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RESUMEN 

Con el fin de conocer el comportamiento de la circulación pulmonar en el 
lóbulo pulmonar canino aislado in sllu (LAIS) se procedió a determinar la 
conductancia vascular (Cv), su reciproca, la resistencia vascular pulmonar (Rp) y 
la presión mlnima critica de cierre (MCCP) tanto en condiciones fisiológicas, 
durante embolia con gelfoam y bajo el efecto de la hidralazina. Se estudiaron 45 
LAIS divididos en los grupos siguientes: 1) Historia natural de la preparación; 11) 
Relación de la MCCP y la presión alveolar (PA) manteniendo constante la 
presión venosa (Pv) en LAIS sin pared costal (11·1) y con pared costal (11-11) con el 
fin de detectar los efectos de la pared torácica y del volumen aéreo sobre la 
MCCP; 111) Relación de la MCCP y la Pv, manteniendo constante la PA para 
evaluar los efectos de la presión del segmento venoso sobre la MCCP; IV) 
Historia natural de la embolia con gelfoam, buscando tener un modelo con Rp 
aumentadas y V) Efecto de la hidralazina en el LAIS (V-1) y en el LAIS 
embolizado con gelfoam (V-11) con el objeto de analizar el efecto de una droga 
vasodilatadora sobre la circulación pulmonar normal y con Rp aumentadas. 

En el grupo 1, la Cv fue de 38.5 ± 14 (ml/min)/mmHg y la MCCP 7.9 ± 2.2 
mmHg, sin cambios durante 180', demostrando que la preparación es estable y 
útil. En el grupo 11-1 se encontró independencia entre la MCCP y la PA (t.MCCP/t. 
PA = O). En el grupo 11-11 cuando la PA era < de 6.8 ± 2.1 mmHg sus cambios no 
modificaban a la MCCP (t.MCCP/t.PA =O), pero cuando la PA era mayor (PA1) 
se encontró una pendiente de 0.25 ± 0.04 para dicha relación, concluyéndose 
que esta relación se ve afectada cuando la PA > 4 mmHg (PA1) y con pared 
costal Integra debido a cambios de distensibilidad perivascular y no a la acción 
directa de la PA sobre la MCCP. En el grupo 111 las curvas de la relación MCCP­
Pv mostraron un segmento independiente cuando Pv < de 8 mmHg, por arriba de 
este valor, se encontró una relación dependiente, con una pendiente de 1.08. Por 
lo tanto si la MCCP es mayor que la venosa, la presión a vencer para que exista 
flujo será la MCCP. En el grupo IV, los embolas de gelfoam incrementaron la Ppa 
a todos los niveles de flujo (p< 0.01), el flujo lobar (QL) y la Cv disminuyeron (p< 
0.05) y la MCCP permaneció sin cambios durante 60' de observación. Para el 
grupo V-1 la hidralazina determinó disminución de la Ppa y Rp en todos los 
niveles de flujo por arriba de 100 ml/min (p< 0.001), el QL y la Cv aumentaron 
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(p< 0.01), la MCCP pennaneció sin cambios. En el grupo V-11 el gelfoam 
produjo los mismos cambios que en el grupo IV, y la hidralazina detenninO la 
disminución de la Ppa a flujos de 100 a 300ml/min (p< 0.01), El QL y la CV 
aumentaron por lo tanto la Rp disminuyó (p< 0.01) y la MCCP no cambió, 
concluy6ndose que la hidralazina produjo efectos benéficos de disminución de 
Rp por incremento en la Cv por aumento en la dlstenslbllidad vascular y no a 
cambios en la MCCP. 

Con los datos anteriores se concluyó que el LAIS es una preparación muy 
útil que permite el control de diversas variables. De esta manera se 
caracterizaron los factores primordiales de la circulaclón vascular pulmonar, sus 
Interrelaciones, su comportamiento bajo circunstancias fisiológicas y con embolia 
con gelfoam; además permitió evaluar el efecto de la hidralazina. 
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SUMMARY 
The vascular pressure-flow relationshlp were studied in isolates, in situ, 

canine, left rower lobe (LAIS) In arder to charaderize the vascular conductance (Cv), 
the total resistance (Rp) in the pulmonary vascular bed and the minimal critica! 
closlng pressure (MCCP) in nonnal and increased Rp produced by Gelfoam 
emboUzation (GE) and during the elfect of hydralazine (H). Forty live LAIS were 
divided in groups: I) Natural History. 11) MCCP-alveolar pressure (PA) relationship 
wilh constant venous pressure (Pv) in dogs Without (11-1) and with chest wall (11·11) in 
arder to determine the elfect of the chest wall and the alveolar votume on MCCP. 111) 
MCCP-Pv relatlonship while alveolar pressure was held constant and beloW to 

MCCP, to study the influence of the distal vascular compartment on MCCP. IV) 
Getroam embolization to produce a model of lncreased Rp, and V) EITect of 
hydralazlne on vascular mechaniCS in a nonnat LAIS (V-1) and with embolization (V­
II). 

In group 1 the Cv and MCCP were 38.5 ;1: 14 (mVmln)/mmHg and 7.9 ;1: 2.2 
mmHg, !hose parameters did not change through the obseivation ar the experlment. 
In Group 11 -t PA value did not influence MCCP measurements, thus an independent 
relation between the pressures was found (t. MCCP/t. PA =O) For group 11-11, when 
PA <de 6.8 :J: 2.1 mmHg (PA1) the stope was 0.25 :t 0.04, so we conclude thal, 
thls relationship is alJec:ted when PA > 4 mm Hg, With costal wall, because ar 
changes In the periVascular compliance and is not due to a direct influence of PA on 
MCCP. In group 111 the MCCP-Pv curve showed an independent segment when Pv 
was less than 8 mmHg. Above thls value (Pv1 ), an slope of 1.08 was found, so if the 
MCCP is higher 1llan alveolar pressure, MCCP must be the back pressure far ftow. 
For group IV GE produced an inaease in arterial pulmonary pressure (Ppa) al all 
levels of flow (QL) (p< 0.05). These changes remained atable over the 60 min ar 
observation. For group V-t H promoted a significant decrease (p< 0.001) in Ppa al 
fixed flowS Of 200, 400 and 600 mVmin compared to baseline, with no c:hanges In 
Ppa far ftows below 100 mVmin. QL and Rp increased (p< 0.01 ), and there was not 
any significant dlange in MCCP. In group V-11 the infusion of H caused a decrease in 
Ppa at tlows between 100 and 300 mVmin (p< 0.01) with no change In Ppa at nows 
below 100 mvmin. QL and Cv increased (p< 0.01) and MCCP did not cnange 
compared to 15 min after GE. We conctude that the LAIS preparation is very stabte 
and useful, lt alloWs us the control of many parameters and characterize the 



pulmonary vascular mechanics and their refalionships under normal condilions and 
lncreased pulmonary resistance and the etrect of hydralazl!le. · 



UfTRODUCCION 

El estudio de fa circulación pulmonar es uno de los retos mayores en 
fislologla dadas las complejas interrelaciones que guarda con el resto de tos 
factores cardiorresplratorios. 

La resistencia vascular pulmonar (Rp) es uno de los parémetros 
hemodinémicos mas utilizados para el mejor entendimiento de ta circulaciOn 
pulmonar tanto en el estado fisiolOgico nonnai, como en la fisiopatogenia y 
manejo cllnico de entidades patológicas. Asi mismo permite cuantificar de alguna 
manera et estadio flslco de la circulación pulmonar al paso del flujo sangulneo y 
equivale a una expresión semicuantitativa de la postcarga del ventriculo derecho. 
Los métodos mas utilizados tanto en la cllnica como a nivel experimental son 
aquellos que calculan su valor, no los que la miden directamente. 

La forma más común de calcularlas es el uso de la calda de presión a 
través del pulmón dividida por el flujo, cálculo análogo al de ta resistencia 
eléctrica basado en la Ley de Ohm y que se expresa, tratándose de la circulación 
pulmonar con la ecuación: 

Rp = PL - Pv/QL 

en donde PL es la presión intravascutar media de la arteria pulmonar ( o presión 
proximal del sistema; Pv es la presión media del extremo distal del circuito y QL 
representa el flujo a través del mismo. La Pv o presión de salida puede 
corresponder a la presión capilar pulmonar, a fa de las venas pulmonares, a la de 
la aurieufa izquierda o a fa presión que se pueda generar en o entre cualesquiera 
de estos sitios. Por lo tanto el valor utilizado en la fórmula es asumido y puede no 
corresponder al valor real. De esta manera la Rp calculada no reflejaré el estado 
fislopatolOgieo real de la circulación pulmonar, ni mucho menos la condición 
flslca de la misma (1,2). Múltiples modelos experimentales se han desarrollado 
tratando de conocer el comportamiento de la circulación pulmonar, sin embargo 
las múltiples variables mecánicas y fisiológicas involucradas hacen 
particularmente dificil el avance del conocimiento en esta área. De ahi que los 
resultados obtenidos estén sujetos a controversias dejando muchas preguntas 
aún por resolver. 
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El objetivo primordial de nuestro grupo de trabajo durante el desarrollo de la 
serie de experimentos que a conlinuaciOn se presentan fue conocer el 
comportemlento de 11 clrcul1cl6n pulmon1r tinto en condlclon11 
flslol6glc11 como en modelos que tnltln de repllc1r condlclon11 
p1tol6glc11, 181 como prob1r el efecto de un• drog1 v1sodll1t1do111 
slst6mlc1 1obre 11 clrcul1cl6n pulmon1r. Las respuestas obtenidas a las 
preguntas iniciales motivaron el nacimiento de nuevas incógnitas, lo que 
detenninó el presente trabajo. 
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS Y 
PLANTEilllERTO DEL PROBLEMA 

En 1846 Poiseuille hace la primera medición precisa de la presión requerida 
para Impulsar llquidos en un sistema conformado por tubos rectos, rígidos y de 
boca lisa. El autor expresó sus hallazgos en forma de ecuación conocida como 
la ley de Poiseuille para flujo laminar y que aplicada a la circulación pulmonar 
exhibe la forma en que se relacionan las variables que influyen en la resistencia 
al flujo sanguíneo. La ecuación moderna de esta ley es: 

p•,•/ 
Q/,= /8nl 

en donde QL es el flujo, P es la diferencia de presión entre el extremo proximal y 
distal del tubo, r es el radio, 1 la longitud del cilindro, n el coeficiente de 
viscosidad y 8 es un fador numérico obtenido del proceso de integración de la 
derivación teórica (3). De esta manera toma en cuenta factores que se refieren a 
la geometria de los tubos y los relacionados a la viscosidad o fricción intrinseca 
de los fluidos. Mediante esta ecuación la Rp es una determinación calculada y no 
medida directamente y asume como válidas una serie de premisas que no 
corresponden a la circulación pulmonar. Para su experimento Polseullle utilizó un 
flujo laminar que circulaba a través de tubos rigldos, bajo temperatura constante 
(factor que determina cambios en la viscosidad 2.5 veces entre O y 400C). Por lo 
tanto en este diseno experimental la viscosidad, ta geometría y por ende la 
resistencia fueron constantes. Situación muy diferente a lo que ocurre en el 
humano, en donde se presenta un flujo turbulento, pulsátil, dentro de vasos 
dlstendlbtes, de calibre diferente y bajo cambios de temperatura. 

Con fundamento en los datos de Poiseuille, al graficar puntos coordinados 
de flujo y de presión, se origina una linea recta cuyo origen es el intercepto de 
cero de ambos parámetros. Este método corresponde al de la construcción de 
curvas de relación entre la presiOn y el flujo en un sistema de tubo rigido. Si ta 
presiOn de salida es cero, ta relación estará representada por una linea recta que 
pasa a través del origen, cuya pendiente cuantifica la conductancia vascular y su 
reciproca corresponde a la resistencia Rp (1/Rp). De esta manera ta resistencia 
como la define la ley de Ohm seré constante. Nótese que aún a cifras mayores 
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Fig. 1. La relación flujo • presión (QL/PL) normal de la circulación pulmonar NO se 
origina en el cero (como seria el caso de 0-C, O·D) . A flujos altos la relación seria 
rectilínea (A·B) y a flujo bajos curvilínea (B·E}. La ecuación clásica para el cálculo de 
las Rp = PL • Pv /QL no toma en cuenta a la presión alveolar y por lo tanto solo puede 
analizar la porción rectilínea (A·B) y no la curvilínea (B·E). Si utlizamos la ecuación 
clásica, la conductancia vascular (1/Rp) de los puntos C', O' son diferentes, lo cual no 
concuerda con la conductancia obtenida mediante las curvas de flujo presión en 
donde sus valores son los mismos. 
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de flujo y de presión el valor de la resistencia siempre seré el mismo como lo 
muestra la figura 1, linea 0-C y por lo tanto el cálculo de las resistencias 
utilizando esta ecuación (como se lleva a cabo en la clinica de manera 
tradicional) equivaldrla y representarla siempre los cambios en la pendiente de la 
relación de presión-flujo (PUQL). Todo lo anterior se aplica siempre y cuando el 
comportamiento total de esta relación sea lineal. 

Si estos conceptos se aplican a un tubo distendlble, la situación se vuelve 
mas complicada, ya que bajo estas condiciones el diámetro del tubo 
incrementaré tan pronto como la presión aumente. Debido a que la presión es 
mayor en la entrada del vaso, el diámetro en esta zona seré mayor y por lo tanto 
se asume un diámetro decreciente vascular, esta morfologia dependeré del 
grado de la dlstensibilidad vascular. Més aún, si aplicamos estos conceptos para 
el flujo sanguineo a través de los vasos elésticos, el diámetro de los mismos es 
dependiente de la presión aplicada, dando como resultado una resistencia 
vascular que varia de acuerdo a los cambios de presión. La curva de flujo -
presión en estas condiciones no seré linear (figura 1, linea A-E) y el grado de no 
linealidad dependeré de la distenslbilidad de los vasos asi como de la existencia 
de una presión critica de cierre de esta vasculatura que corresponde a la presión 
de salida efectiva (1,2,4·6). 

La circulación pulmonar funciona a manera de un resistor Starling por lo que 
el QL dependeré de la relación que exista entre las diversas presiones tanto de 
entrada (PL) como de salida (Pv) y de la presión que rodea a los vasos o sea la 
presión alveolar (PA) de ahi que en algunas condiciones tanto fisiológicas, 
patológicas o terapéuticas el flujo dependeré de la relación PL > Pv y en otras de 
la relación PL > PA, fenómeno que puede determinar la porción curvilinea B-E de 
la figura 1. Asi mismo esta morfologia puede estar influida por la condición de 
distensibllldad de los vasos pulmonares, asi como el fenómeno de reclutamiento 
en paralelo de los diferentes canales vasculares que se comportan como 
resistores de Starling. Estos argumentos apoyan que el intercepto de la relación 
PUQL es positivo consideración fisiológica importante, que no puede ser 
obtenida per se utilizando la ecuación clásica ya que no incluye el estadio flsico 
en que se encuentran los va11os pulmonares. 

El razonamiento sobre el cual se basa este cálculo es que la curvatura de la 
porción inferior de la relación PUQL corresponde al reclutamiento de los 
resistores de Starling en paralelo. Una vez que todos lo canales vasculares se 
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encuentran reclutados la inversa de la pendiente de esta curva es igual al total 
de todas las resistencias en paralelo que existen por arriba del sitio en donde se 
encuentra localizadas las resistencias de Starling. Debido a este fenomeno, es 
una prédica común derivar el valor de la resistencia, de la pendiente de la curva 
flujo - presion. 

La relacion PUQL para la circulacion pulmonar se gráfica en la figura 1 con 
una linea continua A-E a diferencia de la relación que existe en un circuito rlgldo 
( líneas punteadas C-0, 0-0). Si bien es cierto que la relación PUQL es linear en 
su mayor extension no lo es en su porcion inferior en donde es curvillnea a lo 
largo del segmento B-E. Al extrapolar la porción rectilinea sobre el eje de las x, 
siempre interceptará este eje con un valor positivo (PLi) y representaré la presión 
media de todas las presiones criticas de cierre. La presi(m pulmonar medida a 
cero flujo corresponderá a la presión critica mlnima de cierre (MCCP), esta 
determinación no puede llevarse a cabo en la cllnica. 

En lo que concieme a ta porción rectillnea en la figura 1 se puede observar 
que para los puntos coordinados e· y o· la pendiente es la misma y por lo tanto 
la conductancia vascular (PUQL) para los dos puntos tendrá el mismo valor. En 
cambio, si se aplica la ecuación tradicional Rp = (PL-Pv)SO I QL, el valor de Rp 
para esos mismos dos puntos es diferente. Para C', Rp = 2.9 y para O' = 4.1 
dinas x segundo x cm5

• Lo anterior ejemplifica lo limitado de la ecuación de 
Poiseuilfe aplicada para el estudio de las resistencias en la circulación pulmonar 
en toda su extensión. 

Con fundamento en estas limitantes se definió como primera pregunta 

¿cuil es et comportamiento de la resistencia al flujo aanguineo 
pulmonar en una preparación experimenta! anlm1I de lóbulo alsl1do In sltu 
(LAIS) mediante et anillsls de las curvas de PUQL en toda su extensión? 

Los trabajos de Banlster, Permutt, West y cols (7-10) se desarrollaron con el 
fin de conocer ta interacción entre las presiones pulmonar, ta presión alveolar y 
la de la aurleula izquierda. Otros autores han investigado el efecto de la presión 
transpulmonar sobre tas presiones vasculares, el volumen lntravascular, la 
resistencia del circuito pulmonar y la presión promedio critica de cierre (11-15). 
Sus observaciones permitieron definir que la distribución del flujo pulmonar 
ocurre idealmente bajo tres condiciones. En la zona I, la presión de la arteria 
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pulmonar y ta presiOn de Ja aurícula izquierda son menores que la alveolar es 
decir PA > Ppa > Pv y por ende no hay flujo. En la zona IJ, la magnitud del flujo lo 
determina la relaci6n Ppa > PA > Pv, en esta condici6n al ser constante la 
presi6n alveolar, el flujo aumema de manera linear hacia la porciones más 
dependientes de la zona 11. El incremento de flujo es atribuido primariamente a 
efecto hidrostétlco. Para la zona 111, la presi6n de salida de los vasos pulmonares 
excede a la presi6n alveolar y la diferencia de presiones arterial pulmonar -
venosa (aurícula izquierda) determinan el flujo Ppa > Pv > PA. 

En ausencia de flujo y bajo condiciones de zona 11 de West se ha 
demostrado la MCCP la que en vasos pulmonares caninos ha sido reportada 
con valores de 8.21 ± 1.5 mmHg (11). Este hallazgo hemodinémico indica que 
ademas de la presi6n requerida para mantener el flujo a trav6s de un vaso, se 
requiere un costo de presi6n adicional para vencer a la MCCP e iniciar y 
mantener el flujo ya que ésta representa la presi6n positiva transmural que tiene 
un vaso con tono y que tiende & colapsarlo. Ademas el autor demostró que los 
cambios que ocurren en la MCCP al incrementar la presiOn alveolar, son 
absolutamente independientes cuando la PA se elevaba progresivamente de 5 a 
15 cm H20, en un modelo de 16bulo aislado exeorporis. A diferencia del modelo 
anterior nuestro LAIS permanece siempre dentro de la caja torácica "in situ", por 
lo tanto esta en eondici6n fisiol6gica más cercana a la normalidad. Con estos 
antecedentes naci6 la segunda pregunta 

¿cutl es la relacl6n entre ta presión alveolar 'I ta presión critica 
mlnlma de cierre en un modelo de lóbulo aislado In 1ltu? 

Por otro lado, si bien es cierto que la presi6n hldrostélica de la aurlcula 
izquierda influye directamente en la presi6n capilar pulmonar, solo existe hasta 
el momento un trabajo experimental en donde se demuestra que la MCCP se ve 
Influenciada por la Pv cuando esta última alcanza valores aproximados de 10 -
12 cm H20 conservando la PA en 5 cm H20 (16). 

Dada la escasa investigacl6n experimental en relaci6n al efecto de los 
cambios de Pv sobre la MCCP se origino la tercera pregunta 

¿cutl ff le relaclón entre la presión venosa y la presión critica mlnlma 
de clem en un modelo de lóbulo aislado In sltu? 
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Para entender con mayor objetividad lo que ocurre en la circulación 
pulmonar en diversas situaciones patológicas y el efecto terapéutico de algunas 
drogas, se han disellado modelos experimentales que tratan de reproducir 
fldedignamente estos estados clinicos, siendo el problema común controlar todas 
las variables involucradas, de ahi que nuestra siguiente inquietud constituyó el 
caracterizar un modelo canino de LAIS con resistencias vasculares aumentadas. 
En nuestro laboratorio se caracterizó un modelo canino de LAIS con 
resistencias vasculares pulmonares aumentadas mediante tromboembolia 
pulmonar con gelfoam, surgiendo asi la cuarta pregunta 

¿cutl n el comportamiento del LAIS con reslstencl11 vasculares 
aumentadas? 

En un esfuerzo para encontrar medidas terapéuticas útiles en estas 
condiciones, se han desarrollado múltiples investigaciones a cerca del efecto de 
las drogas vasodilatadoras sistémicas sobre la circulacion pulmonar. La 
variabilidad en los resultados obtenidos resulta principalmente de los diversos 
modelos utilizados, etiologia de la hipertensión arterial pulmonar, grado y 
progres1on de la misma, metodología desarrollada, dosis. etc. También es 
importante evaluar si la respuesta analizada fue obtenida en fase aguda, o en 
estudios crónicos. Asi mismo la diversidad de criterios para determinar que 
pacientes responden y cuales no propicia grandes dificultades para la 
interpretación y unificación de los datos vertidos en la literatura. 

La hidralazina es una de las drogas vasodilatadoras más estudiadas tanto 
en modelos animales como en humanos, además es una droga que se utiliza 
tanto en la hipertensión arterial pulmonar (HAP) primaria como en la secundaria 
a patologla obstructiva, restrictiva, por cortocircuitos intracardiacos o por 
tromboembolismo múltiple (17-22). En tocios estos estudios la Rp fueron 
obtenidas mediante el calculo que utiliza la fórmula tradicional, y sus 
conclusiones han sido disimbolas. A pesar de ello la mayoría de los estudios de 
hidralazina en el tratamiento para la HAP de causa desconocida han demostrado 
efectos positivos produciendo efectos hemodinámicos agudos que determinaran 
la disminución de las resistencias vasculares pulmonares (18,23-29). 

Cucas (30) estudió el efecto de esta droga en un modelo canino de 
tromboembolia pulmonar construyendo cruvas de flujo/presión y concluyó que el 
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efecto primordial de la hldralazina era la disminuciOn de la presión media critica 
de cierre o presión de salida. El obtuvo este valor mediante la extrapolación de la 
porción rectillnea de sus curvas al intercepto del eje x, en ningún momento midió 
la presión a cero flujo . Por to anterior el úHimo diseno experimental se disell6 
para responder a la quinta pntgunta 

¿ que efecto tiene la hldralazlna en el LAIS tanto en situación 
flalológlca, como con Incremento de sus resistencias vasculantt1 
pulmonares ? 
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HIPOTESIS 

l. La preparación de lóbulo canino pulmonar, aislado In sltu, es estable y útil. 
Permite la construcción de curvas _de flujo - presión, cuyo análisis nos 
proporcionará Ja conductancla vascular , su inversa la resistencia vascular 
pulmonar y la medición directa de Ja presión mlnima critica de cierre. 

11. Los cambios en la presión alveolar, manteniendo la presión venosa 
constante, modifican a la presión minima critica de cierre . 

111. Los cambios en la presión venosa, manteniendo la presión alveolar 
constante, modifican a la presión minima critica de cierre. 

IV. Los emboJos de gelfoam en el LAIS determinan incremento en las 
resistencias vasculares pulmonares, la MCCP no se modifica. 

V. La hidralazina aumenta la conductancia vascular, por lo tanto disminuye 
las resistencias vasculares aumentadas por embolia con gelfoam. No produce 
cambios en la MCCP. 
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OBJETIVOS 

1.· Estudiar el comportamiento de la resistencia al flujo sangulneo pulmonar 
en un modelo experimental de lóbulo aislado in situ, mediante el análisis de 
curvas de preslónfflujo en toda su extensión, tanto en rangos fisiológicos, flujos 
bajos y cero flujo. Conocer la Historia Natural de la Peparaclón. 

2.- Determinar la relaclón que existe entre la presión mlnlm• critica de 
cierre y la presión alveol1r. 

3.- Determinar ta relaclón que existe entre la presión mlnlma critica de 
cierre y la presión venosa pulmonar. 

4.- Caracterizar un modelo canino de lóbulo aislado in sltu con resistencias 
vasculares aumentadas mediante tromboembolia pulmonar con gelfoam. 
Conocer la Historie Natural de la preP1racl6n con tromboembolla. 

5.- Evaluar el efecto de la hldralazlna en el modelo de lóbulo al1l1do In 
altu con y sin resistencias aumentadas por tromboembolla. Determinar si la 
hldralazina modifica la conductancia vascular, presión media critica de cierre y 
presión mlnima critica de cierre. 
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MATERIAL Y MÉTODO 

PREPARACIÓN ANIMAL 

Se aislaron 33 lóbulos inferiores izquierdos de perros mestizos sanos de 
ambos sexos cuyo peso varió de 20-25 kg, anestesiados por vla endovenosa con 
fenobarbital sódico a una dosis de 30 mg/kg y dosis suplementarias de 4.5 mg/kg 
cada una a dos horas. La ventilación se asistió mecánicamente a través de 
intubación orotraqueal con un respirador de volumen constante ciclado por 
tiempo (C.F. Palmer London). Una fracción inspirada de oxigeno (Fi02) de por lo 
menos 40% se administró mediante un mezclador de oxigeno (Bird corporation 
7525) con el fin de evitar hipoxia alveolar. El volumen corriente fue de 15 ml/kg. y 
la frecuencia de ciclaje del ventilador se ajustó para mantener una PaC02 de 30 
± 5 mmHg. La senal de presión de la vla aérea se obtuvo mediante un catéter de 
polietileno que contenla aire su sensor se colocó en el tubo endotraqueal en la 
porción de la cánula endotraqueal más próxima al animal. Se utilizó un 
transductor de presión diferencial Statham (modelo PM 131 TC Oxhard, Cal. 
93030). 

La presión de la via aérea se mantuvo en 6 ± 2 mmHg, la que al trabajar a 
tórax abierto resulta igual a la presión alveolar (PA). Para evitar el colapso 
pulmonar en el momento en que se abría la pared torácica se agregó una 
presión positiva al final de la espiración de 2 cm H:P y la PA se elevaba a 15 cm 
H20 durante 3 segundos cada hora con el fin de evitar atelectasias. 

Se colocaron varios catéteres: uno en la aurícula derecha para la inyección 
de solución salina helada y medición del gasto cardiaco por triplicado mediante el 
método de termodilución (31) con la ayuda de una computadora Electronics for 
Medicine, (TCC-10 Lyons). Un segundo catéter con elemento térmico (Swan 
Ganz 7-F Honeywell, Pleasantville N.Y.) se avanzó hasta el corazón a través de 
la yugular izquierda y se colocó en el tronco principal de la arteria pulmonar para 
registrar continuamente a la presión arterial pulmonar (Ppa), la temperatura de 
perfusión para la determinación del gasto cardiaco y para la toma de sangre 
venosa mezclada. Un tercer catéter se coloco en una de las arterias femorales 
para obtener muestras de sangre arterial y para el registro continuo de la presión 
arterial sistémica media (Ps). La vena femoral ipsilateral se cateterizó para la 
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administración de bicarbonato de sodio, solución s.allna nonnal y medicamentos. 
Todas las presiones se registraron continuamente con transductores Statham 
(P23 Db) y se graficaron en un pollgrafo Electronics for Medicine (VR-6, 'Mllte 
Plalns N.Y.). Tres mi de muestras de sangre se tomaron en forma anaeróbica y 
en jeringas de cristal heparinlzadas para la detennlnación de hematocrlto y de 
las presiones parciales de oxigeno, de bióxido de carbono y del pH en tiempos 
establecidos. Estas se procesaron en un analizador de gases lnstrumentation 
Laboratory (bano 127, electrómetro 213 Lexlngton Mas 02173). El cortocircuito 
lntrapulmonar total (Qs/QT) y el del lóbulo inferior izquierdo (Lll) (Qs/QL) se obtu­
vieron de la ecuación estándar (32). 

AISLAMIENTO DEL L0BULO 

En deeliblto lateral derecho se llevó a cabo toracotomla Izquierda a trav6s 
del quinto espacio intercostal con el fin de exponer al pulmón izquierdo. 

La primera rama del lóbulo superior izquierdo (LSI) se utilizó para introducir un 
catéter venoso de Fogarty (SF,32080, Edwards Lab. California, capacidad del 
balón de 2.25 mi) cuya punta se colocó en la rama derecha de la arteria 
pulmonar (figura 2). La distensión progresiva del balón mediante la inyección de 
solución salina pennltió la obstrucción total o parcial de la luz de la arteria 
pulmonar maniobra con la que se obtuvo elevación de la Ppa y desviación del 
flujo pulmonar hacia el Lit. La magnitud del flujo desviado y la elevación de la 
presión estuvieron en relación con el volumen de liquido infundido al globo del 
cat6ter de Fogarty. De esta manera podemos obtener diferentes niveles de la 
relación flujo y presión lobares (PL/QL) siendo factible construir la porción 
superior o ascendente de la curva. El punto de origen de esta porción se prefija 
como el basal y de ahl se obtienen valores mayores. Con este procedimiento los 
flujos lobares (QL) pueden ser hasta de 1000 ± 400 mi, sin embargo a estos 
niveles tan aHos se produce una sobrecarga del ventriculo derecho e hipotensión 
arterial sist6mlca transitoria hechos que eventualmente deterioran ta 
preparación, por lo que se decidió trabajar con flujos menores de 900 mi por 
minuto, esto fue suficiente para obtener más de cuatro puntos de ta relación 
PL/QL, construir la pendiente y calcular el valor de la conductancia vascular. El 
registro continuo de la presión de perfusión lobar (PL) mediante un transductor 
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de presión (Statham P23 Db. P.R.) se logró al introducir un catéter de polletileno 
(d.I. 0.6 cm y d.e. 0.7 cm) a través de la segunda rama de la arteria del LSI, 
dirigiendo su punta y fijéndose en la luz de la arteria del Lll. De este catéter se 
obtuvieron las muestras de 3 mi de sangre venosa mezclada eri los tiempos 
prefijados. 

Cinta 

~"'ª'"· 
ÓL-cero 

Fig. 2. Diagrama de la preparación del lóbulo inferior izquierdo aislado in situ y del 
circuito de circulación extracorpórea que lo alimenta. QL = flujo lobar, Pv = presión 
venosa, Al = aurícula izquierda y PL =presión intravascular media de la rama izquierda 
de la arteria pulmonar (A.P). Al inflar el globo del catéter de Fogarty ubicado en la rama 
derecha de la A P se produce desviación del flujo hacia el Lll, maniobra que permite 
construir la porción ascendente de la curva de flujo - presión. El segmento inferior de la 
curva se logra al disminuir progresivamente la luz de la AP con la cinta. 
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Para construir la porción descendente o inferior de la curva PUQL (e ir del 
valor basal de QL y PL hacia cero) una cinta de algodón lubricada se coloeó 
circundando a la arteria pulmonar inmediatamente antes de la salida de la 
primera rama hacia el lóbulo superior izquierdo . En reposo la cinta no interferla 
con el libre paso del flujo sangulneo hacia el Lll, pero la constricción progresiva 
de esta banda nos permitía disminuir en fonna progresiva tanto a la presión 
como al flujo lobar e inclusive interrumpir el mismo hacia el Lll, con esta 
maniobra se obtuvo la porción curvillnea de la relación flujo presión asi como la 
presión critica mlnima de cierre (MCCP). De esta manera se construyó la curva 
de relación PUQL en toda su extensión, tanto en la porción rectilinea como en la 
curvlllnea. 

Para cuantificar el flujo que perfundia el Lll se colocó una cánula venosa 
que colectó exclusivamente la sangre proveniente del Lll (figura 3). 

La preparación requirió de un circuito de circulación extracorpórea que garantizó 
la perfusión lobar y que al mismo tiempo pennitió la medición de presiones y 
flujos lobares. Este sistema se construyó de la siguiente manera: se abrió el 
pericardio, se identificaron las dos venas procedentes del LSI , a travfls de una 
de ellas se colocó una cánula cuya punta quedó en la au.rlcula izquierda y que 
posteriormente se utilizó para recibir el retomo venoso que procedla de un 
reservorio. En este momento se heparinizó al animal (100 Ul/kg). En la segunda 
vena se Introdujo un cat6ter rlgido de polietileno hasta la auricula izquierda para 
el registro continuo de su presión. El LSI se retiró. Se tomó un fragmento de este 
lóbulo para obtener la relación peso húmedo-peso seco. Una cánula de 
polietlleno de diémetro exterior de 1.2 cm. e interior tie 0.9 cm. llena de solución 
salina heparinlzada y sin aire se introdujo en la orejuela izquierda y se dirigió 
hacia la vena del Lll, en este sitio el vaso se ligó alrededor de la cánula. A través 
de un cat6ter de polietileno (d.i. 0.6 cm. d.e. 0.7 cm. con múltiples orificios en su 
extremo distal) colocado en la porción lateral de la cánula venosa se obtuvieron 
muestras de sangre oxigenada proveniente del Lll y se registró continuamente la 
presión venosa (figura 3). La sangre oxigenada venosa del Lll se drenó en un 
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reservorio a través de un tubo colector el cual antes de ~intrar al depósito 
pennltiO desviar el flujo venoso mediante un sistema en Y y efectuar mediciones 
cronometradas del QL. EL reservorio se ublcO por lo menos a 20 cm por debajo 
del plano de referencia de las presiones hemodlnémlcas. De este sitio la sangre 
filtrada y calentada a 37 ± 1°C era impulsada por una bomba de infusión 
(Varistaltlc, Manostat, NY) hacia la aurfcula Izquierda, de esta manera quedo 
cerrado el circuito extracorpOreo. 

Fig. 3. Detalles de la cánula venosa, que colecta exclusivamente la sangre proveniente 
del lóbulo inferior izquierdo. El extremo distal del catéter utilizado para registrar la 
presión de la vena lobar (Pv) se ubica adelante de la cánula venosa. Al = aurícula 
izquierda. Vl = vena lobar. 
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Antes de conectar al animal, se administró una carga raplda de solución 
salina (35 mVkg) con el fin de prevenir hipotensión y mantener la presión de la 
aurlcula Izquierda entre 8 y 10 mmHg. Los animales permanecieron en dect.)bito 
lateral derecho durante todo el experimento, el Lll se mantuvo dentro de la caja 
tonllcica, conservando asl su posición anatómica, influencia humoral, nerviosa y 
el nujo bronquial. El cero de referencia para todas las presiones vasculares fue la 
porción mas dependiente del Lll. 

Concluida la preparación del LAIS se exigieron las condiciones siguientes 
de estabilidad: de orden gasométrico la Pa02 slst6mica y lobar mayor de 90 
mmHg, la P0C02 lobar y slst#lmlca de 30 ± 5, el pH arterial entre 7.30 y 7.45, la 
temperatura de perfusión lobar y la de retomo a la aurlcula izquierda de 37 ± 1° 
e, la presión alveolar de 7 ± 2 mmHg. De orden hemodinlllmlco la presión 
slst6mica media siempre serla superior a 90 mmHg y la presión arterial lobar 
basal, sin tener excluido el PEEP menor de 22 mmHg. La presión venosa lobar 
mayor de 10 mmHg. El gasto cardiaco de aproximadamente 150 mi /Kg. y una 
conductancia vascular dentro de los rangos de normalidad 40.5 ± 12 
mmHg/mln/ml (33,34). Estas variables corresponden a la porción rectlllnea de la 
curva de relación presión - flujo en condiciones fisiológicas de zona 11 de West. 

La preparación se estabilizó entre 30 y 45 minutos después de terminada la 
clrugla. A partir de este momento se formaron varios grupos experimentales para 
contestar las preguntas originales. 
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1 PROTOCOLO EXPERIMENTAL 1 

45PERROS 
20-25Kg. 

1GRUPO!1 

HISTORIA NATURAL 
DELLAIS 
(n•S) 

ANESTESIADOS --> 
Fenobarf>ital 30 mg/Kg 

TORACOTOMIA IZQUIERDA 

VENTILACION 
MECANICA 
FI02 >40% 
VC15ml/Kg 
PaC02 30± 5 

mmHg 

1GRUPO11 1 1 GRUPOlll 1 

RELACION MCCP - PA RELACION MCCP - Pv 
11.f Sin pared costal (n = 8) 

(n=4) 
11-11 Con p1red costal 

(n=81 

l GRUPO IV 1 

HISTORIA NATURAL DE EMBOLIA 
CONGELFOAM 

j GRUPO V 1 

EFECTO DE LA HIDRALAZINA 
V -1 LAIS SIN EMBOLIA 

(n=I) (n=a) 
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PROTOCOLO EXPERIMENTAL 

GRUPOI 
LA CONDUCTANCIA VASCULAR Y LA PRESION CRITICA DE CIERRE 

EN EL L0BULO CANINO AISLADO IN SITU. SU HISTORIA NATURAL. 

Cinco LAIS se estudiaron en condición fisiológica de zona 11 de West (10) en 
donde la PL > PA > Pv. La negatividad de la Pv se logró al colocar el reservorio 
venoso por debajo del Lll hasta lograr valores de -20 cm de H20. Asl mismo la 
Pv fue independiente .de los incrementos del flujo lobar de tal manera que nunca 
fue limitante para el mismo, y su incremento no modifieó la PL. El LAIS se siguió 
durante tres horas con el fin de conocer su comportamiento durante el tiempo. 
Las mediciones gasom6tricas sist6micas y lobares se llevaron a cabo en 
condición basal, a los 60', a los 120' y a los 180', en cambio los parémetros 
hemodinémicos que analizan la relación flujo-presión se efectuaron al inicio, a la 
hora y luego cada media hora hasta completar las tres horas. 

CONSTRUCCION DE LA CURVA 

Con los parémetros de estabilidad inicial se llevó a cabo la primera medición 
que consistió en cuantificar el QL en 60 segundos con la presión inicial, 
posteriormente se procedió a contruir la porción ascendente de la curva 
distendiendo el globo del catéter de Fogarty en forma progresiva, logrando un 
mínimo de 4 pasos; en cada paso se espero lograr el punto de equilibrio 
hemodinémico que se alcanzo en un tiempo no mayor de 6 segundos, se registro 
la PL y se cuantificó simuHéneamente el QL. Para obtener cada uno de los 
puntos coordinados de la porción descendente de la curva, se disminuyó 
progresivamente la luz de la arteria pulmonar con la cinta de algodón, 
nuevamente se esperó el punto de equilibrio y se cuantifieó el QL siempre en 60" 
con excepción del flujo relacionado con la MCCP en la que se esperó hasta 5 
minutos para documentarla. Con el fin de documentar el efecto de la PA sobre fa 
MCCP, ésta se midió con PA de cero, retirando durante medio minuto la 
asistencia mecénlca a la ventilación. Tanto en la porción rectilínea como en la 
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curvillnea se detenninaron por lo menos 4 puntos coordinados de PUQL. La 
manipulación del pulmOn fue mlnima y para conservar su geometrla el lóbulo 
pennaneció siempre dentro del tOrax. 

ANÁLISIS DE DATOS 

La relación de flujo- presión del lecho vascular en zona 11 de West se 
analiZó de manera simllar a la repoltada por otros autores ( 1, 11,33,34). De la 
porción rectillnea que constituyó aproximadamente el 75% de la curva se obtuvo 
la pendiente óQUAPL que representa la conductancia vascular (Cv) en 
(ml.min)/mmHg y cuya reciproca corresponde a la resistencia vascular al flujo 
sangulneo lobar (1/conductancia = Rp). Al prolongar la porción rectlllnea sobre 
el eje de presión ( eje de las x ) se obtuvo el valor correspondiente al promedio 
de la presión critica de cierre (PLi) o presi6n media critica de cierre. La medición 
de la presión lobar a cero flujo corresponde a la presión critica mlnlma de cierre 
(MCCP) que es la presión intravascular documentada en ausencia de flujo y 
representa a la presiOn que se requiere para vencer la tendencia que tienen los 
vasos para colapsarse. Esta presión se obtuvo al intenumplr el flujo pulmonar 
durante 4 minutos. A pesar de la oclusión completa de la arteria pulmonar, 
siempre existió un remanente de flujo sanguineo a través del Lll, el cual provenia 
del flujo bronquial lobar. 
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GRUPO 11 
RELACIÓN DE LA PRESIÓN ALVEOLAR CON LA PRESIÓN CRITICA 

MiNIMA DE CIERRE. 

Con el fin de analizar los cambios que detenninan las variaciones de la 
presión alveolar sobre la presión critica mlnima de cierre (MCCP) y controlar en 
forma absoluta los valores de la presión alveolar, se procedió a independizar la 
ventilación del lóbulo inferior izquierdo en 10 LAIS (figura 4). 

Para ello se coloc6 un tubo traqueal suave (y'/. Rush 6 mm, Francia) a 
trav6s del bronquio superior izquierdo ipsilateral que se avanzó hasta el bronquio 
del Lll, una vez corroborada la posición adecuada, se ató en el bronquio del 
lóbulo superior. La presión alveolar del LAIS se midió con un catéter de 
polietlleno lleno de aire conectado a un transductor de presión (Statham PM 131 
TC, Hato Rey PR). Con el fin de evitar microatelectasias el lóbulo se infló a 15 
mmHg y posterionnente se bajó la PA a la misma presión alveolar que tenla el 
pulmón derecho. con un flujo constante y una Fi0

2 
de 40% a trav6s de un 

conector en Y, dejando uno de sus brazos abierto a la atmósfera. Este extremo 
del tubo en Y era colapsable y tenla una abrazadera la cual pennltla aumentar o 
reducir la luz del mismo, de esta manera la PA del lóbulo se podla fijar en el valor 
deseado. Para garantizar la total Independencia de la ventilación del LAIS en 
relación con el pulmón derecho, se corroboraban las siguientes observaciones: 
trazo recto de PA del LAIS, sin oscilaciones de la ventilación del pulmón derecho; 
cuando se administraba presión positiva al final de la exhalación al pulmón 
derecho o al lóbulo, sólo se modificaba el registro correspondiente y finalmente, 
por ser la PA igual a cero al dejar abierta la cánula tobar a la atmósfera. 

Este grupo fue subdividido en dos: a cuatro perros (Grupo lf.I) se les 
resecó la pared costal del 5º al 10° arco izquierdo, de esta manera quedó 
totalmente libre la superficie del Lll a excepción de su área mediastlnal. En otros 
seis perros (Grupo lf.11) se dejó el lóbulo en el interior de la caja torácica, y no se 
resecó ninguna costilla. La preparación se dejó estabilizar durante 45 minutos. 
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Fig. 4. Esquema de la preparación experimental para este grupo. Qt = flujo lobar, F = 
catéter de Fogarty, MCCP =presión minima crítica de cierre. PA = presión alveolar, Pv 
= presión venosa . Al = aurlcula izquierda. Las flechas indican la dirección del flujo 
sangulneo. 
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MEDICIONES DE LA RELACION ENTRE LA PRESIÓN 
INTRAVASCULAR ABSOLUTA A CERO FLUJO DEL COMPARTIMIENTO 
ARTERIAL (MCCP) CON LA PRESIÓN ALVEOLAR (PA) 

La secuencia para obtener esta relación fue la misma para ambos grupos. 
Para determinar el valor de MCCP, se cerró la rama izquierda de la arteria 
pulmonar (figura 4) y se dejó sin flujo el Lll por espacio de cuatro minutos. Tras 
esta determinación , la PA del lóbulo inferior izquierdo se redujo hasta obtener 
valores cercanos a cero. Un valor igual a cero, solo se obtuvo al desconectar la 
cénula bronquial del sistema de flujo de oxigeno durante dos segundos. Una vez 
obtenida la porción descendente de la relación MCCP-PA, la presión alveolar se 
aumentó de manera escalonada por periodos de tres segundos hasta alcanzar 
una méxima de 20 mmHg. Cada curva de la relación MCCP-PA se construyó en 
aproximadamente 4 minutos, posteriormente se liberaba la cinta que constrenia 
la rama lobar permitiendo que el flujo sanguineo retomara libremente a su nivel 
basal y la PA se situó nuevamente en 7 ± 2 mmHg. 

Se construyeron 4 curvas en cada experimento obteniéndose para el grupo 
11-116 curvas y para el 11-1124. Cada una de ellas construidas de por lo menos 16 
puntos que relacionaran MCCP con PA. Se analizó el intercambio gaseoso tanto 
sistémico como lobar en 3 condiciones: A) Al final del periodo de estabilización, 
B) Al finalizar la 2a curva y C) Después de la 4a curva. 
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GRUPO 111 
RELACIÓN DE LA PRESIÓN VENOSA CON LA PRESIÓN CRITICA 

MINIMA DE CIERRE 

Con el fin de conocer la relación entre la presión minima critica de cierre y 
la presión venosa robar (Pv) se procedió a construir curvas de relación MCCP-Pv 
en seis LAIS de la misma manera que el grupo 1 y 11. La Pv se fue elevando 
paulatinamente al Incrementar progresivamente la altura del reservorio venoso. 

MEDICIONES DE LA RELACIÓN ENTRE LA PRESIÓN MINIMA CRITICA 
DE CIERRE (MCCP) V LA PRESIÓN VENOSA (Pv) O CIRCUITO DISTAL 

Posterior a un periodo de estabilización de 45 minutos y con el objeto de 
eliminar cualquier posible lnnuencia de la presión alveolar en el estudio de la 
relación MCCP-Pv, la presión alveolar se bajó a 2.5 ± 0.5 mmHg en los seis 
lóbulos y se mantuvo fija durante todo el experimento. 

Se construyeron 5 curvas en cada lóbulo. En primera instancia se conoció el 
valor de la MCCP a cero nujo en la forma que ya ha sido descrita. La Pv se situó 
en cero mmHg y se construyeron las curvas, con valores de Pv progresivos 
mllfmetro a millmetro lográndose a cada paso la estabilidad hemodlnámica en 
solo 3 segundos. Al final de la construcción de cada curva, la Pv se disminuyó a 
su valor negativo previo (- 10 cm H20) y la PA a su cifra control, dejando 
restablecer libremente el flujo sangulneo lobar. El control gasom6trico sist6mico 
y lobar se llevó a cabo después de las siguientes condiciones: A) Al final del 
periodo de estabilización, 8) Posterior a la 3a curva y c) Después de la 5a curva. 
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GRUPO IV 
HISTORIA NATURAL DEL LÓBULO AISLADO EMBOLIZADO CON 

GELFOAM (EG). 

Con el fin de incrementar las resistencias vasculares pulmonares se diseno 
un modelo de embolia pulmonar con gelfoam en 8 LAIS. Después del periodo de 
estabilizaclOn, se procedió a la administración de particulas de gelfoam (Upjohn 
Co., Kalamazoo,MI) 0.5 g que fueron finamente cortadas y licuadas en 100 mi de 
soluclOn salina durante 5 minutos a 8000 Rpm ( Osterizer 10 Se, Sunbeam Mex). 
Este procedimiento proporciono partlculas de muy diversos tamallos que 
medidas bajo microscopia de luz por seis diferentes observadores, tenlan un 
rango de 200 a 1200 micrones. El 80% de estas partlculas eran mayores de 400 
micrones y se Inyectaron al LAIS a través del catéter de polietileno utilizado para 
la mediclOn de la presión de entrada (Ppa). A partir de este momento no se 
volvlO a administrar heparina. 

EMBOLIZACION DEL LÓBULO AISLADO IN SITU 

La embollzaciOn se llevo a cabo mediante la inyección de alicuotas de 10 mi 
de la soluclOn previamente descrita, calentadas a 37 ±1° e, inyectadas dentro de 
la arteria tobar pulmonar del Lll durante 1 minuto. Para evitar la embolizaclOn 
contralateral, la luz de la arteria pulmonar izquierda se cerraba temporalmente 
con ayuda de la ligadura de algodón durante la inyección del gelfoam. 
Posteriormente se restauraba el flujo a través de la arteria pulmonar izquierda, 
liberando la ligadura de algodón lentamente. El criterio para embolización 
significativa fue la calda del flujo a través del Lll por lo menos en un 40% del 
valor basal. Este fenómeno generalmente se obtenia después de tres 
inyecciones de la solución de gelfoam. A partir de este momento se siguió la 
preparación durante 60 minutos, llevéndose a cabo curvas de relación PL-QL, 
anéllsis de gases sanguineos y mediciones hemodinémicas sistémicas y lobares 
en el estado basal, a los 15 y 60 minutos. Al final del experimento, se llevó a 
cabo estudio angiogréfico del LAIS ex corporis. Para el estudio histopatolOgico el 
lóbulo se fijó mediante la instilación intrabronquial de solución buffer de 
formaldehido al 10%, con una presión transpulmonar de 25 cm H20 durante 48 
horas. Se tomaron muestras lobares periféricas al azar y se fijaron con parafina, 
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y se titleron con hematoxilina, eosina, tricrómico de Masson y el método de 
Vemoerr Van Giesson para fibras elésticas. 
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GRUPO V 
EFECTO DE LA HIDRALAZINA EN UN MODELO DE RESISTENCIAS 

VASCULARES PULMONARES AUMENTADAS. 

El efecto de una droga vasodilatadora sobre la circulación pulmonar del 
LAIS en condiciones normales como con aumento de las resistencias vasculares 
secundario a embolia pulmonar se estudió en 16 lóbulos. Se lomaron mediciones 
basales y se fonnaron dos grupos. 

En el grupo V-1 (n=8) se estudió et efecto de la hidralazina sobre la 
vasculatura pulmonar normal. La hldralazlna (apresolina HCI. CIBA Phannaceu­
tical Co.) se administró a una dosis de 0.5 a 0.7 mg/kg, vla arteria pulmonar en 
un periodo de 1 minuto, hasta lograr en forma estable alguno de los siguientes 
fenómenos: aumento del gasto cardiaco por lo menos en un 40%, calda de la 
presión slst6mica en un 30% y un incremento de la frecuencia cardiaca de por lo 
menos 20% más que los valores basales. Bajo estas condiciones se procedió a 
realizar curvas de relación flujo-presión asl como las determinaciones 
gasom6tricas y hemodinémlcas correspondientes en una sola ocasión dada la 
larga vida media de la hldralazina. 

En el grupo V-11 (n=B) se llevó a cabo embolia lobar y se construyeron 
curvas de flujo-presión, mediciones hemodinémicas y el anélisis del intercambio 
gaseoso en las siguientes condiciones: A) Estado basal, B) A los 15 minutos post 
embolización y C) Bajo el efecto de hidralazina 10' después de lograda la 
estabilización. Se llevó a cabo anglografla postmortem en todos los Lll, así como 
el control de peso húmedo y seco de ambos lóbulos izquierdos. 

ANÁLISIS ESTADISTICO 

Los valores se expresan en medias ± una desviación esténdar, el anélisis 
de la relación flujo - presión se llevó a cabo con regresión lineal; las diferencias 
significativas se buscaron mediante el análisis de varianza de una vla, prueba de 
Tukey, T de student pareada y no pareada (68). 
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RESULTADOS 
GRUPO l. 
Algunos de los parámetros sistémicos gasométricos y el gasto cardiaco se 

consignan en la tabla l. 

TABLAI 

ALGUNOS PARAMETROS SISTEMICOS DE LA PREPARACION 

HISTORIA NATURAL (n=5) 

Basal 60' 120' 180' 
Pa02 204±28 188±41 164±10 160±30 
PaC02 28±2 30±3 25±2 28±4 
pHa U 7.45±.06 7.44±.01 7.42:!-.03 7.39±.04 
QTLts .min 3.7±1.4 3.2 ±1.3 3.4±1.7 3.5±1.5 

P = presión en mmHg, a = arterial, 0 2 = de oxígeno, C02 = de bióxido de carbono y 
QT = gasto cardiaco. Los valores se expresan como x ± 1 DEM. 

Durante las tres horas de observación la Pa02 permaneció siempre por 

arriba de 100 mmHg, el pH arterial se mantuvo dentro de la normalidad y el gasto 
cardiaco no mostró variaciones significativas. En la tabla 11 se anotan los 

parámetros gasométricos del LAIS. En la condición basal asi como durante todo 
el periodo de seguimiento se demostró una oxigenación correcta. Durante toda la 

historia natural se mantuvo una Pv0
2 
mayor de 150 mmHg, la presión parcial del 

C0
2 

de la vena lobar fue similar a la Paco,. 

TABLAll 

PARÁMETROS GASOMETRICOS DEL LÓBULO AISLADO IN SITU 

HISTORIA NATURAL (n = 5) 

Pv02 40±0.1 33.1±5.4 32±4.5 33±3.4 
Pvco2 29.6±5.4 29±3.3 30.1±2.5 29.7±6.8 
pHv U 7.40±.06 7.39±02 7.37±.02 7.33±.02 
PL02 217±23 191±33 206±30 204±23 
PLC02 28.4±6.4 27.8±5.7 28.1±6.2 27.3±4.4 
pHL U 7.57±.09 7.57±.04 7.53±06 7.51±.08 

P =presión en mmHg, v = sangre venosa mezclada, L =de la vena lobar, 0 2 = oxigeno 
y C02 = bióxido de carbono. Los valores se expresan como x ± 1 DEM. 
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En la tabla 111 se presentan los parámetros hemodinémicos asl como la 
presión alveolar de la preparación. 

Qlml.min 
QLBml.mi 
PLmmHg 
PAmmHg 
1/Rp(ml.min.) 
PLimmHg 
r 
MCCP 

TABLAlll 
HISTORIA NATURAL DEL L0BULO AISLADO IN SITU 

(n = 5) 

259±100 299±121 271±181 277ill6 251!53 328±154 
8.6±4.1 6.4±2.1 8.3±3.5 6.8±2.1 4.2!2.3 4.1±2 

16.1±2.1 16.8±3.6 16.2±3.3 16.2±2.6 16.5±3.5 17.6±3.5 
4.7±0.9 4.9±<>.8 5±.08 5.3±1.3 5.4!1.2 5.3±1.1 

38.5±14.1 35.3t13.4 3.1±11.3 38.1±5.2 36.2±7.2 30.2±5.3 
7.6±2.2 6.2±3.7 6.8±2.3 8.4.t2.B 8.3±3.6 7.4±3.1 

0.93±.03 0.96±.01 0.96±.91 0.93±.02 0.94±.04 0.95±<>4 
7.99±2.2 7.9±2.7 8.5 ±2.7 8.7 ±3.1 8.6±3.2 8.H3.8 

QL= flujo tobar, QLB=flujo lobar bronquial, PL=presión de la arteria lobar, PA=presión 
alveolar, 1/Rp= conductancia vascular lobar o t.Ql/.:1Pl, r=coeficiente de correlación, 
Pli=presión lobar de intercepto y MCCP= presión lobar mínima critica de cierre. 

Nótese que la presión de la arteria tobar fue mayor que la presión alveolar y 
esta a su vez fue mayor que la venosa, lo que garantizó ta condición fisiológica 
de zona 11 de West. El resto de los parémetros no se modificaron 
significativamente a lo largo de las tres horas que duró el experimento. El 
promedio de la conductancia vascular en condiciones basales fue de 38.5 ± 14.1 
(ml.min)/mmHg, cifra que no mostró diferencias estadlsticamente significativas 
durante el tiempo de observación. Los valores de r de la pendiente fueron de 
0.90 a 0.99 con una p <0.05. La presión critica de cierre vascular fue de 7.9 ± 
2.2 mmHg y no se modificó durante el tiempo. A pesar de ta obstrucción 
completa de la luz de la rama izquierda de la arteria pulmonar, siempre hubo flujo 
tobar mlnimo (QLB) cuantificado en 8.6 ± 4.1 ml.min y que se mantuvo estable 
durante el curso del experimento. 

En la figura 5 se muestran curvas de flujo-presión representativas en estado 
basal, a los 90' y a los 180', nótese la reproduclbilidad de las mismas tanto en su 
porción superior como en su segmento curvillneo. 
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CURVAS DE FLUJO·PRESION 
HISTORIA NATURAL 

400 

-BASAL 
0-090' 

300 •-•180' 

.i 
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A0L/AP•38,5:t4 

100 
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PA• 5,4!1 mmH9 
r •O. 95 ! 0.04 pe 0.05 

MCCP •7,9t2.2mmH9 

o· 
10 20 30 

Ppa (mmH9) 

Fig. 5. Experimento representativo. Nótese como las curvas de flujo - presión 
muestran una porción rectilínea a flujos attos y curvilínea en los bajos. Las curvas son 
similares en el estado basal, 90' y 180' de observación. Los valores que se anotan para 
la conductancia vascular ( d QL Id PL), la presión alveolar (PA), r y de presión mínima 
crítica de cierre (MCCP) son las cifras promedio de todos los experimentos. 
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GRUPO 11 

Los valores basales de las muestras sangulneas de la preparación en ta 
condición A asl como tos obtenidos después de la primera (condición 8) y 
segunda serie de curvas (condición C) de ta relación MCCP-PA en ambos 
grupos se anotan en ta tabla IV. Podemos apreciar que la presión parcial de 
oxigeno sistémica y tobar permanecieron en mas de 100 mmHg en promedio. El 

. pH sangulneo se mantuvo de acuerdo al protocolo. No hubo diferencias 
estadlstlcas entre tos valores de los gases sangulneos medidos en tas tres 
condiciones dentro del mismo grupo o entre tos grupos 11-1 y 11-11. 

TABLA IV 

RELACIÓN PRESIÓN MINIMA CRITICA DE CIERRE I PRESIÓN ALVEOLAR 
EN EL LÓBULO AISLADO IN SITU 

Intercambio gaseoso sistémico y tobar. 

filH PARED COSTAL (GRUPO 11-1 n = 4) 

Pa~ 130.9±10.5 135.5±20 138±13 
PaC02"1mHg 29.6±2 30.1±3.8 29±3.4 
pHa U 7.39±0.04 7.40±0.03 7.39±0.03 
PL02mm Hg 136±15 142±14 148±10 
PLC02mmHg 30±2.9 29±3 33±2 
pHU 7.37±0.03 7.39±0.03 7.40±0.02 

CQN PARED COSTAL (GRUPO 11-11 n = 6) 

Pa02 . 135.5±13 140±28 129±16 
PaC02 mmHg 29.5±2.8 28±3 30±3.1 
pHaU 7.40±0.05 7.39±0.04 7.41±0.05 
PL02 mmHg 144±20 159±28 143±31 
PLC02 mmHg 30.1±4.5 29±3.1 30.7±4 
pHL U 7.37±0.03 7.40±0.04 7.42±0.03 

A= estabilidad de la preparación. B y C = después del primero y segundo grupo de 
curvas que relacionan MCCP/PA a = arterial y L = lobar. 

35 



RELACIÓN DE LA MCCP Y LAPA 

En las 16 curvas realizadas para conocer la relación MCCP-PA en el grupo 
11-1 (lóbulos con ausencia de la pared costal) la MCCP permaneció en 10.2 ± 0.4 
mmHg, habi6ndose elevado la PA de cero a 20 mmHg. Lo que indicó i\ MCCP/ 
i\PA igual a cero (érea independiente). 

Para el grupo 11-11 (sin resección de la pared costal), cuando la PA fue 
menor de 6.8 ± 2.1 mmHg, la MCCP fue de 8.11 ± 1.6 mmHg, lo que traduce 
al igual que para el grupo 11-1 un segmento independiente (i\ MCCP/ i\ PA = O). 
Sin embargo, cuando la PA se incremento por arriba de la cifra antes anotada (y 
que definimos como PA1) hasta 20 mmHg, se notó un aumento en la MCCP (y 
que llamaremos MCCP1) de 0.25 ± 0.04 mmHg por cada elevación de un mmHg 
de presión alveolar, lo que resulta en i1 MCC1/ a PA1 mayor de cero, o en un 
érea dependiente. En este segmento el valor promedio de r = 0.96 ± 0.01. En la 
figura 6 se muestra un ejemplo representativo del efecto de la PA sobre la 

. presión intravascular absoluta a cero flujo del compartimento arterial cuando la 
Pv se mantiene constante a - 10 mmHg en un LAIS del grupo 11-11. 

TABLA V 

VALORES DE MCCP CUANDO LA PENDIENTE ES CERO Y ARRIBA DEL PUNTO 
DE TRANSICION ENTRE LOS DOS SEGMENTOS DE LA CURVA. 

(segmento oblicuo de la 4MCCP/4PA) 

MCc;P• f0.3i042 10i0.09 e.u 

1 

7.9t0.35 a.2:t0.s a.310.25 B.11.t1.7 
MCCP1• 10.7f0.!4 10.410.118 8.56±0.9 862:t0.36 7±0.9 7.7±0.9 8 8Jtl.3 
PAi" 9.910.98 7.2t2.9 5.111.tf.4 4.14t0.42 5.81±1.7 8.lltf.7 8.8±2.1 

' 0.97f0.0I O.ll5i0.0S 097!.Dt 0.9Cli0.0t 0.96JD.Of 0.97±0.02 0.98f0.0f 
PENDIENTE O.m<>.06 0.31f009 0.18t0.02 022t<J.04 023!0.02 028i0.03 0.25±0.0ol 

Los valores anotados corresponden al promedio de cuatro curvas en cada lóbulo. 
MCCP= presión minima crítica de cierre. 
PA 1 = valor de la presión alveolar cuando se inicia el incremento en la MCCP = 
MCCP1. 
r = coeficiente de correlación, b = pendiente. • = mmHg 

En la tabla V se anotan los valores promedios de MCCP para cada uno de 
los seis lóbulos y la media de todos cuando MCCP/ PA es igual a cero y en la 
condición en la que PA1 provoca una elevación en MCCP ( MCCP1). De igual 
manera se consignan los valores para PA 1, para r y el de las pendientes. 
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Fig.6. Experimento representativo del grupo 11-11 que muestra la relación encontrada 
entre ta presión alveolar (PA) y fa presión mínima crítica de cierre (MCCP), la presión 
venosa (Pv) se mantuvo constante . r = coeficiente de correlación y s = a fa pendiente 
de la relación. 
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En el área independiente de la relación MCCP·PA, existió una diferencia 
positiva entre MCCP·PA cuando el valor de PA fue menor de 9 mm Hg. Mas allá 
de esta cifra de PA (PA1) apareció una diferencia negativa como lo muestra la 
figura 7 elaborada con las cifras promedio de PA, MCCP y de la pendiente 
encontradas en los seis lóbulos del grupo 11-11. Los valores de la relación peso 
húmedo-peso seco de los diez lóbulos inferiores izquierdos no fueron 
estedlsticamente diferentes de los del lóbulo superior izquierdo. 

to 

• 
- • • o 
:1: 
e 4 • e l- 2 • PA 

1 • 
a. u • u e o mm Ha 
u~ 2 4 8 8 to t2 t4 t• 18 20 
~. -2 • ... ... • PA' 

o -4 • -· • 
• -· 

Fig.7. Una diferencia positiva entre la MCCP y la PA se encontró cuando el valor de 
PA fue menor de 9 mmHg. Arriba de esta cifra de PA (PA1) se puede observar una 
diferencia negativa 
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GRUPO 111 
Los parémetros del intercambio gaseoso de la preparación en la condición 

A o basal, asi como los obtenidos después de la tercera (condición B) y quinta 
cuNas (condición C) curvas de la relación MCCP-Pv se muestran en la tabla VI. 

TABLA VI 

RELACION DE LA PRESION MINIMA CRITICA DE CIERRE I PRESION VENOSA 
EN EL L0BULO AISLADO IN SITU (n = 6) 

INTERCAMBIO GASEOSO DE LA PREPARACIÓN 

A B (-) C(+) 

P02mmHg 139.3±12.5 137.5±19 132±14 
PC02mmHg 26.6±1.9 29.1±3.8 28.3±2.2 
pHU 7.39±0.6 7.42±0.04 7.41±0.04 
P02mm Hg 146±17 152±16.2 156±10.7 
PC02mmHg 30.2:1.3.9 28±2.4 3.2±1.7 
pHU 7.38±0.03 7.40±0.40 7.43±0.01 

A= estabilidad de la preparación. B y e después del primero y segundo grupo de 
curvas de la relación MCCP-PV. (-) después de dos curvas y (+) después de tres 
curvas. 

La presión parcial de oxigeno sistémica y lobar , después de las cuNas 
obtenidas en la condición By e fue mayor de 100 mmHg. El pH y la presión 
parcial del C0

2 
se mantuvieron estables y dentro del rango previsto para la 

preparación. No se encontró diferencia estadistica en las muestras de gases 
sanguineos obtenidos en las diferentes condiciones del estudio. El valor 
promedio basal de MCCP para todos los lóbulos y el derivado del anélisis de las 
30 curvas fue de 7.9 :t 1.9 mmHg como lo muestra la tabla VII. En las curvas en 
donde se estudió la relación MCCP-Pv, se encontró un segmento independiente 
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(AMCCP/APv igual a cero), cuando el valor medio de la Pv fue inferior a 8.27:1: 
0.9 mmHg. Por arriba de esta cifra de presión venosa (que designaremos Pv1) 
hasta los 18 mmHg, se encontró un incremento en MCCP de 1.08 :1: 0.07 mmHg 
para cada aumento de un mmHg de Pv. Lo que corresponde a la porción 
dependiente de la relación tiMCCP/APv1 >O. 

La figura 8 es un ejemplo de ambas relaciones encontradas entre las 
presiones lntravasculares de los compartimentos arterial y del venoso. 

En la tabla VII se muestran los valores individuales promedios de MCCP, 
Pv y de la pendiente pera cada uno de los seis lóbulos estudiados. El valor de r 
pera todas las pendientes estuvo entre 0.97 y uno. La relación peso-húmedo 
peso-seco de los lóbulos inferiores no fue estadlsticamente diferente de los 
usados como control (LSI) 4.2 ± 0.9, 5.1 ± 0.6, respectivamente 

TABLA VII 

VALOR DE MCCP Y PV 1 (n = 6) 
Valores de MCCP cuando la pendiente llMCCP/ tiPV = o y arriba de la transición entre 

los dos segmentos de la curva ( llMCCP/ tiPV = >O) 

MCCP 6.21-0.4 11.4±0.8 8.1±0.2 7.91-0.32 6.11-0.32 8.1±0.1 7.9t1.9 
MCCP1 8.771-0.3 12.1±0.8 8.7:i-0.4 8.48±8.48 6.35±0.38 9±0.7 8.53±2 
Pv1 9.421-0.1 7.8±2.0 6.8±0.5 8.3±0.7 8.5±1.8 8.9t1.1 8.26±0.9 
r 0.98±0.01 0.991-0.0 0.98±0.0 0.98±0.02 0.981-0.01 0.98±0.01 0.98±0.0 
PENDIENTE 1.07!0.06 1.11±0.08 1.5±0.02 1.12±0.04 0.93±0.08 1.12±0.3 1.08±0.07 

Los valores anotados corresponden al promedio de cinco curvas en cada lóbulo. 
MCCP =presión mínima critica de cierre. PV 1 =valor de la presión venosa cuando se 
inicia el incremento en MCCP . 

r = coeficiente de correlación, b = pendiente. • mmHg. 

40 



20 
PA • 2.5 mmHo • 

18 • 
r •0.99 • 
S• t.06 • t6 • 

t4 • 
1:111 • 
I 12 • e • E 10 • o. 8 • 
u • u ••••••• 2: 6 

4 

2 

o 2 4 6 8 to t2 14 16 te 20 

Pv (mmHQ) 

Fig.8. Experimento representativo del efecto de la presión intravascutar del 
comportamiento distal (PV = presión venosa) sobre el segmento proximal o arterial, 
cuando la presión alveolar (PA) se mantuvo constante. r = coeficiente de correlación, s 
= pendiente de la relación. Nótese como existe un segmento independiente cuando PV 
es menor de e mmHg y otro dependiente cuando el valor de PV es mayor. 

41 



GRUPO IV 
La condición gasométrica basal y la obtenida posterior al evento embóllco 

se anotan en la tabla VIII, en donde se puede apreciar una disminución 
significativa de la presión parcial de oxigeno sistémico y lobar (p < 0.05) que se 
mantuvo a lo largo de todo el seguimiento, sin embargo los valores de Pa02 
siempre fueron mayores de 100 mmHg en promedio. El resto de los parámetros 
gasométricos no cambiaron y se mantuvieron estables durante los 60 minutos de 

observación. 

TABLA VIII 
HISTORIA NATURAL DEL LÓBULO AISLADO IN SITU 

EMBOLIZADO CON GELFOAM ( n = 9 ) 

EFECTOS GASOMETRICOS 

BASAL DESPUÉS DE EMBOLIZACION 
EMBOLIA 15' 60 

Pa~ 152±15 112±20. 120±2· 
PaC02 30±4 29±4 30±2 
pHa 7.38±0.06 7.35±0.03 7.40±0.04 
PV02 45±4 41±4 46±3 
PvC02 32±5 30±5 36±4 
pHv 7.31±0.03 7.34±0.05 7.37±0.07 
Hct V 39±2 39±3 38±1 
PL02 142±11 116±12· 101±15• 
PLC02 31±3 21:1-2• 19±5· 
pHL 7.40±0.05 7.42±0.05 7.44±0.03 
Qs/QL (%) 14.8±2 15.5±2 17±1.8 
Qs/QT(%) 13.9f2 16±3.1 15.7±2 

P = presión en mmHg. a = arterial, v = venosa mezclada, L = lobar, Qs/QT .= 
cortocircuito intrapulmonar total Qs/QL = cortocircuito lobar en %. 
• = p< 0.05 en relación al basal. Los valores se expresan como x ± 1 DEM. 
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En la tabla IX se anotan los cambios en la Ppa a diferentes niveles de flujo 
en el lóbulo con embolia con gelfoam. La Ppa aumentó en todos los niveles de 
flujo a los 15' post embolia (p < 0.001) y permaneció estable durante una hora. 

TABLA IX 

HISTORIA NATURAL DEL LAIS EMBOLIZADO CON GELFOAM. 
EFECTOS SOBRE LA PRESION ARTERIAL LOBAR A DIFERENTES NIVELES OE 

FLUJO. 

Ppa 
BASAL POST EMBOLIA 

FLUJO 15'" 60'. 

50 9±0.5 12±1.1 12.1±0.8 
75 10±0.7 14±0.9 14.3±0.8 
100 11.2±0.6 16±0.8 16.3±0.7 
150 12.1±0.5 21.3±1.5 22.2±1.9 
200 13.3±0.B 24.1±0.3 25.3±1.3 

flujo en ml/min; Ppa presión de entrada pulmonar en mmHg 

• p< 0.001 en relación al estado basal . La Ppa aumentó en todos los niveles de flujo 
a los 15 minutos postembolia (p <0.001) y permaneció estable durante una hora. 

La tabla X muestra los parámetros hemodinámicos antes y después de la 
embolizaclon. El gasto cardiaco sistémico no disminuyo, pero a los 15' se notó 
una calda significativa del QL, (p < 0.05) . La PU o preslOn critica media de cierre 
aumento en forma significativa durante los primeros 15' (p <0.01), 

manteni6ndose estable en forma posterior., en cambio la conductancia vascular 
pulmonar (p <0.001) presentó una disminuclOn marcada lo que equivale a un 
incremento de las resistencias vasculares pulmonares que se mantuvieron 
estables durante el resto del experimento. La MCCP no camblO . El coeficiente 
de correlaclOn de la porclOn rectillnea de la relación flujo- presiOn fue mayor a 
0.92 en todos los experimentos de este grupo. ExistiO un incremento significativo 
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del flujo bronquial (p <0.001), inmediatamente después de la embolizaci6n, que 
se mantuvo constante durante el resto del tiempo observado. 

QT(L/min) 
QL(mVmin) 
PLi(mmHg) 
1/Rp 

TABLA X 

HISTORIA NATURAL DEL LOBULO AISLADO IN SITU 
EMBOLIZADO CON OELFOAM (n = 8) 

EFECTOS HEMOOINAMICOS 

BASAL POST-EMBOLIA 
15' 60' 

3.8±1.2 3.4±0.5 4.3±0.8 
352±98 147±104 ·a 169±55 a 
8.8±2.5 13.5±1 b 15.4±1.5 b 

40.5±11 16.3±5 c 15.6±6 c 
(mmHg/minlml) 
r 0.97±0.01 0.97±0.01 0.96±0.04 
MCCP(mmHg) 6.8±1.3 8.3±0.6 7.5±2.5 
QLB(mVmin) 10±2 16±1.5 c 17.3±3 c 

QT=gasto cardiaco, OL=flujo lobar, Pli =presión lobar de intercepto (presión crítica de 
cierre promedio), 1/Rp= conductancia vascular lobar r=coeficiente de correlación, 
MCCP=presión lobar mlnima critica de cierre. QLB=flujo lobar bronquial 

a p <0.05 b < 0.01 c <0.001 en relación con embolia 

la figura 9 es un ejemplo representativo de las curvas de relación de la 
presión de la arteria pulmonar vs flujo lobar en el LAIS tanto en la condición 
basal asl como a los 15', 30' y 60' post embolismo lobar. La relación peso 
hlímedo/peso seco de los lóbulos embolizados no fue estadlsticamente diferente 
de la del lóbulo control (LSI) 4.5 ± 0.6, 5 ± 0.9 respectivamente. 
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Fig.9. Experimento representativo del grupo IV en donde el flujo lobar (Ql) se grafica 
como una función de de la presión arterial o proximal (Ppa) en el estado basal y 
después de 15', 30' y 60' post embolia con gelfoam. La conductancia vascular 
disminuyó notablemente posterior al embolismo y se mantuvo estable durante el 
seguimiento (basal = 42 mmHg/min/ml; durante embolia= 11.6 mmHg/min/ml). 
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El estudio angiogréfico postmortem mostró que en todos los lóbulos habla 
evidencia de obstrucción arterial. Se detectaron signos directos de oclusión 
vascular en la arteria lobar, en ramas sublobares y en ramas pequeftas de hasta 
un mllimetro de diémetro. El patrón anglogréfico doéumentado fUe diferente en 
todos los lóbulos estudiados. 

La figura 10 muestra los hallazgos anglogréficos en uno de los lóbulos 
embolizadoa. El porciento de oclusión vascular determinado por planimetria fUe 
de 40 ± 15%, considerando como érea afectada a aquellos sitios con ausencia 

de llenado vascular distal, designando el total de la superficie lobar igual al 

100%. 

Fig.10. Angiografia postmortem del lóbulo inferior izquierdo embolizado con gelfoam. 
Las flechas sellalan los sitios de oclusión de ramas sublobares, asi como de 
pequel\as arterias de aproximadamente 1 mm de diámetro. 
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Las fotomlcrograflas de los cortes histológicos de fragmentos tomados al 
azar del Lll mostró parénquima sano. En todos los cortes habla arterias de 400 a 
1000 micras de dlémetro ocluidas por partlculas de gelfoam. Los vasos 
embollzados mostraron su capa Intima, la media y la adventicia normales, su luz 
estaba ocupada por las mallas de gelfoam y en ellas se velan atrapados leucoci­
tos, eritrocitos y plaquetas (figuras 11 y 12). Los fragmentos del lóbulo control no 
mostraron alteraciones histológicas. 
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Figs. 10 y 11 . Fotomicrograflas de cortes histológicos (400x) representativas del 
fenómeno de embolia con gelfoam . La flecha señala partículas de gelfoam que se 
entremezclan con eritroc~os (tinción de hematoxilina y eoslna). 
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GRUPO V 

EFECTO DE LA HIDRALAZINA EN LA VASCULATURA CANINA 
PULMONAR LOBAR NORMAL 

La tabla XI muestra el efecto de la hidralazina sobre los gases sanguíneos. 
La sangre venosa mezclada, asl como el cortocircuHo lobar y sistémico se 
incrementaron posterior a la administración de hidralazina (p<0.05) mientras que 
el resto de las variables gasométricas se mantuvieron estables. 

TABLA XI 

EFECTO DE LA HIDRALAZINA EN EL INTERCAMBIO GASEOSO DEL LAIS. 
( n = 8) 

BASAL 

Pa02(mmHg) 170±35 
PaC02 (mmHg) 27±4 
pHa(mmHg) 7.4±0.04 
Pv02 (mmHg) 40±3 
PvC02 (mmHg) 31.1±3 
pHv(mmHg) 7.32±0.04 
Hct v 43±2 
PL02 (mmHg) 163±27 
PLC02 (mmHg) 28.3. ±3 
pHL 7.41±0.01 
Qs/QL(%) 12±2 
Qs/QT(%) 14±2 

POST 
HIDRALAZINA 

180±43 
29±4 

7.43±0.05 
48±2. 
33±4 

7.40±0.06 
40±3 

174±22 
31±3 

7.37±0.03 
15±1 • 

16.5±2. 

P = presión en mmHg, a = arterial, v = venosa mezclada, l = lobar, Qs/QT = 
cortocircuito intrapulmonar total Qs/QL = cortocircuito lobar en %. 
• p < 0.05 en relación al estado basal. 
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La tabla XII muestra los cambios producidos por la hidralazina en la 
presión arterial pulmonar a diferentes niVeles de flujo. Una disminución signi­
ficativa de la Ppa ocurrió posterior a la administración de hidralazina a flujos de 
200, 400 y 600 (p<0.001) no asl en flujos menores a 200 mi. 

TABLA XII 

EFECTO DE LA HIDRALAZINA SOBRE LA Ppa A DIFERENTES NIVELES DE 
FLUJO 

( n=32) 

Ppa 

FLUJO BASAL HIDRALAZINA 

50 10.4±0.8 10.4±1.4 
100 11.9±0.9 11.7±1.0 
200 14.0±1 12.1±0.8. 
400 18.9±1.3 16.1±0.6. 
600 21.8±1.5 18.8±1.2. 

• p < O. 001 en relación al estado basal 

La tabla XIII muestra los efectos hemodii'lámicos del medicamento, con un 
incremento del gasto cardiaco (p <0.002), del flujo lobar (p <0.01) y de la 
conductancia vascular (1/R~(p <0.002), sin cambios en la PLi ni en la MCCP. 
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TABLA XIII 

EFECTOS HEMODINAMICOS DE LA HIDRALAZINA EN EL LAIS 
(n= 8) 

QT(Umin) 
QL(mVmin 
PLi(mmHg) 
1/Rp (mmHg/min/ml) 
r 
MCCP(mmHg) 
QLS(ml/min) 

BASAL 

4.6±1.5 
430±110 
8.7±1.9 
46±12 

0.96±0.01 
8.3±0.6 

10.6±3 

POST 
HIDRALAZINA 

7.9±2 a 
600±122 b 
10.2±1.9 

82±20 a 
0.97±0.01 

8.6±0.4 
13±5 

QT = gasto cardíaco, QL =flujo lobar, Pli =presión mínima de cierre promedio, 1/Rp = 
conductancia vascular, r =correlación, MCCP =presión mínima critica de cierre, QLB = 
flujo lobar bronquial. 

a p<0.002 
b p < 0.01 en relación al estado basal 

En la figura 13 se muestra un experimento representativo del efecto de la 
droga en un lóbulo, en ella se puede apreciar que la curva basal (B) sufrió una 
desviación hacia arriba y a la Izquierda después de la administración de 
hidralazlna (H). Los valores del coeficiente de correlación para la porción rec­
tillnea de la relación presión - flujo tuvo un rango de 0.95 a 0.98 . Los estudios 
anglográflcos de estos 8 lóbulos fueron normales y la relación peso húrnedo­
peso seco no fue estadlstlcamente diferente de la de ros controles. 
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Fig.13. Experimento representativo del grupo V-1 . El flujo lobar (QL) se grafica como 
un función de la presión arterial o proximal (Ppa) durante el estado basal (B) y después 
de la administración de hidratazina (H). Nótese que durante este evento la pendiente 
de la porción rectilínea de ta curva de flujo - presión se desvió hacia arriba y a ta 
izquierda to que representa un incremento en la conductancia vascular (B = 42 
mmHgtmin/ml y H = 81.6 mmHglminlmf). 
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EFECTO DE LA ADMINISTRACION DE HIDRALAZINA EN UN LAIS CON 
RESISTENCIAS VASCULARES AUMENTADAS POST EMBOLISMO CON 
GELFOAM 

La tabla XIV muestra los efectos gasomélricos del embolismo con gelfoam 

y de la hidralazina. La embolización produjo una calda significativa de la Pa02. 

Antes de la embolizaciOn (estadio A) la Pa02 fue de 142 ± 24 mmHg y después 

de los estadios B y C apreciamos una marcada disminución de la oxemia (109 ± 
21 y 101 ± 31 mmHg respectivamente p< o.os en relación al estadio A). La PL02 
disminuyó después del evento embOlico (p< 0.05) y se elevo después de la 

administración de hidralazina (p< 0.05).La Pv02 se incremento significativamente 

solo durante el estadio e (p< 0.05 en relación al embolismo). Se apreció 

disminución de la PLC02 posterior al evento embOlico Y. se mantuvo asi durante 

el efecto de la hidralazina (P < 0.05). El Qs/QT y Qs/QL aumentaron solo durante 

la condición e (p < 0.05). 

TABLA XIV 

EFECTO GASOMETRICO DEL EMBOLISMO CON GELFOAM E HIDRALAZINA EN 
EL LAIS. ( n = 8 ) 

BASAL EMBOLIA HIDRALAZINA 

PaO,(mmHg) 142±24 109121 a 101J.31 a 
PaC02 (mmHg) 29±3.6 30.5±4.4 33±2.8 
pHa(mmHg) 7.41±0.03 7.3910.05 7.38t0.05 
PvO,(mmHg) 46.813.6 44.8±5 49.3±2.9 b 
PvC02 (mmHg) 31.2±4 34.314.8 36±6.2 
pHv(mmHg) 7.38±0.o4 7.33±0.02 7.3510.03 
Hctv 41±4 40i3 39±4 
PLO,(mmHg) 154±12 100±20.5 a 144±14 b 
PLC02 (mmHg) 29.8±4 22.6±3.5 23.513.1 b 
pHL 7.38+-0.06 7.43±0.03 7.40±0.03 
Qs/QL(%) 14.8±2 16±2 20±2 b 
Qs/QT(%) 15±3 16t2 25±3 b 

P = presión en mmHg, a = arterial, v = venosa mezclada, L = lobar, Qs/QT = 
cortocircuito intrapulmonar total Qs/QL =cortocircuito lobar en%. 
a= p < 0.05 en relación con el estado basal y b = p < 0.05 comparando el efecto de la 
hidralazina en relación a embolia con gelfoam. 
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Los tabla XV muestra los cambios que presentó la Ppa a diferentes niveles 
de flujo. Posterior al embolismo la Ppa se incrementó a todos los flujos 
estudiados (p < 0.01), sin embargo ésta no se modifico después de la 
administración de hidralazina a flujos de 50 y 75 ml/min en relación con el 
estado basal. En cambio para los flujos comprendidos entre 100 y 300 ml/min la 
Ppa disminuyó significativamente (p <0.01) sin llegar a alcanzar los niveles 
basales. 

TABLA XV 

EFECTO DEL EMBOLISMO CON GELFOAM Y DE LA HIDRALAZINA SOBRE LA 
Ppa A DIFERENTES NIVELES DE FLUJO EN EL LAIS. ( n = 32 ) 

Ppa 
FLUJO BASAL EMBOLISMO a HIDRALAZINA 

50 8.7 ±0.5 14±2 
75 10 ±o.e 15.4±1.5 

100 11.3.t0.9 18.1 ±1.9 
150 12.210.4 21.5±1.2 
200 13.5 ±0.B 24.2 ±0.9 
250 15.6±1 28.3 ± 1.3 
300 17±1.2 32.1 ±2.2 

Flujo en mVmin; Ppa presión pulmonar de entrada en mmHg 
a p < 0.01 en relación con el estado basal 
b p < O.Q1 en relación con embolización 

11.7 ±0.8 
12.8±0.9 

14±0.7 ab 
16.3±1.1 ab 
1B.1±1.2ab 
20.3±0.9 ab 
23.7±0.5 ab 

En la tabla XVI se presentan los hallazgos hemodinámicos durante las 
diferentes maniobras. El gasto cardiaco se incrementó significativamente solo 
durante la administración de hidralazina (p < 0.01) mientras que el gasto lobar 
disminuyó con el embolismo (p< 0.01) para volverse a restaurar en forma 
importante bajo el efecto de la droga (p < 0.01 ). La conductancia vascular 
disminuyó a consecuencia de la embolizacion, volviéndose a incrementar bajo el 
efecto de la hidralazina (P < 0.01), pero sin alcanzar las cifras basales. Estos 
cambios pueden apreciarse en la gráfica de la figura 14 que representa un expe­
rimento de este grupo. 
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Fig.14. Experimento representantivo del grupo V • 11 . El flujo lobar (QL) se grafica 
como una función de la presión arterial proximal (Ppa) durante la condición basal (8), 
después de la embolizaeión con gelfoam (EG) y bajo electo de hidralazina (H). 
Después de la embolia con gelfoam la conductancia vascular· disminuyó. Nótese que 
fa hidralazina determinó un incremento de la conductancia lo que representa 
disminución de la resistencia pulmonar ( basal = 39.6 mmHg/min/ml; EG = 14.2 
mmHglminlml; H = 29.5 mmHg/minlml). 
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El coeficiente de correlación de la porción rectilfnea de la relación presión 

- flujo fue de .92 a .98 en todas las condicione• estudiadas. La presión lobar de 
intercepto o presión media critica de cierre aumento posterior a la embotización 
(p< 0.01), pero no cambio durante la infusión de hidralazina. La MCCP no 
cambió con ninguna de las maniobras aplicadas 

TABLA XVI 
EFECTOS HEMODINAMICOS DEL EMBOLISMO CON GELFOAM Y DE LA 

HIDRALAZINA EN EL LAIS 
(n=8) 

BASAL EMBOLISMO HIDRALAZINA 
A e e 

QT(Umin) 4.2±1.1 3.8±-0.9 5.7± 1.3 b 
QL(ml/min) 332±104 156±83 a 2681120 b 
Pli (nvnHg) 9.4±2 14.4±2.5 a 15.4±2.8 a 
1/Rp(mmHg/min/m 42±12 16.2±5 a 29±6 ab 
r 0.97.l0.01 0.95±-0.03 0.96±-0.02 
MCCP (mmHg) 7.8±1.7 8±2.1 7.3±2.2 
QLBlml/mln) 8±3 14±2 16±3 a 

QT =gasto cardiaco, QL=flujo lobar, PLi =presión lobar de intercepto (presión critica de 
cierre promedio), 1/Rp = conductancia vascular lobar r =coeficiente da correlación, 
MCCP =presión tobar mínima critica de cierre. QLB =flujo lobar bronquial 
a p <0.01 en relación con el estado basal 
b p < 0.01 efecto de la hldralazina en relación al embolismo con galfoam. 

El flujo lobar bronquial incrementó posterior a la embolia (p< 0.01), sin 
modificarse bajo el efecto de la hidralazina. La relación peso húmedo/peso seco 
no fue estadlstlcamente diferente de la del control (5.1 ± 0.2 y 4.9 ± 0.3, 
respectivamente). 
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DISCUSIÓR 

La dificultad que representa el estudio directo de la circulación pulmonar 
determina que alln existan grandes incógnitas en cuanto a su comportamiento 
fisiológico y fisiopatológico. El conocimiento de lo que ocurre a este nivel, 
perrnitll'llí evaluar diversas maniobras terap6uticas, determinando con exactitud la 
magnitud y utilidad de su efecto. 

Se han disellado numerosos modelos experimentales tanto en animales 
como en humanos buscando idealmente aquellos que reproduzcan las 
condiciones que se presentan diariamente en la cllnica, pero que a su vez 
permitan controlar el mayor numero de variables. Un Instrumento de gran 
utilidad ha sido la construcción de curvas de presión - flujo para el estudio de la 
circulación pulmonar, sin embargo la dificultad que ello representa determina 
pocos estudios experimentales tanto en el humano, como en modelos animales 
(S,6, 11,34). 

EL MODELO 

El modelo canino de lóbulo aislado pulmonar "in vivo• e "in sltu" tiene 
importantes ventajas sobre otros modelos utilizados en el estudio de la 
mecánica vascular pulmonar. En primer lugar debido a que el lóbulo es aislado in 
situ, la cin:ulaeión lobar y la bronquial conservan su condición natural y su 
pulsatilidad, asl como la influencia neurohumoral. Asi mismo permite el control 
de casi todas las variables Importantes en el estudio de la circulación pulmonar 
(PL, Pv, PA y QL). Mantiene en limites fisiológicos la temperatura, el pH y el 
intercambio gaseoso. eliminando asl factores vasoactivos conocidos que 
modifican desfavorablemente a las preparaciones como lo son la hipotermia, 
acidosis e hlpoxia. Como punto relevante, este modelo a diferencia de otros 
permite la obtención de suficientes puntos coordinados de presión - flujo de la 
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circulación pulmonar, logréndose generar una curva en toda su magnitud, con 
puntos medidos directamente, no derivados o calculados como ha sido realizado 
en fonna parcial o total en experimentos que nos precedieron (1,33-35). Por 
llltimo, la preparación mostró gran estabilidad tanto en su historia natural como 
durante embolia c:on gelfoam durante todo el tiempo analizado. 

Dentro de las desventajas que presenta este modelo esté el uso de 
anestesia general que conlleva a un efecto cardlodepresor secundario al uso de 
barbHllricos (25), además se suprimen los efectos de la presión pleural, dado 
que es una preparaci6n a t6raK abierto , lo que de alguna manera puede 
distorsionar la relac16n que existe entre las fuerzas mecánicas de la pared 
toréck:a y el l6bulo estudiado. Al utilizar ventilaci6n mecánica se conservan 
presiones positivas durante todo el ciclo respiratorio, situaci6n diferente a la 
norm0flslol6glca. Otros inconvenientes inherentes a la preparación son los 
efectos de la colocación de cánulas y cat~eres sobre el endotelio y adventicia 
vascular. Por último dado que en este modelo el nujo sanguineo proveniente del 
Lll contiene no solo el drenaje venoso sino tambifln el flujo bronquial, el flujo 
lobar total pudiera sobrestimarse y afectar la curva de presi6n - flujo. Sin 
embargo la cantidad de QLB es solamente alrededor del 2% en condiciones 
basales en todos los experimentos por lo que la influencia del mismo puede 
considerarse minima y constante. 

No obstante, posterior la embolizaci6n arterial el flujo bronquial tobar se 
Incrementó aproximadamente un 10%, hallazgo que va de acuerdo con lo 
reportado por Jindal y colaboradores (37) quienes describieron que ocurria un 
incremento del QLB dentro de 5' posteriores a la oclusión vascular pulmonar. 
Bajo estas circunstancias, la cantidad de QL pudiera ser subestimado y por lo 
tanto sus vatores absolutos, asl como los de la Cv serian menores. Dado que 
esta técnica de medicl6n de flujo fue siempre la misma, tanto en condiciones 
basales, pre y post embolia con gelfoam y pre y post efecto de H, 
conslderarlamos a este un error sistemático y debido a que la proporci6n de 
QLB permanece constante, se puede predecir que el m6todo afecta los valores 
absolutos, pero no la tendencia general de nuestros resuHados. Por otro lado, ya 
que el QLB se mide exclusivamente bajo oclusl6n arterial pulmonar total del Lll, 
el comportamiento de QLB a diferentes niveles de flujo arterial pulmonar y su 
influencia sobre las curvas de PUQL permanece indeterminado. 
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Caracterizado el LAIS podemos concluir que si bien el LAIS no es la 
preparaeión Ideal, al permite en forma experimental un control adecuado de las 
vartablea hemodlnémlcas de tal manera que hace posible el estudio de la 
conductancla vascular pulmonar, de su Inversa la resistencia y de las presiones 
mlnlmaa criticas de clen'e, convirtiéndolo en un modelo experimental de gran 
utilidad. 
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GRUPOI 

HISTORIA NATURAL DEL LOBULO AISLADO 

A pesar de que este modelo ha sido utilizado desde hace varios anos por 
otros autores, hasta el momento de llevar a cabo el Grupo 1 no exlstia en la 
literatura ningún reporte a cerca de su evoluciOn en el tiempo hecho 
trascendental que permite conocer la historia natural del comportamiento de la 
conductancia vascular y las presiones criticas de cierre. De esta forma 
podremos asegurar que los efectos obtenidos después de la admlnistraclOn de 
una maniobra son secundarios a la misma y no al efecto del tiempo. Por lo tanto 
las observaciones hemodinámicas de nuestro estudio demuestran y ratifican una 
curva de relaciOn presión - flujo cuando, en presencia de Pv fija, se incrementa 
progresivamente la presión de la arteria pulmonar, resultando inicialmente en un 
inaemento de flujo no linear con un segmento curvilinea convexo al eje de las x, 
por arriba de este punto la relación se convierte en rectillnea. Se han postulado 
dos mecanismos para explicar el peculiar comportamiento de la circulación 
pulmonar en respuesta a los incrementos de presión; uno de ellos es el 
fenómeno de presión critica de cierre (11,34,35,38,39), que existe a lo largo de 
mllltiples vlas paralelas y cuya apertura determinará la disminución progresiva de 
la resistencia vascular pulmonar, asl como la forma curvilinea de la parte baja 
de la curva. Por otro lado, el segmento rectillneo representa el rango sobre el 
cual los vasos están abiertos y con una resistencia vascular constante. El 
segundo fenómeno involucrado en esta relación es la distensibilidad vascular 
(35,40-45). Por lo tanto podemos concluir que la existencia de estos dos 
fenómenos ha sido bien documentada (39,46-49) y explican la relaciOn no lineal 
distintiva de la circulación pulmonar. La medida en que cada mecanismo 
participa tanto en condiciones normales como pato lógicas no se conoce hasta el 
momento. 

Otra importante aportación de las curvas de presión - flujo es que de la 
porción rectillnea se puede obtener la conductancia vascular y su reciproca la 
resistencia pulmonar, de la población de vasos cuyas luces están abiertas a 
presiones relativamente altas. Cambios en la pendiente reflejan modificaciones 
en la resistencia al paso del flujo arterial. Este fenómeno puede ser secundario a 
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la disminución del érea de sección transversal de los vasos como ocurre en 
tromboembolia; modificaciones en la tensión de su pared; cambios en el radio 
de los vasos debido a fenómenos vasomotores ya sea vasoconstrlcción o 
vasodilataciOn, o por cambios en la distensibilidad. Por lo tanto podemos decir 
que ta Rp representa el costo energético necesario para mantener abiertos los 
vasos a flujos relativamente altos y constantes. 

La conductancia vascular encontrada en este grupo fue de 38.5 ± 14.1 
(ml.mln)fmmHg permaneciendo sin cambios significativos a lo largo de tres 
horas de estudio. Esto permHe asegurar que bajo las condiciones 
experimentales, la preparaci6n permanece estable por lo menos a lo largo de 
180' y que cualquier modiflcaciOn podré ser atribuida a una variable introducida 
al disello experimental como fármacos, hipoxemia , cambios de temperatura o 
delpH, etc. 

Los modelos de Lóbulo aislado •ex corporis" han sido tos més utilizados 
para et estudio de la conductancia vascular, cuyos valores concuerdan con tos 
obtenidos en la historia natural del Grupo 1 (11,33-35) siempre y cuando se utilice 
como punto de referencia del cero a la base lobar es decir la porción basal o 
dependiente del lóbulo. 

En el LAIS y en animal vivo la construcción de curvas de flujo presión se 
han utilizado poco, ya que determinan un mayor nomero de variables para su 
control, a diferencia del lóbulo aislado ·excorporis" . Las Cv reportadas en estas 
preparaciones fueron de 38.2 y 42 (ml.min)tcm H20. Siguiendo los lineamientos 
de la metodologia integral para la construcción de curvas de PUOL 
especialmente en to relacionado a la determinación de la presión critica de 
cierre, el cero debe referirse a la porción basal o sea la más dependiente del 
lóbulo. De esta manera las cifras reportadas son semejantes a la del Grupo 1 
asi como a las encontradas en condiciones basales de los 5 grupos 
experimentales (41.9 ± 3.02 (ml.min)tmmHg). 

La influencia de la PA sobre la Cv también ya ha sido estudiada (11) 
cuantlllcéndola con PA de 5 a 15 cm H20 no encontrando cambios significativos 
en la misma. Lo anterior se apoyo en nuestro modelo en donde la Cv se 
mantuvo constante trabajando con PA de 5.4 a 8 cm H20. 
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Este estudio además permitió confirmar que en los vasos arteriales caninos 
se registra Invariablemente una presión lntr•arterlal positiva cuando el flujo es 
cero, la que se ha designado prw1lón crttlc1 mlnlm1 de cierre. Burton fue el 
primer autor que introdujo el t6nnino de •presión critica de cierre" en sus 
estudios de la circulación sist6mica (50), concepto negado inicialmente para la 
circulación pulmonar, pero demostrado y confirmado por otros autores 
(11,34,38,39,51). 

La MCCP representa la presión intravascular mas baja documentada en el 
circuito vascu.lar pulmonar al suprimirse el flujo sangulneo. En nuestro modelo, 
al intenumpir el flujo pulmonar y ser la presión venosa negativa, el segmento 
vascular arterial puede considerarse como una sección virtualmente cerrada en 
donde se genera la MCCP. Este valor permaneció estable durante el tiempo 
estudiado to que traduce ausencia de fuga del volumen sangutneo hacia el 
compartimento venos con pérdida de presión y volumen vascular. La MCCP se 
obtuvo después de cerrar la arteria pulmonar hasta por periOdos de cinco 
minutos, empero podemos afirmar que la MCCP se estabiliza en periodos tan 
cortos como 3" y su valor promedio fue de 7.9 ± 2.9 mmHg valor similar al 
referido por Graham y colaboradores (8.21 ± 1.5 mm Hg) a PA de 4 y 12 mmHg 
(11). La MCCP refleja posiblemente cambios en el tono de tos vasos que tienen 
la propiedad de obliterarse (a tos que se denominan vasos crltlcos), además 
alta presi6n no necesariamente refleja la población vascular que ofrece mayor 
resistencia al flujo, por lo tanto los agentes vasomotores y neurohumorales 
podrán ejercer acción distinta sobre las diversas poblaciones vasculares es decir 
va1os intra y extralveolares. 

El valor de la MCCP tuvo un valor mayor a la PA utilizada, lo que Indica 
necesariamente que la presión dentro del vaso es superior a la presión que fo 
rodea, por lo tanto esta presión confrere a los vasos fa caracterfstica de ser 
colapsables y con tono. Esta situación es factible en vasos que tienen capa 
media y por lo tanto son estructuras vasculares de 0.3 a 0.6 mm de diérnetro. 

El flujo bronquial tambi6n pudiera considerarse como otro factor que afecta 
la MCCP, para contestar esta pregunta se excluyó el flujo bronquial en 3 LAIS y 
se obtuvo las mismas MCCP. Esta aseveración se apoya también en el hecho 
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de que la MCCP documentada en LAEC (sin cir:culaclón bronquial) es similar a 
la encontrada en LAIS. 

Para algunos autores el valor de Intercepto en el eje x derivado matemétlco 
de la porción rectlllnea, (Pli) repreaenta el valor de la presión critica media de 
cierre, concepto con el que no somos participes ya que la porción rectlllnea es 
expresión de una población vascular que representa la mayor resistencia al flujo 
sangulneo y por lo tanto su extrapolación, o un valor matemético derivado no 
puede ser el equivalente de los promedios de MCCP ya que este valor se 
origina de una población vascular diferente a la que determina principalmente la 
resistencia al flujo pulmonar. Al relacionar ambas presiones en condiciones 
normales, existe buena correlaci6n, es decir que la presión que se necesita para 
impedir el cierre vascular y la que se utiliza para mantener el flujo están muy 
cercanas entre si lo que traduce que la energla necesaria en condleiones 
normales para evita colapso vascular, y la mlnlma requerida para vencer la 
resistencia al flujo estén muy próximas entre si. 

En situaciones patológicas, la Pli podrá no tener valores cercanos a 
MCCP. Pueden existir desplazamientos en paralelo de la pendiente, lo que 
modificara el valor de las PLI mientras que la MCCP permanece constante, o 
bien tener un Incremento de las resistencias pulmonares, lo que aplana la 
pendiente, por lo tanto el Intercepto y por ende PLI serian menores que MCCP. 
Por lo tanto la PLI por ser función de la pendiente podrá ser modificada por 
cambios en la conductancla, o por cambios en la presión alveolar. Dado que 
durante el estudio la PU no se modifico podemos asumir que el grado de 
inflación o volumen pulmonar fue constante, lo que se ratifica con los valores 
constantes de PA. 

Al no modificarse la MCCP durante 180' se excluye la posibilidad de 
aumento de liquido alrededor de los vasos en donde ocurre el cierre, ya que 
esto Incrementarla la presión efectiva que rodea a los vasos. Esta aseveración 
se apoya además en que la relación peso húmedo - peso seco no mostró 
aumento del agua extravascular. 

Al familiarizarse con el comportamiento de las curvas de flujo presión y una 
vez conocida su historia natural, se facilita la inteRpretación de diversos 
fenómenos. Asi, como consecuencia de intervenciones, maniobras o estados 
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fi1iopatol6glco1 se podrén presentar las siguientes variantes graficadas en la 
figura 15: curva A- A' normal, curva B - A' modlficack>nes de la conductancla 
vascular sin alteración de la MCCP. Cambios en la MCCP sin variación en la 
pendiente se muestran en la curva A - C; o bien alteraciones en ambas se 
grafican en la curva o - E. El desplazamiento en paralelo de la pendiente, 
Indican aumento o dlsmlnuclOn en la conductancla vascular, aunque la 
pendiente en cifras absolutas sea la misma (F - G). Estos cambios podn!ln 
acompanarse o no de modificaciones en la MCCP (G - A' o G - H). Un 
desplazamiento en paralelo de la pendiente, conservando la misma MCCP 
Indicara mayor requerimiento energ6tlco para reclutar, distender y mantener 
abiertos los vasos y vencer la MCCP promedio del lecho vascular. Podemos 
concluir en este grupo que el haber demostrado en LAIS estabilidad de la 
conductancla vascular y de la presión critica mlnlma de cierre durante tres horas 
hace a este modelo, una preparación muy útil que permite tener un mejor 
entendimiento de los conceptos fisiológicos, fisiopatológicos, cllnlcos y 
terap6utlcos en la circulación pulmonar. 
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Fig.15. Representación esquemática de los cambios· hipotéticos de las porciones 
rectilinea y curvilinea que muestran cambios en la conductancia (Cv) con o sin cambios 
en las presiónes criticas. 
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GRUPOll 
EFECTOS 

DE LA PARED TORÁCICA Y DE LA PRESIÓN ALVEOLAR SOBRE LA 
PRESION CRITICA MINIMA DE CIERRE. 

Existe controversia del sitio en donde ocurre la MCCP, algunos autores la 
sitúan en los vasos extra-alveolares (39) y otros en los alveolares (11 ), con la 

.metodologla utilizada en este trabajo no es posible ubicarla. La MCCP no se 
modificó cuando se incrementó progresivamente la PA de cero a 20 mm Hg, en 
ausencia de pared torécica (GNpo 11-1), hallazgo que comparten publicaciones 
previas que consignan que la MCCP es independiente de los valores de la 
presión alveolar (11), no asl la presión promedio critica de cierre la cual guardó 
una relación directa con la PA, por lo que los autores han postulado que este 
fenómeno ocurra en el lecho vascular alveolar. La presión alveolar tampoco 
modlfic6 la presión perivascular, ya que no se presentaron decrementos o 
inaementos de la misma. La presión transmural del segmento vascular arterial 
no se modificó pues la presión extema siempre fue igual a la atmosférica y 
permaneció independiente de los valores de presión alveolar. En cambio en el 
gNpo 11-11 compuesto por LAIS en donde no se retiró la pared torécica los 
hallaZgos de la relación MCCP-PA fueron iguales a los del grupo 11-1 solo cuando 
la presión alveolar fue menor de 4 mm Hg (llMCCP/ llPA = cero). Por arriba de 
este nivel (PA), existe una Influencia de la presión alveolar sobre la presión 
lntravascular del segmento arterial a cero flujo es decir MCCP. 

Por lo tanto, en las preparaciones de LAIS con integridad de la pared 
torécica la deterrninaci6n de MCCP deberé de llevarse a cabo con PA menor a 
5 mmHg para considerarlo fidedigno. En vista de que el valor de MCCP excede 
al de PA durante la inspiración y parte de la espiración , el flujo en condiciones 
de zona 11 estaré en función de la relación PL > MCCP > PA > Pv y la MCCP 
seré la presión a vencer para poder iniciarlo y solo en el comienzo y parte 
media de la espiración el flujo dependeré de la relación PL > PA > MCCP > Pv. 
En este sentido otros autores han comunicado que cuando MCCP se relaciona 
al valor de PA la diferencia entre ambas tendré un valor positivo cuando PA es 
menor de 9 cm H20 o 6.6 mmHg, dicha conclusión esta de acuerdo con 
nuestros resuttados (PA mayor de 6.33 ±1.8 mm Hg igual a PA 1) y por lo 
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tanto, por debajo de PA 1 siempre habrá una presión diferencial positiva a favor 
de MCCP presión que deberé ser vencida para Iniciar el flujo pulmonar. 

ANÁLISIS DE LA RELACIÓN AMCCP/APA 

El haber encontrado en el grupo 11 una pendiente de 0.25 ± 0.04 para la 
relacl6n antes anotada es un hallazgo no comunicado previamente, el que 
merece una explicación. Existe evidencia experimental de que las fuerzas de 
tensión superficial de la interfase aire-liquido alveolar previene la transmisión 
directa y absoluta de la presión alveolar a los vasos pulmonares (13). Sun y 
colaboradores (52) estudiaron el efecto del volumen a6reo pulmonar y de las 
fumas de tensi6n superficial sobre la resistencia vascular pulmonar. Sus 
resultados sugieren que al Ir Incrementando paulatinamente la PA y por ende el 
volumen a6reo, las fuerzas de tensión superficial disminuyen progresivamente. 
Esto detenninó que la PA se trasmitiera mas a los vasos alveolares despu6s de 
Insuflar al pulmón. Tanto para el Grupo 11·1 como para el 11-11, la maniobra 
vo1Um6trica fue idéntica es decir de deslnsuflaclón a insuflación progresiva, de 
esta manera no se minimizó a la interfase aire-liquido, lo que ocurrlrla si las 
maniobras se hubiesen llevado a cabo de manera Inversa. Lo anterior pennlte 
comprender que al estar conservadas las fuerzas de tensión superficial existirá 
independencia en la relación MCCP • PA en el grupo 1 y para el grupo 11 cuando 
la PA sea menor a 4 mm Hg. 

La explicación de la modificación de la MCCP al alcanzar cifras mayores de 
4 mm Hg es decir PA 1 en el grupo 11 radica en la variable diferencial entre 
ambos grupos, presencia o ausencia de pared toricica perllobar. A su 
presencia se puede atribuir la pendiente de correlación entre MCCP·PA al 
ponerse en contacto con la superficie tobar cuando se incrementa el volumen 
a6reo pulmonar por efecto de PA 1. El lóbUlo a volúmenes bajos esta rodeado de 
presión atmosf6rlca o cero, pero al alcanzar volúmenes mayores por PA mayor, 
la parrilla costal ofrecerá resistencia a la distensión lobar, comprimiendo el 
compartimiento arterial vascular lo que se refleja en Incremento de presión 
hidrostttica de dicho segmento. Por lo tanto, la pendiente encontrada, mas que 
reflejar cambios en MCCP secundarlos a incrementos de PA es resultado de la 
presión ejercida por la compresión de la pared torácica como limitante para la 
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expansi6n pulmonar. Este fenómeno a su vez, determinará un incremento de la 
preslOn perivascular, alterando la distensibllidad de esta porción. Aunque el 
valor de la pendiente AMCCP/APA representan cambios en la distensibilidad 
perivascular, su valor no cuantifica esta, ya que para ello se requerirla de otra 
metodologla. De esta manera podemos concluir que la presión critica mlnima de 
cierre es independiente de la presion alveolar. Si esta relación se determina a 
cielo abierto con integridad de la pared torácica y con PA > de 6 mmHg existiré 
una relación positiva con la presión critica mlnima de cierre secundaria a 
efectos en la distensibilidad perivascular del segmento arterial, mas no por 
acción directa de la presi<>n alveolar sobre la misma. 
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GRUPO 111 
EFECTO DE LA PRESION DEL SEGMENTO VENOSO SOBRE LA 

PRESIÓN CRITICA DE CIERRE. 

En esta fase experimental se demostró una área Independiente de la 
MCCP en relación a la -Pv cuando ésta se conserva a niveles menores de 8 
mmHg en cambio cuando la presión venosa es igual o mayor a esta cifra influirá 
sobre el valor de MCCP. Soohoo y cols (16) encontraron que a flujo pulmonar 
constante, PA de 5 cm HP (3.6 mmHg), la presión venosa no influye en la 
presión de la arteria pulmonar, sin embalgo, al elevar la Pv a cifras mayores de 10 
an H20 (7.3 mmHg) existió una correlación positiva con la presión de la arteria 
pulmonar. De sus hallazgos se concluye la independencia de la presión critica 
mlnima de cierre cuando la Pv es menor de 8.2 ± 0.9 mmHg hallazgo 
hemodinámico acorde con nuestros datos. De esta información podemos afirmar 
que la MCCP seré la presión a vencer para iniciar el flujo o mantenerlo cuando 
la Pv sea menor a 7 mmHg, es decir cuando el valor de la pendiente de relación 
MCCP/Pv es igual a cero. En cambio, cuando el valor de la pendiente /1 

MCCP/11 Pv1 sea mayor de cero la situación hemodinámica seré diferente. En 

nuestro estudio el valor de esta pendiente fue de 1.08, muy semejante a la 
reportada previamente de 0.90 (16). El fenómeno que explica el Inicio de la 
lnfklencia de la presión venosa sobre la MCCP es la completa distensión de los 
vasos del comportamiento arterial. Por lo tanto cualquier valor de Pv1 resultará 
en la sobreestlmaclón de la presión del comportamiento arterial. En estas 
condiciones la Pv1 se convierte en la presión a vencer en un número mayor de 
vasos, para poder mantener el flujo pulmonar. En esta condición en particular en 
la que la presión alveolar es menor a la MCCP1, la presión alveolar puede ser 
ignorada como la presión a vencer para Iniciar o mantener el flujo pulmonar. 

La interpretación a los datos previamente setlalados para esta relación será: 

A.- Para la porción Independiente (/'i.MCCP//'i.Pv = O), el flujo dependerá de 
que la presión arterial pulmonar sea mayor a la presión critica mlnima de cierre 
y que ésta a su vez sea mayor que la presión venosa. Por lo tanto Q = Ppa > 

MCCP >Pv. 

B.- Para el segmento dependiente (/'i.MCCP//'i.Pv1 = >O) el flujo dependeré 
de que la presión de la arteria pulmonar sea mayor que la presión venosa 1 y 
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esta a su vez, mayor que la presión critica mlnlma de cierre 1, es decir : Q = 
Ppa > PV1 > MCC1. 

Como conclusión para este tercer grupo estudiado podemos decir que 
tanto en una como en otra condición hemodint!imica, el hecho relevante es que 
podemos ignorar a la presión alveolar como determinante del flujo pulmonar, 
concepto que ayuda a comprender mejor cuales son las presiones que 
intervienen en la regulación del flujo pulmonar en la zona 11 de West. 
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GRUPO IV 

EMBOLISMO PULMONAR CON GELFOAM. 

Con el fin de trabajar en un modelo experimental con resistencias 
vasculares pulmonares aumentadas, se diseM un modelo similar aunque no 
idéntico al publicado por Daily y colaboradores (53). Esta preparación permitió ta 
determinación de curvas de presión - flujo en condiciones controladas de flujo y 
presiones transpulmonares pre y post embolismo lobar. Ademés se previno el 
paso de émbolos hacia el pulmón derecho, permitiendo gran estabilidad 
hemodinémica a nuestra preparación ya que fue un embolismo selectivo del 
LAIS. Posterior al embolismo existió una disminución de la P02, PL02 y PLC02, 

cambios esperados en el intercambio gaseoso secundarios a desequilibrio de la 
relación ventilación - perfusión cuando vasos mayores de 150 milimicras son 
embolizados (54). No se demostró otro mecanismo productor de hipoxemia, tal 
como hipoventilación. El embolismo con gelfoam determinó la disminución del 
flujo lobar en un 40%, incremento de la presión de entrada (Ppa), de la de salida 
(Pv) y de las resistencias pulmonares. La porción rectillnea de la relación PUQL 
se desplazó hacia abajo y hacia la derecha de la linea basal como resultado de 
un incremento de la Ppa en todos los niveles de flujo fijados. Es interesante 
notar que la emboliZación con gelfoam, que afecto primordialmente vasos 
mayores de 300 milimicras de diémetro, pudo modificar tanto la porción 
rectillnea como la curvilfnea. Estos hallazgos apoyan que el concepto de que et 
sitio donde se origina la presión critica esta situado en vasos con alto tono 
vasomotor y a nivel extralveolar (41,42,56). Bshouty y Younes utiliZando un 
modelo matemétlco computarizado de la circulación pulmonar, sugieren que los 
cambios que ocurren a nivel de la MCCP son secundarios primordialmente a 
cambios en la distenslbilidad vascular, més que a los fenómenos 
tradicionalmente aceptados como determinantes de la resistencia. El modelo 
predijo que secundario a una obstrucción vascular, la resistencia aumenta, no 
asl la presión mlnima critica de cierre (MCCP). también predijo que con el 
incremento de la resistencia el valor extrapolado de la presión critica minima 
media de cierre (Pli) aumentaré (40,46). 

Nuestros resultados obtenidos en el grupo de embolismo con gelfoam van 
de acuerdo con los datos predichos del modelo matemético, por lo que los 
cambios encontrados pudieran ser explicados por cambios en la distensibilidad 
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pulmonar. Llevando estos conceptos a la cllnlca, una consecuencia mayor del 
embolismo pulmonar es la diminución del área de sección transversal del lecho 
arterial pulmonar, lo que da como resultado el incremento de las Rp y de la 
postcarga del ventriculo derecho, aumentando asl el trabajo latido, el consumo 
de oxigeno lo que determina la reducción del gasto cardiaco, afectando la 
sobrevida de los pacientes. Los factores que determinan la gravedad de estos 
eventos son: la extensión de la obstrucción mecénlca, la vasoconstricción refleja 
y el estado cardiopulmonar previo. La obstrucción mecánica vascular de las 
ramas arteriales lobares explica por si sola el Incremento de la resistencia 
vascular, pero seguramente otros mecanismos de tipo humoral y renejo están 
involucrados (54,57). 

La vasoconstricción parece contribuir en forma importante a la hipertensión 
arterial pulmonar cuando un émbolo obstruye menos de la mitad del lecho 
vascular, por lo tanto en los casos de embolismo pulmonar el incremento de las 
Rp es secundario a efectos mecénicos, a el vasoespasmo hipóxico y a la 
liberación de substancias vasoactivas. Previamente hemos reportado este 
modelo de obstrucción arterial y resistencias aumentadas, estudiado únicamente 
a grandes flujos (33), en donde la única porción analizada fue la rectillnea, 
perdiéndose toda la información de lo que ocurre en la población vascular 
responsable de los cambios en la MCCP, de ahl que se decidiera el seguimiento 
de 11 curva completa durante 60 minutos. Lo anterior permitió apreciar que una 
vez producido el fenómeno oclusivo con gelfoam los parámetros gasométricos y 
hemodinámlcos permanecieron estables, lo que traduce un excelente modelo 
experimental con Rp aumentadas que permite la evaluación de diversas 
intervenciones. 



GRUPO V 

EFECTO DE LA HIDRALAZINA SOBRE EL LAIS. 

Existe un interés creciente en la investigación de los efectos de drogas 
vasodilatadoras sobre la circulación pulmonar. Lo anterior se genera en la 
necesidad de contar con agentes terapéuticos útiles en la hipertensiOn arterial 
pulmonar (HAP). Al analizar una droga vasoactiva, primero es necesario 
conocer su efecto bajo condiciones cercanas a la normalidad y posteriormente 
bajo circunstancias fisiopatogénicas reproducidas en el laboratorio, o bien a la 
cabecera del paciente. La hidralazina es una eficaz droga vasodilatadora, cuyo 
principal mecanismo de acción es la relajación directa del músculo liso vascular, 
teniendo efecto mayor sobre las arteriales que sobre las venas. En el hombre y 
en los animales de laboratorio, las dosis adecuadas disminuyen la presión 
arterial sistémica y la resistencia vascular periférica, aumenta la frecuencia 
cardiaca, el volumen sistólico y el gasto cardiaco (55,59). Su efecto se presenta 
gradualmente durante 15 a 20 min después de la administración intravenosa. Es 
el vasodilatador mas investigado sobre la circulación pulmonar desde los 
trabajos de Rubín en 1980 (60) en el tratamiento de la HAP primaria y 
secundaria, reportándose disminución de la Rp y mejora en el trabajo 
ventricular, con vasodilatación del lecho arteriolar pulmonar tanto en el reposo 
como en el ejercicio (18,60,61). Además incrementa significativamente el Indice 
cardiaco, sin cambios en la presión capilar pulmonar y como resultado de una 
disminución de la postcarga ventricular izquierda, asociada a un incremento de 
la frecuencia cardiaca como respuesta simpática a la vasodilatación sistémica o 
bien a su efecto primario sobre el nodo sinusal (62).En un estudio realizado en 
perros con el tórax cerrado (30) la droga mostró efectos marcados en el 
aumento de QT y calda de las RP calculadas, sin embargo al analizar su efecto 
en curvas de flujo - presión se encontró una disminución significativa en las 
presiones criticas de cierre. Otros modelos caninos con tromboembolia 
pulmonar con coágulos autólogos en tórax cerrado (63,64) mostraron 
disminuclón de la presión critica de cierre. La falta del conocimiento del 
comportamiento fislol6gico de la vasculatura pulmonar normal, determina 
ausencia de definición del efecto de diversas drogas conocidas vasodilatadoras 
sobre patologlas que producen aumento de las Rp. De ahl la importancia 
trascendental de haber caracterizado bajo condiciones controladas, el 
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comportamiento de la circulación pulmonar en nuestro modelo, tanto en 
condiciones basales como con aumento de resistencias pulmonares. 

GRUPOV-1 
EFECTOS DE LA HIDRALAZINA SOBRE LA CIRCULACION PULMONAR 

CANINA NORMAL. 

Los cambios hemodinémicos observados después de la infusión de H 
pueden resumirse de la siguiente manera: la Ppa disminuyo significativamente 
a flujos comprendidos entre 200 - 600 mllmln, y no produjo cambio alguno a 
flujos por debajo de 100 mUmln. Existió un Incremento significativo de la 
conductancia vascular, mientras que la PLi y la MCCP no se modificaron. Todos 
estos hallazgos sugieren que la H promovió un efecto vasodilatador en la 
vasculatura pulmonar canina normal por Incremento de la distenslbilidad 
vascular de aquella población de vasos que se encontraban abiertos y no en 

. aquellos en donde existe un tono vasomotor aHo en donde se cree que ocurre el 
cierre vascular (45,56,65). Los cambios en la conductancia vascular observados 
no pueden ser atribuidos a cambios en la presión alveolar, hematocrito (66), o a 
cambios en las presiones parciales de oxigeno ya que estos valores 
permanecieron constantes. De tal manera que podemos precisar que los 
cambios ocurridos fueren secundarios a un efecto directo de la droga sobre la 
vasculatura arterial. Sin embargo, otro factor causal de los cambios observados 
y que no puede ser eliminado, es el incremento de la P02 de la mezcla venosa 
secundarlo al aumento del QT promovido por la H (21,22). 

GRUPOV-11 

EFECTO DE LA HIDRALAZINA SOBRE LA CIRCULACIÓN PULMONAR 
CANINA EMBOLIZADA CON GELFOAM. 

A semejanza de lo que ocurrió en el grupo de lóbulos no embolizados, la H 
produjo una disminución en las Rp para la población vascular responsable de la 
porción rectllinea de la relación PUQL que representan una resistencia 
progresiva al flujo. Por otro lado la H no afectó a los vasos representados en el 
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segmento curvillneo, porción que refleja la f~encla de distrlbuclOn de las 
presiones criticas de cierre. La disminución de la Rp despu6s de H asume un 
Incremento del érea de sección transversal. Este fenómeno pudiera explicarse o 
bien por la disminución del tono de los vasos no embolizados o por un 
incremento en el dlémetro de los vasos embolizados, restableciendo el flujo 
sangulneo a trav6s de ellos, o ambos. · Nuevamente los efectos obtenidos 
pueden atribuirse a resultado directo de la acción de la droga o bien a 
mecanismos Inducidos por Pv02 (21,22,67). En contraste con nuestro estudio 
Cucas y colaboradores (30) mostraron que la disminución de las Rp despu6s de 
la administración de hklralazina fue secundarlo a la disminución de la presión 
media mlnlma critica de cierre sin ningún cambio en la porción rectlllnea de la 

. curva de PUQL. No tenemos explicación para sus hallazgos, sin embargo las 
discrepancias pudieran explicarse por se r diferentes dlsenos experimentales. En 
su preparaclOn canina a tórax cerrado encontramos muy pocos puntos 
coordinados de presión-flujo, lo que influye definitivamente en las caracterlstlcas 
de la pendiente (1,42),. En el estudio de las curvas de flujo - presión es de 
trascendental Importancia conocer todos los cambios producidos por una 
Intervención experimental tanto en la presión de entrada como en la de salida, 
asl como en el flujo, ya que estos producen alteraciones en la geometrla de la 
circulación pulmonar determinando cambios en las resistencias y presiones. De 
ahl la importancia de tener el control del mayor número de variables. A pesar de 
que en el modelo de Cucas se lograron grandes cambios de gasto cardiaco con 
mlnlmas modificaciones en la presión de la aurlcula Izquierda, es bien conocido 
que aún mlnlmos cambios en la presión de salida pueden desviar la curva de 
flujo presión determinando cambios en el valor del Intercepto a cero flujo • 
presión. En cambio en nuestra preparación se pudo controlar la variable de 
presión de salida ya que la Pv se prefijo' a < - 10 mmHg para asegurar 
condiciones de zona 11. Por lo tanto las discrepancias pudieran estar 
relacionadas a diferencias en la presión de salida. Los resultados tambi6n 
puedleran ser distintos debido a que ellos utilizaron trombos autOlogos en vez de 
gelfoam, sin embargo no creemos que esta sea la causa dado que en ambas 
preparaciones se alcanzaron los objetivos de obstrucción vascular y estabilidad 
de la preparación. 
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La determinación de la MCCP se obtuvo suspendiendo el flujo lobar durante 
por lo menos 8 minutos. Estos hallazgos sugieren que la MCCP esta dada por . 
vlas vasculares con alta resistencia para el paso del flujo y representan los 
vasos extraalveolares abiertos hasta el final como ha sido sugerido por Graham 
y colaboradores (11 ). Bajo las diferentes condiciones experimentales de nuestro 
estudio la MCCP no cambió, lo que esta de acuerdo con el modelo matem4tlco 
computarizado de la circulación pulmonar que predice que durante la 
obstrucción mecánica la MCCP permanece sin cambios, mientras que la 
resistencia aumentará . En el momento actual el significado cllnlco de la 
medición de MCCP esta por definirse. 

Por lo anterior concluimos que en base a nuestros hallazgos en este 
modelo canino de embolia con gelfoam, tanto como en la vasculatura normal, la 
disminución de las RP producida por la hldralazina no afecta la presión critica 
mlnlma de cierre, pero su efecto puede ser explicado por un incremento en la 
conductancla vascular debido a un incremento en la dlstenslbllidad vascular. 

La conclusión de estos cinco experimentos florece en el nacimiento de 
nuevas incógnitas, lo que se traduciré en nuevos retos de dlseftos 
experimentales que permitan acercamos aunque sea levemente al conocimiento 
de la fisiologla y fislopatologla de la circulación pulmonar. 
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