposición de injertos venosos aut61o

gos invertidos con una permeabilidad adecuada y describió 

los cambios biológicos de los injertos v~nosos en el sis

tema arterial, dnndolc el Premio Nobel de Medicina en re

conocimiento n su trabajo sobre In sutura vascular y el 

transplante de vasos y oreanos. Por lo que se le conside

ra el Padre de la cirugía vascular. 

En las 2 Guerras Mundiales la ligadura arterial aún 

era el tratamiento de elección para las lesiones vascula

res agudas. hasta que en 1952 se aplicaron los últimos 

avancen de la cirugía vascular 

rrcl. (30) (32) (35). 

Hoy día, los injertos de 

las aportadas por Ca-

nutóloga se utiliza 

no sólo para problemas vasculares periféricos, sino tam

bién para derivaciones coronarias y cerebrales. 

El avance en otras áreas de la medicina como RrtP-

riografias, antibióticos, anticoagulantcs y otros aspectoo 

de la heraatolog!a permitieron que la cirugía vascular en

trara a una nuevo etapa. (12). 

Otro gran paso en el desarrollo de la cirugía vasc~ 

lar lo constituyó la utilización de injertos sintéticos -

por Voorhcs, Jaretzki y BlRkrmore quicnc~ re¡1li~Hron en-

1952 la primera substitución arterial, iniciando de esta 



manera una nueva época, alterando de rorma radical algunos 

de los concepton clásicos de la trombosis intravnscular. 

La cirugía vascular actualmente en lo que respecta al 

territorio venoso va a la zaga de los métodos de reconst~ 

ción arterial, aunque siga los principios básicos de las técnicas vas

culares. 

El primer intento de colocar injertos venosos lo realiza Exner 

quien trnnsplantó segmentos autólogos de la vena yugular -

de un lado al otro en pcrroA Rfrviéndo~c de la protesis -

de Payr. (11) (12). 

La aparición de las pr6teois arteriales estímulo la 

renovación del interéo por los injertos del sistema venoso; 

el resultado rué que un gran número de investigadores 

se dedicaron a la cirugía venosn. En In rase de laborato

rio de las invcstinaciones se abordo la sustitución de to

das Ins porciones venosas incluidns las vcnns cava supericr 

e inrerior, aní como las venas periréricas. se estudio una 

gran variedad de materiales aplicables a diferentes local! 

zaciones. De la información así obtenida se 

conclusiones principales: 

dos -

a) Los injertos de vena cava superior tienen mejores rcsul 

tndos que loo de vena cava inferior. que tPnfnn ~~ycr -

tendencia a la trombónis. independientemente del material 

utilizado. 

b) Las venas autólogas son el mejor material de injerto en 

el sistema venoso, siendo entas conclusiones validas en 

venas de tamaño medio porque no en ractible clinicamen

te encontrar injertos aut6logos Je tamaño adecuado para 

sustituir a la vena cava a menos que modele un injerto 

compuesto a partir de diversos trazos de venas pcquofias. 



El uso reciente de dipiridamole y el descubrimiento 

de superficies antitrombóticas de injertos sintéticos ha 

mejorado la permeabilidad de las pr6tesis. 

Es obvio que existe una gran necesidad de más inve~ 

tigaciones y desarrollo en el campo de las prótesis del 

sistema venoso si se quiere que estos métodoa se apliquen 

con el mismo nível de eCicacia que las del sistema arte-

riel. (12). 
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INJERTOS ER EL SISTEMA VENOSO. 

La cirugía del sistema venoso siempre ha oido rele

gada a través de la historia a un segundo plano. En co•pa

rac16n de loe procedimientos realizados en el territorio 

arterial, espectaculares y generalmente con buenos reau! 

tados, la cirugía del sistema venoso se caracterizaba por 

sus malos resultados, y el fantasma de la tromboembolia 

pulmonar hacia que el cirujano reali?.nra pocos pracedimie~ 

toe y que inclusive considerará innecesaria la rcparación-

casos de traumatismo venoso. (27). 

E11 1966 se creó el rcgiatnro vncculer de Vietnam, en 

el Centro Médico Walter Rccd del ejército Americano para -

documentar las lesiones vasculares de la guerra del sure~ 

te de Asia. Estoha permitido analizar los rcaultndos del 

manejo de cstua lesiones, así como permitir un seguimiento 

a largo plazo. (30) (31) (33) (34) (36). 

Las lecciones aprendidas en los campos de batalla h! 
cieron avanzar =ucho el conocimiento en el cn~po de la ci

rugía vascular, particularmente en el sistema venoso. El -

seguimiento a largo plazo de los pacientes hizo evidente -

que la ligadura de las venas de calibre importante como lo 

poplítea, iliaca, axilar y cava, produjo secuelao importa~ 

tes en un gran número de pacientes. encontrando insuficie~ 

ci~ vcnryp~ cr~nicA q11c en ocasiones llegaba a ser incapac! 

tantc y que en algunos de los casos se manifestaba hasta -

10 6 15 años después de la cirugía. Así mismo se hizo evi 

dente que la reparación de los lesiones en el sistema ven~ 

so contribuían a disminuir de manera importante el indice 

de amputaciones, sin una mayor incidencia de tromboembolia 

pulmonar o tromboflcbitis y con una morlalida<l del 1.7%. 

(27) (30) (31). 
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En estudios realizados "posteriormente en modelos ex

perimentales, se veriric6 que la ligadura de una vena im

portante se acompañaba de un aumento muy significativo de 

la preai6n venosa y de las resistencias pcriCcricas, lle

gando a reducir el flujo arterial entre un 50 y 75% en las 

primeras 72 h de reali%ada la ligadura. lo cual ee corre!~ 

clonaba con el índice de amputaciones realizadas en loo p~ 

cientes con ligadura venosa sin trauma arterial, y en alg~ 

nos o~roa casos este ractor contribu{a el rracaso del in-

jerto arterial. (27) (31) (34) (35). 

Por tanto se comenzaron a realizar reparaciones ven~ 

sas mediante diferentes técnicas: Sutura lateral, coloca-

ci6n de pa~che de safena, anaetomónis termino-terminal, -

interposición del injerto de vena sarena invertido, gene

ralmente la contralateral e inclusive la colocación de i~ 

jertas nintóticos del tipo del politctrafluoretileno en C! 

so de lenionen vasculares extensaG en los que no ern posi

ble obtener un injerto de sarena o en los casos de que el 

calibre del vano lesionado fuese muy grande. ( 31). 

Durante el confllcto de Vietnam se realizaron por lo 

menos 86 reparncioncs de lcaioncs venosas mediante la in

terposición de injertos de safena invertidos con buenos r~ 

eultados, en ningón paciente se prcacnt6 tromboembolia pu! 

manar, en el 66% de loo pacientes no se presentó edema se

guimiento a largo plazo, de tipo rcaidunl. Es too rP.tH1lt2 

doa son muy superiores n la= oülen1dos en aquellos pacien

l~a que rueron tratados mediante ligadura del vaso lcaion~ 

do~ en donde el 50.9% de lou pacientes presentaron edema -

persistente. Además se observó que los injertoG de aarcna 

toleran bien la infección y cuando llegó a ocluirse a lall.P 

7 



plazo. di6 tiempo para el desarrollo de circulaci6n cola

teral, e inclusive se ha docuacntado que estos injertos 

pueden recanalizarae. (6) (22) (27) (31) (35) (36) (37). 

Los índices de permeabilidad a largo plazo de la ve

na autólogon, tanto en el territorio arterial como en el 

venoso, son altoa, lo que ha hecho que actualmente se le 

considere como el injerto de primera elección, sin embar

go existen circunstancias en las que no se puede contar 

con este magnifico recurso, ya sea por extirpaci6n previa, 

patología de las mimsas, aumentar el tiempo quirúrgico en 

la obtenci6n de las mismas, existir la posibilidad de ut! 

!izarlas en la revascularizaci6n del miocardio, o por ser 

de longitud y diámetro insuficiente. 

Por lo que la creación del substituto vascular ideal 

continua siendo uno de los mayores retos a loo que se en

frenta el desarrollo de la cirugía vascular. (11) (24) -

(25) (44). 

El injerto ideal debe tener las siguientes carnctc-

ríst icas: 

l. Ser durable, es decir, que no experimente cambios deg! 

ncrativos durante la vida del pnciente. 

2. Sur de fficil mnnejo durante la cirugía. 

3. Biocompatibles. 

4. Con una su~erficie no troabogénica. 

5. Resitencia a la in:fección, 

6. Estar disponibles en el mocento que se necesite, est6-

rilcs y a un costo razonable. 

7. Di:fercntes medidas. 

8. Que tenga un índice de perccabilidad alto a largo pla-

zo. 

9. La elasticidad y distenaibilidnd de su pared ser lo -

más semejante a los vasos sanguíneos. 
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10. Ho ser cancerígeno. 

11. No ocluirse su luz al ser doblados. 

12. No dañar los elementos sanguíneos. 

La utilización de injertos sintéticos el sistema 

venoso en términos generales ha sido desalentadora la per

meabilidad dc·c6tcs injertos depende del segmento del ár

bol venoso substituido, ya que se ha observado en varios -

estudios, tanto clínicos como expcrimcntales,que ese tipo 

de injertos ea mejor tolerados en la vena cava superior y 

en la yugular, debido a que la presión torócica ncgativn

y la fuerza de nravcdad facilitan la circulación, en comp~ 

ración de los injertos colocados en la vena cava inferior, 

la cual tiene un índice de pc1·1ucabllidad mucho menor. (11) 

(24) (25) (44). 

Se han identificado algunos otros factores que influ

yen en la permeabilidad a largo plazo de loa injertos ade

más del sitio anatómico, y estos son: una técnica quirúrg! 

ca depurada, un manejo cuidadoso de los tejidos, evitar -

las estrcchcscs en los sitios de las anastómosis, cuidando 

que la linea de sutura, que gcncrnlrncntc 3c rcalizn media~ 

te un eurjete continuo, ne apriete demasiado al anudar 

y evitar de esta manera el efecto de la jareta. 

Otros factores que no son modificables, son el flujo 

a travós del injerto, la falta de un endotelio y la trombo 

genicidad de las paredes del mismo (11). 

Al&unc~ de las estudio~ h~n nhtPnicln mPjnre~ índices 

de permeabilidad al aumentar el flujo sanguíneo mediante -

la creación de fístulas artcriovcnosas distales al injerto, 

sin embargo esto produce alteraciones hcmodinámicas impo~ 

tantea y es seguida de la oclusión temprana del injerto al 

cerrar la fístula. (B) {11). 
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En loe estudios clínicos en donde se colocaron injer

tos sintético~ por no poder utilizar la vena safena o para 

disminuir el tiempo operatorio, ~e obGcrv6 que o los 7 ó 

14 días cuando se realizaba la flebografia de control, se 

encontraban muy disminuidos de calibre o completamente -

ocluidos. (4). 

Es por esto que los injertos sintéticos en el sistema 

venoso, salvo en casos muy seleccionados no son utilizados. 

(4). 
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CARACTERISTICAS DEL INJERTO DE POLITETRAYLUORETILENO 

El injerto utilizado en esta investigación fui intro

ducido por primera vez en 1975. Es blanco de superficie l! 

sn, flexible. de paredes delgadas. puede producirse cierto 

grado de acortamiento si se somete a tracci6n sin que la -

prótesis se distorcione o se doble. Es inerte, mantiene ru 

fuerza durante largos períodos de tiempo. Es manejable y 

se sutura facilmente, ya que la aguja atraviesa facilmente 

su pared y no se desgarra. además al no ser un material rf 

gido, sus paredes no se adhieren. Debido a su estructura, 

esta pr6tesie no necesita precoagulación y el aire existe~ 

te en su interior puede extracr·uc fucilmc11lc dfil~~ d~ re~-

nudar la circulación llenando la prótesis de sangre, ya 

que el aire se desplaza en forma inmediata a través de 

pared. (1) (12) (18) (23). 

Desde el punto de vista microscópico, su pared esta -

formada por láminas orientadas trasversalmente de nódulos 

de politctrafluorctileno (PTFE) de alta densidad, interco-

nectodos por nurnerosau fibrilluti de PTFF. dirigidas en sen

tido longitudinal, que son delgadas, flexibles y fácilmen

te desplazables por elementos microscópicos. Los espacios 

vacios que rodean esta estructura fibrolaminar representan 

el 80% del volumen de la pared del tubo. Para earantizar

que no produzcan dilataciones aneurismátican intrínsecas -

mamente abierta de PTFE expandido. El i11jerto por lo tanto 

es muy poroso al examinarse al microscópio, y la combina-

ción del tamaílo de los porofi y dP. la superficie hidrofoba 

hace que el injerto sea fácilmente permeable al aire pero 

no a los líquidos a presioncG fisiol6gicao. {l) (7) 141) -

(42). 
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Kl tamafio de loa poros es de 30 micras, BU diá»etro 

interno es de 5 ~m y su pared ultradelgado. Es expandido y 

reCor2ado. El 85% del volumen que en un principio sólo co~ 

tenia aire, ne va llenando de ~icrovesiculas de liquido en 

laa que exis~en proteínas- Al cabo de 48-72 hs. el espacio 

aéreo de la pared esta ocupado por eleaentos de la sangre, 

en su mayoría Cibrlna~ eritrocitos y leucocitos. Casi de 

inmediato se rorma sobre lo superricie interna una rina ca

pa de material proteico de unas 25 a 30 micras de groaor. 

que tienen un contenido muy bnjo de componenteo capaces de 

atraer plaqurtns y agentes tromb6geneos. Bn el humano esta 

capa permanece siempre &celular es de aspecto brillnnte, l! 

sa y firmamento adherida a ln superTicie interna de la luz 

del injerto {12). 

Huncu se ha observado en el ser humano el desarrollo 

de células cndotclialca máo alla de 1.5 a 3.5 cm de las ~ 

tomósis~ lo cual es ai•ilar para otron tipos de injertos 

vasculares. (12). 

Se ha mencionado en la literatura que las pr6teoia -

que permanecen permeables en animales de experimentación, -

particularmente en el perro se puede alcanzar una endoteli

znci6n completa del injerto que surje a partir de ambas -

annstomósis, lo cual difiere completaaentP en t:l humano.(12). 

Existen tambiP.n pr~~boa experimentales en el modelo 

c~nlno de que la siembra de células endotolinlca acelera -

la endotclizoción compl~ta de can superficie interna. redu

ciendo la trombogenicidad. No se han aportado pruebas def! 

nittvns de que esta aicmbra endotelial aumen~c la prótcRiO

( 12). 

Se ha demostrado que las células totipotcncialca la -

sangre son cnpacca de rormnr un endotelio y si este es suf! 
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cientemente delgado, puede permanecer viable, nutricndoae -

por medio de difusión a partir de la sangre. Sin embargo se 

considera más apropiado que la nutrición de esta neoíntima -

sea por medio de capilares que crezcan a través de la pared 

del injerto. Se hQ determinado que entre más pequeño es el 

tamaño del poro se obtiene una mayor permeabilidad y una me

jor endotelizaci6n. Ya que los poros muy grandes, entre 300 

y 100 micras de diámetro desarrollaban hiperplasia fibrosa -

de la íntima, y trombósis. Por lo que se ha concluido de va-

rios estudios realizados, que el tamaño del poro, estos 

tipos de injerto y algunos otros similares, constituye uno d:? 

106 ractorCG dctcrminanteR dP. r.reci~iento de }OS tejidos, ~ 

endotelización y permeabilidad a largo plazo, siendo el diá

metro ideal entre 20 y 30 micras de diámetro. ( 1) {7) ( 13) -

(42). 

Por otro lado se ha observado que en el exterior del -

injerto se forma una capa de tejido conjuntivo alrededor d::?l 

injerto, lo cual f'avorece de forma lenta y progresiva, la p~ 

netración de fibroblastos productoreR de coláeeno en ln pal"t'd 

del injerto, entre eua poros, f'enómeno que persiste durante 

años y que en caso de tratarse de poros grandes se agiliza de 

manera importante, incrementnndosc la prolireración de ribr~ 

blastos, lo cual se cree es un ractor importante de la oclu

sión temprana, creándose una hiperplasia fibrosa de ln ínti

ma. (12). 

Se han realizado estudios desde el punto de vittta fi

siológico en los que se han determinado que cxiotc una vcl~ 

cidad mínima a la que debe circular la sangre para que el i~ 

jerto permanezca permeable, y es muy probable que cstd velo

cidad mínima es mucho mayor en el cano de injertos de vcnn -

aut6loga, lo que e11 parle explica la altu tnuu de pcrmoabil! 

dad de los injcrtoo autólogoo en sitios de alto riesgo para 
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los injertos de vena out6loga, lo que en parte explica 

la alta taaa ele permeabilidad de los injertos aut61ogoa 

en sitios de alto rieago para la trombosis como es la -

arteria poplítea o los puentes remoropopllteos. (12). 

Algunas otras ventajas de este tipo de injerto es 

que tl~ne un diámetro uniforme, practicnmente ea impos! 

ble que ae tuerzan. particularmente si tienen una gu!a

de color, lo que facilita el colocarlo9 en posic16n co

rrecta y estan disponibles en diferentes cedidas, esté

riles, para utilizarse en el momento que se necesite i~ 

vertir tiempo quirúrgico en la obtención del injerto. 

(42) (48). 

Un3 dcbventaja teórica que en In práctica no es 

de tanta i~portnncia ea el sangrado que se prcaenta por 

los orificio~ que hace la aguja al pasar por la pared -

del injerto en la línea de suturo. particularmente cua~ 

do se compara con los injertos de vena autólogu. Sin -

embargo estos se reauelven facilmcnte mediante compren

sión por algunos minutos de las anasto~6sia e inclusive 

mcdian~e la reversión de la hcparina y en general ca -

raro. (3) (21) (43). 
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TECNICA DE SEMBRADO DE CELULAS ENDOTELIALES 

El concepto de derivación de células endoteliales pa

sembrado de injertos vasculares fué descrito por primera 

vez en 1978 por el Dr. Malcolm Herring Indianupolls. En -

su inicio se obtenían laa c6lulas endotclialcs mecanicamcn

te mediante rastrillo de acr.ro. raspando el endotelio de las 

venas, lo cual tenia nuo deuvcntajas ya que las células d~ 

rivadas de esta manera no eran exclusivamente endotcliales, 

sino que también se encontraban múltiples células d~ la ca

pa muscular. Ade~á~ ol número de células endoteliales obt~ 

nidaa era mucho menor del obtenido mediante la derivación -

enzimática, por otro lado se producio también daño celular

utilizando el método mecánico. (9) (JO} (16). 

Postcrior~cntc la M.C. Grah~m Linda M. ide6 el m~todo 

de derivación de células endotclinlcs por medios cnzimáticro, 

utilizando tripsina y colaecnaua, lo cual permitió obtcr1cr 

aproximadamente 0.5 n l.Sx10 6 c~lulas cndoteliales de cada 

vena yugular aproximadamente de 12 cm de largo por 6 mm de 

diámetro scgGn los estudios expcrimcntalco realizados en el 

perro. 

Además la población de células cndotelialcn obtenidan media¿ 

te este método practicamcnte es pura, obscrvandosc un por~ 

taje de céulas provcniPnt~~ d~ ~ú~culo liso menor al 10% -

del total de células obtenidas, scnún se obs~rvó en cultivu; 

a las dos semanao. (9) (10). 

Las principales ventajas del acmbrado de células cnd~ 

teliales de los injertos vasculares son: 

l. La creación de una superficie no trombogénicn, biocompa

tible, que actua como intcrrasc entre ln sangre y las p~ 

redes del injerto. capaz de regenerarse y producir pros-
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taglandinae que actuan como antiaeregantea plaquetarioo Cu~ 

damcntalmente PGI 2 , además de que teórica~entc la crcaci6n 

de.un endotelio disminuye las posibilidades de inrccción de 

las prótesis vasculares. (9} (10) (16) (28} (45) (47). 

Algunos factores conocidos que determinan la eficacia 

del sembrado de células cndotelialcs en injertos vasculares 

son: La cantidad de células endoteliales derivadna, la adh.!: 

rencia de esas células al injerto, la pérdida inicial de loo 

c~lulas sembradas y la capacidad de reproducirse de las cé

lulas dcrivadas.(49). 

Se ha observado en estudios experiDcntalcs que el 

tiempo requerido para obtener una endotelización completa -

del injerto es de 4 a 6 semanas. (16} (28) (49). 

Es cortes histológicos con tinción rle hecatoxilioR y 

c0Gi11d ~e ha oh9ervado un endotelio de células planao, hex! 

gonales, de núcleoo prominenlco orientadas nxialmcntc y bien 

organizadas, e inclusive se ha obocrvado el desarrollo de -

vasos sanguíneos a través de lan paredes del injerto, los -

cuales a largo plazo contribuyen a la nutrición de células, 

las cuales se nutren principalmente por difuoión a partir -

de la sangre. Mediante tinciones especiales, Metena111ina-pl!! 

tu según la ticnica de Jonea, se hn observado el desarrollo 

de la membrana basal en los injertos sembrados con células 

endotclialcs. (16) (38). 

i>or otro Indo al ser estudiados los injertos con mi-

croscopía clectrónicn se ha observado que estas células pla

nao de núcleo prominente que recubren los injertos presenlal 

Un áreR ~ftopl~=~iCu p1•vmincntc alrededor del nacJeO, la -

CUUJ contiene un retículo endopláomico rueoso y aparato de 

eolei bien deaarrolladoo, así como numcrosao mitocóndrias y 

vcoículas, lo cu;ll refleja la actividad de sínlesi~ de sub~ 
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tancias como las prostaglnndinas en eopecial la PGt 2 , la 

cual es vasodilatadora e inhibidora de la adheaividad pla

quctari a y de AtP necesaria para laa diversos runciones e! 

lulares. Otrna características importantes observadas 

la microscop!a electrónica es la unión intercelular estre

cha de las membranas celulnrcs. lo cual las hnce practica

mente impermeables a la sangre. ( 14} (38} (45). 

Los resultados obtenidos en investigaciones previas 

utilizando esta técnicn en injertos colcoados en el siste

ma arterial del perro. muestr~n qt1e el grado de endotcliz! 

ci6n de los injertos oscila entre los 60 y 90% según lun -

diferentes referencias bibliogr6ficas, utilizando general

mente injertos de politetrnfluorctilcno o de Dacron y en 

algunos canos de colágcnn ovina, mejorando su permcabilidrl 

a lnrgo plazo, aumentando ln superficie libre de tromba y 

dismlnuycndo el consumo de plaquetnn murcadas con isoto}Xl3 

radionctivoo. (14) (38) {45}. 

Scgón las observaciones rculizadus con microscopia -

6pticn y electrónica se cree que probablemente un segmento 

de vena da 4 mm de diúmctro y de 6 n B mm de lonRitud se

rían auflcientes para sembrar injertos de 6 mm de diñmetro 

y de 30 a 40 cm de lonnitu•J, yn que sr ha visto que aunque 

inicialmente_ lüb et!~!~" ~ndatclinlcu sembradas en los in

jerto~ ~~ encucntro11 diepcrnaH y ncparr\das, eotns s~ 1·c~rE 

ducen y llegnn a crear un endotelio que 011 aleunoa de los 

casos. loera recubrir ln superficie i1llerna en la totall--

dad del injerto. Una vena de f6cil nbordajc y que se pue

de extirpar uin producir ninguna secuela es la vena yugu~

lar externa, aunque cualquier ulrc tipo de vena puede ser 

utilizada. U1) (10}. 

Los Injertos vasculares colocados en el sistema ven~ 
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eo tienen una incidencia muy alta de tromb6eie a corto pl~ 

zo, lo que se piensa es debido n la menor velocidad del ~ 

jo y a la trombogenicidad del injerto utilizado, ractores 

que probablemente pueden modificarse mediante la endoteli

zaci6n del injerto. (2) (5) (8) (14) (17) (20) (29) (40). 

Por otra parte se ha intentado aumentar la velocidad 

del flujo en los injertos venosos colocados en el sistema

venoso, creando fístulas arteriovenosas distales a los in

jertos, ravorcciendo la permeabilidad a corto plazo, sin -

embargo tanto en el terreno experimental como en el clíni

co la creación de estas fístulas y su presencia durante -

tiempos prolongados no es inocua, presentándose complica-

clone~ cardíacus importantes. Además se ha observado que 

los injertos ne ocluian rápidamente una vez que se cerra-

bon dichas ristulas. (11) (15) (19) (28) (39) (46). 
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II JUSTIFICACION 

A la fecha el substituto vascular ideal no ha sido en-

centrado y la vena aut61oga constituye, como ya mencionamos, 

el injerto de elección en las reconatrucciones vasculares,-

siendo esto áun más importante en el sistema venoso, donde -

los injertos sintéticos tienen una mayor probabilidad de trtl2! 

bóais~ Sin embargo, hay ocasiones en las que por extirpacién 

previa, patología, por aurncntar el tiempo quirúrgico la 

obtención de la mis•a, por existir la posibilidad de utilJ7.a!: 

en la rcvascularización del miocardio o por ser de calibre y 

longitud inadecuada, tl0 ciu ~ucJc cv11ldi· ~u11 ~11~. Creilndo -

la necesidad de una alternativa confiable. 

Es por esto que en la actualidad, la obtención de un 

injerto vaGcul~r ideal continua siendo uno de los retos más 

grande& dentro del desarrollo de la cirueía vascular, parti

cularmente en el sistema venoso, donde la experiencia con i~ 

jertos sintéticos es muy reducida y generalmente desalentad~ 
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III HIPOTESIS 

La creaci6n de un endotelio a lo largo del injerto de 

politetrafluoretileno (PTFE) mediante la derivación enzimá

tica y sembrado de células endoteliales a partir de la vena 

autóloga, mejorará la permeabilidad del injerto evitando los 

trombos murales en el sistema venoso. 

IV OBJETIVOS 

Mejorar la permeabllid~~ de los injertos sintéticos de 

PTFE, creando un endotelio o lo lnrgo de todo el in_jcrto 

diante la derivación en?.imática de células endoteliales. 
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V MATERIAL Y METODOS 

POBLACION 

Se utilizaran para este estudio perros •estizos selec

cionados según los criterios detallados a continuación: 

Se formaron 3 grupos, cada uno de 5 pcrro5. 

El grupo testigo estará representado por los animales 

a los que se les sustituya la vena iliaca por vena yugular -

autóloga invertida. Kl grupo experimental estará represent~ 

do por los otros dos grupos, a 5 animales se les colocará el 

injerto de PTFE sin sembrado de células endotelilaes y en el 

último grupo será a los que se les coloque el injerto de P'IFE 

con sembrado de células endotcliales de vena aut6loga. 

CRITERIOS DE 1NCLUSION, EXCLUSION Y ELIMINACION 

Inclusión: Perros mestizos de 15 - 20 kg de peso, 

chos o hembras en perfecto estado de salud al examen clínico 

preoperatorio, premedicados un día antes de la cirugía, y Q.ll 

los animales hayan terminado ou período de observación y de~ 

paracitaci6n de rutina. 

Exclusi6n y/o eliminación: Hembras gestantes, perros -

que mueran en posoperatorio inmediato {24 Hs), además de an~ 

males que desarrollen oclusión del injerto en las 24 hs del 

posoperatorio. 
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CARACTERISTICAS DEL INJERTO POLITETRAFLUORKTILENO 
(PTFE). 

Los injertos utilizados fueron blancos de una longitud 

de 10 cm y con un diámetro uniforme de Sam., de pared liso, 

delgada y flexible y con poros de 30 micras, produciendose -

cierto grado de acortamiento si se somete a tracción sin di~ 

torcionarsc o doblarse. Su pared esta ror~ada por lA~inos -

orientadas transversalmente de nódulos de politetrafluoreti

leno de alta densidad interconectadas por numerosas r1bril.1.oo 

de PTFE dirigidas en sentido longitudinal, que son delgadas 

y flexibles, además esta reforzado por una estructura cuma-

mente abierta de PTFE expandido. 

El injerto antes de ser colocado se sometía a tracción 

para verificar ou tamaño real ~segurando aRf ~l t~=~ño pruc! 

so n J~plantnr. 
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TECNICA DE SEMBRADO DE CELULAS ENDOTELIALES 

En esta investigación las célulaa endotclialcs rucron 

obtenidas por derivación enzimática de las venas yueularcs 

externas, se removieron dos BCftmentos de las venas yu~ulares 

externas. y fueron cvcrtidoa sobre rodiJos de acero inoxida

ble y sunpendlendose previa agitación en aoluci6n salina fi

siológica (SSF) helada durante 3 min. Posteriormente se inc~ 

baron en SSF con tripsina en Ph de 7.3 y temperatura de 37C, 

durante 20 min., en solución Hartman y colagenasa a Ph y te! 

peratura controlada, luego se agitaron 40 seg. y sumergieron 

inmediatamente después en medio 199 a 37 e volviendo a agi-

tnr, estas últimas soluciones son centrifugadas por 5 min.,

obtenicndoae células cndotclialca que fueron suspendidaG en 

acdio 199 y mezcladas con sanerc y heparina. formando una s~ 

luciór. '-lUe se utilizó para scmbrür los injertos, irrigándolru 

10 veces cada uno. 
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TECHICA QUIRURGICA 

Para· el grupo testigo: Un día antes de la cirugia ee 

aplicaron 375 mg de ácido acetil salicilico (VO) como antia

grcgantc plaquctario, nicndo esto el preoperatorlo. En el 

transoperatorio se ocupó pentobarbital u6dico coao nntcstés! 

coa dosis de 28 mg por kg de peso (IV) durante toda ln cir~ 

gía y a criterio del cirujano dentro de la operación para -

conservar el plano anest~aico, poniPndn nn111ci6n rjneer }Rc

tato para mantener el volumen de fluidos a una velocidad de 

10 - 15 ml/kg/h (IV). Se incidió a lo largo del trayecto de 

hasta la localizaci6n de dicho vnso. ligando sus arluentes y 

anudando los extrcwos para retirar el segmento. Se colocó 

la vena en ui1 rifión con solución flnrtman con hcpnrina e irr! 

gfindOS!' con pun~OC;\t hosta que qucd6 libre de coagulas, S~ 

guido de hemostasis minuciosa y cierre de ln herida quir6rg! 

ca por planos. En el tiempo abdominal realizó t1nn i~ 

cisi6n en línea media por planoR y en mnchn sr inridi6 ~n bR 

yoneta para repeler el pene con hcmaotasin met1culo3a, Abicr 

ta la cavidad se rechazaron las vísceras con compresas húmc-

das y se disecaron los vasos ilincoa con cuidado de dañar 

el ureter refiriendo la vena iliaca desde su origen hasta su 

conrluencia con ln vena cava, pinzando y ligando Gus dos ex

tremos, así como sus afluentes, previamente se inyectaron -

.5-1 mg de heparlna por kg de peso vivo (IV) para evitar la 

coagulación, y se seccionó la veria iliuca cxtirp§ndola, rea

lizando una anastomosis termino-terminal a cada extremo por 

el mi~odo de triangulación mediante surgcle co1}lin110 cun la 

vena autóloga invertida con prolene del 6 - O. 



Cuando se presentó la condici6n de una hemorragia incontr~ 

lable oe utiliz6 protamina para revertir el efecto de la 

heparina a dosis de 1 mg por mg de hcparina. Al terminar -

verificó que se llenara de sangre el injerto. f'inalmen 

te se suturo por planos la pared abdominal. 

Para loa grupos experimentales los perros que rccihic 

ron el injerto sin sembrado de célulaG cndotclinles cxis-

tió la diferencia de que no se extirparon la~ venas yueul~ 

res, por lo tanto sólo se ocupo el tiempo abdominal con la 

metodología descrita anteriormente. 

Los perros que rec1b1eron el injerto de células endo 

tclilacs tuvieron la dircrencia de que se tomaron do~ tra

mos de vena yueular, uno de cada lado del cuello p;1ra obtc 

~ulicientes célulaG endoteliolcs en el procedimiento -

del sembrado de c6lulas cndoteliolcs pnra su implantación. 

Como pa&o coman al terminar la ciruelo, se aplicó P! 

nicilina G procainica 200,000 u.r. con penicilina crist·al! 

na 600,000 UI (IM) para evitar infecciones. En el posoper~ 

torio se aplicó dipirona como analgésico durante las 40 ha 

siguientes a dosln de 500 mg (IM), adcm63 de lo~ antibi6t! 

C05 antes mer1cionildos por 10 dias y ácido acctil salicíli

co a dosis de ~75 me (VO) durante el resto de la invcstJg~ 

ción. Además los cuidados generales se basaron en ejerci

tar al animal y limpieza de la herida hasta cicatrizar. 



DRFINICION DR LAS VARIABLES 

Permeabilidad del injerto: Variable cualitativa op

ciones! Prrmenble y ocluido: Para determinar esta variable 

se realizará una flebografía al mee y tres meses después -

de colocado el injerto. 

Grado de endotelizoción: Cualitativa. Opciones: Pre

sencia o ausencia de células cndotclinlen en los cortes ~ 

!izados a las distancias eatablecidas: Se realizarán cor

tes a un centímetro de las nnastomósiR y a la mitad del in 

jerto y se hara un frotio que sera teñido con hematoxilina 

y casina revisandolos con microscopio óptico. Los resulta 

dos de las vnriables de permeRhilidad y gr3do de e11doleli

zación se presentaran en figuras de borras y líneas. ndeUÓ3 

de cuadros para mejorar comprensión y viaunlizaci6n. 
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VII RESULTADOS 

Grupo Control: Al realizarse las flebografiae al 

mes y tres meses se observ6 el paso del material de con

traete a través del injerto hasta la vena cava inferior, 

sin encontrar trombos murales y sólo un animal con esca

sa red venosa colateral {cuadro 1 y 2), teniendo todos -

los animales una permeabilidad del 100% al mes y tres m~ 

ses (cuadro 1 figura 1, 2 y 3). En algunos animales se 

observo disparidad entre el injerto venoso y la vena i~ 

ca externa en las flebografias, pero no se observo a ni~ 

gún tiempo del experimento injurgitación venosa, ni ede

ma de la extremidad donde se colocó el injerto. 

Grupo ~xpcrimer1\dl: E11 los ani~alc~ ~in sembrado d~ cAl~ 

las p•.dotelialcs ne realizaron lna flebograflns cuando -

~~inicamcnte se consideró que el injerto ac había oclu! 

do, observandooe que el medio de contraste pasaba a tra

vés de una abundante red venosa colnteral de la iliaca -

int~rna hacia la iliaca externa contralatcral y pared 

abdominal, llegando as! el medio de contraste a la vena 

cava inferior (cuadro 1) encontrando en todos los anima

les hiperplaaia fibrosa de la Intima, coagulas e infil-

tración fibroblastica sin células endoteliales (cuadro 1 

figura 1 2 y 3), además en todos los animales se encentro 

injurgitación venosa de la extremidad y edema entre el -

segundo y quinto día posoperatorio. 

De lo~ ~~i~nlPQ r.nn R~mbrado de células cndotelia-

les y rcalizandosc laG flcbografias cuando se considero 

que el injerto se había ocluido y se observo que el medio 

de contraste pasaba por una extensa red venosa hacia la 
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cave inferior de la aiema manero que el injerto sin sem

brado de células endoteliales {cuadro 1) encontrando hi

perplasia ribrosa de la intima, coagulas e infiltración

fibroblastica. adcoás de células endoteliales sin cuant! 

ficar su número (cuadro 2), la permeabilidad encontrada 

fue del 0% en todos los animales se cncontro edema e in

jurgi tación venosa posopcratoria (cuadro 1, figura 1, 2 

y 3). 
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VIII CONCLUSIONES 

Es factible crear .. un. ericÍ~·téi'.io:. ~~· in)'~rt·o·s 13:'iiltéticos 

mediante la derivaci6n- e~zimlit'1~·-;·~a p·~~iA~- d~;-~.la __ -ven·a 
:i\·:i,> 

autóloga. 
~ - -- ·.i< '.'.~: _-·:,:::~: '.·.";'; --

La endotelización de ~os inje~·to·~·;n~·--~'v~ft-_'ó' éi~~ l~s in 

jertos se ocluyeran, lo cual:, hac'é '¡)e~sar"· qU_e._.pi-ob~bl!: 

mente el Cact"or principal de ·la .t-r~~~bó'~:~~1-~T~fad ~·sea 
el bajo flujo a través del injerto que se tiene en el 

sistema venoso. 

Hasta el momento actual el injerto ideal aun no se ha 

encontrado. siendo el de primera elección la vena au

t6loga1 tanto en el siste•a venoso como en el arte

rial. 

El uso de antiagregnntes plaquctarios como el ácido 

acétil salicílico no evitó que se produjera la oclu-

sión de los injertos, la cual se vio favorecida por -

la hiperplaaia fibrosa de la íntima en los sitios de 

las onastomósls. 

El desarrollo de red venosa colateral a través de la 

iliaca interna y ramas de la pared abdominal evitó el 

edema crónico y la incapacidad de la extremidad ipsi-

En los caocs de injerto de vena autóloga que no se -

ocluyo se demuestra que la técnica quirúrgica co-

rrecta. 
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IX CUADROS Y FIGURAS 

~UADRO DE DATOS. FLEBOGRAFIAS REALIZADAS 

V.Y.A.: Vena Yugular P.T.F.E.: Politetrarluoretileno. 

S.S.: Sin sembrado de células endoteliales. 

C.S.: Con sembrado de células endoteliales. 

No. de Perros. 
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G R u p 

V.Y.A. 

P.T.F.E. 
s.s. 

P.T.F .E. 
c.s. 

V.Y.A.: 

s.s.: 
c.s.: 

o 

CUADRO DE DATOS. ESTUDIO MICROSCOPICO 

ENDOTELIO HIPERPLASIA COAGULOS INFILTRACIO 
FllHli\ INTIMA FlBRO!LA'mCA 

5 o o o 

---s 5 5 

5 5 5 

Vena Yugular Aut6loga P.T.F.E.: Politetrafluoretileno. 

Sin sembrado de células endoteliales. 

Con sembrado de células endoteliales. 
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PERMEABILIDAD Af. MES DEL INJERTO VENOSO 
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PERMEABILIDAD A LOS TRES MESES 

PORCENTAJE 
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PORCENTAJE DE PERMEABILIDAD A 3 MESES 
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120.---------------------------, 
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