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ANTECEDENTES,

La prefabricacién de colgajos es una herramienta til en la cirugia plastica y
reconstructiva y brinda una-gran cantidad de ventajés, tales como la utilizacidn de los
elementos preferidos (tejidos autdlogos) sin importar el origen de su aporte vascular, la
transportacion de colgajos de mayor longitud de manera segura, disminucién de la
morbilidad del sitio donador, y un resui;zado funcional satisfactorio."

Se ha realizado la técnica de la prefabricacidén de colgajos en un intento para
mejorar la sobrevida de la mayor parte del colgajo dande resultados aparentemente
satisfactorios. ™ Estos han sido modificados por la administracién de diversos agentes
tales como el factor de crecimiento angiogénico enddgeno y exdgeno,” el factor de
crecimiento endotelial vascular recombinante humano.? Se ha demostrado que la
colocacién de placas de siticona®™ no es necesaria para la prefabricacion de colgajos;® a
la prefabricacion de colgajos se suma el fendmeno del retardo para mejorar su
sobrevida. ™

La prefabricaéién es un meétodo para crear un colgajo por medio de un pediculo
nutricio antes de trasponerlo v segin Takato® en su estudio en conejos demostrd que
los colgajos de piel mantienen un mayor porcentaje del area viable después de 3
semanas de la prefabricacién. De la misma manera Ono y cols"? refirieron en sus
estudios realizados en congjos que el tiempo minimo entre la prefabricacién y el
fevantamiento del colgajo para asegurar el éxito de la cirugia es de 6 a 8 semanas, lo que
demostraron por medio de microangiografia.

El procedimiento de la prefabricacion de colgajos ha demostrado que el

fendmeno de neovascularizacion es mayor incrementando hasta 4 veces el area que

normalmente es viable 4V



La hormona de crecimiento (HC) es una hormena producida por los
somatotrofos de la glandula adenohipofisiaria, es una hormona monocatenaria que esta
constituida de 191 aminodcidos. La administracion de la HC a la rata afecta el
crecimiento en todos los organos y tejidos, con la excepcidn del cerebro y los ojos.
Aumenta el mimero de células, pero no el tamafio de las mismas. Su mecanismo de
aceidn es aumentando la sintesis de las proteinas, RNA y DNA, aumenta la lipogénesis.
"Esta es secretada a manera de pulsos aproximadamente 0.5 mg en 6 a 8 pulsos durante
el dia, la mayor cantidad de HC secretada es durante el suefio profundo, especificamente
durante las ondas lentas del suefio."”

Una vez administrada, ya sea via subcutanea o intra-muscular la concentracién
plasmética maxima se fogra entre las 2 a 6 horas, posteriormente sin existir una hora
determinada se libera el IGF-1 (Insulin-like Growth Factor-1) logrando wuna
concentracion maxima de esta altima a las 20 horas después de la administracion. Esta
afecta el metabolismo del nitrogeno disminuyendo la secrecién urinaria de este ya que
incrementa su utilizacién y las perdidas urinarias se vuelven minimas ™ Segin estudios
realizados por Richman y Weiss,"" 1a aplicacién de la hormona de crecimiento no
provoca el efecto de retroélimentacic’m negativa durante su administracion ya sea por via
subcutanea o intramuscular,

La hormona de crecimiento se ha wtilizado durante los Gltimos afios como “la
fuente de la juventud”,"® por los beneficios encontrados al ser administrada en
humanos, mejorando el aspecto fisico de este, principalmente por la funcidn que tiene

4 .
) asi como en la

sobre el crecimiento celular, de cada drgano de nuestro cuerpo,”
neovascularizacién y revascularizacion. Esto ultimo ha sido confirmade en estudios

realizados por Gould y Aramburo, en la membrana coricalantdica de embriones de

gallina, donde se demostrd que la hormona de crecimiento favorece la angiogénesis al



incrementar ef nimero de vasos sanguineos.’” Asi mismo, ha sido empleada en
pacientes criticos no sépticos, mejorando la evolucion clinica y el balance de
nitrogeno. ¥

La reconstruccién mamaria posterior a mastectomia por patologia maligna, es un
procedimiento cada ves mas comin en nuestro medio; se han practicado para esta desde
la aplicacion de implantes mamarios, la realizacién de colgajos va sea pediculados o

CI9202122) astos nltimos se han manipulado de diversas maneras por medio del

libres,
fendmeno del retardo, ya sea de manera quirirgica, embolizacion de los vasos nutricios,
isquemia precondicionante, por via laparoscopica ligando los vasos perforantes, etc.
Segiin estudios realizados por Restifo v cols. han demostrado que el fendmeno de
retardo en un estudio experimental en ratas, el efecto maximo del procedimiento
especificamente el quirdrgico, se presenta a! dia 14 y posterior a este tiempo los

beneficios son minimos, (% #4226, 27,28)



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La reconstruccion mamaria secundaria a mastectomia radical por enfermedad
maligna (Cancer mamaric) en cualquiera de sus variantes, es un procedimiento cada vez
mas empleado por los cirujanos reconstructores y mas frecuentemente solicitado por las
pacientes sometidas a ablacion quirirgica de la mama. Los métodos de reconstruccion
aunque han evolucionado sustancialmente en los Ultimos afios continjan presentando
complicaciones secundarias a perdidas de los colgajos por pediculos vasculares con
flujo sanguineo menor al requerido para la supervivencia del colgajo TRAM.

Segln los ltimos reportes sobre el uso de la hormona de crecimiento en la
angiogénésis, ha demostrado la neoformacion de vasos sanguineos, ademas de
incrementar el didmetro de los vasos va presentes, con lo qué se obtendria una mayoer

supervivencia del colgajo creado para la reconstrucciéon mamaria. 7



JUSTIFICACION

En estudios realizados por Gould v Aramburu en membrana corioalantoica de
embriones de pollo, se demostrd que la administracion de HC favoreci6 la angiogénesis
¢ incrementa el nimero de vasos sanguineos.

Hasta el momento no se han descrito trabajos en animales ni en humanos que
traten la utilizacion de la HC, en la prefabricacién de colgajos musculocutaneos para la

reconstruceion mamaria, posterior a la ablacién quinirgica de la mama.



QBJETIVOS,
GENERALES.

Aplicar los benefictos bioldgicos de la hormona de crecimiento en técnicas de
cirugia plastica en la prefabricacién de colgajos.

Demostrar que la hormona de crecimiento, en la prefabricacién del colgajo
TRAM:; Favorece la angiogénesis.
ESPECIFICOS.

Disminuir el lapso que amerita la prefabricacion de un colgajo.

Incrementar el drea disponible de un colgajo.

Mejorar la evolucion postoperatoria de las ratas sometidas a la prefabricacidén de
un colgajo.

Favorecer la neovascularizacion y revascularizacién en los colgajos

prefabricados.
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HIPOTESIS.

ALTERNA:

El empleo de la Hormona de Crecimiento en la prefabricacion del colgajo
TRAM para la reconstmccién mamaria en ratas, favorece la angiogénesis, permitiendo
Ia supervivencia de Ia totalidad del colgajo, ademas de brindar una evolucion

postoperatoria mas rapida y satisfactoria en los individuos sometidos a estudic.

NULA:

El empleo de la Hormona de Crecimiento en la prefabricacién del colgajo
TRAM para la reconstruccion mamaria en ratas, no favorece la angiogénesis, ni permite
la supervivencia de la totalidad del colgajo, ni brinda una evolucion postoperatoria mas

rapida y satisfactoria en los individuos sometidos a estudio.



METODOLOGIA

Se realizo un estudio experimental, comparativo y prospectivo en el bioterio del
Hospital Central Sur de Alta Especialidad, PEMEX. De Marzo a Jutio del 2002.

Se utilizaron para el presente estudio 20 ratas de la raza Wistar, con un peso
aproximado de 300 g. Las cuales serdn obtenidas en un centro especializado en la cria
de animales para experimentacion.

Estas fueron sometidas a un primer tiempo que consistid en realizar una
abdominoplastia clasica.

Primer tiempo quirdrgico.

Se realizd bajo anestesia general con pentobarbital al 1% a razon de 35 mg/kg de
peso por via intraperitoneal, tricotomia abdominal y antisepsia con isodine en todo el
abdomen de la rata, se disefié el colgajo abdominal y se llevara a cabo el levantamiento
del colgajo abdominal semejante al modelo experimental de Finseth,®” que incluye [as
siguientes capas: piel y tejido areolar disecando en plano preaponeurdtico hasta
seccionar los vasos perforantes provenientes def misculo recto abdominal derecho e
izquierdo que irrigan la piel del colgajo, se realizd la reseccidén de un segmento del

colgajo abdominal para simular el procedimiento de abdominoplastia, posterior a esto se

suturd el colgajo con nylon del 5-0. (Foto I}

TESIS CON
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Después del primer tiempo quirlirgico se dividieron en dos grupos de 10 ratas
cada uno, el grupo control (sin hormona de crecimiento) y el grupo estudio al que se le
administré hormona de crecimiento a una dosis de 0.2 UI's por dia durante 10 dias por
via subcutanea.

Para la administracién de la hormona de crecimiento se realizd una ditucién del
contenido de una ampolleta de 4 Ul en 20 mililitros de agua inyectable, para tener en
cada mililitro 0.2 Ul de la hormona de crecimiento y en cada décima de mililitro 0.02
unidades, con el fin de facilitar la aplicacion diaria de la hormona a [os animales en
estu&io.

Se observo la evolucion del colgajo abdominal con reporte diario del estado
clinico de! colgajo durante 14 dias, se elaboré un mapa micrométrico para realizar la
medicion de las zonas que presenten necrosis del colgajo. Se levantd un reporte diario
buscando Jos siguientes datos:®”

ay Coloracion del colgajo.

by Hemorragia del colgajo.

c) Cicatriéacién.

d) Imfeccidn.

¢} Llenado capilar del colgajo.

f) Crecimiento de pelo en ef colgajo.

Segundo tiempo quirirgico

Al dia catorce postoperatorio se realizo el levantamiento del colgajo abdominal
musculocutineo con pediculo superior izquierdo tipo TRAM en Ia totalidad de las ratas
de cada grupo, se realizd el trazado del colgajo TRAM (Foto 2), se realizaron las

incisiones correspondientes, se identifico el pediculo inferior junto al recto abdominal
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izquierdo (Foto 3), se disecd de manera roma y cortante un tinel subcutineo por donde
se transpuso el colgajo recto abdominal, posteriormente se cred un defecto en la zona
pectoral izquierda de 2 x 1 om, se tunelizo el colgajo musculocutaneo a través de un
tinel previamente formado (Foto-4), para llevar el colgajo 4 la zona pectoral y cerrar el
defecto del sitioc donador y del receptor con sutura nylon 5-0 (Foto 5); las ratas fueron
puestas en jaulas aisladas, déndoseleé alimento balanceado para roedores y agua a libre
demanda, posterior al segundo tiempo quirGrgico se registraron por siete dias los
siguientes datos:

a)} Coloracion del colgajo. :

b) Hémorragia del colgajo.

c) Cicatrizacion.

dy Infeccion.

e) Llenado capilar del colgajo.

f) Crecimiento de pelo en el colgajo.

g) Necrosis.

" TESIS CON
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RESULTADOS.

Durante y después del primer tiempo quirrgico no se encontraron
complicaciones en ninguno de los dos grupos.

Después del segundo tiempo quirhirgico se encontrd que las ratas del grupo de
estudio {con hormona de crecimiento) presentaron al momento de levantar el colgajo
abdominal, adherencias mas fuertes y una recuperacion clinica a las 24 horas del
procedimiento, asi mismo se demostrd que el aspecto de fa zona donadora del colgajo
cicatrizé en todas las ratas al 4 dia sin evidencias de complicaciones inherentes al
levantamiento del colgajo, el sitio receptor del colgajo cicatrizd clinicamente al cuarto
dia, (Ver Tabla 1) no se demostraron perdidas de la superficie cutinea y tampoco se
encontraron datos de infeccion ni de colecciones en esta zona, asi como tampaco datos
de sangrado.(Ver Tabla 2) La velocidad de llenado capitar del colgajo en el grupo con
Hormona dp Crecimiento fue mas rapido que en el grupo sin la Hormona. De esta
misma manera el inicio def crecimiento del pelo en el colgajo TRAM fue de 48 hrs para
¢l grupo de estudio mientras que en el grupo control fue hasta las 96 hrs, (Ver Tabla 3)

En el grupo control (Sin Hormona de Crecimiento) presentd alteraciones en a
coloracion asi como necrosis del colgajo (Foto 6) clinicamente al 10°dia (3 ratas con de
necrosis, rata 2 GC 20%, rata 6 GC 23%, rata 9 GC 22%), (Ver Tabla 1) se integraron a
su vitalidad mas tardiamente (36-48 horas) y la zona donadora del colgajo tuvo una
cicatrizacion completa hasta ¢l noveno dia, el colgajo del grupo control presento otras
complicaciones del colgajo como seromas minimos que cedieron al tercer dia, sin
embargo ninguna de eflas presentaron procesos infecciosos ni sangrado activo. (Ver

Tabla 2} [Ver cuadro 1 Hallazgos clinicos y cuadro 2 porcentaje de necrosis]
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No hubo diferencia estadisticamente significativa enire la sobrevida de los

colgajos después de un periodo de dos semanas entre el grupo manejado con

prefabricacién y hormona de crecimiento comparado con el grupo que no se emplec la

hormona de crecimiento.

Cuadro 1.- Hallazgos Clinicos.

GRUPO T : CONTROL GRUPQ II: ESTUDIO

1l Coloracion No normal Normal

Hemorragia Negativo Negativo

Cicatrizacion 11 dias 4 dfas

Infeccidén Negativo Negativo

Llenado Capilar 45 geg. 2 -3 seg.

Crecimiento Pelo 96 hrs. 48 hrs,

Muestra los hallazgos clinicos.

Cuadro 2. - Porcentaje de Necrosis.

N° DE RATAS %DE NECROSIS
Grupo Control 10 (3) 21
Grupo Estudio 10 0

E
S5
2 5
g
E



14

Cicatrizacién

Estudio

Condfrol

Q 2 4 3 8 10

Tabla 1. Muestra el tiempo promedio de cicatrizacion de ambos grupos. (Dias)

O = W h O~ OO

Celoracion Hemorragla infeccidn Nacrosis

Tabla 2. Muestra los hallazgos en ambos grupos, estudio (Negro) y control (Esferas)

Crecimiento de Pelo

TESIS CON
FALLA DE ORIGEN

Tabla 3. Muestra el inicio del crecimiento del pelo en el colgajo TRAM (Horas)
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DISCUSION.

La prefabricacion de colgéjos es un concepto que ha sido descrito desde hace
poco mas de treinta afios con el reporte de Diller,®" cuando demuestra que un segmento
de piel y tejido subcutaneo puede ser viable si existe un tejido subyacente o lateralmente
y que conserve su aporte vascular, natural o inducido. En adelante se han desarrollado
maltiples estudios tanto experimentales como clinicos que permiten establecer que la
prefabricacion de colgajos, particularmente en la cirugia pléstica y reconstructiva, son
un concepto real, con muche futuro y pricticamente sin Hmites.

La posibilidad de revascularizar un segmento de tejido, sea musculo, piel,
cartilago, hueso o cualquier otro, a través de un transportador vascular por el que se
desarrolle, mediante angiogénesis, una circulacion que determine viabilidad
permanente, hace que la prefabricacién de colgajos pueda construirse con circulacién
aleatoria o con patron axial. La prefabricacion de colgajos ¢s un fendomeno basado en la
revascularizacidn, angiogénesis, en el retardo y en los transportadores vasculares, todo
elio ya firmemente establecido.

La hormona de crecimiento ha sido ensayada exitosamente desde hace 4
décadas®? Los ensayos clinicos con hormona de crecimiento biosintética se han
conducido con seguridad y extraordinarios resultados en multiples sitwaciones clinicas,
aunque también se han visto algunos efectos destavorables. % En ta actualidad la HC
tiente una amplia aplicacion y se conoce una gran variedad de acciones bioldgicas. Tiene
un potencial terapéutico tan grande que seria dificil incluir todas sus aplicaciones en la
actualidad. No obstante en el campo de la cirugia plastica y reconstructiva su desarroflo
ha sido minimo, mencionando su aplicacién solo en el envejecimiento” y en la
recuperacion de pacientes con quemaduras graves v de sus zonas donadoras de injertos

de piel ©* )Los beneficios en la angiogénesis y en una mejor circulacion particularmente
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en la microcirculacion todavia no estdn bien estudiados pero los pacientes con angina o
infarto y aun los revascularizados han tenide una mejor y mayor recuperacion lo ciue
confirma los altos beneficios en este aspecto vascular (%

Asl es como hemos desarrollado esta investigacion experimental en donde,
basados en los conceptos de prefabricacidén de colgajos v los beneficios de la hormona
de crecimiento, prefabricamos un colgajo secundario tipo TRAM en la rata.

Esta bien establecido que un tejido desvascularizado puede ser revascularizado
por otro que este provisto de circulacién y que actia como transportador vascular. El
tejido donador es el blanco de la revascularizacion y es separado total o casi totalmente
de su aporte vascular original para depender en el futuro de un tejido que le proporcione
nueva circulacién mediante angiogénesis y revascularizacidn. En nuestro modelo
experimental, el territorio cutdneo abdominal depende de las perforantes del musculo
recto abdominal, las cuales son divididas. Dos semanas después se levantd el colgajo
TRAM que sé revascularizd directamente por la fascia de la pared abdominal y que fue
fortalecida esa angiogénesis con la aplicacidén de hormona de crecimiento biosintética;
Es decir elevamos el colgajo musculocutaneo de recto anterior con pediculo superior
habiendo previamente cortado sus perforantes musculocutineas. La sobrevivencia del
colgajo fue del 100%. El grupo control, un colgajo prefabricade sin hormona de
crecimiento, tuvo una revascularizacidon conocida ya en ensayos y teportes
previos®*>¢781% pero con una sobrevivencia del 85 al 90% del territorio cutaneo. En
ambos grapos el colgajo fue transpuesto a la regién tordcica superior. La razdn para ello
fue simmiar una situacion clinica ¢como la de la reconstruccién mamaria o toracica. Las
dimensiones del segmento cutineo fueron de 2X1 cm y el contacto entre el musculo,
fascia y segmento cutdneo revascularizado fie de 0.5X0.3 cm. En una investigacién

anterior, revascularizamos un segmento musculocutdneo similar de trapecio usando el
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dorsal ancho con éxito."” Tark y cols. !V revascularizaron un segmento de 6X2.5 cm
sobre una fascia de 4X1 cm con una sobrevivencia de 71%. Ozgentas y cols.® tuvieron
mejores resultados en un colgajo prefabricado TRAM vertical por una mayor
superficie de contacto entre el tejido blanco y el transportador. En la prefabricacién de
TRAM no existe difereﬁcia si se usa el pediculo superior o el inferior, es decir la
capaci.dad de revascularizacion es igual con el pediculo dominante (Epigastrica
profunda inferior) que con pediculo no dominante (Epigastrica profunda superior).

Nuestros colgajos fueron apreciados de manera clinica ya que la
microangiografia no estuvo a nuestro alcance. Sin embargo es indudable que existe una
nueva estructura vascular fina entre el segmento cutaneo y el transportador vascular
subyacente favorecido por los beneficios de la hormona de crecimiento.

En este estudio demostramos que la prefabricacion de colgajos es confiable y
que la hormona de crecimiento fortalece este fendmeno de angiogénesis-
revascularizacion por su efecto bioldgico en este territorio si bien las diferencias no son
tan signiﬁcétivas. Un modelo experimental y la aplicacion clinica en humanos

seguramente comprobaran estos beneficios incluso con mayor facilidad.
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ONCLUSIONES.

La prefabricacion de colgajos en cirugia plastica es un procedimiento seguro y
que proporciona ventajas en la disponibilidad de los diversos tejidos que se requieran.

Los sitios donadores en la prefabricacion de colgajos pueden ser planeados y
.pueden tener mayor extensién y menor morbilidad.

El colgajo TRAM es un colgajo seguro y que puede ser prefabricado de manera
segura aun en pacientes sometidbs a una abdominoplastia previa.

La hormona de crecimiento tiene efectos favorables en la construceién de
colgajos.

La hormona de crecimiento acorta la fase de prefabricacion de los colgajos,
asegura una mejor revascularizacién y proporciona una mejor y méas ripida
recuperacion.

La aplicacién de la GH en humanos con el fin de prefabricar colgajos tendra
éxito en un futuro cercano.

La GH en cirugia plastica tendra la mas amplia y favorable aplicacién y serd una

de las contribuciones més importantes en los proximos tiempos.
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