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RESUMEN

TITULO: Efecto de la Oxigenoterapia Hiperbarica en la viabilidad de los
colgajos libres en ratas.

OBJETIVO: Determinar si existe diferencia estadisticamente significativa en la
viabilidad de los colgajos libres en ratas cuando se les aplica Oxigenoterapia
Hiperbarica en el postoperatorio inmediato que cuando no se les aplica.

MATERIAL Y METODO: Se utilizo disefio prospectivo, longitudinal,
experimental. Para el estudio se emplearon ratas de la cepa Sprague Dawley,
se dividieron 2 grupos, alfa y beta, a ambos se les realiz6 la transferencia de un
colgajo libre femoral con isla cutanea hacia la regién cervical anterior, al grupo
beta se le aplico6 ademas OHB por 5 dias y se midieron las areas de los
colgajos viables al sexto dia del postoperatorio

RESULTADOS: Se estudiaron 20 individuos. Se analizaron un total de 20 ratas
macho de la cepa Sprague Dawley, las cuales se dividieron en forma aleatoria
en 2 grupos denominados Alfa (control) y Beta (experimental). En el grupo Alfa
el 20% de los colgajos tuvieron 100% de viabilidad y en el Beta hubo 50% de
los casos con el 100% de viabilidad del colgajo.

La media del porcentaje de viabilidad de los colgajos para el grupo Alfa es
32.5% y para el grupo Beta es 57.5%;

CONCLUSION: La Oxigenoterapia Hiperbarica administrada en las primeras
24hrs. del postoperatorio y durante los primeros 5 dias, aumenta la viabilidad
de los colgajos libres en ratas en forma importante, su aplicacién es inocua y
las complicaciones son raras.

PALABRAS CLAVE: Colgajos libres, oxigenoterapia hiperbarica.



ABSTRACT

TITLE: Effect of hyperbaric oxygen therapy on the viability of free flaps in rats.

OBJECTIVE: To determine whether there was a statistically significant
difference in the viability of free flaps in rats when they are applied hyperbaric
oxygen therapy in the immediate postoperative period than when they were not
applied.

MATERIAL AND METHOD : using design prospective longitudinal pilot. For the
study, rats were used strain Sprague Dawley, 2 groups were divided, alpha and
beta, they are both made the transfer of a free flap with femoral cutaneous
island toward the anterior cervical region, the Beta group was applied in
addition HBO for 5 days and were measured areas flaps viable the sixth day of
postoperative.

RESULTS: We studied 20 individuals. We analysed a total of 20 male rats of
the strain Sprague Dawley, which were randomly divided into 2 groups, called
Alfa (control) and beta (experimental). The group Alpha 20% of the flaps were
100% viability and the Beta had 50% of cases with 100% viability of the flap.
The average percentage of viability of flaps for the Alfa group is 32.5% and the
Beta group is 57.5%.

CONCLUSIONS: The hyperbaric oxygen therapy administered in the first 24hrs.
postoperatively and during the first 5 days, increasing the viability of free flaps in
rats significantly, its application is safe and complications are rare.

KEYWORDS: Free flaps, hyperbaric oxygen therapy.



ANTECEDENTES.

Definiciones y conceptos. La Oxigenoterapia Hiperbarica (OHB) es una
modalidad terapéutica que se fundamenta en la obtencidbn de presiones
parciales de oxigeno elevadas, al respirar oxigeno puro en el interior de una
camara hiperbarica, a una presion superior a la atmosférica.[1] De tal manera
se define como terapia con oxigenacion hiperbarica (OHB) al recurso
terapéutico en donde se somete al cuerpo entero a una presion mayor que la
atmosférica (arriba de 1.4 atmaosferas absolutas) y el paciente respira oxigeno
al 100%, intermitentemente.[2] Posee un conjunto de efectos fisiolégicos, que
afectan a todo individuo sometido al medio hiperbarico, junto a una gama
amplia de efectos terapéuticos, fundamentados en el aumento del transporte de
oxigeno plasmético, junto a una mejor disponibilidad tisular, aplicables en
determinados estados patologicos, sus efectos secundarios estan bien
delimitados, su presentacion es rara si se aplica por manos expertas.[3]

A las técnicas quirargicas en las que se emplea equipo de magnificaciéon (lupas
0 microscopio quirdrgicos) para su desarrollo se les denomina técnicas de
microcirugia. Actualmente en cirugia plastica y reconstructiva algunos
procedimientos que se llevan a cabo con este tipo de técnicas son:
reparaciones e injertos de nervios periféricos y vasculares, transferencias libres
de tejido autdlogo (colgajos libres), revascularizacion y reimplante de
segmentos y extremidades.[4]

Se define como un colgajo libre a la transferencia de tejido desde un sitio del
cuerpo a otro distante, mediante el uso de técnicas de microcirugia para la

realizacién de anastomosis microvasculares tanto arteriales como venosas, con



el fin de que reciba su aporte sanguineo a partir de vasos localizados en el sitio
receptor.[4]

Una indicacion de OHB aceptada por el Comité Coordinador de Centros de
Medicina Hiperbarica de Espafa (CCCMH) lo constituyen los injertos y colgajos
que se implantan en tejidos hipoxicos, irradiados e infectados, asi como los
reimplantes, en todas estas situaciones la hipoxia tisular en las primeras horas
es la responsable de gran numero de fracasos terapéuticos. La OHB aumenta
la presion tisular de oxigeno, estimulando con ello la neovascularizacion, la
proliferacion de fibroblastos y una produccion de colageno mas estable al
potenciar el paso de prolina a hidroxiprolina y restaurar la funciéon bactericida
de los macréfagos. Es decir, la OHB restaura los procesos de angiogénesis,
autoreparacioén y autodefensa abolidos por la hipoxia mantenida, lograndose en
muchos casos la cicatrizacién del proceso. [2,3]

La Oxigenoterapia Hiperbarica es un recurso terapéutico acerca del cual existe
gran desconocimiento dentro del dmbito médico en general, no siendo la
excepcion en el area de cirugia plastica, especialidad en la que este recurso se
encuentra muy poco estudiado, por lo que es empleado por muy pocos
cirujanos plasticos. Existen en la literatura mundial escasas publicaciones
esporadicas acerca de las ventajas de su uso y las indicaciones de su
aplicacion en padecimientos diversos de esta especialidad, tales como
quemaduras, Ulceras, procesos infecciosos, injertos cutaneos y de grasa, etc;
lo que resulta en la sub-utilizacion de esta modalidad terapéutica.[2,3,5]

La microcirugia es una de las técnicas quirtrgicas ampliamente utilizadas en
cirugia Plastica, misma que ha surgido con gran auge y cada vez mayor

difusion, por sus diversas y espectaculares aplicaciones. Sin embargo, sigue



siendo de gran interés la busqueda de todo aquello que nos ayude a aumentar
la viabilidad de los tejidos transferidos mediante estas técnicas (colgajos libres).
La Oxigenacion Hiperbarica (OHB), es conocida desde hace aproximadamente
300 afios, aunque solo se usa con propiedad desde hace 50 arfos, los
documentos y testimonios anteriores a 1961 solamente tienen valor histérico y
anecdotico; se define como el recurso terapéutico en donde se somete al
cuerpo entero a una presion mayor que la atmosférica (arriba de 1.4
atmosferas absolutas) y el paciente respira oxigeno al 100% intermitentemente,
obteniendo asi presiones parciales de oxigeno elevadas. [1]

Los mecanismos de accién primarios de la OHB se encuentran estrechamente
relacionados con las leyes fisicas de los gases. Estos mecanismos son la
reduccion proporcional del volumen de un gas al aumentar la presién a que es
sometido (ley de Boyle) y el efecto de hiperoxigenacion (ley de Henry), que se
obtiene cuando al elevar la presién ambiental se incrementa la solubilidad del
oxigeno en los tejidos perfundidos. Cuando se respira oxigeno al 100% a 3
atmoésferas absolutas (atm abs), se alcanza a disolver suficiente cantidad de
oxigeno para mantener los requerimientos basales de un ser humano. Existe
un incremento de 15 veces en la cantidad de oxigeno disuelto en plasma, a 3
atm abs se tiene 6.8 vol% de oxigeno disuelto (6.8 mL O%100 mL de sangre).
La hiperoxigenacion aumenta la distancia de difusion del oxigeno del espacio
vascular hacia el tejido, directamente proporcional a la presién utilizada. La
hiperoxigenacioén origina varios efectos secundarios, en los cuales se incluyen:
1. Vasoconstriccién: Reduccion de 15-30% del influjo arteriolar, sin
modificacion del flujo venular. Esto reduce el edema y mejora la

microcirculacién, sin afectar la oxigenacién del tejido.



2. Estimulacion de fibroblastos: Promueve la migracion y la produccion de
colagena (hidroxilacion de prolina y lisina).

3. Efecto de neovascularizacion: Sélo afecta al tejido isquémico, tiene una
distribucion centripeta y es eficaz hasta en tejido irradiado.

4. Macrofagos y polimorfonucleares (PMN): Restaura la lisis oxidativa, modifica
la adhesion leucocitaria a la célula edotelial y protege contra la lesion de
reperfusion.

5. Osteoblasto y osteoclasto: Favorece su actividad, importante para la
remodelacion Osea.

6. Efectos antimicrobianos: Funciona como antibiético, es bacteriostatico y
bactericida, y potencia aminoglucosidos, sulfonas y anfotericina B
(medicamentos que requieren transporte activo dependiente de oxigeno).

7. Inhibicion de produccion de toxinas: Alfa-leucitinasa por especie clostridia.

8. Efectos hemorreoldgicos: Aumenta la plasticidad del eritrocito, presenta un
efecto sinergista con la pentoxifilina.

9. Efectos bioquimicos: Reduce la pérdida de los compuestos fosforados de
alta energia en la fase primaria de la lesion de isquemia-reperfusion. Evita la
conversion de xantina deshidrogenasa a xantina oxidasa y la desactiva. Modula
la expresion de ICAM-125 (molécula de adhesion intracelular 1) e integrinas
beta, evitando la fase secundaria de la lesion de isquemia-reperfusion.
Asimismo, modula la produccién de IL-1 (interleucina-1), IL-6 (interleucina-6),
TNFalfa (factor de necrosis tumoral alfa), INOS (6xido nitrico sintetasa
inducible) y PAF (factor activador de plaquetas), modulando de esta manera, el

sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (IRS).(1,2, 6-10)



Actualmente son 13 las indicaciones aprobadas por el comité de la

Sociedad de Medicina Subacuatica e Hipebarica (Undersea & Hyperbaric
Medical Society UHMS) para ser tratadas con OHB entre las cuales se incluyen
las siguientes:
Herida por aplastamiento, sindrome compartamental y otras isquemias
traumaticas agudas, heridas con problemas de cicatrizacion, infecciones
necrotizantes de tejidos blandos (tejido subcutdaneo, musculo y fascia),
osteomielitis (refractaria); lesion por radiacion 6sea y de tejidos blandos,
Injertos y colgajos de piel (comprometidos). [2]

En cirugia plastica se pueden emplear en isquemias traumaticas agudas
y sindrome de compartimiento, injertos y colgajos comprometidos, heridas con
cicatrizacion torpida, procesos infecciosos y quemaduras térmicas. [2, 3]

No se recomienda ni se requiere emplear OHB en un injerto o colgajo de
piel normal. Sin embargo, ha demostrado ser extremadamente util en la
conservacion de injertos y colgajos comprometidos. La hiperoxigenacién
favorece la viabilidad del tejido afectado, reduce el edema posquirdrgico y
restablece la perfusién capilar, reduce la lesién de isquemia/reperfusion y
favorece la sobrevida del injerto y colgajo, disminuyendo la necesidad de
repetirlos. Entre los injertos y colgajos comprometidos tenemos a: injertos de
piel libre, colgajos pediculados, colgajos al azar, colgajos en tejido irradiado,
injertos mixtos y los colgajos con patron radial. El tratamiento debe iniciarse lo
antes posible, una vez que se ha identificado el compromiso de éste. Las fallas
en la colocacién de injertos o colgajos puede ser muy caro. La OHB reduce el

costo al mantener la viabilidad de éstos. [2,3,10,11]



MATERIAL Y METODO.

El trabajo se llevo a cabo durante los meses de Abril, Mayo y Junio del 2008 en
el servicio de Cirugia Experimental y Bioterio del C.M.N. Siglo XXI del Instituto
Mexicano del Seguro Social, desarrollandose los procedimientos quirdrgicos en
el quiréfano de este servicio, siguiendo los protocolos éticos, de procedimientos
quirurgicos y cuidados de los animales que rigen en este laboratorio. Para el
estudio se emplearon ratas de la cepa Sprague Dawley de 420-500g, una
camara hiperbarica experimental para modelos animales marca Remisa 90x50
y una computadora portatil tipo Lap-Top marca Dell modelo Inspiron 700m para
la recoleccion y procesamiento de datos.

El Objetivo de este estudio fue el determinar si existe diferencia
estadisticamente significativa en la viabilidad de los colgajos libres en ratas
cuando se les aplica Oxigenoterapia Hiperbarica en el postoperatorio inmediato
en comparacion cuando no se les aplica.

Se realizé un estudio experimental, prospectivo, longitudinal y comparativo,
debido a que se desarroll6 en 2 grupos de individuos (ratas), los cuales se
denominaron Alfa y Beta, siendo ambos sometidos al mismo procedimiento
quirurgico (colgajo libre femoral transferido a regién cervical con anastomosis a
carétida y yugular der. con técnica microvascular con una isla cutanea de
2cm?), aplicando posteriormente oxigenoterapia hiperbarica solo al grupo Beta
(una sesion diaria de 60min. a 2 atm. abs. por 5 dias iniciando el dia de la
intervencion quirdrgica), finalmente ambos grupos fueron sacrificados en el
sexto dia del postoperatorio midiéndose el area viable del colgajo, tomando 4

parametros para determinar la viabilidad, estos pardmetros son la temperatura



(medida en °C), el llenado capilar (medido en segundos), la coloracion de la
piel (expresada en presencia o0 no de palidez de +, ++ 0 +++) y la turgencia del
tejido (aumentada o normal), para cuantificar el area. Se recolectaron estos
datos en hojas disefiadas especificamente para el estudio con registro de
grupo, numero de individuo, area viable expresada en cm? y area viable
expresada en cifras porcentuales; finalmente se determiné el area viable de los
colgajos en ambos grupos expresada en cm? y se realiz la conversién en
términos de porcentaje, de tal modo que la variable medida en todos los casos
fue el porcentaje viable del colgajo libre transferido.

Se incluyeron 20 ratas en el estudio, de la cepa Sprague Dawley, machos con
peso de 420-500g, se dividieron en 2 grupos como se describié previamente,
(10 en el grupo Alfa y 10 en el grupo Beta), siendo el grupo Beta el
experimental (grupo al que se le di6 la OHB en el esquema descrito), a ninguna
se le detectaron comorbilidades ni enfermedades infecciosas; se eliminaron del
estudio a 3 individuos (no contados en los 20 incluidos), por fallecer antes del
periodo establecido (5 dias de postoperatorio), 2 por complicaciones

anestésicas y 1 por sangrado postoperatorio.

Técnica Quirurgica: Previa anestesia de la rata se realiza tricotomia de region
cervical ventral y area inguino-abdominal bilateral, antisepsia con benzal y con
técnica estéril se procede con incisién en linea media de region cervical de
aprox. 2.5cm de longitud, para la preparacion de vasos receptores, se diseca
por planos hasta localizar vena yugular comun derecha, se diseca y se refiere
con seda 4-0, posteriormente se localiza cardtida comudn ipsilateral, se diseca

un trayecto de aprox. 1cm., se refiere de igual forma, se procede entonces al



levantamiento propiamente del colgajo femoral para lo cual se traza isla
cutanea de 2x1cm en sitio constante a nivel de region inguinal izq., trazando
una linea oblicua desde el punto medio abdominal hacia articulacion de la
rodilla de pata trasera, se incide sobre este marcaje y se extiende incision hacia
caudal, se localizan vasos femorales desde su emergencia de retroperitoneo
hasta art. de rodilla, exponiendo asi la emergencia de vasos inguinales
superficiales circunflejos y el paquete inguinal profundo, se disecan estos y se
ligan afluentes y ramas, se levanta colgajo de pediculo femoral con isla cutanea
dependiente de A. inguinal circunfleja superficial, se levanta y libera, se
perfunde con solucion hartman + heparina a través de arteria y vena femoral,
se transfiere a regién cervical y se anastomosa a A. carétida con técnica
termino-lateral y a V. yugular con anastomosis tipo termino-terminal con sutura
9-0 nylon, con técnica de biangulacion excéntrica, se comprueba flujo en
ambos vasos y se procede al cierre de piel con nylon 5-0 puntos simples
separados, para la herida inguinal izq., la incision cervical se cierra colocando
la isla cutanea dentro de esta, suturando sus bordes a los del colgajo cerrando
de esta manera la incision, dandose por terminado el procedimiento.

Dentro de la primera hora de postoperatorio se aplicé la primera sesion de
OHB, para su cuidado se mantuvo a los animales en cajas separadas,
alimentadas en forma convencional (alimento estandarizado), agua a libre
demanda, 1 dosis de antibidtico en el postoperatorio en ambos grupos, como
se estableci6 en el esquema de tratamiento se aplico 1 sesién de OHB
diariamente.

Para el andlisis estadistico se utilizé el programa de computo S.P.S.S. version

10.0 para Windows. Posteriormente se realizé una transferencia de datos a una



hoja de céalculo del programa Microsoft Excel 2003 para la expresion gréafica de
los porcentajes de la variable medida y asi determinar la distribucién de la

proporcion de la viabilidad de los colgajos en ambos grupos



RESULTADOS.

Se analizaron un total de 20 ratas macho de la cepa Sprague Dawley, las
cuales se dividieron en partes iguales en forma aleatoria en 2 grupos
denominados Alfa (control) y Beta (experimental).

El peso promedio de los individuos incluidos fue de 4509, para ambos grupos.
Las frecuencias de los resultados que se presentaron para el grupo Alfa fueron
de 6 casos con 0%, 1 con 50%, 1 con 75% y 2 con 100% de viabilidad. Para el
grupo Beta fueron de 4 casos con 0%, 1 con 75% y 5 con 100% de viabilidad
del colgajo. Es decir; en el grupo Alfa el 60% de los colgajos no fueron viables
(viabilidad del 0%), y en el Beta 40% de los casos, siendo que en este ultimo
grupo hubo 50% de los casos con el 100% de viabilidad del colgajo mientras
que en el grupo Alfa solo 20% de los casos tuvieron el total de viabilidad.

De tal manera que la media del porcentaje de viabilidad de los colgajos para el
grupo Alfa es 32.5% y para el grupo Beta es 57.5%; con una desviacién
estadndar de 44.17 para el Alfa y de 50.07 para el Beta. Por lo que con un
intervalo de confianza del 95% en una correlacion de muestras pareadas existe

una significancia de p=0.026.
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Grafica 1. Frecuencias de casos de acuerdo al porcentaje de viabilidad del

colgajo en el grupo Alfa.
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Gréfica 2. Frecuencias de casos de acuerdo al porcentaje de viabilidad del

colgajo en el grupo Beta.
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Grafica 3. Gréafica de casos y tabla de datos de acuerdo al porcentaje de

viabilidad del colgajo en los grupos Alfa y Beta.
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Grafica 4. Grafica de casos y distribucibn de acuerdo a resultados de

porcentaje de viabilidad de los colgajos en los grupos Alfa y Beta.
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Gréfica 5. Grafica comparativa de porcentaje de viabilidad de los colgajos en

los grupos Alfa y Beta.



DISCUSION.

Durante el desarrollo del estudio se pudo observar clinicamente que la
Oxigenoterapia Hiperbarica cuando se ministra dentro de las primeras 24hrs. y
durante los primeros 5 dias del postoperatorio aumenta la supervivencia de los
colgajos libres en ratas. La diferencia de las medias entre ambos grupos es
evidente, sin embargo debido al tamafo de la muestra se presenta un
fendmeno de numero de casos, es decir; ya que las muestras de ambos grupos
es n=10, y aunque la diferencia de medias es importante, de acuerdo a la
prueba estadistica empleada nos da un valor de p=0.026 pero de acuerdo al
calculo realizado no se puede determinar como estadisticamente significativo
porque el numero de casos es insuficiente. Aun cuando los resultados
observados y la evidencia clinica nos indican un impacto positivo importante de
la Oxigenoterapia Hiperbarica en los colgajos libres, aumentando notoriamente
su viabilidad, no podemos determinarlo significativo estadisticamente por
haberse realizado en una muestra pequefa, sin embargo para el presente
estudio se presentan limitantes para poderlo continuar y ampliar la muestra, lo
cual se sugiere para poder tener elementos suficientes para determinarlo

estadisticamente significativo.



CONCLUSION.

La Oxigenoterapia Hiperbarica administrada en las primeras 24hrs. del
postoperatorio y durante los primeros 5 dias, aumenta la viabilidad de los
colgajos libres en ratas en forma importante, su aplicacion es inocua ya que las
complicaciones son muy raras cuando se aplican los esquemas de tratamiento
convencionales ya establecidos.

Por lo que se propone como una terapéutica atil para aumentar la
supervivencia de los colgajos libres en humanos, ademas de que se puede
combinar con manejo farmacoldgico para este fin sin aumentar los efectos

secundarios y si mejorando su viabilidad.
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