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ANTECEDENTES

El alopurinol es una droga efectiva para la terapla de la
hiperuricemia primaria de la gota y de ia secundaria a los
trastornos hematolégicos o ala terapéutica antineoplasica.

Ei alopurinol inhibe ios pasos terminaies de la biosintesis del
acido urico (1),

Quimica y efectos farmacologicos: El alopurinol, un andlo-
go de la hipoxantina su metabolito primario, la aloxantina
(oxipurinal) son Inhibldores de la xantinooxidasa, Ia Inhibicion
de esta enzima explicalos principales efectos farmacoldgicos
del alopurinol.

En el hombre el acido Urlco se forma princlpalmente poria
oxldacidon de hipoxantina y xantina, catalizada por (a
xantinooxidasa (XO).

En bajas concentraciones, el alopurinol es un sustrato e
Inhibidor competitivo de la enzima; en concentraciones aitas
es un inhibldor no competitivo.

El alopurinol se absorbe con relativa rapldéz después de su
ingestion oraly ia concentracion plasmatica se alcanza en 30
a 60 minutos.

Aproximadamente el 20% se excretaenlashecesen48a72
horas,

El alopurinoly su metabalito, la aloxantina se distribuyen en
el agua fotal de los fejldos, excepto el cerebro donde su
concentraclén es fres veces menor que en los demds.



Ninguno de estos dos compuestos se une alas proteinas del
plasma.

En cuanto a los efectos de toxicidad se presentan como
reacciones de hipersenslbilidad que generalmente se presen-
tan después de meses o anfos de medicacidon crénica.

La dosls del adulto es de 300 a 600mg diarlos. En el nifo va
de 10 a 50mg/Kg/dia o 160 mg diarlos.



Fisiopatologia de la forsion festicular (2).

Ocurre torslon del testiculo cuando la torcedura axial del
pediculo testicular produce primero obstruccion del flujo ve-
noso, después trastorno de la circulacion arterlal, y en ausen-
cla de correcion finaimente gangrena.

La duraciony elgrado de torsidn ejercen influencla decisiva
indudable en cuanto al perddo necesarlo para producir
necrosis testicular,

La torsidén verdadera del festiculo se denomina intravaginal
y ocurre cuando éste 6rgano experimenta torcedura en el
Interior de la tinica vaginal debido a suspension andbmaia,

En condiciones normales, tan sélo la mitad exterior del
testiculo estd cubierta por la finica vaginal, quedando la
superficle posterior y el epididimo descubiertos y adheridos a
la pared escrotal. Esta base amplia de fijacion impide Ia
torsion., El festiculo se halla predispuesto ala torsidn cuando la
tnica vaginal lo cubre casl porcompleto y queda colgando
como el badajo de una campana en el escroto.,

Las edades mas frecuentes de presentacion en la infancia
son en el recién nacldo y el adolescente.



Ya en estudios previos McCord (3) ha mencionado el me-
canismo bloquimicode acclénde losradicales libres de tejidos
y érganos sometidos a Isquemia y reperfusion tisuiar,

Estdyablenestudiado que unradicallibre es unamolécula
simple, la cual contlene un ndmero Impar de electrones y asi
medlante unaunidn libre vaa produciruna reaccion quimica.

El mecanismo medlante el cual se producen la formacion
de radicaleslibresde oxigeno secundarlo aisquemiaoincluso
a anoxla, es a través de un metabolismmo aberrante en el
oxigeno y una formacion elevada de radicales libres de la
sigulente manera:

Durante el perlddo de isquemia el (ATP) trifosfato de
adenosina se degrada a (AMP) monofosfato de adenosina 'y
finalmente ahipoxanting, el substrato de xantina oxidasa (XO)
es unaenzimaqgue se produce en abundancia bajo condicio-
nes de isquemia,

Enlareperfusion con una adecuada cantidad de oxigeno,
se liberan a los tejidos una gran cantidad de (XO).

Los productos de la reacclon (XO-superdxido, radical hi-
dréxido vy perdxido de hidrdgeno son producidos en grandes
cantidades que sobrepasan la capacldad enddgena de los
depuradores capaces de contfrarestar la accidn de radlicales
llores que ocaslonan una lesion significattva en los tejidos
previamente Isquémicos,

Enbase aestos hallazgos la clencia se esfuerza dia con dia
en fratar de dar una solucién adecuada a este fipo de
problemas, ya que tanto para el clinlco como para el cirujano



sigue siendo un problema grave para el manejo del paciente
en cuanto a su evolucién y prondstico tanto como para la
funcion del drgano, como para la vida misma.

Latorsidn testicular en el paciente pedidtrico es laurgencia
mds frecuente del escrofo durante esta etapade la vida (2).

El dano secundarlo alaisquemia es evidente desde Ias 6 a
8 horas secundarlas a este evento, algunos autores como
Kaplan reportan necrosls desde las 2 horas en algunos pacien-
tes (4).

El mayor porcentdje de casos son manejados con |a
destorslon ignorando las condiclones findles del testiculo.

Es por tal motivo que nacidé la Inquletud de redlizar el
presente trabajo.




OBJETIVO

El objetivo del presente trabagjo fue el demostrar la disminu-
ciéndeldano tisularsecundario alatorsion testicularconel uso
de dlopurinol, al Inhibir la accldn cliotdxica de los radicales
libres de oxigeno.
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MATERIAL Y METODOS

Se utllizaron 20 ratas machos de la raza Long Evans criadas
en el bloterio, con un peso promedio de 85 grs., con una edad
de 30 dias de vida.

Se dividieron en dos grupos de 10 cadauno. Se sometieron
a anestesia con dropetidol a dosis de 1.5mg/kg y ketamina a
30mg/kg Intframuscular,

Serealizb abordaje por via escrotaly se pinzd conun clamp
de microcirugia el corddn espermdatico durante 30 minutos,
exterlorizdndose el testiculo del escroto. (Este perlddo equivale
en la rata a 8 horas en un ser humano), en todas Ias ratas se
pinzd el corddn izqulerdo y se cerrd en un solo piano.

Al grupo | posterior al procedimiento se les administrd
alopurinol a 10mg/kg/dia durante 7 dias por via oral. El grupo
Il sirvi® de control.

Alosslete dias de postoperatoriose les realizd orquiectomia
a ambos grupos.

El grado de lesién se determind por un patdlogo en mode-
rado y severo,

Siendo moderado cuando reportaba hipercromatismo en
las células pegadas ala pared tubular y con regular afinidad
alos colorantes.

Severo cuando la afinidad a los colorantes es mucho maés
pobre en relacidén ala anterior y se aprecia vacuolizacién de



las células de Leydig apreciandose mayor congestidn que en
la anterlor,

También se valord la espermatogénesis.

El cdlculodelamuestrase realizd con el programa Epi - Info
versidén 5 con un error Alfa de 0.05 y un error Beta de 0.20 con
una signifiacancla estadiastica menor de 0.005

Elpatdlogo en elmomento de hacerlarevision de laminillas
desconocia a que grupo se le habia adminstrado alopurinol.




RESULTADOS “ s

A larevision, de laminiiias, en el grupo | se aprecié en un
80% una espermatogénesls adecuada y mitosis en ceélulas
basales normal, En un 20% la espermatogénesis fué leve asi
como la mitosis de la células basales, en el 100% la afinidad a
los colorantes fue moderado 0 menor,

En el grupo Il en el 90% presentaron minima o nula
espermatogénesis asi como minima o nula mitosis en céiulas
basales.

En un 10% la espermatogénesls y la mitosls de células
basales fué leve, en cuanto ala afinidad alos colorantes en el
100% se clasificd como severo. (Grafica l),
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FOTO YAa: Corresponde al Grupo |, apreclandose delalle de las espermalogonias,
espermalociios mefor conservados en refaclon a las células de la luz del Hibulo
HE400x.

FOTO 1Ab.'Corresponde al Grupo I, se aprecla pérdida de detalle celular mds al
centro del tibulo, Las células mds embrionarias estan respeladas HE250X.
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FOTO 24q, Corresponde af Grupoll en donde la celularidaa de/ hibulo se aprecia
con pérdida de I afinidad por fo colorantes fanto o nive/ clfoplasmdtico como
nuclear HE25py,

FOIO 248, Cortesponde of grupo Il apreciandose Mayor defalle de lg falta de
afinldad de los colorantes en las células ce/canas a la juz de Jos tibuios HE4O0x,
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CONCLUSIONES

Los radicales libres de oxigeno son sustanciasimplicadas en
reacciones metabdlicas proplas de diferentes tipos celulares
enlas que lalesldn tisular se produce como consecuenclia de
una gama amplla de condiciones de enfermedad. Participan
en la patogenia de todas las enfermedades y en el envejeci-
miento,

Los radicales libres de oxigeno participan activamente en
diversos procesos patoldgicos, El control posible en su produc-
cién y/o en su ellminacién abren una amplia puerta para
terapéutica en diversas enfermedades.

Asi, nosotros concluimos que el uso de alopurinot en testicu-
los con reperfusion secundarta alsquemia es Gtil, pués disminu-
ye el dano tisular del testiculo Isquémico, asimismo también
disminuye el dano de la célula germinativa en etapa de
maduracion.,
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