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ANTECEDENTES CIENTIFICOS

Las adherencias intraperitoneales constituyen una complicacién
tardia de las intervenciones quirdrgicas abdominales,siendo re-
portada del 20 al 60% como causa de obstruccifn intestinal.La
frecuencia de ests complicacién es particularmente alta en el
. seguimiento de cirugia abdominal en nifios (1.2,3), existiendo

" constancia de ello en reportes nacionales {5).

Es importante referirse a las adherencias postquirfirgicas como
un proceso dinadmico, cuando menos durante las primeras semanas
de iniciado el estimilo para su formacién, en las que puede ob-
servarse cambios similares a 1os ocurridos en el procesoc de ci-~
catrizacifn, Hay tres fases en la evoluqién de las adherencias,
la primera fase de 0 a 7 horas, con degeneracién y descamacibn
de células mesoteliales. Parece ser, gue el factor que contribu-
ye a la formacién de estas adherencias, es la presencia de zonas
erosionadas contiguas . En la segunds fase de 7 horas a 10 dias
hay depésitos de fibrina en las menbranas expuestas ,La tercera
fagse de 10 a 30 diams, 1las adherencias se transforman en bridas
fibrosas,

Los cambios observados bajo microscopio de luz, muestran cn el
primer dia, segmentos de fibrina y dentyxo de ésta se observan
leucocitos polimorfonucleares, linfocitos, células plaamAticas

y macrdéfagos: hay dilatacién capilar y marginacidn de leucocitos



en 1la superficie adyacente a las adherenciass al tercer dia
ocasionalmente se encuentra fibroblastos. Al quinto dia, la fi-
brina ha desaparecido y laa adherencias estdn formadas por £i -
broblastos junto con algunc; macréfagoss estdn presentes asi
mismo acimulos de colfigena, Al séptimo dfa, la formacidn de
coldgena es importante y los fibroblastos, hacen prominencia,
noténdose pequefios vasos sanguineos, dentrc de las dos semanas

a dos meses, se aprecia un incremento en la cantidad de coldédena,
el contenido celular de 1a adherencia, se esparce, con unidn de
fibroblastos en acdmulos delgados de coladgena, Finalmente per —
aiste proliferacidn de pequefios vasos sanguineos en las adheren-
cias, con desarrollo de grandes vasos en el extremo unido Bl me-
senterio (4,5),

;xiste constancia de que son miltiples los mecanismos para el
inicio del proceso adherencialy; desde exposicién de superficie
peritoneal al aire hasta su lesidn, asi como particulas extrafias
intraperitoneales (6).

Los fisidlogos americanocs, Hill y col; Grahame y col, han sido
los primeros en sefialar que el peritoneo no solo es una cubierta,
sino un 8rgano secretor encontrando produccién de fosfolipidoa;
fosfaditilcolina 49%, lisofosfaditiloolina 14.16%, fosfaditile-
tanolamina B8.26%, fosfadilinositol 5.32%, esfingoielina 13.70%:

principalmente para constituir 1o que han llamado Material Sur -

factante Activo: cuya funcién se refiere es lubricar y mantener



las superficies parietsl y visceral del peritonec deslizables,’
manteniéndose in situ por la atraccidn causada por la carga ne-
gativa de la fraccién colina con 1a carga positiva del mesotelio
n.

Observaciones durante el proceso de didlisis peritoneal ambula-
toria continua, han demostrado el barrido de dichos fosfolipidos
encontrando ssociadeos diaminucién en la filtracién peritoneal y
obatruccidn de catéteres peritoneales y tabicamiento peritoneal,
El Material Surfactante activo se encuentra disminuido en peri -
toneo expuesto al aire, trauma e irrigacidn. Cuando se establece
aporte suplementario ha mostrado incremento en 1a filtracién y
disminucién en la frecuencia de obstruccién de los sistemas de
diflisis (8).

Hay reportes sobre la utilidad de diversos Eérmacos en inhibicién
o disminucién de adherenciss V. gr. Colchicina, heparina,prome-
tacina, esteroides, enzimms fibrinoliticas y otros: algunos con
resultados alentadores en el manejo experimental, pero sin com-~
probacifn en humanoa o con efectoj colaterales importantes y por
ello no aplicables (3,8,9,10).

No existen reportes del uso de fosfolipidos en el proceso adhe -
rencial postquirdrgice y conociendo, que la LECTITINA tiene compo-
sicién mimilar (Chan y col fa) al material surfactante activo pe-

ritoneal, su farmaccdinamia con concentracién a nivel peritoneal

en 17% con administracién oral (1) y no efectos adversos en su



uso: permite evsluar el efecto del fArmaco en el proceso diné-
wico adherencial en un modelo experimental confiable para for-

macifn de adherencias en la rata {9),




PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

En nuestro medio continfa siendo la obstruccidn intestinal se-
cundasria a bridas una de las causzas mas frecuentes de ingreso
hospitalario, con repetidos internamientos por el mismo pro-
blema con importantes congecuencias en la morbimortalidad de
estos pacientes (5).

Hasta el momento no ha sido posible controlar el proceso adhb-
rencial postquirdrgico, de ello se desprende la importancia de

establecer estudios encaminados a resolver este problema.

OBJETIVO

1.-Valorar los efectos de la LECITINA (Fosfolipidos) adminis ~
trada oralmente en la formacién de adherencias en la rata,
(Cepa Sprague Dawley}

HIPOLESIS : "

1.- La LECITINA administrada oralmente disminuye significati-
vamente el niimero y consistencia de adherencias intrape -

ritoneales en animales de experimentacién.



MATERIAL Y METODOS

Se utilizaron dos lotes de diez ratas cepa Sprague Dawley ca-
da uno, del Bioterio de la Divisién de cirugia Experimental

de la Unidad de Investigacién del Instituto Mexicano del Se-
guro Social, Centro Madice Nacional, Siglo XXI, con peso com—
prendido entre 250 y 350 gramos cada una y una edad de tres
meges aproximadamente,

Todos los animales se sometieron a anestesia general con Dihi-
drobenzoperidol a dosis de 2 mg por kilo de peso en dosis dnieca
y Clorhidrato de Ketamina a dosis de 50 mg por kiloegramo tam-
bién en una sola dosis. Se les sometid a laparatomiz media,se
despulid la serosa cecal con gasa himeda, perforando el ciego

a 3 cm del apex en la parte media de su luz con seda atraumiti-
ca del nimero cero, que se dej& anudada sin causar obstrucciéng
suturando la pared en dos planos con poliglicato 4 ceros puntos
contfnuos tomando peritoneo, misculo y aponeurosis, posterior -
mente de igual forma 1la piel.

A uno de los lotes de ratas se les administrd LECITINA oral,te-~
niendo conocimiento que la rata de este peso ingiere un total de
42 a 45 ml de agua por dia (13), Se diluyé el medicamento (con
auxilio de un agitador eléctricolen dicha cantidad de agua pera
que cada rata recibjiera una dosis de 70 mg por Kg por dia, dosis

tomada de estudio farmacocinético de la LECITINA oral en ratas



(11,12) . Al otro lote no se le administré el farmaco.

Para permitir una valoracién fuera de sesgo se marcd la oreija

de cada grupo de ratas con determinadas muescas cuyo nimero

¥ grupo conocid el investigador hasta el final del experimento.
Se sometié a revisién a los dos grupos de ratas a los 16 dias
posteriores a la realizacidén del modelo experimental.

Durante la revisidn quirirgica se registrd,caracteristicas de
1a herida quirirgica. Presencia de infeccidn,nfimerc de adheren-
cias, sitio de adherencias, consistencia, el area total afectada

¥ evolucién del material de sutura cecal.

Todos 1os resultados se anotaron en el siguiente formato:

HOJA DE RESULTADOS
Himero de rata
FECHA DE OPERACION FECHA DE SACRIFICIO
HALLAZGOS : LECITINA SI NO
.

CARACTERISTICAS DE HERIDA:

NUMERC DE ADHERENCIAS SITIOS

CONSISTENCIA AREA EN MM2

COMPLICACIONES O COMENTARICS

La realiracidén del estudio se siguid con las normas de utiliza-
cién y cuidedos sefialados para efecto de investigacién cientifica

en animales de experimentacidn (14).



Para valorar la consistencia de las adherencias se utilizd 1a

siguiente tabla:

1) Adherencia laxa gue se desprende facilmente con minimas
maniobras

2) Se requiere traccién sobre la adherencia para desprenderla
sin dafiar tejido subyacente

3) Se requiere traccién sobre la adherencia para desprenderla
ocasionando solucién rde continuidad en el tejido subyacente.

4) Se requiere instrumental para cortar la adherencia ya que
la traccién causa perforacidn del asa por desprendimiento
del tejido subyacente

Para la comparacién de resultados entre los dos grupos se uti-—

1ird: prueba de suma de rangos de WILCOXON (M&todo no paramé-

trico) y la prueba de U de MANN~-WHITNEY.

RESULTADOS

Se estudiaron un total de veinte ratas, divididas en dos gru-
pos, corroborando ingesta de la LECITINA en el grupc expuesto. :
En cuanto a los posibles efectos secundarios sobre el peso se
encontrd que el promedio del peso de las ratas expuestas fué:
al iniciar 320 gr- al final 331.5 gr.

El grupo control al iniciar 282.2 gr- al final 286.8 gr.
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CUARADRO No.l

PESO INICIAL PESO FINAL DIFERENCIA
GRUPO A 282.2 gr 286.8 gr 4,6 gr
GRUPC B 320.5 gr 311.5 gr 11.0 gr

EN los cuadros siguientea se muestra los hallazgos operatorios

en ambos qmpcé i

CUYADRO No.2

GRUPO A (CONTROL) GRUPO B _(EXPUESTO)
HERIDA LIMPIA 09 10
HERIDA INFECTADA O} 00
GRANULOMAS fele] oo

EVENTACION O
EVISCERACION 00 [e]¢]

Se revisd el nimero de adherencias encontradas en la cavidad
abdominal de la rata, utilizando pars su aniAlisis: la prucba de

1a suma de rangos de WILCOXON. '



CUADRO No, 3

RATA No. SIN MEDICAMENTOS CON MEDICAMENTOS
No, ADHERENCIRS No, ADHERENCIAS

1 02 03

2 02 02

3 02 02

4 0z 02

5 oz 00

6 02 00

7 ’ 0z o1

. .

8 03 01

] 02 01

10 01 o1

20 13

X:2 X:1.3
SUMA DE RANGOS: 30 - 23

n123/n2 30: p £ 0,001



Area afectada por adherencias en mmz

CUADRO VNo.4

No. RATAS SIN MEDICAMENTO CON MEDICAMENTO
1 12 20
2 08 15
3 09 25
a 09 20
5 09 00
6 09 00
7 50 04
8 15 o8
) " 20 06
10 06 - 06
147 mm® 104 g’
X114.7 X: 10.4

SUMA DE RANGOS
WILCOXON 58 - 46

n: 46/ny:' 58 = p { 0,001
1
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Consistencia de adherencias,

CUADRC Ro, 5

No.DE RATAS SIN MEDICAMENTOC CON MEDICAMENTO

1 03 g2
2 03 02
3 03 02
4 02 02
5 04 00
6 03 00
7 03 o1
a8 0l 01
] 04 01
10 02 01

29 1z

X: 2.9 X: 1.2

PRUEBA DE U
DE MANN-WHITNEY z= 2,33 = 0.0099
p: ¢ 0.001



- 13 -

Sitios afectados por las adherencias comparando ambos grupos

CUADRO No.6

SITIOS SIN MEDICAMENTO CON MEDICAMENTO
LIGAMENTO GENITAL AL CIEGO 00 00
CIEGO~-CIEGO 01 00
CIEGO~-EPIPLON 04 0z
CIEGO-PARED 08 07
CIEGO-INTESTINO DELGADO 02 00
LIGAMENTO GENITAL A LA PARED 02 03
PARED-EPIPLON 02 01
PARED-INTESTINO DELGADO 01 00

EN GENERAL LA SEDA APLICADA TENDIO A EMIGRAR A LA LUZ INTESTINAL
No se presentaron complicaciones trans o post-operatorias solo

las referidas.



CONCLUSIONES

Dados los resultados obtenidos en el presente trabajo se pue-

de inferir:

A) La vias oral para administracién de LECITINA en la rata es
adecuada con fines de experimentacién.

B) Hay ganancia de peso en el grupo expuesto al farmaco.aunque
su administracién fue por tiempo corto. las referencias es-
tablecen que los fosfolipidos ayudan en la abszorcidn de nu-
trientes y vitaminas, aunque este estudio no es adecuado

para valorar 1o referido.

C) No hay diferencia significativa en cuanto a la presencia de
infeccién que pudiera modificar la cicatrizacién entre am-
bos grupos.

D) Es significativa la comparacién entre los animales expues -

tos y el control con respecto al nimero, consistencia y &rea

afectada en mm2 Y que es de 0,001.

E) Este estudio estf limitado a los hellazgos fisicos y macroscéd-

picos del fendmeno adherencial y puede ser completada con ob-
servaciones microscépicas y bioquimicas de colégena llevén-
dole a nivel molecular,

F) Aunque el estudio es en ratas. por los resultados obtenidos

Y la no presencia de efectos indeseables con la administra-

cién de LECITINA en estos animales y en el humano, nos anima



a segquir su utilizacién en nifios. cumoliendo con ios reguisi -
tos que se establecen para estos estudios y cuya evaluacién
tendrd que ser a largo plazo comparando indice adherencial entre
expuestos y controles,

MAPG/blk, ~
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