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RESUMEN.

“CAPOS BARCIA ROJAS CUAUNIENDC. Sembrads éidatelial para
meJDrar"lé( pérmeaﬁxlxdsd ge 165 injertos Herter:alea de
po}iteprafluqretileno an =l perro. (Bajcyla direccion del
MC . Raféal fAcuRa Frats, MVZ. Laura S. de Yta Martinez y MVZ.
Javier Rojero Vallejo).

Con est; trabajo se pretendid mejorar la permzabilidad
de los injertos de teflén (politetrafluaretileno) en el
sistema arterial del perro mediante el sembrado de ceélulas
endoteliales obtenidas por derivacion enzimstica de vena
yugular autéloga. Se compararon tres grupos, Grupo Iz
injerto de teflon sin sembrado de celulas endoteliales,
Grupoc Ii: iniertq de teflén con sembrado de celulas
2ndoteliales y Grupo IIl: injerto de vena yugular autdloga
invertida (grupo control). Los injertos fueron colocados en
todos los grupos éulrurgicamente substituyendo un segmento
de la arteria iliaca externa derecha. Las wvariables
estudiadas fueron el grado de endotelizacion del injerto de
teflén y su permeabilidad. Para el analisis estadistico se
empledé el metado de Chi cuadrada (X2) c¢on dos grados de
libertad vy «=0.05. De los tres grupos se esperaba que el
grupo 11 fuese superior en su permeabilidad y endatelizacion
al grupo I, pera los resultados no indicaron ninguna
diferencia estadisticamente significativa {endotelio
X2=7.33, permeabilidad X2=7.847), rechazando la hipotesis
{1a creacién de un endotelio en 1la superficie interna de

todo el injerto mediante la dertvacién y sembrado de celulas



andotsliales a partir d= vana autologa wmejora la
permeabilidad de logs injertos de teflon en el sistema
arterial del perro}, por lo tanto el injerto de vena yugular
autologa invertida es el de primera eleccitn con respecto a

su parmeabilidad.



INTRODUCCION.

La cirugia experimental ®s upa rama de la medicina
moderna que tiene un caracter multidisciplinario, en ella
intervienen profesionales de la salud, como san médicos
cirujanas, enfermeras, tecnicos laboratoristas y desde luego
médicos veterinarios zootecnistas entre otros, teados ellos
en una estrecha colaboracién para mejorar la salud humana.

De entre las multiples &reas de la cirugla experimental,
se encuentra la cirugla cardiovascular, donde el papel de
modelos vivos as fundamental para lograr avances
significativos sin poner en riesgo la vida humana.

En el caso de las protesis vasculares, los modelos
caninos han sido de inestimable utilidad, pues gracias a
ellos son los avances que hoy dia experimenta la cirugia
vascular en bien de la salud humana y animal (28).

Las &écni:as quirargicas para la reparacién vascular no
se han empleado con mucha frecuencia en la aedicina
veterinaria, esto se debe probablemente al hecho de que Jos
vasos sanguineos del perro ¥y el gato generalmente son
demasiado pequerdos para las técnic§5 quirargicas normales, y
la circulacion colateral es lo suficientemente grande para
mantener una irrigacién sangulinea adecuada en la mayoria de
las regilones, sin embargo pueden presentarse lesiones =n los
miembros, que involucren la seccién de vasos mayores que
pueden ser reparados para reducir la dependencia en el

desarrollo de la circulacion colateral (&),



Los injertos vasculares en perros son empleados en el
reemplazo ae arterias cuando estas no permiten anastomaosis
tEEmino—tErminal, al provocar una tensian inadaecusda sabra
la "arteria o en aquellas enfermadades, como la fistula
arterio-venoss, que requieren la técnica de "bypass" (5,9).

Una de las razones por las que existe un alto grado de
resultados desfavorables en la cirugia vascular veterinaria
es que se ha utilizado una tecnica inadecuada (5,46} o no se
conoce el desarrollo de métodos inovadores como las prétesis
e injertos vasculares. Estas teéecnicas podridn ser de
utilidad terapéutica quirdrgica veterinaria en enfermadades
tales como los aneurismas disecantes o ruptura de la aorta
causados por Spirocerca lupi, si se diagnostican a tiempo
(5,39).

Con demasiada frecuencia estos animales se tratan
conservadoramente debido a que el cirujano veterinario no
tiene la suficiente confianza en este campo de la cirugia,
por lo que la investigacién en cirugia vagcular
experimental, ademas de sus apaortaciones en bien de la
humanidad, podria tener gran aplicacion en la cirugta

veterinaria (5,6). R

HIATORIA.

Hallowel (17539} empled la sutura de la arteria‘hUMEral

lesionada durante una flevotomia, este fueé el pﬁimEﬁ;lntehto
conocido para contralar la hemorragia arterial conservando

la luz del vaso (&,30).




'Carréi :(1902) fué el primero en substituir segmentos
arteriales médiante la interposicion de injertas de vena
autdloga (6,1&,30), una de las principales aportaciones de
Carrél es a2l método de triangulacion de los vasos para su

anastomasis (1,5,6,10,12),

DEFINICION ¥ CLABIFICACION DE LOS INJERTOE VARCULAREE.

Los autoinjertos (arteriales o venosos) pravienen del
mismo sujeto, estos son da hecho los unicos injertos en el
plano bioldégico. Los homoinjertos provienen de un sujeto de
la misma especie. Son los transplantes, as: como las
heteroinjertos los que grovienen de un sujeto de especie
diferente. Las protesis son cuerpos extrafos bien tolerados,
pera que inducen en cualquiera de sus superficies, interna y
extarna, reacciones en el huesped (19).

Los injertas venosos autelogos son  tedricamante el
material ideal para la reconstruccion arterial. Clinicamente
el injerto de vena autaloga ha demostrado ser el injerto
preferido en puentes femoropopliteos-tibial y coronarias-
carotida-renal o reconstrucecion arterial =an otros lugares en
humanos. El autoinjerto venosog sufre pocas modificaciones
porque es un injerto en el cual la vida celular persiste
(3,9,10,15,22,25) .

tos injortos utilizadoes en la cirugia angiologica se
estudian desde el punto de vista de su grosor, permeabilidad
(permite el fluio sanguineo), suturabilidad, elasticidad y

tipo de reactividad celular (13).



Clasificacion de loé 1niérto$:x5_—

1.~ Tejidos. o

A.~ Autalogos frescos o yxtalhence preservados.
al! Arteria. ‘ ’
b) Vena.

¢} Fascia.

d) Qtros (peritonea).

B.—~ Homélogos.

al Arteria.

- Fresca o vitalmente preservada.

~ Freservados variablemte y no disponibles.
b) Vena.

- Tratasda.

-~ Vena umbilical preservada an glutara]dehido.;
C.~ Heterslogos.

al Arteria (carotida de bhavino).

~ Tratada o presevada variablemente.

~ Conservada.

Z.~ Proétesis sinteticas.

A.~ De pared sdlida a no porosa.

a) Superficie na trombogénica.

b) Intima artificial,

¢} Linea parasa.

B.— Compuesta de poros.

3) Baja porosidad.

b} Mediana porasidad.

¢} Alta parosidad.



3.- Sinteticas.
A.- Dacreon-velour.

B.~ Garotex (politetrafluoretilesne) (10,15,

CARACTERIATICARA DEL INJERATO VARCUILAR IDEAL.

El injerto ideal debe llenar los siguientes requisitos:

1.~ Ser quimicamente inerte.

2.~ No producir reaccién inflamatoria.

3.~ No ser cancerigeno.

4.~ Tener resistencia tencional adecuada.

5.~ Soportar la esterilizacitn mediante el calor.

4.— Adaptarse facilmente a los trayectos arteriales sin
gresentar angulacion, no ocluirse su luz al ser doblados.

7.- Presentar caracteristicas fisicas aceptablas en
relacién a su suturabilidad, grosor, dureza. fleuibilidad y
elasticidad (ser de f&cil manejyo durante la cirugial.

8.— MNo ser trombogénico (superficie intraluminal- no
trombogénica). »

9.~ Estar disponible por un costo razonable.y poder ser:.

esterilizado repetidamente sin alteracidn.

10.~ Ser durable, que no experimentg‘

degenerativos durante la vida del paciente.
11.~ Resista a la infeccion.
12.- Diferentes medidas.

13.- Indice de permeabilidad alto .y a lar




Las protesis o injertos artificiales presentan el
inconvenients de tener un calibre uniformes, que no reproduce
la reduccian de calibre del vaso, lo cual origina
condiciones henodinamicas inpertectas y por ultimo las
prétesis son cuerpos extrafios que no resisten la 1nfeccidn

(10,23, 34,36).

INIERTO VARCULAR DE POLITETRAFLUDRETILENO.

El politetrafluoretileno (FTFE) tue introducida por vez
primera en 1975. Es blanco, de superficie lisa, flexible, de
paredes delgadas, puede producirse cierto gqrado de
estiramiento si se somete a traccion sin gque la protesis se
distorcione o se doble. Es inherte, mantiene su fuerza
cdurante largos pericdos de tiempo, es manejable y se sutura
facilmente, ademds de ser un material rigide. EI tamado de
los poros es de 30 micras, su didmetro interno es de S mm, y
su pared ultradelgada. Es expandido y refor:zado (1,8,16,20).

Estas protesis comprand=n tubos gque presentan
caracteristicas intermedias entra las protesis micra y
macroporasas. ka constitucién intima del PTFE consiste en
filas de nudos fijados paralelamente por bandas de pl&stico,
resultanda asi wna porosidad similar a las del vaso
sanguineo, dando origen al crecimiento intracelular (13).

El PTFE, resiste y previene la formacion de dilataciones
ademas de habetr sido utilizado =n vasos por debajo de los 6

mm. de didmetro (18).



Cuando se produce trombosis cardiaren él PTFE esta suele
deberse a uno de  los tres siguientes factores etilégicos de
importancia:

1.- Degeneracién distal y en algunos casos proximal.

2.~ Progresién de la hiperplasia intimal anastomatica.

J.~ Trombosis ideopatica del injerto (15).

INJERTOS SN £l HIBTEMA VAGCULAR.

La orqanizacitn basica de la pared de todos los vasos
4(arteria5 Y venas) es parecida. La mayoria de los autores
distinguen tres capas: tanica intima (capa interna o
lumipal), tdnica media (capa intermedia) y tunica adventicia
(capa externa). En las arterias el limite entra la tunica
fntima y la media esta marcado por 1la lamina elastica
interna, la tunica intima esta constituida por un tubo
endotelial, cuyas células por lo general tienen su eje mayor
orientado longitudinalmente. En las venas el telido muscular
y elastico no estan tan bien desarrollados como en las
arterias, mientras que el componente de tejido conjuntivo es
mucho mas preponderante (11,21).

En la tdnica intima de las venas de calibre mediano
(vena yugular), las células endoteliales en vista
superficial son poligonas de perfiles muy irregu!aveé
(11,21,23).

El endotelio de los vasos sanguineos, es5 una capa de
células que previene la cozsgqulacion intravascular y

reestablecen las soluciones de continuidad (15).



La trombosis temprana v tardia es una de las
caomplicaciones mds seri1as en cualquier procedimiento de
reconstrucc1én vascular (4,10,15,23,24,32) .

Una de los factores en la prevencion de las trombosis es
la suficiente velocidad de flujo a través del injerto para
que asi se disminuya la acumulacion de fibrina
(7,9,10,15,22,23).

Para disminuir la frecuencia de trombos en los injertos
artificiales se recomienda irrigar estos con sangre del
mismo paciente unos minutos antes de su  implantacion (5,
pero esto no implica una técnica de derivacion y sembrado de
células endoteliales en el lumen del injerto.

ta endotelizacién de la superficie intraluminal del
injerto, disminuye la trombogenicidad del mismo (9,15,23).
Existen pruebas experimentales en el modelo canino de que la
siembra de células endoteliales en injertos sintéticos,
acelera la endotelizacidn completa de la superficie interna,

reduciendo la trombogenicidad de la pratesis (6,24).

BEMEMKADD DE CRLLULAG GNROTRLIALKS.

El concepto de derivacién de células endoteliales para
su sembrado en injertos vasculares fué descrito por vez
primera en 1978 par el Dr. Malcom Herring en Indianpapolis.
En su  iniciao se obtenian las células endoteliales
mecinicamenta por raspado del endatelio con rastrillo de

acero (1).
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La Dra. Graham ided =l metodo de uverivacicn de calulas
endateliales por medios enzimiticos, wtilizsndo tripsina y
colagenasa, obteniendo asi una poblacicn practicamente pura
de estas células (13,37). La principal ventaja del semhrado
de ceélulas endoteliales en el injerto sintético es la
creacién de una suparficie no trombogeénica
(13,18,23,26,27,29,31). En atras investigaciones se muestra
un grado de endotelizacion de &0 y 90% (4,17,24,29).

Bagln las observaciones a microscopia Optica se ha
determinada qua un segmento de vena de 4 wm. de didmetro y
de & a 8 ca. de longuitud son suficientes para semsbrar
injertos de & mm. de didmetro y de 30 a 40 cm. de longuitud
(13,

La agregacién plaguetaria es uno de los principales
factores para la formacidén de trombos en la superficie
interna de los injertos artificiales, por lo gque =1 contacto
de las plagquetas con la superficie intraluminal del injerto
y la agregacitn de las mismas es un efecto  irreversible
(13,23,24).

En estudios experimentales la adherencia plaguetaria en
la superficie intraluminal del injerto puade ser prevenida
con la administracion da antiagregantes plaguetarios
(9,12,15). La administracién de componentss tales como =l
scido  acetilsalicilico (Aspirina) en aicrodosis, tienda a
mejorar la tasa de permeabilidad en las protesis de PTFE

colocadas an extremidades posteriares (4,15).




El acido acetilsalicilico compite sslectivamente con la
tromboxano~sintetasa, permitiendo la dominacion de  la
prostaglandina antiagregante de las plaguetas, mientras la
prostaciclina, que se produce norealmente en la superficie
luminal de las arterias, induce una hipotrombinemia despues
de una administracion prolongada del 4cido acetisalicilico
14,12,14,33),

Existe evidencia experimental de gque la prostaciclina
tambien se produce en protesis vasculares endotelizadas
(12,14} .

Se piensa que mediante algunas moditicaciones en la
técnica de sembrado de células endoteliales y derivacién
enzimdtica, se puede lograr un mejor sembrado de cé&lulas y
tambien mejores resultados postquirargicos (2,27).

La creacitn de un 1njerto hibrido (de material sintetico
y recubierto en la superficie luminal con semhrado de
celulas endoteliales), ofrece una ventaja muy impartante en
este tipo de substitutos vasculares, porgue el grado de
endotelizacidn sin esta técnica es nulo (2,27).

Con base en lo anterior, considero que esta linga de
investigacién esta justificada, constituyendo un  Area
importante de estudio en el desarrollo de 1la cirugia

vascular tanto en medicina humana como veterinaria.



HIFOTESIS.

La creacion de un endatzlio en la superficie ;nterna de
todu el injerta mediante la derivacion y sembraovo d=2 celulas
endateliales a partir de vena autologa mejora la
pérmeabilidad de las injertos de PTFE en gl sistema arterial

del perro.



ORJETIVOS.
1.~ Mejarar 13 permeabilidad de los injertos de FIFE en
el ‘sistema arterial del perro mediante el sembrado de
células andoteliales a partir de vena autédloga.
2.~ Crear un endotel:o mediante la técnica de derivacién

vy sembrado de celulas endoteliales en injertos de PTFE.



MATERIAL Y. METODO.

1.- Se  utilizaron las  instalaciones. de cirugia
exparimental y el bioterio del Rospital Beneral  de Mexico
5.8,

2. Equipo. Instrumental de cirugia genaral ]
instrumental de cirugia  vascular . (pinzas de Bulldog, de
Satinsky y portaagujas vascular) (fig. 1).

3.~ Biologicos. Se emplearon 15 perros mestizos de talla
mediana (1S a 20 Kg. de peso viva) machos y hembras,
saludables, vacunadaos (vacuna antirrabica, vacuna contra
leptospirosis canina, hepatitis canina y distemper canino),
y desparasitados externa (Coumafaos "Asuntol®) e internamente
{Nitroscanate "Lopatol").

4.~ Foblacidn y muestra. Se formaron tres grupos,. con S
perros cada uno.

Grupo 1: injerto de PYFE sin sembrada de célulass
endoteliales.

Grupo IIr injerte de PTFE cop sembrado de células,
endateliales.

Grupo III: control, injerto de vena yugular autologa
invertida. ) : S

Substituyendo en los tres grupos la arteria: iliaca

enterna derecha (fig. 3, 4, 11 y 12).



S.~ Criterios.
a) Inclusién. Ferraos mestizos de talla mediana (15 a.20

Kg. de Feso vive) machos y hembras que completaron su

premedicaci6n can &cido acetilsaticilico (35S mo. pnéis s

unica via oral) 24  horas antes. de " lavieirugfa’

(1,2,4,8,15,16,17,24,27,33).

b) Eliminacién. Se eliminaron los peﬁros'que{ﬁﬁéiérnﬁ en:,
el posoperatorio inmediatao (3 a 24 hrsy) 7bdf, choqﬁg
hipovolémica, paor causa intrinsecas a la cirugia, par un
problema septico o por que el injerto se encotrd ocluido.
Tambien se eliminaron del estudio aquellos animales qua
presentaron oclusidn del injerto durante las siguientes 24
horas posoperatorio, porgue se considera que la causa de
esta oclusién es por defectos en la técnica quirdargica.
Ademas se eliminaron del estudio aquellas hembras qua al
mamento de la cirugla se detectaron gestantes. Los perros
que se2 eliminaron fueron substituidos por otres en igual
ndamero y que reunfan los requisitos de inclusion.

6.~ Definicién de variables.

a) Fermeabilidad del i1njerto. Cualitativa: berﬁéébfé

ocluido.
b} Grada de endotelizacién, Cualitativa: énftesn;
histolégicos cada S mm. {transversales) tefidos bébn”

hematoxilina-eosina y observados al microscapio' épficn .

(100X) .




7.~ Procedimienta.

a)  Grupo I3 injerta pe;;FTFErainr sémbvadn de:.céelulas

endaoteliales.

~ Yecnica quirﬁrgiéa.

La anestasia se  llevé a cabo  via endovencsa con
pentobarbital sadico (Anestesal}) a Lha dosis de 3I0 mg, /Kq.
da2 peso vivo, vigilanda respuestas a estimulos externos
hasta obtener plano anestésico.

Tiempo - abdominal, Se incidio en linea media (fig. 2
para disecar por planos hasta el peritoneo, se abrié la
cavidad abdominal para retraer las visceras craneslmente y
hacia 1la izquierda, se disecarcn los vasos iliacos
incidienda el peritoneo dorsal, se refirid la arteria 1liaca
desde su origen en  la arteria aorta abdominal hasta la
arteria iliaca externa a nivel det ligamento inguinal (fig,
4), se colocaron pinzas vasculares de Bulldog y de Satinsky
en &l extremo proximal y distal. Freviamente a colosar las
pinzas de Bulldog y Satinsky se heparinizd al perro con una
dosis de 0.5 a ! mg./Kg. I[.V., acto sequido se secciono la
arteria retiranoo con ella las pinzas de Satinsky y se
realiz6 anastomdsis termino-terminal entre los dos extremos
de la arteria iliaca externa y el injerto de PTFE (Gorotex)
con longuitud aproximada de S cm., haciendo sutura continua
con prolene vascular calibre 6-0 empleando la técnica de
triangulacidén del vaso (fig. 5 y 11} (1,5,6,10,12), Al
finalizat las anastomosis se libera el EBulldog proximal para

permitir el llenado con  sangre del injerto y de esta manera
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saliera el aire por los orificios entre punto y punto de la
anastomosis distal, posteriormente se libero el Bulldog
distal para permitir el paso da sangre por el injerto.

‘ El cierre de la cavidad se efectud por planos en foﬁﬁé
convencional con catgut cromico calibre O y piel - con seda
calibre O (19). )

b} Grupo II: i1njerto de PTFE con sembrado Vde ;élulas
endoteliales.

- Técnica de derivacion vy sembrado de ceélulas
endoteliales.

Las células endoteliales fueron abtenidas par derivacion
enzimidtica de las venas yugulares externas conforme al
protocnlo de la Universidad da Michigan (8).

Das segmentos de 10 cm. de longitud se removieron de las
yugulares y fueron evertidos sobre rodillos de acero
inoxidable de S mm. de diametro. Estos se suspendieron y
agitaron durante 3 minutos en una soluciédn salina tipo Hanks
libre de calcio y magnesio, posteriormente se incubaron por
10 minutos en solucion salina tipo Hanks libre de calcio y
magnesio con tripsina-EDTA a una concentracion de 0.1%, pH=8
y a 3I7°C de temperatura. Despues fueran sumargidas 10
minutos en solucion tipo Hanks con calcio, magnesio ¥y
cpniagenasa tipo I-5 a un pH=7.3 y una temperatura de 37°C.
Las venas fueron agitadas 40 segundos en solucion de
colagenasa al O.1% y posteriormente colocadas en 9.5 ml. de
medio de cultivo 199. Las dos (ltimas soluciones fueron

centrifugadas por 5 minutos, para obtener asi ua concentrado
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de ceélulas endoteliales y mezclarlas " con ipzmi. cde sanqhe
(10 ml./300 UL de hepsarinal. Se irrigaroﬁ ~105:jnjent9§ con

esta solucion 10 veces para hacer ‘el sembrado de'EEIplés :

endoteliales en el injerto de PTFE.

- Técnica quidrgica.

Tiempo cervical. Se realizd una incision a ‘lo largo del
trayecto de la vena yugular externa de 10 ca. de laﬁéuitud
(fig. 2) y se diseca por planos hasta localizar la vena
yugular externa. Se ligaron sus atluentes con algodén
calibre 5-0 y sus extremos con seda calibre 3-0 para retirar
este segmento. Se cerrd la herida por planos con catgut
simple calibre 2-0 y piel con seda calibre O, sa repitia el
procedimiento en la vena contralateral. Los segmentos de
vena se mantuvieron en =olucién salina isotonica helada
1 g).

Tiempo abdominal. El procedimiento fue el mismo que con
al grupo I (injerto de PTFE sin sembrado de celulas
andoteliales) (fig. 11), pero previo a este paso se realizo
la derivacidn y sembrado de células endoteliales segin la
tecnica anteriormenta descrita. El cierre de la cavidad se
efectud por planos en forma convencional con catgut cramico
calibre 0 y piel con seda calibre O (19),

c) Grupo 11I: control, injerto de vena yugular autédloga
invertida.

Se le realizd el mismo procedimiento, paro substituyendo
el injerto de FTFE por injerto de vena yugular autédloga

invertida (fig. 11).



d) Pocsoperatorio. Cadg;gﬁupo‘déys ‘pe }dbsebvadc

diariamz=nte, administrando 80)°'0

(Pemprocilina) 1.M. por
acetilsalicilico (h:pxrnna)

que durd el experimento (l 2,4, 8 15, 16 17 24 27 33).

Diariamente sa realizo ,lcuracinn .de. las . hearidas
quirdrgicas y se suspendid en- el momento que se abservd

granulacién de la herida (8 dias sproximadaments). Se les

ejercita haciéndalos caminar las primeras 48 horas
posoperatorio v posteriormente haciendolas corrar
diariamente.

8. - Aretriografia. Se realizo a los 3 mesas
posoperatorio.

?.- Se recuperaren los injertos de los tres grupos para
evaluar el grado de endotelizacidn y formacion de trombos
murales a los 3 mases posoperatorio mediante cortes
histologicos cada _5 @mm, (transvetsales) teAidos con
hematoxilina—eosina y observados al microscopio 6ptico
(100X} . =

10.~ Ana&lisis estadistico. Para evaluar Yo verifxcar
diferencias estadisticamente significativas entre : los tres

Qrupos se realizaron:

a) Permeabilidads Chi cuadrada (X2).

b) Grado de endotelizacion: Chi cuadiada (X




RESUL. TADOS.

Grupo  1: xnsertd de  PTFE i#xn sembrada oe  cslulas
endoteliales.

FPara e} grupo 1, se obtuvo persassbilidad en cuatrn da’!
los perros a los tres meses de colocado =1 injerto (cuadro
1), en la extremidad 1njertada (mienbro posteriuf derecﬁq)
na se prasentaron signos de oclusion en ninguna'qe:,}és
animales (cuadrn 1y 2). El madio de caﬁﬁkasée ;éﬁ lla
arteriografia paso a traves d2l injerto en las perréé‘c;n
permeabilidad positiva 1fig. &), en &) injerto qua seé utiuyo
s2 aprecia circulacion arterial colateral (fig, 7).

Al microscopio optico se  obsSErve hiparplasia en la zana
de anastomts:is, infiltrado de fibroblastos y ausencia total
de endotelio {(fig. 13, axceplo en uno de los parros,. En la
ohservacion macroscépica no se detecto la presencia de
tromnas en la pared del injerto (cuadra 1).

Grupa [I: injerta de PTFE con sembrado de células
endotelilass.

En este grupo se presentd permeabilidad en uno de los
perras a los tres meses de colocado el injerto (cuadro 1},
los demas se encontraron ocluldos, la extremidad donde se
coloco el injerto (miembro pasterior derachal, na
presentaron signos de oclusién en ningune de  1os perros,

como serian claudicacién o hipatermia de la extremidad.




En el pérro qqei}ﬁfésgn;d‘ﬁna permeabilidad positiva, se
obsservd en ]a‘artaringréflﬁ ei paso del medio de contraste
a través del injerto (fig. B), en los cuatro restantes el
materi1al de contraste ns pas® a traves del injerto (fig. 9),
abservandose asi la occlusién del mismo por trombos murales
{cuadro 2), 7

En dos de los perros de - este qrupo se pbeséﬁfo'
circulacion arterial colateral (fig. 9).

Al recuperar los injertos a los tres meses, se
observaron trombos murales en cuatro de ellos, solo - uno
estuvo permeable (fig. 13 y 16). La superficie intraluminal,
en tres de los injertos recuperados, presentd una {fina
pélicula color amarillo, ademas de hiperplasia an los sitios
de anastomosis (cuadro 2, fig. 15).

La derivacion enzimdtica de celulas endoteliales fué
corrabaorada al wmicroscopio optico en cada ocasion,
chservandose grupos de células endotaliales en el frotis
realizado al medio de cultivo 199 y solucion de colagenasa
centrifugada. For razones tecnicas no fué posible estimar el
numero da ceélulas derivadas mediante este procedimiento.

A microscopla optica se detecto la presencia de
endotelio en tres de los ingjertas recuperados (cuadra 2,
fig. 14), hiperplasia de la intima en los cinco, codgulos e

intiltrado de fibroblastos en cuatre {(cuadro 2).
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Grupo 1Il: contral, ianjerto de wvena y;gulgr  autd1D§a
invertida. L :

Estos parros presentaron permesbiiidad en todo el gﬁﬁpb
{5 perros) a los tres meses de colocar al injevtorlcuadvn
1?. En la extremidad donde se tolocod ] injerto (extremidad
posterior detechal, no se detectaron signos de aclusion,
comp serian claudicaci6n o hipoatermia de la extremidad.

En la arteriografia a los tres meses se obsarve el paso
del material de contraste a través del injerto, sin trombos
murales en su interior {(fig. 10}, En algunos casos se
abservd una ligera disparidad de calibre entre la arteria
iliaca externa y el injerto de vena yugular autédloga. Lo
anterior confirma que la tecnica quirtrgics =zmpleada fud la
cavrrecta.

Al recuperar los injertos de vena yugular autdloga a los
tres meses, no presentaron trombos murales ni hiperplasia de
la intima en los sitias de anastomosis (cuadro 2, fig. 17).

Al estudia microscopico no se observaron cambios en la
intima ni codgulos adheridos a las paraedes (cuadro 2). Se
observé infiltrada inflamatoria.crdnico tipo granulomatoso
en 1lps sitios de anastomusis alrededor del material de

sutura.



ANALIOIE ESTADIONTICO.

€l estudio estadistica realizado para el analisis d;ylos
resultados fué por el metodo Chi cuadrada (%32) det ido a>nue,
este tipo de2 prueba permitid ver la diferencia entre 3 o ﬁés
muestras, o para comparar 2 o mds auestras con  respecto a
una variable de mas dae 2 categorias. Ademis permite
establecer relaciones entre escalas neminales con cualquier
namero de categorias, estableciendo uwna camparacion de
frecuencias y no de parcentajes, se utiliza para cualquier
cuadro k'r.

Este método rechaza o acepta la hipdtesis conocida (la
creacion de un endotelio en la superficie interna de todo el
injerto mediante la derivacitén y sembrado de células
endoteliales a partir de vena autologa eejora la
permeabilidad de ios injertos de PTFE en el sistema artarial
del perro) cvomo hipotesis nula y es rechazada de acuerdo con
el nivel de significancia.

Con base en los resultados ocbtenidos en los tres grupos
experimentales:

- ENDOTELID. El valor calculada de Xi=7,33 coaparada cénr
21 valor de X2 tabulada=0.103 con dos grados de libertad y
con un nivel de a=0.05 denota que la X2 es significativa a
la hipotesis nula.

- PERMEABILIDAD. E1 valor calculado de X!=7.847
comparado con el valor de X2 tabulada=0.103 con dos grados
de libertad y con un nivel a=0.0% denota que la X2 calculada

es significativa a la hipotesis aula.



Se phsarvaron diferencias estadisticamente signifcativas
en relscién con el grupa coniral por lo que se rechaza la
hipotesis conocida ("la crescion de un  endotelio en la
suparficie interna de toda el injecto mediants la derivacion
y sembradn de celulas endoteliales a partir de vena autaloga
mejara la permeabilidad de los injertos de FIFE en el
sistema arterial del perro”}l coma hipotes:is nula en ambos
pardmetros, permeabilidad y endotelizacion fué mejor en el

grrupo control.
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DISCUSION.

La creacién de wun injerto hibrido, esto &8s, un injerto
que combine materiales sintéticos y biolegicos, como =21
injerto de PTFE con sembrado de celulas endoteliales es
factible, pero dista mucho de ser a8l injerto ideal, sin
embargo la técnica de derivacién y sembrado de células
endoteliales presenta la ventaja de crear una superficie no
trombogenica, esto apoyado en investigaciones anteriores
(1,2,6,9,12,14,15,17,23), pero quiza necesite mejorarse
aplicando al injerto 1la técnica de endotelizacion tiempo
antes de la cilrugia y mantenarlo en un maedio de cultivo
celular, para que de este modo se recubra el injerto en su
totalidad (7,8,12,14,18,23).

Trabajos realizados en 21 sistema venoso han reportado,
que a pesar de la endotelizacion total del injerto, esta no
evita que se ocluyan y se culpa al bajo flujo zanguineo como
el factor principal en la oclusion (1,2,27). Con respecto a
la baja velocidad de flujo sanguineo s improbable que haya
sido causa de oclusidn, pues los perros eran ejercitados
diariamente durante todo el tiempo gue duro el experimenta.
Al saer un injerto en sistema arterial no presentaba la
caracteristica que reporta Acufa (1,2) en el sistema venoso,
consistente en un flujo sanguinzo lento, por lo que se evita
la acumulacion de fibrina en la superficie intraluminal
(7,9,10,15,22,23,36), tampoco se puede dudar totalmente de
la efectividad de la derivacian enzimdtica, conforme. se

corrobard al mictoscopio 6ptica a partic de un  frotis del



medio de cultivo 199 y colagenasa, pues la longitud vy
diémétro de ‘la vena yugular fueron suficientes para sembrar
el iﬁjerto (1,2). Podria ser qua al realizar el sembrado en
el injerto de PIFE y ser colocado inmediatamente en la
arteria, el mismo flujo sanguineo arrastre consigo parte de
las células endoteliales previamente derivadas y sembradas
en la superficie 1ntraluminal.

i,a trombosis en los injertos de PTFE, por lo tanto su
oclusion no tuvo diferencia entre el grupo que se sembrd con
células endoteliales y el que no, segurament2 causada por la
progresicn hiperplasica intimal de la anastomosis pues se
detects tardia su oclusién (mas de 24 hrs, posoperatorial,
15 qu=a indica una teécnica quirdargica adecuada (15).

Probablemente durante el desarrollo de este trabaio
existio una varnab;e fuera de contraol y adn no detecminada.
El gque no estuviera recubilerto en su totalidad el injerto
pudo deberse a una 1nfeccion subclinica, a las condiciones
henodinédmicas imperfectas de toda protesis, a factores
i1deopaticos, o a un defecto de los reactivos utilizados en
2l procedimiento de derivacien (1,2,10,15,23,34,36), sin
embargos wio de los objetivos, de crear endotelio en-la
suparficie intraluminal del injerto, pudo llevarse a cabo ya
que a microscopia dptica se observa la presencia de celulas
endotaliales en tres de los injertos sembrados con celulas
endoteltailes (fig. 14).

El éxita de la técmica gquirurgica indica qua autores

coma Borjab (&), tienen razén al sefalar como una de las
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causas  mas frecuentes en 2l fracaso de  la reconstruccion
vascular vaterinaria es el po uktilizar una técnica adecuada,
agemas de que cisrtamente la circulacion colateral viene un
papal muy 1mportante en la irrigacitn del miembro afectado,
quiza ¢sta sea la causa en la diversidad de los resultados

obtenrdus (1,2).
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CONCLUS 1ONES.

1.~ Existe una diferencia estadisticamente significativa
{p £ 9.95) con respecto a la hipatesis nula d=2 permeabilidad
del injerto, en relacion a si tiene sembrado o no de celulas
endoteliales, lo gue significa el rechazo a la hipdtesis de
que la cereacion de un endotelio en la superficie
intraluminal del injerto mediante la derivacién y sembrado
de células endoteliales a partir de vena autdloga eejora  la
permeabilidad en los injertos de PTFE en el sistema arterial
dal perro. :

2.~ Es posible, con esta tecnica, la creacién de  un
endotelio a partir de la derivacion enzaimdtica de células
endoteliales provenientes de vena yugular autologa, sin
emhargo este endotelio no alcanza a recubrir la totalidad de
la superficie interna del injerto da FIFE y par é3to no se
mejora la permeabilidad del mismo.

3.~ Es necesaria mejorar la teécnica de sembrada de
células endoteliales en el injerto de PIFE para mejorar la
tarmacion del endotelio y su permeabilidad.

4.~ El injerto de primera elecci6n con respecto - a su.
permeabrlidad es el de vena yugular autﬁlcg; ;Bvertida.

S.~ Se presenta circulacién arterial colateral, la que
permite ta irrigacién del miembro ipsilateral an - donde el
injerto se encuentra ocluido.

4.~ Es factible emplear la técnica  guirurgica de
injertos arteriales artificiales y de vena autdlaga para la

reparacitn vascular en el perro.
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CUADROS.
CUADRO 1.

CONCENTRACION DE DATOS, ARTERIOGRAFIAS REALIZALAS.

GRUFO FECHA FERMESBILIDAD i
ss 3 MESES : k‘ o a

cs 3 MESES R v

vva 3 MESES L ls s
§8: wnjerto de PFTFE sin. sembrado da cé!ulas“

endoteliales.
€S: injerto de PTFE con  sembrado de celulas
endoteliales.

VYA: injerto de vena yugular autologa.
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CUADRD 2.
CONCENTRACIUN DE DATOS, ESTUDIO HICKRISCOPICO.

HIFERPLASIA
F1BROSA DE INFILTRADO DE

GRUFQ ENDATELID LA INTIMA COAGLLOS FIBROBLASTOS

S8 i
[#3 3
vra S
882 injerto de

endoteliales.

CS: injerto de

endoteliales.
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FIGURA 2. SITIOS DE INCISION (FOSICION DE CUBITD DORSAL)



. Ve vuouLan 1o,
v vunuLan bre. - - :

V. gAva Bnusan.)

FIBURA I. SITUACION ANATOMICA.
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FIGURA 6.
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FIGURA 7. ARTERIOGRAFIA. INJERTQ DE FTFE SIN SEMBRALD DE

- CELULAS ENDOTELIALES. OCLUIDO.



FIBURA 8. ARTERIGGRAFIA. INJERTO DE FTFE CON SEMBRADG DE

CELULAS ENDOTELIALES. FERMEABLE.



INJERTO DE PIFE CON SEWMERADD DE

ARTERIOGRAFIA.

FIGURA 7.

oOCLUIDO.

CELULAS ENDDTEL1ALES.



FIGBURA 10. ARTERIOGRAF1A. INJERTO DE VENA YUGULAR

AUTOLOGA. PERMEAEBLE.



FIGURA 11. INJERTO DE PTFE COLOCADO EN SU SITIO.
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_FIBURA 12. INJERTO DE VENA - YUGBULAR AU.TDLCIGQ COLOCADO EN

SUSSITIO.
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FIGURA 13.. INJERTO DE PTFE SIN SEMBERADO DE CELULAS
ENDGTELIALES. CORTE HISTOLOGICO TRANSVERSAL A LA MITAD DEL
INJERTO (HEnAthILiNA4sbs;&a1loqx). NOTESE LA AUSENCIA DE

CELULAS" ENDOTELIALES. SE- OBSERVA INFILTRADO DE FIEROBLASTOS

C2 U EN'LA PARED ‘DEL TNJERTO.
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FIGURA ‘14, INJERTO DE FTFE CON SEMBRADO DE CELULAS
ENDOTEL IALES: . CORTE HISTOLOBICO TRANSVERSAL A LA MITAD DEL

INJERTO ,'(HENBTDX‘ILINA4EDSINA 100X) . 'NDTESE LA PRESENCIA DE

ELULAS ENDOTELIALES



FIGURA 15. INJERTO DE PTFE CON SEMERADO DE CELULAS

ENDOTELIALES FERMEABLE. RECUFERADD A L0OS TRES MESES DE SER
COLOGCADO EN ARTERIA ILIACA EXTERNA. NOTESE LA AUSENCIA DE

TROMBOS MURALES.



FIGURA 16. IMJERTO DE PTFE CON SEMERADD DE CELULAS
ENDOTELIALES OCLUIDD. RECUFERADC A LOS TRES MESES DE SER
COLOCADO EN ARTERIA ILIACA EXTERNA. NOTESE LA PRESENCIA DE

~-TROMBOS MURALES.
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FIGURA 17. INJERTO DE VENA YUBULAR AUTOLOGA PERMEAELE.
RECUFERADO A LOS TRES MESES DE SER COLDCADD EN ARTERIA

ILTIACA EXTERNA.
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