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INTRODUCCION.

Durante el periodo neonatal y Ia lactancia en el intestino suelen manifestarse
enfermedades que cursan con lesiones irreversibles de diferente magnitud y cuyo
tratamiento obligado es la reseccion de las arcas comprometidas. Algunas de Ia
enfermedades ms comunes que condicionan grandes amputaciones enterales durante esta
etapa son: volvulus del intestino medio, enterocolitis y atresias [1-5]. La secucla dc tales
procedimientos puede ser el Sindrome de Intestino Corto (SIC), el cual se caracteriza por
mzlabsorcion, malnutricién, transito intestinal acelerado, susceptibilidad a las infecciones
y otras complicaciones; dicho sindrome puede ser ocasionado también por el acortamiento
congénito del intestino [1]. Muchos intentos se han hecho por tratar de definir este
sindrome segiin la longitud del intestino residual [2,6,7] o el porcentaje resccado para la
edad del paciente [2-4] ; sin embargo, dada la gran variabilidad de 1a longitud intestinal en
el humano y otros mamiferos, ambos pardmetros han sido inadecuados. Para algunos
autores el SIC s6lo se da después de una reseccion intestinal masiva, definiendo a ésta
como la pérdida de mas del 70% del intestino al momento de Ia intervencion quinirgica.

La longitud intestinal estimada del angulo de Treitz a la valvula ileocecal en el neonato de
término, medida por el borde antimesentérico, es de 250-300 cm (8,9]. En el prematuro el
intestino delgado (ID) es discretamente mas corto, alrededor de los 230 cm [9). Se sabe
actualmente que durante el Gltimo trimestre de la gestacion el ID se duplica en longitud;
debide a este potencial de crecimiento las resecciones intestinales masivas en el
prematuro, se cree no tienen tan mal prondstico como en el recién nacido de término [10].

Gracias a los actuales esquemas de manejo se han documentado sobrevidas en el periode

al después de r i intestinales de hasta un 90% si se preserva la vélvula
ileocecal (VIC). ' (sten ademais reportes déticos de pacientes que han sobrevivido
con segmentos intestinales de 13, 12y 11 cm y VIC intactas {11-13].

En 1972 Wilmorc revisé todos los casos de rescccion intestinal masiva reportados en la
literatura inglesa en pacientes menores de 2 meses y concluyé que remanentes intestinales
de mas de 40cm y VIC integra aseguraban la vida, remanentes de 15 a 38cm tenian una
sobrevida del 50% y que remanentes menores de 15cm eran incompatibles con la vida. Si
se resecaba la VIC se requerin de mis de 40 cm para sobrevivir [6]; es decir, dentro de
esos rangos y sitios de amputacién enterocélica se puede prestablecer cuando una
reseccion enteral es letal de necesidad.

La introduccion de la Alimentacion Parenteral Total (APT) [4,7,14], la manipulacién
quirargica de estos pacientes (vagotomia y piloroplastia, asas recirculantes, ID
segmentario reverso, interposicion de colon, esfinteres y valvulas artificiales, alargamiento
intestinal de Bianchi) [1], asi como el estimulo farmacologico de la adaptacion intestinal
(gastrina, colecistoquinina, glucagon, factor de crecimiento epidérmico) [1] han hecho
posible prolongar la vida de un nimero creciente de pacientes con SIC. Sin embargo, Ia
utilizacién de estos recursos no esia excenta de complicaciones; el uso prolongado de la
APT puede condicionar colestasis con o sin insuficiencia hepatica; sepsis y trombosis
venosa relacionada al catéter e inclusive, la muerte [2,3]. Por otro lado, el impacto




socioecondmico es inmenso y la calidad de vida inadecuada, dada la uecesidad de
tnantener a estos pacientes en un ambiente hospitalario o con reintemamientos ficcuentes
[3]. Se estima que el costo de cada uno de cstos pacicntes es de 750,000 a I,OO0,000.de
délares [15] y que se requicre en ocasiones de hasta 2 afios para lograr una adaptacion
intestinal satisfactoria [2,3].

El Trasplaute de Intestino (TI) parece ser el tratamiento natural y fisiologice para los
pacientes con intestino corto letal o aquellos que requeriran de un largo y desgastante
proceso de adaptacién.

Carrel fue el primero cn realizar TI en perros en 1901; sin embargo, no fue sino hasta
1959 que Lillehei iniciara la era modema del TI {16], la cual, por mucho tiempo fue
exclusivamente experimental. A partir de la introduccion de la ciclosporina-A por Calne
en 1978 y el éxito de este i ysupresor en el trasplante de organos solidos, el TI tomé
un nuevo auge [17-20]. Los principales obsticulos para la aplicacion clinica de este
procedimiento, ademas de la dificultad técnica, es la importante carga antigénica del tejido
tinfoide del intestino, que facilita el rechazo y la respuesta injerto contra huésped {20].

Con el advenimiento de nuevos inmunosupresores como el FK-506 {21] y el mejor
entendimiento de la respuesta inmune; el TI dejé de ser un procedimiento experimental a
partir de 1988; actualmente cxisten mas de 100 pacientes trasplantados con buenos
resultados, casi todos ellos nifios [22-28].

En el campo experimental, el modelo de TI més utilizado ha sido la rata [29-30]. debido a
la facilidad de manipular genéticamente las diferentes cepas y de esta manera indagar 1a
respuesta fisiologica y metabélica del drgano injertado en ratas isogamicas, sin la
interferencia del fendémene mmunoldgico. Sin embargo, las resecciones enterales totales
en la rata solo son parcialmente comparables con el SIC clinico; dichas resecciones
pueden ser letales en el humano mas no asi en rata, para que elfo ocurra debe efectuarse
adicionalmente cecostomia [31].

Desde el estudio clisico de Wilmore se sabia que los pacientes que perdian la VIC
requerian de longitudes mayores de ID para sobrevivir (40 vs 15cm) [6]. Las series mas
recientes han mostrado que la presencia de la VIC acorta el periodo de hospitalizacion en
pacientes con SIC [4], probablemente al prolongar el transito intestinal y mejorar la
absorcion del segmento remanente o al evitar el reflujo de bacterias del colon al ID [32].
Por otro lado, existe cvidencia de que el colon absorve algunos nutrientes {33,34) y de
que el potencial para la adaptacion mucosa es mucho mayor en el ileon que en el yeyuno

{5}

Hasta la fecha los trasplantes de intestino han sido primordialmente enterales (yeyuno o
ileon), y a pesar de conocer la importancia de la unidad ileocecal en el proceso de
adaptacion intestinal [4,35] solo en muy contadas ocasiones se ha incluido la VIC en ¢l
trasplante, particularmente en los multiviscerales (17-28).

Finalmente, el TI es un procedimiento costoso, dificil y que acarrea una alta morbilidad
por si misma, por lo que todavia deben de evaluarse muchos factores que influyen en su



resultado. Uno de los principales obsticulos que presenta cualquier cirugia de trasplante
es la escasez de Grganos, por lo que ademas deben discilarse estrategias que incrementen
la disponibilidad de injertos. La posibilidad de trasplantar tan solo una parte del intestino,
tedricamente podria abrir las puertas para la obtencién de injertos de donador vivo y
resolver en parte este problema. Esto a su vez abre nuevas preguntas: ;Cuanto
trasplantar?, ;Qué segmento?, (En qué momento?, ;Solo intestino delgado?, ;Qué
importancia tiene la VIC?, etc. En este trabajo los dos grupos de estudio tratan de
resolver algunas de estas preguntas. EI grupo E (100% intestino delgado) corresponderia
clinicamente al trasplante de donador cadavérico y el grupo C (50% ileon, VIC y cicgo) al
de donador vivo. Los aspectos innmnologicos de este tipo de trasplante son muy
complejos y quiza una de sus principales limitantes. Al emplear cepas isogamicas se evitan
por completo y su discusion queda fuera de los objetivos de este trabajo.

DEFINICIONES OPERACIONALES,

Sindrome de_intestino _corto.- Conjunto de signos y sintomas caracterizados por
malabsorcion, malnutricion, trénsito intestinal acclerado y susceptibilidad a las
infecciones, secundario a uma reseccién intestinal masiva y menos frecuentemente al
acortamiento congénito del intestino.

Sindrome de intestino corto letal.- Aquél en ¢l que la longitud del intestino remanente no
es capaz de preservar la vida.

Reseccién intestinal Jetal.- En la rata se definiri como aquella que produce la muerte en el
100% de los animales y comprende desde el angulo de Treitz hasta la mitad del colon
derecho (cecostomia).

Cepa_isogénica_o_isogamica.- Aquella en la que todos los individuos poscen ¢l mismio
genotipo y por lo tanto haplotipo, lo que imposibilita el fenomeno de rechazo o injerto vs
huésped.

Trasplante isogénico.-El gue se lleva a cabo entre individuos genéticamente idénticos
(gemelos monocigoticos, cepas isogénicas).

Trasplante_ortotpice.- Aquél en el que el injerto es trasplantado al mismo sitio del
organo nativo, una vez que se ha resecado éste,

Trasplante heterotdpico.-Aquél en el que el injerto sc coloca en otra posicion distinta a la
del organo nativo, pudiendo resecar o no a este ultimo.

Incremento porcentual de peso.- Se definird como (PF-PI)/PI x 100, donde PF=peso final
y PI=peso inicial.

Incremento porcentual de talla.~ Se definird como (TF-TIVTI % 100. donde TF=talla final y
TI=talla inicial.



JUSTIFICACION.

El SIC continia sicndo un problema clinico importante por su alta morbiletalidad y
devastadoras repercusiones socioeconomicas. El TI es la opcion terapéutics mas
fisiologica para este problema y es posible que en un futuro se convierta en el tratamiento
de eleccion, con mejores resultados a largo plazo y menor costo; tal y como sucedié con
el trasplante renal y la hemodilisis.

A pesar de que la mayoria de las patologias que originan el SIC en nifios involucran la
VIC, ileon y colon derecho (enterocolitis necrosante, vélvulus de intestino medio) y a la
evidencia de que dicha estructura reduce la morbiletalidad en estos pacientes, hasta la
fecha solo ocasionalmente se ha incluido Ia VIC en el trasplante clinico.

Por otro lado, el emplear la VIC disminuiria la longitud del intestino trasplantado
requerido y de esta manera la carga de tejido linfoide mesentérico, que juega un papel
preponderante en la respuesta injerto vs.huésped.

En el INP existen 9 casos detectados de SIC en los iltimos 5 aiios, el resultado fue letal
en 4/9 durante los primeros 3 meses postreseccion y aquellos que sobreviven han tenido
una morbilidad muy elevada, con una calidad de vida muy pobre y un costo muy elevado
para la institucion, aproximadamente N$ 180,000.00 por paciente (36)

OBJETIVO GENERAL.

Evaluar experimentalmente las posibles ventajas de un trasplante segmentario ileal (50%)
con VIC integra y ciego vs. un trasplante enteral total (100%) yeyuno-ileal sin VIC en un
grupo de ratas isogamicas con reseccion enteral letal.

OBJETIVOS ESPECIFICOS,

Evaluar las modificaciones ponderales y de algunos parametros bioquimicos del estado de
nutricion, en dos grupos de ratas a las que sc les efectuaron dos tipos distintos de
trasplante intestinal.

Evaluar la morbiletalidad relacionada a cada uno de estos procedimientos.

HIPOTESIS.

El trasplante entero-célico parcial (50% de ileon, VIC integra y ciego) es un injerto mas
funcional y con menor mosbilctalidad que el trasplante enteral total (100% de ID), al
evitar el desarrollo del sindrome de intestino corto letal y condicionar parametros de
crecimiento ponderal y estado de nutricién igual o mejor a los obtenidos con el trasplante
enteral total sin VIC,



ESTUDIO BIOMEDICO, PROSPECTIVO, LONGITUDINAL, COMPARATIVO
Y EXPERIMENTAL.

MATERIAL Y METODOS.

Se utilizaron ratas macho cepa Lewis, isogamicas, de 80 a 85 dias de edad y pesos d? 190
a 275 g.. procedentes del bioterio de la Unidad de Investigacion en Salud Infantil del
Instituto Nacional de Pediatria.

PROCEDIMIENTOS:

Se formaron cuatro grupos, en los cuales se llevaron a cabo las siguientes intervenciones
quirirgicas (fig.1):

L-NORMAL (N).-Laparotomia con seccién y anastomosis a nivel de la parte media
enteral, sin reseccion.

II.-RESECCION (R).-Reseccién enterocélica letal (REL), desde el angulo de Treitz hasta
dos centimetros distales al ciego y restableciendo Ia continuidad intestinal mediante una
anastomosis yeyuno-célica. Una vez conocido el periodo critico en el que ocurrié el
fallecimiento, un nimero similar de animales fueron sacrificados al término de ese lapso
previa toma de productos para analisis bioquimico.

I11.-TRASPLANTE ENTERAL TOTAL (E).- Ademas de la REL, se realizo un trasplante
ortotdpico yeyuno-ileal a partir del angulo de Treitz al ileon terminal sin incluir la VIC,
con anastomosis yeyuno-yeyunal ¢ ileo-colica.

IV.-TRASPLANTE ENTEROCOLICO CON VIC (C).- Se efectué REL y trasplante
ortotopico del 50% del intestino delgado distal, incluyendo la VIC, ciego y 2 cm de colon
ascendente, con anastomosis yeyuno-ileal y colo-colica.

Todos lo animales fueron puestos en ayuno 24 hrs, antes de los procedimicntos,
recibiendo Gnicamente agua ad libitum. Las ratas donadoras recibieron adicionalmente
Picosulfato de sodio (Lab. Chinoin) a 10 mg por cada 100 gr de peso por VO, con el
objeto de facilitar el vaciamiento y preparacién enterocélica previo al trasplante.

ANESTESIA:

Sc¢ administré 0.003 mg de Hidroclorato de Xilacina y 0.035 mg de Hidrocloruro de
ketamina por gramo de peso por via IM. Una vez inconscientes, los roedores fieron
colocados ¢n posicion supina y se les midio longitudinalmente de la punta de la nariz a la
base de la cola; posteriormente, previa tricotomia abdominal y técnica antiséptica, se
abordé la cavidad peritoneal.
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Figura 1.- GRUPOS DE ESTUDIO. at=angulo de Treitz

N.- Normal, seccién y ar is 8in r

R.- Reseccién enterocélica letal con anastomosis yeyuno-célica

£.- Trasplante enterat del 100% con anastomosis yeyuno-yeyunal e ileo-célica
C.- Trasplante enterocdlico del 50% del ileon, valvula ileocecal y ciego con

anastomosis yeyuno-ileal v colo célica



DONADOR:

Mediante una laparotomia media xifopiibica se exponen las visceras y s¢ exteriorizan los
intestinos hacia ln izquicrda, envolviéndolos en una gasa himeda con solucion fisiologica
para cxponer cl retroperitoneo. Se diseca la Aorta (Ao) a nivel de la emergencia de la
Arteria Mesentérica Superior (AMS), ligando las arterias lumbares con seda 7/0 hasta la
bifitrcacion de la Ao en los vasos iliacos. Todas las tributarias de la Vena Porta (VP),
desde su origen hasta cl porta hepatis son ligadas, incluyendo la gastrica y csplénica. La
vena MS se separa del pancreas ligando fas venas tributarias provenientes de dicho 6rgano
y de esta manera se logra aislar el pediculo vascular del injerto. A continuacion se divide
ef duodeno del yeyuno en el angulo de Treitz y distalmente el ileon justo antes de la VIC
(grupo E) o hasta 2 cm distales al ciego (grupo C) segim el grupo de estudio y se irriga la
luz intestinal con 20 a 40cc de solucion Hartmann a 4 grados C y 0.5% de neomicina para
remover el contenido intraluminal. Se coloca una ligadura 4/0 en la Ao proximal a Ia AMS
y se introduce un catéter de teflon inmediatamente por arriba de la emergencia de los
vasos iliacos para la perfusion in situ del injerto. Se divide la VP hasta el porta hepatis y
se inicia la perfusion de la Ao con una solucién Hartmann/fisiologica 1:1 con heparina
fw/ml a 4 grados C hasta lograr un efluente claro por la VP (15-20 ml). Se divide la Ao
proximal a Ia ligadura y distal al catéter y de esta mancra se obtiene un injerto que
consiste de ID desde el Treiiz hasta el ileon terminal o colon ascendente, su mesenterio y
un pediculo vascular de la AMS con un parche de Ao y la VP. Una vez extraido el injerto
éste se coloca en solucion Hartmann helada, En los injertos que incluyen hasta 2 cm
distales al ciego, se irriga el colon de manera retrograda para eliminar restos
intraluminales distales a la VIC.

RECEPTOR:

La rata receptora es anestesiada 15 a 20 min antes de la perfusion del intestino a
trasplantarse y se le administran 5 mg de gentamicina y 10 mg de ampicilina por via IM. A
continuacion se canaliza una de las 4 venas de Ja cola con un catéter 25 y sc administra
por esa via una solucion glucosa/fisiologica 1:1 10mlhr durante el tiempo que dure el
procedimiento. Una vez abierta la cavidad peritoneal se expone la VCIy la Ao desde Ia
emergencia de los vasos renales hasta la bifurcacion iliaca, ligando sus afluentes en ese
trayecto. En seguida se colocan clamps en la VCI inmediatamente por debajo de la venas
renalesy 2 a 2.5 cm distal a éstas; en el segmento ubicado entre los clamps se efectua una
incision longitudinal por la cara anterior del vaso, del mismo tamafio que la VP del
donador. Se colocan dos puntos de referencia ¢n los extremos superior e inferior y se
concluye la anastomosis venosa porto-cava, (érmino-lateral, utilizando un surgete
continuo de nylon 10/0. A continuacion se colocan otros 2 clamps en la Ao por abajo de
las arterias renales y 2 cm distal a éstas, procediendo en seguida a cfectuar la anastomosis
arterial aorto-adrtica. término-lateral, utilizando puntos continuos de nylon 8/0. Al
concluir las anastomosis se rtetiran primero los clamps venosos y posteriormente los
arteriales, se verifica la recirculacion del intestino trasplantado v se procede a resscar ¢l

Ve

intestino y ciego del receptor, desde 2 cm distal al dngulo de Treitz hasta 2 cm distal al



ciepn. Subsecuentetente se anastomasa el intestino trasplantado (yeyuno-yeyunal e fleo-
colica en los casos del gnipo £ y yeyuno-ileal y colo-cdlica en los casos del grupo C).

Los animales de! grupe R fueron sometidos Gnicamente a reseccidn enteral a partir del
yeyunio, 3 cm distat al Treitz hasta 2 cm distal al ciego, anastomosando el yeyuno y colon
remanentes, término-terminal,

En el grupo N, las ratas Gnicamente fueron sometidas a seccion sin reseccion enteral
alguna a nivel del tercio medio del intestino, seguida de anastomosis entero-entérica.
Todas las anastomosis enterales se realizaron con seda 6/0, en un plano, con puntos
separados.

SEGUIMIENTO Y RECOLECCION DE DATOS.

Una vez concluidas las intervenciones quinirgicas los animales fueron colocados en jaulas
individuales y recibieron inicamente agua durante las primeras 24 lirs del postoperatorio;
mas tarde se les ofrecio pelet (*) para ratas a libre demanda. Los animales sobrevivientes
fueron sacrificados a los 3 meses. Las variables que se estudiaron fueron las siguientes:
*PESO: Registro diario en gramos

*TALLA: Inicial y final

*EVACUACIONES: Caracteristicas fisicas

*PROTEINAS TOTALES: dia 90

*ALBUMINA: dia 90

*COLESTEROL: dia 90

*TRIGLICERIDOS: dia 90

*PRUEBA DE ABSORCION CON MALTOSA: Antes de ser sacrificados los animales
fueron sometidos a anestesia, mediante una SOG se les administré 0.5mg de maltosa por

g. de peso y se efectuaron determinaciones seriadas de glucosa sérica a los 0 (Glu 1), 30
(Glu 2) y 60 minutos (Glu 3). Final se profundizd la anestesia y se secrificaron.

*MORBIMORTALIDAD: Se lev6 un registro de todas las complicaciones relacionada
al procedimiento quinirgico y a los animales que fallecieron antes del lapso considerado se
les efectud necropsia para indagar la causa de la muerte.



ANALISIS ESTADISTICO:

Se realizaron representaciones tabulares de los datos obtenidos, los resultados se
expresaron como medias y desviacion estindar. Se utilizo analisis de varianza (ANOVA)
para las comparasiones multigrupo y las diferencias entre cada par de grupos se evaluaron
con la prueba de Dunnet, o Ia prueba de Tukey cuando no hubo homogenidad de
varianza. Para la prueba de absorcion de maltosa se graficaron los valores de glucosa a los
distintos tiemapos y se calculd el Area Bajo la Curva (ABC) mediante una triangulacion
con la formula ABC=(Glul+Glu2)30+(Glu3-Glul)15 derivada de la fig 2. Una vez
obtenida el ABC para cada animal, se obtuvieron las medias y DE para cada grupo y los
resultados se sometieron a anélisis con una prueba-t, no pareada, de dos colas y la prueba-
F. En todos los casos, valores de P igual o menores a 0.05 fieron considerados
significativos [37).

120 + 3
100 ~4-
-
R —P
3
mg/di e »
40 1
K 2
20 4
° } 4 A 4 + + Yy
o 10 20 30 40 50 80
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Figura 2.-Calculo mediante triangulacién del Area Bajo la Curva {ABC).
ABC=1+2+3+4.

RESULTADOS:

Se operaron 86 animales en total distribuidos dc Ia siguiente manera: grupo N (10), grupo
R (16), grupo E (28) y grupo C (32). Todos las ratas del grupo N sobrevivieron hasta el
término de estudio; las del grupo R la mitad fallecié entre el tercer y quinto dia del
postoperatorio y el resto fue sacrificado al tercer dia. En los grupos E y C la relacién de
animales que sobrevivieron a largo plazo y los que fallecieron antes de los 3 meses fue de



10/18 y 12/20. Aquellos que fallecieron antes de los 90 dias lo hicicron con una
distribucion similar en ambos grupos, tal y como sc aprecia cn la figura 3.

100%
90%
80%
70%
60%
50%

40%

30% +

20% 1

10% 1

[—e—GRUPO N —#—GRUPO E —&—GRUPO C —%—GRUPO R]

4

0% —H—+- } + -+ + t + +
] 10 20 30 40 50 60 70 80
dias

Figura 3.-Sobrevida de los distintos grupos durante {os primeros 3 meses.

Las causas de muerte s concentran en el cuadro 1. Una vez rcvnwda la primera semana
del postoperatorio, en la que todos los animales tuvicron fisminuidas de
consistencia, los episodios de diarrea coutinuaron presentandose en todos los casos del
grupo R yen 6/18 del grupo E, mxenlrn: que ninguu animal de los grupos N o C tuvo

de in mas alla del séptinmo dia. Los cuadros
obstructivos enterales fucron la causa dc mucrte en 5/18 casos enel grupo E'y 10/20 en el
grupo C. Otras plicaciones como dehi ia de la anastomosis, trombosis vascular o
quiloperitoneo fireron mas rams Todos Ios ammalcs del grupo R y la mayoria de los
grupos C y E evidenciaron una dismi p antes de fallecer. Cuatro
de las ratas con REL fallecieron por sang do de tubo digestivo, evidenciandose en todos

ellos nichos ulcerosos sangrantes en estomago durante la necropsia.

1

90



Cuadro 1.-CAUSAS DE LE

TALIDAD.

grupo: N R E [
Bloqueo 0 0 5/18 10/20
Diarrea 0 16/16 6/18 0
[Trombosis Vascular 0 0 1/18 3/20
Dehiscencia anastomosis 0 Q 2/18 1120
Quiloperitoneo 0 0 1/18 0
Disminucién peso 0 16/16 | 13/18 | 15/20
Sangrado TD 0 4/16 0 0
{Otros 0 0 4/18 5/20

INCREMENTO PONDERAL.:

Los pesos diarios de cada animal, asi como las medias y desviaciones estandar para cada
grupo se expresun en los cuadros 2, 3 y 4. Las curvas de incremento de peso se grafican
en la figura 4. El incremento porcentual de peso para cada uno de los grupos, expresado
como media +- DE, fue de 105,78 -+~ 31.49 para el grupo N, 73.49 +- 22.85 para el grupo
E y 70.05 +- 20.78 para el grupo C.

Cuadro 2.INCREMENTOQ DE PESO GRUPO N (g)

N1 N2

N3

N4

5

ING

N7

8

N9 IN10

MEDIA +- DE

DIA 1

R01 (197

241

200

1231

[233

191

215

200 1200

210.9 +- 16.91

DIA 2

213 (182

237

207

235

228

211

230

195 1188

213.3+-17.78

DIA 3

226 186

247

217

219

222

1234

252

218 209

223.3+-17.84

DIA 4

228 1194

250

223

206

211

R51

275

222 1212

227.2 +- 23.37

DIA &

230 1199

R73

250

R_27

44

258

279

230 1215

240.6 +- 23.92

DIA 8

230 205

276

251

R27

R44

263

1286

243 1228

245.3+-23.33

DIA 7

247 204

280

53

R38

R52

271

278

48 232

250.3 +- 21.76

1254 235

280

2563

254

260

1278

280

1259 1242

259.3 +- 14.67

0IA 8

265 32

91

269

266

267

280

295

264 1246

266.5 +- 18.08

DIA 10

266 1231

251

259

269

269

296

1310

273 1259

272.3 +- 21.01

DIA 20

295 268

230

305

300

310

1335

PR35

318 1306

308.2 +- 21.86

DIA 30

1326 286

354

934

336

1356

384

1367

359 356

346.8 +- 25.62

DIA 40

340 291

373

1343

B340

363

1389

1378

391 403

361.1 +- 31.61

DIA 50

352 1309

1380

haq

851

B73

1408

1390

411 419

373.7 +- 33.14

DIA 60

367 ©24

394

(350

3566

379

1450

401

445 [aa9

391.§ +- 42.41

DIA 70

90 1337

409

B350

69

B92

1451

419

464 458

403.0 +- 42.38

DIA 80

391 350

20

355

379

1410

468

432

469 1487

418.4 +- 46.99

DIA 80

114 369

1456

371

1394

1410

1492

424

1478 1499

430.7 +-45.57




Cuadro 3.-INCREMENTO DE PESO GRUPO E (g)

E1

EZ

E3

E4

E5  [E6

E7

E8

E9

E10

MEDIA +- DE

DIA 1

216

269

1230

2.0

222 1274

210

192

04

214

225.9 +- 25.16

DIA 2

[207

239

1226

(215

220 R76

207

184

214

210

219.8 +- 23.08

DIA 3

198

217

1222

08

220 R77

08

191

210

RO6

215.7 +- 22.33

DIA 4

1201

216

220

1210

1236 276

210

199

214

198

218.0 +- 22.11

214

230

1226

207

249 [279

213

214

219

22

227.3 +-20.54

DIA 6

1227

245

1243

[204

262 (281

222

1218

23

218

234.3 +-22.18

DIA 7

1227

245

1243

1204

262 2581

1225

218

23

228

235.6 +- 21.48

DIA 8

1231

254

1247

1235

280 [296

1230

218

221

234

244.6 +- 24.20

DIA 8

232

1269

(248

245

1295 300

[233

232

230

239

252.3 +- 25.14

DIA 10

1242

1273

1250

1246

313 1301

1236

239

232

R50

258.2 +- 26.73

DIA 20

241

309

311

[223

348 300

253

1300

1252

270

280.7 +- 36.88

DIA 30

1296

[253

42

1268

335 1356

1286

1323

1251

294

300.4 +- 35.40

DIA 40

1283

[295

1356

303

1376 1388

1301

1347

1268

329

324.5 +- 38.60

DIA §0

25

1320

359

1339

[390 1403

300

1358

1279

1329

340.2 +- 36.36

DIA 60

340

329

1394

360

411428

[300

389

1293

338

358.2 +- 43.73

DIA 70

337

1336

[397

1343

140 1458

[298

389

73

B77

364.8 +- 65.75

DIA 80

374

330

1402

1391

146|456

307

1395

294

1380

377.5 +- 51.15

DIA 90

1380

B57

1416

1407

K24 475

[321

313

311

1380

389.4 +- 46.97

Cuadro 4.-INCREMENTO DE PESO GRUPO C

(@

Jct

c2

Cc3

(o]

c5

ce |c7

Cc8

cs

ci0

Cit

C12

MEDIA +- DE

DIA 1

fe09

(243

217

18

250

240 215

232

242

221

214

198

5.00 +-15.37

DIA 2

202

250

R13

R_22

1240

211 1236

259

43

210

215

197

[224.83 +- 19.23

DIA 3

194

230

1204

20

1238

RO7 234

1264

1242

212

204

196

[219.58 +- 18.83

DIA4

189

201

217

56

203 1232

(249

R43

213

205

184

1219.33 +- 21.36

DIA §

179

33

198

212

1251

185 1231

244

R43

225

207

10

217.33 +-22.76

DIA 6

179

[236

[205

(201

R47

192 230

1233

237

208

185

1216.58 +- 21.26

DIAT

197

37

205

16

47

00 32

240

237

215

208

[223.50 +- 17.06

DIA 8

1204

1238

(220

220

[263

203 {236

233

240

217

211

[227.92 +-17.75

DIA 9

1206

[236

224

228

270

210 [252

245

251

228

21

[235.83 +- 18.97

DIA 10

[200

[238

224

[228

RE0

10 260

245

264

230

234

237,67 +-19.87

DIA 20

1245

265

262

243

318

232 283

[292

315

313

231

[73.75 +- 30.72

DIA 30

271

278

78

260

318

51 275

817

323

318

254

287.26 +-25.95

DIA 40

294

78

318

288 [276

345

350

384

284

1306.33 +-30.21

DIA 50

310

1320

a3

R72
0

339

BO5 1323

B73

371

383

307

[332.00 +.28.35

DIA 60

822

330

310 B4t

1414

362

288

311

245.00 +- 33.83

OiA 70

1330

k347

829

387

24

1420

397

410

334

1361.75 +-32.03

DiA 80

B44

1835

12

73

413

412

350

1370.25 +- 36.80

OtA 80

1 b5

332

B71

438

420

3685

1380.26 +-41.17
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Figura 4.- Curvas de incremento de peso.

Respecto a Ia talla inicial y final, en el cuadro 5 se concentran los valores promedio y DE
para cada grupo.

Cuadro 5.-LONGITUD CORPORAL (cm)

GRUPO TALLAINICIAL* | TALLA FINAL*
N 21.30 +-1.33 26.95 +- 0.83
E 20.80 +- 0.74 25.50 +- 1.11
C 21.45 +- 0.49 26.00 +-0.42

*Promedio +- desviacion estandar



ESTADO NUTRICIONAL BIOQUIMICO:

Los valores de las determinaciones de colesterol (COLEST., mg/dL), triglicéridos
(TRIGLIC., mg/dL), proteinas totales (P. TOT., g/dL), alblimina {ALB., g/dL) y curva de
absorcion de glucosa (GLU., mg/dL) para cada animal, asi como las medias y
desviaciones estandar para cada pardmetro, se concentran ¢n los cuadros 5,6. 7y 8.

Cuadro 5.- LABORATORIO GRUPO N

COLEST |TRIGLIC |P.TOT | ALB [GLU1 [GLU2 [GLU 3
N1 51.77 | 12660 | 560 | 3.37 | 94.68 |175.60 |182.30
N2 49.00 | 103.10 | 6.60 | 3.96 | 97.96 |164.00 |199.20
N3 40.57 9572 | 6.40 | 3.67 |105.00 |109.80 |153.50
N4 57.94 | 157.10 | 5.71 | 3.41 [126.00 |135.00 |148.00
N5 39.56 | 146.70 | 574 | 342 | 90.00 |138.00 [142.00
NG 49.40 7012 | 4.80 | 2.85 | 71.50 |190.60 [197.10
N7 98.90 90.10 | 7.00 | 3.20 | 69.20 | 75.40 | 89.20
N8 97.40 88.40 | 6.70 | 2.90 | 53.02 | 62.70 | 83.40
N9 47.30 8359 | 7.61| 4.15 | 35.10 | 59.10 | 72.00
N10 53.02 6844 | 685 | 3.55 | 48.90 | 59.60 | 73.30
[MEDIA 58.48 | 102.98 6.3 | 3.44 | 79.13 [116.98 | 134.0
|+-DE 21.60 30.69 | 0.82 | 0.41 | 28.42 | 50.77 | 51.02

CUADRO 6.-LABORATORIO GRUPO E

COLEST |TRIGLIC |P.TOT | ALB |GLU1 |GLU2 |[GLU 3
E1 85.60 8320 | 6.70 | 2.90 | 47.10 | 60.30 | 78.70
E2 71.50 | 146.60 | 9.60 | 3.60 | 55.60 | 60.90 | 85.80
E3 78.96 | 14920 | 9.24 | 4.30 | 58.30 | 62.40 | 80.30
E4 88.20 9340 | 6580 | 3.00 | 47.40 | 51.81 | 62.10
E5 91.20 8420 | 7.20 | 2.80 | 42.70 | 58.72 | 67.49
E6 110.20 | 117.20 | 7.00 | 3.00 | 39.31 | 49.10 | 58.90
E7 101.70 83.20 | 640 | 2.30 | 62.10 | 74.20 | 8560
Es 82.30 7520 | 7.20 | 3.00 | 47.40 | 52.20 | 66.59
F9 102.20 G5.50 { 6.80 | 290 | 63.40 | 78.90 | 91.70 |
E10 87.20 91.10 | 6560 | 250 | 59.20 | 63.0 | 79.60
IMEDIA 89.91 | 10231 | 7.35 | 3.03 | 52.25 | 61.24 | 75.66
L+-DE 11.79 2663 | 112 | 056 | 8.49 | 9.50 | 11.15




Cuadro 7.- LABORATORIO GRUPO C

ICOLEST [TRIGLIC [P.TOT ALB GLU1 IGLU2 GLU3
C1 103.20 97.30 7.00 3.10 | 38.20 | 51.70 | 7G.4C
c2 76.16 129.90 6.76 3.99 | 43.49 | 75.11 | 84.60
C3 46.94 129.00 5.24 3.42 | 97.08 {134.10 {175.70
C4 54.80 139.60 5.45 3.35 | 49.30 | 64.10 | 72.10
(1] 58.18 | 152.80 6.47 4.03 1143.40 {157.20 1213.20
cé 47.82 95.30 5.75 3.49 {132.70 |219.00 {251.00
c7 61.77 | 103.72 5.71 3.45 | 84.00 {103.00 }147.00
C8 71.30 145.20 4.00 2.85 | 67.30 {105.40 {153.50
C9 102.40 85.60 6.50 2.80 | 43.20 | 52.90 | 67.10
C10 71.20 58.70 6.90 3.00 | 67.20 | 71.40 | 80.70
IC11 7150 | 146.60 9.63 3.05 | 5560 | 60.90 | 85.80
C12 78.71 144.30 9.50 345 | 63.20 | 78.70 {111.10
IMEDIA 70.33 | 119.00 6.57 3.33 | 74.22 | 97.79 [126.85
{+-DE 18.41 29.98 1.63 0.39 | 3546 | 50.30 | 61.16

Cuadro 8.-LABORATORIO GRUPO R

COLEST |TRIGLIC P.TOT ALB {GLU1 |GLU2 |GLU3
R1-R8 > * * * - * Y
RS 55.62 118.10 6.92 3.92 * v *
R10 32.18 46.27 4.33 2,45 | 53.00 11459.00 |192.00
R11 54.25 96.64 5.69 3.47 | 89.39 1137.80 {158.70
R12 72.00 116.20 6.54 3.70 | 67.26 | 83.58 | 89.00
R13 47.30 §7.40 7.61 3.91 ” * *
R14 §3.02 61.07 6.85 247 | 79.70 | 84.90 *
R15 86.63 73.40 7.70 252 | 81.40 | 98.80 *
R16 76.80 89.20 8.14 4.00 | 79.40 | 92.70 *
IMEDIA §9.72 82.25 6.72 3.3 * * *
b-DE 17.61 27.07 1.23 0.70 * * *

. *~No hay muestra ya que los animales fallecieron antes.




CAPACIDAD DE ABSORCION:

Mediante el registro y tabulacién de las determinaciones de glucosa sérica de los animales
que s¢ sometieron a la prueba de absorcion de maitosa, se calculd el Area Bajo la Curva
(ABC) para cada animal, expresada como mg/dV/min, obteniendo la media y DE de este
valor para cada grupo y sometiendo los resultados a anélisis estadistico con la prucba-t y
la prueba-F.

Cuadro 9.-AREA BAJO LA CURVA (ABC) PARA GLUCOSA
SERICA

GRUPO N
glu 1 glu 2 glu 3 ABC
N1 946{ 1756 1823 9422,7
N2 97,9] 1640]| 1992 9377,4

N3 1050 ] 109,8] 153,5 7171,5 MEDIA +-DE
N4 126,0 ) 13501 148,0 8160,0
NS 90,0| 138,0( 142,0 7620,0 6706,4 +- 25714

N6 71,5| 1906 1971 9747,0
N7 69,2 75.4 89,2 4638,0
N8 53,0 62,7 83.4 3927,3
NS 35,1 59,1 72,0 3379,5
N10 48,9 59,6 73,3 3621,0

GRUPO E
E1 471| 603] 787 3696,0
E2 56| 60,9] 858 3948,0
E3 583| 624| 60,3| 3951,0
E4 474 51,8 621 3196,8
E5 427! 587 674 34144 37560 +- 5§58,1
E6 393] 491 589 | 2946,1
E7 62,1 7421 856| 44m,5
E8 474 522| 66,5 32145
E9 634| 789 91,7 | 46935
E10{ 592| 63,9] 796 3999,0




GRUPO C
C1 38,2 51,7 704 3180,0
C2 43,4 75,1 84,6 4174,6
C3 97.01 134,1| 1757 8114,7
C4 49,3 64,1 721 3744,0
CS 1494 | 157.2] 21321 101550
C6 132,7] 2190 2510, 123255 5949,8 +- 2918,7
C7 84,0 103,0] 1470 §555,0
C8 67,3| 1054 1535 6474,0
C9 43,2 52,9 67.1 32415
C10] 67,2 71,4 90,7 4510,6
C11 §5,6 60,8 85,8 3948,0
C12] 63,2 78,74 111,1 4975,5

NvsE NvsC EveC
F-test 0,00010 0,714959 2,88E-05
t-test 0,00543 0,519903 0,022559
ANALISIS ESTADISTICO:

Cuando se compararon los valores de peso inicial entre los distintos grupos mediante
ANOVA, no se encontré diferencia estadisticamente significativa (p=0.22), lo que traduce
que dichos grupos eran homogéneos. Al tercer dia postquirirgico se hizo evidente un
decremento ponderal de R vs N con una P<0.05 y bién sufrieron decr

E y C, estos no fueron significativos en ese momento. Sin embargo, ¢l ANOVA del
incremento porcentual de peso para los distintos grupos mosiré una p< 0.0053, con
diferencias significativas entre N vs E y N vs C {(p<0.05) y no asi entre E vs C (p=0.28).

Cuadro 9.-ANALISIS ESTADISTICO DEL INCREMENTO PORCENTUAL DE
PESO.

GRUPO PROMEDIO +- DE ANOVA p<0.00863
N 105.78% 31.49% N vs E p<0.05
E 73.49% 22.85% N vs C p<0.06
C 70.05% 20.78% Evs Cp=0.28 NS




120% -

1

|

100% -

{ | GRUPO N 1 GRUPO E B GRUPO C|

80% -

T

T

60% -

40% T

.

—

20%

0% -

Fig 5.- Incremento porcentual de peso.

El increinento porcentual de fa longitud corporal present6 variaciones muy amplias en los
3 grupos y no hubo diferencias significativas al final del lapso considerado.

Cuadro 10.-ANALISIS ESTADISTICO DEL INCREMENTO PORCENTUAL DE
TALLA.

GRUPO PROMEDIO +- DE
N 27.09% 10.42% ANOVA P=0.15
E 22.41% 6.49%
C 21.22% 3.40%

El anilisis de varianza (ANOVA) de las determinaciones de proteinas totales, albimina y
triglicéridos, no mostro diferencias significativas como se expresa en las figuras 6, 7 y 8.
Sin embargo. para el colesterol tuvo una p<0.0016 con diferencias estadisticamente
significativas entre N vs E (p<0.05) y no asi entre N vs C. N vs R (fig 9). El ABC para la
absorcion de glucosa cvidencio diferencias estadisticamente significativas entre N vs E
(p<0.005) y C vs E (p<0.02) y no asi entre N vs C (p=0.51). como se representa en la
figura 10y 11.
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Figura 6.- Niveles séricos de Proteinas Totales (ANOVA p=0.3 N5)

Figura 7.- Nivslss séricos de Albdmina (ANOVA p=0.33 NS)
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DISCUSION:

Como era de esperarse, todos los animales sometidos a la reseccién enteral masiva sin
ningiin procedimiento adicional fallecieron (Grupo R). Las manifestaciones clinicas mis
sobresalientes fueron: disminucién significativa de peso, diarrea constante y en algunos de
elos sangrado activo de tubo digestivo. Su muerte seguramente estuvo ocasionada por
alteraciones hidroelectroliticas agudas secundarias al gasto fecal clevado, por sangrado de
tubo digestivo o por un estado séptico y catabolico. Este comportamiento es una clara
expresion de! Sindrome de Intestino Corto, con el que suelen cursar los pacientes que han
sufrido la pérdida anatémica y/o funcional de gran parte de la superficic intestinal y que
sin el apoyo adecuado necesariamente conducen a la muerte.

Resecciones de In magnitud de las practicadas en estos animales son letales a corto plazo,
usualmente alrededor del noveno dia. En cste experimento los descesos ocurrieron mas
temprananente debido quizas a que las ratas fueron de menor edad y peso que las utilizadas
en otros estudios similares (38).

Dentro de las causas de mortalidad, destaco el hecho de que 4 de las ratas del grupo R
hayan presentado sangrado activo y que se hayan corroborado nichos ulcerosos en todos
ellos, ya que esto corresponde con la evolucion clinica de los pacientes sometidos a
resecciones enterales masivas. Distintos autores han reportado que las resecciones
enterales de gran maguitud, condicionan un cstado de hipergastrinemia al evitar la
retroalimentacion negativa intestinal de la secrecion gastrica; lo que justifica el empleo de _
bloqueadores H2 o inhibidores de la bomba de protones en el manejo de este tipo de
pacientes.

En este estudio, mediante el trasplante de intestino se consiguié que aproximadamente un
tercio de las ratas condenadas a morir lograran sobrevivir. Nuestros dos tipos de
trasplante mostraron sobrevidas similares tal y como se representa en la figura 3; sin
embargo, su comportamiento clinico y causas de muerte fucron distintos. Siete de los 38
descesos fueron ocasionados por fallas técnicas en la cjecucion de las anastomosis
vasculares o enterales, las cuales se presentaron durante los primeros dias del
postoperatorio y pueden atribuirsc a falta de perisia durante la primera etapa del
experimento. Mas de la mitad de las complicaciones tardias fueron debidas a: bloqueos
secundarios a estenosis, bridas o abscesos a nivel de las anastomosis enterales, sobre todo
en los trasplantes cecoentéricos (Grupo C), y persistencia de diarrea observada
exclusivamente en algunas de las ratas que recibieron trasplantes enterales (Grupo E).
Ambos problemas propiciaron incapacidad para ganar peso o franca disminucion de éste y
consecuentemente un deterioro progresivo de las condiciones generales de esos animales.
Contingencias similares s han descrito en trasplantes enterales en cerdos (39) y en
algunos pacientes (40). Con un monitoree adecuado los problemas de orden mecinico
pueden detectarse oportunamente y revertirse; sin embargo, la persistencia de la diarrea
puede ser debida a infeccion y/o ausencia de In VIC y ciego, por lo que la restitucion de



tales estructuras cuando falten es importante para evitar o disminuir tal complicacién. El
linico caso de quiloperitoneo probablemente se haya debido a la lesion inadvertida de
vasos linfiticos o simplemente que la revascularizacion linfatica del injerto no se llevd a
cabo. Todas estas complicaciones son susceptibles de manejo médico y no necesariamente
tienen que traducirse como un fracaso del trasplante en una situacion clinica.

Ambos grupos de estudio consiguicron incrementos ponderales similares entre si, pero
menores que los del grupo control al término del tercer mes de observacion (fig 4).
Analizando las curvas de crecimiento es evidente que las ratas del grupo N mantuvieron
una tendencia al incremento desde el primer din, independientemente del procedimiento
quirirgico. En el grupo E, la curva disminuy6é durante los primeros 3 dias y
posteriormente inicié con incrementos estables a partir del 4° dia postoperatorio. Este
incremento fue todavia mas tardio en ¢l grupo C, donde la disminucion de peso se
prolongé hasta ¢l sexto dia y el incremento inicid basta ¢l 7°. Esto quiza haya sido debido
a que la nnayor superficie de absorcion del grupo E facilité una adaptacion mas
"temprana”. En el grupo C, aunque la adaptacion fue mas "tardia”, finalmente lograron
tener evacuaciones normales después del 7° dia postoperatorio, cuando iniciaron con
incrementos estables de peso. Después de la primera semana, las curvas de crecimiento
para los tres grupos se mantienen casi paralelas, con una pendiente ascendente muy
similar. Hay que hacer notar que dichas curvas no habjan alcanzado la asintota al
momento de terminar el estudio y que posiblemente existia un potencial de crecimiento
alin mayor en los tres grupos. Es posible, que si se siguieran por el tiempo necesario estas
curvas terminarian por igualarse, tal y como sucede con cualquier paciente que por
trauma quinirgico severo presenta un retraso en el crecimiento, pero que con el tiempo,
logra una recuperacion adecuada. Independientemente de que el trauma quinirgico en los
grupos de estudio fiue mayor que en ¢l grupo control, esta diferencia podria ademas
desaparecer cuando sc lograra una adecuada adaptacion intestinal del injerto
(neovascularizacion de vasos sanguineos y linfaticos, reinervacion, aumento en el nimero
y altura de las vellosidades y profundidad de las cripias, etc). Para contestar cavalmente
esta pregunta son necesarias observaciones mis prolongadas. Es interesante sefialar que
con una superficie de absorcion enteral menor en el grupo C, se lograron patrones de
crecimiento similares a los de los sujetos con restitucion total de intestino, pero que
carecian de VIC y ciego (Grupo E), y que esta deficiencia a su vez parece ser la
responsable de no lograr un crecimiento similar al normal en el lapso que duro el
experimento

La capacidad de absorcion de glucosa expresada como el ARC, fuc significativamente
mayor en los grupos N y C cuando se compararon contra E, tal y como se representa en

s figuras 10 y 11. El grupo C, con tan solo la mitad de la superficie de absorcién del
grupo E, logré una mejor absorcién de glucosa y evacuaciones normales, mientras que ¢l
grupo E, a pesar de tener el 100% del intestino delgado presenté evacuaciones liquidas en
6 de los 18 animales que fallecieron. La presencia de Iz VIC cai lus grupos Ny C y su
ausencia en el grupo E, puede explicar ambas diferencias, ya que al prolongar el tiempo
de transito intestinal favorece la absorcién de liquidos y nutrientes.



La evaluacion bioquimica del estado de nutricion no evidencié diferencias siguificativas
respecto a las proteinas totales, albiimina y triglicéridos; sin embargo, los niveles séricos
de colesterol fueron significativamente mayores en el grupo E, para lo cual no contamos
con una explicacién. Los niveles séricos de colesterol dependen de muchos otros factores
no considerados en este estudio. De cualquier forma no parece existir ninguna diferencia
o alteracion en el estado nuticional de estos animales.

CONCLUSIONES:

1.~ La morbimortalidad de ambos tipes de trasplante fue muy similar. Se consiguio éxito a
Iargo plazo en poco mis de una tercera parte de los casos, que de no haberse
trasplantado, habrian fallecido.

2.- El trasplante enterocolico logré una mejor adaptacién evidenciada por evacuaciones
normales y mayor capacidad de absorcién de glucosa, a pesar de tener tan solo la mitad
de Ia superficie de absorci6n del enteral.

3.- El emplear la VIC en el trasplante puede disminuir la cantidad de intestino delgado
requerida para mantener al animal en buenas condiciones, ya que al prolongar el tiempo
de transito intestinal mejora la absorcion de liquidos y nutrientes. De esta manera, es
factible utilizar donadores vivos a los que se les reseque tan solo una parte distal del
intestino delgado y el ciego.

4.- La presencia de la VIC tendria ademas el beneficio de evitar el reflujo de bacterias a la
parte proximal del intestino y podria prevenir el desarrollo de bacteremias que en un
paciente trasplantado bajo inmunosupresion pueden ser letales,

4.- Ambos injertos lograron incrementos ponderales similares, aunque inferiores al control
normal. Dado que la pendiente de las curvas es muy similar y que éstas no habian
alcanzado la asintota al momento de terminar el estudio, existe la posibilidad de que esta
diferencia desapareciera al completarse ¢l proceso de adaptacién del injerto. Se requiere
seguir estos animales por un periodo d¢ tiempo mas prolongado, para determinar si se
trata tan solo de un retraso en el crecimiento secundario al insulto quinirgico.

5.~ Son necesarias evaluaciones bioquimicas mas completas para tratar de interpretar el
incremento en los niveles séricos de colesterol en las ratas sometidas a trasplante enteral.

6.- La reseccion enteral masiva condiciond Glceras gastricas y sangrado activo en 4 de 16
animales. Esto puede corresponder a un estado de hipergastrinemia, secundario a la
ausencia de la retroalimentacién enteral de la secrecion gastrica y justifica el empleo de
bloqueadores H2 o de inhibidores de la bomba de protones en ¢l manejo de pacientes con
Sindrome de Intestino Corto,
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