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”lNTRODUCCiON“

Existen situaciones patoldgicas que comprometen el riego sanguineo
intestinal, causando lo que se conoce como isquemia intestinal. (1) (5,
13, 15, 19) )

Aunque la isquemia intestinal constituye una entidad poco frecuen-
te en la practica médica, cuando se presenta, arigina por lo general ver-
daderos problemas para el facultativo tratante.

La presente investigacion tiene como objetivo principal:  Reconocer
al microscopio la mucosa normal sometida a esquémia y las maodificacio-
nes de recuperacion microscopicas inducidas por la Dopamina que tiene la
particularidad de causar vasadilatacién con aumento de fiuio sanguineo en
condiciones de isquemia, lo que se traduciria en una mejoria histoldgica
a nivel de esta mucuosa danada por la isquémia.

La metodologia que se ush, consistib en causar isquémia intestinal
de dos horas de duracidn a un grupo de animales ¥ aderas infundir Dopa-
mina a nivel sistémico a tres diferentes dosis 6, 12 y 50 microgramaos
por kilo por minuto, tomando biopsia de los tejidos intestinales isquémi-
cos y bajo infusidn de Dopamina.

El estudio se realizd durante los meses de Junio, Julic ¥ Agosto de
1985, con un total de cuarenta animales de laboratorio (ratas) sobre los
cuales sz experimentd, en la seccibn de cirugia experimental del Departa-
mento ¢z Cirugia del Hospital General San Juan de Dios. El procesa-
miento histoldgico de ios tejidos obtemidos por biopsia se realizé en el
Departan.ento de patologia del mencionado hospital.



DEFINICION Y ANALISIS DEL PROBLEMA

Los procesos que comprometen el riego sanguineo a nivel intestin
son conocidos como situaciones de isquémia en la practica genera
La pared del intestino delgado, hitolégicamente estd compuesta de afue
hacia adentro por: Serosa, muscular, submucosa y mucosa. Bsta Ulti

conteniendo epitélio y ldmina propia y musculosis mucosse. (8

De todas las estructuras anteriores, la mas vascularizada é irriga
es la mucosa, dado a que a este nivel se producen los fendmenosz activ
de desintegracién y absorcién de los distintos componentes de las susta
cias nutritivas para el cuerpo humano, En una situacidén de défic
agudo de riego arterial (Isquémia), es la mucosa Y sus componentes
que primero sufre dafio estructural a nivel histoldgico, como lo demuestr
estudios experimentales en ratas, en las cuales se han observado u
desintegracidn total de la mucosa a las tres horas de isquémia intestin

aguda. { 13, 15, 16 )

En el ser humano para que se de el fendmeno antericr, el tiem
varia dependiendo del ramo arterial ocluido, asi como de la naturale
de la lesidn. En general, los cuadros de isquémia intestinal agu
en el ser humano finalizan con la reseccién operatoria del segmen
necrético. Lo anterior conlleva a investigar una droga capaz de tan
efecto vasodilatador con aumento de flujo sanguinec a nivel mesentéri

en condiciones de isquémia. El resultado: DOPAMINA.

Esta droga se introdujo hace siete G ocho afios --para ser us
en clinica-- en base a experimentos realizados en animales de laborato
(ratas) en los cuales guedd demostrado que bajo condiciones de isqué
a nivel de intestino delgado, la droga se caracteriza por provocar vasodi
tacién con aumento de flujo sanguineo dependiente de la dosis al org
isquémico, situacidén mediada por estimulacién directa de receptores adren
gicos Beta=-2. Este efecto vasodilatador con aumento de flujo sangui
en condiciones de isquémia intestinal, se traduciria en una mejora

nivel de la histologia de la mucosa.



En seres humanos seria muy dificil, sino imposible el investigar
este efecto histoldgico de la Dopamina en la mucosa intestinal isquémica.
Sin embargo lo anterior si puede ser investigado en animales de laboratorio,

para lo cual se utilizaran ratas y se producird patologia experimental

de la siquiente manera:

Se tendra un grupo control de animales a los cuales se les producira
isquémia intestinal por dos horas, tomando biopsia al inicio y al final
del periodo isquémico, las cuales nos proporcionaran las caracteristicas

histolégicas cualitativas de la mucosa normal ¥ en condiciones de isquémia,

Se someteran tres grupos de animales a isquémia intestinal de igual
tiempo que en los anteriores y ademas infusidn de Dopamina a 6, 12 vy
50 microgramos por kilogramo de pesc por minuto, mis reposicidén volumétrica
a razén de 8 cc por kilogramo por hora, durante dos horas. Hay necesidad
de infundir volumen, sino el efecto vasodilatador a nivel intestinal
en condiciones de isquémia sera muy leve y de alli causar variacion en
el estudio. Se tomarid biopsia intestinal al final del periodo isquémico
Y bajo infusidén de Dopamina a las dosis antes mencionadas. Lo anterior
nos proporcionard la histologia‘cualitativa de la mucosa sometida a isquémia

Y bajo infusién de Dopamina.
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Reconocer al microcopio los cankios histoldgicos de la
mucosa intestinal normal sometida a isquémia y las mo-
dificaciones de recuperacibn microscépicas inducidas -

por el uso de Dopamina.




"REVISION DE _LITERATURA"

ASPECTOS ANATOMICOS DEL INTESTINO DELGADO.

El intestino delgado, es la porcidén del tubo digestivo comprendida
entre la valvula pildrica y la valvula ileocecal. De forma mas & menos
cilindrica cuando estid lleno es aplanado cuando se halla vacio. Se distin-
gue en él una porcién relativamente fija, el duodeno, y otra porcién
mévil, el yeyuno ileon. A partir de la segunda porcién del duodenc,
el intestino delgado presenta en su interior repliegues transversales
que constituyen las valvulas conniventes. Por toda la mucosa se hallan
vellosidades filiformes cortas, distribuidas en toda la configur_acién
interior. Decribe en su trayecto miltiples flexuosidades llamadas”asas
intestinales, que tienen la forma de U, con sus ramas mas o menos paralelas

en contacto una con la otra. ( 14 )

VASOS Y NERVIOS DEL INTESTINO DELGADO.

Recibe el intestino delgado sangre de la mesentérica superior, rama
directa de la aorta abdominal, gque también suministra ramas al duodeno.
La mesentérica superior luego de introducida al mesentérico, forma arcos
anastométicos de los cuales el Gltimo arco suministra arteriolas que
se distribuyen por las caras del intestino. Las venas formando satélites
de las arterias, forman tres troncos; vena meseraica mayor, vena meseraica
menor y vena porta, las cuales forman la vena porta. Inervacién dada
por plexo mientérico de Auerbach y de Meissner, los cuales responde a

las necesidades de fisiologia en distintas situciones. £ 1k )
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HISTOLOGIA DEL INTESTINO DELGADO

La pared del tubo digestivo esta formada de cuatro capas Principales:

Mucosa, Submucosa, Muscular externa, serosa. ( 8, 14 )

MUCOSA

Esta formada por tres estructuras: h S Revestimiento epitelial,

2. Lamina propia, 3. Muscularis mucosa.

REVESTIMIENTO EPITELIAL.

El tipo de epitélio varia segin la funcidén que corresponde a cada

parte del tubo digestivo. En algunos lugares es, ante todo protector;

" en otros absorbe, en otros secreta. En la mayor parte del tubo digestivo

. las células epiteliales de revestimiento no proporcionan todas las secrecio-

nes necesarias. Para complementarlas hay muchas glandulas. Las mas
de estas son cortas y se extienden hacia afuera, alcanzando solamente
la muscularis mucosa; por tanto, estan contenidas en su totalidad en

la lamina propia de la mucosa.( 8 )

LAMINA PROPIA.

Se describe como tejido conectivo laxo ordinario de tendencia lifatica.
Las funciones de la lamina propia son muchas. Para soporte del epitelio
¥ unirlo con la muscularis mucosa contiene fibras colagenas, fibras reticula
res y, en alqunos lugares fibras elasticas. El tejido lifatico que se
encuentra debajo de las superficies epiteliales es no capsulado y actua
como una segunda linea de defensa contra bacterias G otros gérmenes.
La lamina propia lleva capilares tanto 1ifiticos como sanguineos hasta
cerca de la superficie epitelial, 50b£e todo en las pequefias vellosidades
digitiformes que se proyectan en la luz del intestino delgado. ( 8

MULCULARIS MUCOSA.

Esta capa es la mas externa de la mucosa. Estéd formada dos

por
estratos delgados de fibras musculares lisas acompafiadas de una cantidad

variable de tejido elastico. ( 8 )

SUBMUCOSA

Esta capa une la mucosa a la capa muscular externa. Esta constituida

por un tipo laxo ¥y elastico de tejido gonectivo. Alberga plexos de grandes
vasos sanguineos. La elasticidad de la submucosa le permite constituir

los niicleos de los pliegues de mucosa que s€ observan en diferentes partes

del tubo digestivo. En la submucosa hay un plexo de fibras nerviosas
con algunas células ganglionares: Plexo de meissner.{ & )
MUSCULAR EXTERNA.

Estd conformada por misculo liso dispuesto en dos planos: EL mis
interno corre circularmente a todo lo largo del intestino. El plano

externo esti dispuesto longitudinalmente en el intestino. ( 3 )

SEROSA & ADVENTICIA.

Formada de tejido areolar, recubierto de una sola capa de células

mesoteliales planas en las partes del tubo digestivo mantenidas libres

en suspensién por mesentérico. (-8}




"ASPECTOS FISIOLOGICOS DEL INTESTINO DELGADO™

FUNCION ABSORTIVA DEL INTESTINO DELGADO.

El r imi : i i
evestimiento mucoso @del intestino delgado es uno de los &rganos

mas notables del organismo.

Secreta diversas hormonas que contribuyen
a regular ié 2
2 la secrecién del péncreas Y la del propio intestino, y las
contraccio 5 £74
nes de la vesicula biliar y de las vellosidades intestinales.
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r ellas, ifi 2 2
PO modificando en gran medida el caridcter del material absorbido.

Aun mi - : )
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epiteliales a i
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luz del j 3 : i
intestino hacia el liquido intersticial para ser
la sangre,

captadas por
Esta actividad es altamente selectiva y con frecuencia requiere

un gasto de £ -
€ energia considerable. Es probable que en ningGn otro sitio,

uizas 1P
q Con excepcién del higado, un tnico

tan grande de funciones. ( k)

tejido realice wuna variedad

El obj s 8 ; '
Jetivo final de la digestidén es la absorcidn. S6lo después

que los pr i ‘e
P _Od“CtOS de la digestién han pasado por el revestimiento epitelial

del tracto qj ;
L digestivo y penetrado en la corriente sanguinea son capaces
e servir g ; ;

sus fines de proporcionar nutricidén para las células de los

tejidos del cuerpo. { 9 )

Lo B st rais
€ion de los productos digestivos tiene lugar casi por completo

en la part ;
Parte superior del intestino delgado.

Si blen
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rtas sustancias alimenticias, sobre todo glucosa, y algunas

sustancu\s
extr
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.-,-en el intesting HrvsEs .

El revestimientc mucosc del intestino delgade

esta admirab]_
emente adaptado para su funcidn de absorcidn. Se estima
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que la presencia de las vellosidades produce un aumento de siete a ocho
veces mayor en el area superficial de la membrana mucosa del intestino.( :+,
Ty 9 )

FLUJO SANGUINEO A TRAVES DE LOS VASOS INTESTINALES.

La sangre que riega el tubo gastrointestinal estd dada principalmente

por mecanismos reguladores locales. El riego sanguineo para la mucosa

y submucosa, estd controlado separadamente del riego sanguineo para la

musculatura. cuando aumenta la secrecién glandular, aumenta el riego

sangui.eo para la mucosa y submucosa. Andlogamente, cuando aumenta la

sanguineo de la capa

actividad motora del intestino, aumenta el riego

muscular.( G )

Se sabe que al disminuir la disponibilidad de oxigeno para el intesti-

no, aumenta el riego sanguineo local, de la misma manera CCmo ocurre

en cualquier otra parte del cuerpo; la regulacidén local del riego sanguineo

del intestino pudiera depender totalmente de los cambios de intensidad

metabélica. ( 7 )

RECEPTORES ADRENERCICOS ALFA Y BETA.

A nivel de muscule liso vascular, existen dos clases de receptores

adrenérgicos: Alfa y Beta. Sus acciones fisioldgicas, son las siguientes:

Receptores Alfa: Producen vasoconstriccidén, lo que conlleva a disminucidn

del flujo sanguineo local.( % )

Receptores Beta-l: Situados a nivel del corazdn causan, taguicardia,

zumento de velocidad de conduccién y de la contractilidad.

Receptores B-2: Situados en distintas partes del lecho wvascular, causan

vasodilatacién con aumento de flujo sanguineo a nivel local.

A nivel intestinal existen receptores Alfa y Beta-2 mediando las

acciones antes mencionadas. Estos receptores cumplen su funcién cuando

son estimulados por impulsos nerviosos & sustancias cemo veremos mas

adelante. Estos receptores forman parte de las células blanco, dado

a que la desnervacion ni impide las respuestas a las catecolaminas circulan=--

tes.( %, 18, 20 )
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"ENFERMEDAD INTESTINAL ISQUEMICA"

DEFINICION.

Al proceso de déficit agudo o crénico de riego vascular es conocido
como situacidén de isquemia. A nivel intestinal, es la circulacién mesentéri
ca y su patologia la que conlleva desde el inicio de los eventos (isquemia)

hasta la finalizacién de los mismos (necrosis intestinal). En nuestro
caso particular se hard mencién de causas agudas de déficit vascular
mesentérico. { 17
ENFERMEDAD VASCULAR MESENTERICA.

La enfermedad vascular mesentérica no es uua entidad sola, incluye

los siguientes sindromes: .) Oclusién completa o estenosis de arterias

mesentéricas por émbolos, trombos o en.ermedades obliterantes; 2) Trombosis

de venas mesentéricas (porta); 3) Obstruccién extraluminal de arterias

mesentéricas por aneurismas aorticos; 6 aneurismas disecantes, bandas

de tejido fibroso o tumores; 4) BRneurismas de arterias esplacnicas;

y 5) Da..o traumatico a los vasos viscerales. Enfermedad intestinal debido

a compromiso de riego sanguineo relativamerte es no comin cuando se compara
con obstruccién de vasos mesentéricos por bandas adhesivas, hermia estrangu-

lada o vélvulos intestinal.( 1 )

La oclusién de arterias mesentéricas puede ser aguda y completa

(como -aque'llas debidas a trombo o émbolo) gradual y parcial (como on (como

aquellas debidas a enfermedad arterial obliterativa). En el origen de
la arteria mesentérica superior & cerca de su desvio hacia las ramas
célicas, es el sitio usual de obstruccién aguda de riego vascular.

a oclusidén completa de la arteria mesentérica inferior, produce

sintomas, solamente s1 hay compromiso. del flujo sanguineo colateral prove-

niente de la mesentérica superior & de la hipogastrica. La incidencia
relativa entre oclusién venosa y arterial wesentérica no se sabe con
certeza. La distincién clinica entre estas dos entidades usualmente

es dificultosa, sin embargo se estima que un 15% a 20% de los accidentes

vasculares mesentéricos son devidos a trombosis un

50%

venosa primaria Y

ha oclusidén arterial primaria. En los casos restantes, el infarto

s I3

intestinal ocurre en ausencia de oclusion mayor arterial 6 venosa. Las
condiciones que se& han mencionadu producen insuficiencia wvascular con
infarto del segmento afectado. (1)
.

OCLUSION AGUDA DEL RIEGO ARTERIAIL MESENTERICO.

La oclusién aguda del riego sanguineo mesentérico arterial es mas
frecuente gue se de por émbolos que por trombos.

Entre la arteria mesentérica superior y la inferior es la superior

la que se ve mas afectada y es debudo a su situacién anatdémica, conformando
un angulo casi paralelo a la aorta; lo que hace tener a ésta una relacion

mas directa con el riego sanguineo proveniente del corazon. La arteria

mesentérica inferior por su constitucidén anatémica es menos susceptible

a la entrada de émbolos, .or tener orificio principal de didmetro menor

hace que solo émbqlos muy pequefios se alojen en ella, y si 1o hacen,

el embolismo es mas frecuente en el sitio de divisidn en sus ramas mayores.

(L

ASPECTOS PATOLOGICOS DE LA SUPRESION AGUDA DE RIEGO MESENTERICO.

l,a oclusién sibita y completa del riego arterial mesentérico primaria-
mente causan un infarto isquémico en la cual, macroscopicamente el intestino

se torna palido. Este es el resultado del vasoespasmo intenso ae les

vasos intramurales. A este nivel el intestino se encuentra hiperténico

y contraccionado. Mas o menos a las dos horas de isquéemia, el espaspo

de los vasos intramusculares subsiste y los capilares del intestino andxico

se ingurgitan con sangre. Mas alld del sitio de la oclusidén del riego

arterial, hay una trombosis subsecuente, la musculatura intestinal se

Para

torna fatigada y la contractilidad del intestino es perdida. que

la mucosa intestinal se torne ulcerada, el tiempo varia entre dos y ocho

del responsable

horas seglin los autores dependiendo proceso patologico
Como el infarto progresa a una necrosis de espesor comple-

fluido

de la isquémia.
to, la pared del intestino llega a ser ciandtica y derrama un

serosanguinolento a la cavidad peritoneal. (= Logikd )

La apariencia final es la de infarto hemorragico agudo, ya sea la

oclusidn primaria arterial © venosa. (S5l )



HISTOLOGIA DE LA MUCOSA INTESTINAL ISQUEMICA EN LA RATA.

La imagen histoldgica de la oclusién aguda del riego mesentérico

arterial en el intestino de la rata es la siguiente:

L. Primera hora de isquemia: Apenas se advierten modificacicnes estructu-

rales. El epitelio intestinal (Enterocito) asi come los elementos

celulares se encuentran conservados. ( 5 )

25 Segunda hora de isquemia: Las microvellosidades comienzan a desprender

se. Hay edema celular son alteraciones citopldsmicas diversas.

diversas. Se encuentra a la vez tumefaccion de las vellosidades

Y plegamiento vascular. ( 5, 1377

; o 4
3 Tercera hora de isquemia: La imagen estructural es de necrobiosis

celular. Las vellosidades intestinales han desaparecido. Existen

zonas celulares edematisadas con pérdida de las estructuras citopldsmi-

cas, formacidén de vacuolas y figuras mielinicas. 5 )

4. - Cuarta hora de isquémia: Similares alteraciones de necrcbiosis

celular, en fase mis avanzada.( 5 )

5 Quinta hora de isquémia: Como expresién de muerte celular por coagula-

cidn, se observan grandes zonas de homogenizacidn citoplismica. (5

Ademds ene sta experiencia, se demostrdé la viabilidad de la mucosa

intestinal isquémica de la siguiernte manera: ¢ 7))

La imperancia bioeléctrica o resistencia que ofrece un tejido al paso

: N
de una corriente eléctrica alterna a su traves, puede constituir un parame-

tro para valorar el estado del intestino en situacidon de isquémia. Estos

autores, encontraron gque el grado de resistencia al paso de la corriente
alterna en el intestino isquémico fue maximo una tercera hora de isquémia,

segin corresponden las alteraciones histoldgicas antes descritas. Luego

eéntonces se demostrdé que esta maxima resistencia al paso de la corriente

corresponde a alteraciones celulares microscopicas, que dificilmente

.
seria el restablecimiento de la mucosa a sus funciones normales.

En el perro, en cambio, la histologia de la mucosa del intestino

delgado sometido a isquémia varia segun el tiempo de evalucién de la

misma. Desde el punto de vista microscépico la interrupcidn aguda del

a las horas provoca alteraciones de

riego mesentérico arterial, tres
:

escaso relieve. En el epitelio intestinal, los enterocitos epicales,

muestran tumefaccién citoplésmatica con incremento del citoplasma basal

y aparicidn de pequenas zonas edematosas que parecen separar el epitelio

de la lamina propia.{ 13 )

A la misma vez, en el intestino gruesd y en el higado, no se advierten

alteraciones morfoldgicas relevantes a las tres horas de isquémia. Después

de tres horas de isquémia, el desclampeaje arterial y la revascularizacidn

durante una hora, condicionan lesiones mas significativas; en el intestino

delgado se observa hemorrdgia de la lamina propia y necrosis epitelial

de las vellosidaaes que va desde la simple erosién hasta la destruccidn

total del epitelio vellositario.

La necrosis total de la mucosa del intestino grueso se¢ observa hasta
las nueve horas de isquémia en donde encontramos una profunda ulceracién

de la misma llegando hasta la destruccidén total.

Comparando estos resultados con los obtenidos por Wagner en la rata,
aunque exite similitud en el espectro lesional las lesiones son més tardias

en el perro.

Seglin otros autores refieren que a los noventa minutos de isquémia

més de los dos tercios de las vellosidades se

intestinal en la rata,

encuentran denudadas de epitelio, mientras que la parte baja de las criptas

permanece relativamente intacta. Esto nos orienta a que en un cuadre

intestinal isquémico en la rata, también podemos encontrar la imagen

de destruccién y desaparecimiento de las vellosidades sin que esto signifi-
a los noventa minutos

que la destruccién de la mucosa en su totalidad,

de déficit arterial. {( 15 )
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RECUPERACION DE LA MUCOSA DEL INTESTINO DELGADO DESPUES DE UN
"PERIODO ISQUEMICO AGUDO"

Segin experimentos gque se han realizado, podemos resumir que: En
la rata después de un periodo de, una hora de déficit arterial a nivel
intestinal, la mucosa recupera su estructura histolégica entre las cﬁarenta
y ocho horas depués del periodo isquémico. Cuando el periodo de isguémia
se prolonga a dos horas en la rata y en el perro, la mucosa recupera
su estructura normal hasta siete dias después del periodo isquémico agudo.

5, 19, 16,

«or lo tanto esto se correlaciona con las alteraciones intestinales
encontradas en donde se verifica que las alteracicnes son minimas en
un periodo de isquémia ae una hofa, necesitando poco tiempo la mucosa
para recuperar Su estruc.ura histolégica normal. También esto se puede
relacionar con lo encont.radb sn donde se observan alteraciones considerables
ha las dos horas de isquémia intestinal aguda, lo gque 1lleva a un mayor

tiempo' de recuperacidén de la mucosa por ‘el’ intenso ‘dafio recibide con

la anoxia. ( 5;_ 1'5 )

INFARTO INTESTINAL NO OCLUSIVO

En mas o menos el 205 de pacientes con isquémia intestinal aguda,
a pesar de un examen cuidadoso, no se podrd encontrar sefiales de obstruccidn
del riego arterial 6 venoso. En estos casos, la presente entidad se
relaciona con estados patoldgicos de flujo sanguineo bajo. Se establece
que la fisiopatologia de eétn entidad se debe a diferencia de presiones,
en la cual se ha obéervado en perros gue cuando desciende la presion
sanguinea en los vasos rectos intestinales y el flujo sanguineo esta
por debajo de 10 ml/100 gramos de tejido intestinal, se desarrolla isquémia
intestinal irreversible hasta que la causa del flujo sanguineo bajo sea

corregida.( 1 )

El cuadro patoldégico encontradc es igual a los de su contraparte
en las que si se logra demostrar obstruccién evidente en el riego arterial

o venoso mesentérice. { 1 )
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"DOPAMINA"

Catecolamina, precursora metabdlica inmediata de la noradrenalina
y adrenalina; posee importantes propiedades farmacolégicas intrinsecas.
La droga es ineficaz por via oral, necesita de infusidn sistémica para
su actuacién. Los pasos secuenciales para su formacién son los siguientes:
1. Tirosina, 2. Dopa, 3. Dopamina, 4. Noradrenalina, 5. Adrenalina.
De esto se puede determinar que la Dopamina es un intermediarioc en la

sintesis de wirosina hasta finalizar en Adrenalina. ¢ 3y )

Esta droga bdsicamente posee efectos a nivel cardiaco y sobre la
circulacidén intestinal. Lo mas interesante de la droga es que sus efectos
dependen a la dosis de infusién que el clinico esté administrando. A
una dosis baja de 5 microgrames por Kilogramo por minuto la Dopamina

se caracteriza por dilatar los vasos intestinales mesentéricos y tambien

los vasos renales con aumento de la excrecidén de sodio y aumento de la

diuresis, a este nivel actia sobre receptores Beté-2. A una dosis interme-
dia de 1lu microgramos por kilogramo por minuto, la droga Se caracteriza
por continuar la vasodilatacién a nivel intestinal Yy ademis aparece una
taquicardia leve, debido a efecto estimulador sobre los receptores Beta-
1 localizados a nivel de miccardio. Finalmente a dosis altas mas alla
de 20 microgramos por kile por minuto, la droga se caracteriza en producir
una vasoconstriccién periférica, debido a estimulacién de receptores
adrenérgicos Alfa conilevando a elevacién de la presidén arterial segun
se aumente la dosis de infusidn de Dopamina. Seqiin experiencias en ratas
la vopamina posce un efecto vasodilatador a nivel del intestino en condicio-
nes de isquémia, que es maxima a dosis de 12 microgramos por kilo por
minuto. Segun se demuestra, el flujo sanguineo en el segmento intestinal

isquémico es maximo con la dosis antes mencionada, cuando se comparan
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l?s distintoslc‘}ruposﬂ de animales con el grupo control de estudio.
T 1o ! i
§ ==k

y 4

A dosis, altas tipo 50 microgramos por kilo por minuto se observa
intensa vasoconstriccién periférica, con una disminucién del flujo sanguineo
a nivel del segmento intestinal isquémico que es maxima con la dosis

anterior segun se comparan los animales estudio con el Grupo control,




“REQURSO@S "

no tratado con infusién de Dopamina. G O

MATERIALES :

De lo anterior podemos sintetizar que los efectos de la droga en
¥ 4 : Laboratorio de cirugia experimental, Hospital General San Juan de
orden de secuencia son: Efecto sobre receptores Beta-2, con dosis pajas. i abe A i ! P
A i Dios. Academia de Ciencias, Antigua Facultad de Ciencias Médicas.
Efecto sobre receptores Beta-2 y Beta-l dosis intermedias. Efecto sobre ' g‘

receptores Alfa dosis altas mds alld de 20 microgramos por kilo de peso.
T Departamento de Anatomia patoldgica del mismo hospital.

VIDA MEDIA EN EL PLASMA.

3 40 ratas con peso corporal entre 200 y 290 gramos, proporcionadas
La misma es de uno a dos minutos, de hay gque al parar la infusidn por Instituto de Nutricidén de Centroamérica y Panama.
de la droga, se esté deteniendo en metabolismo de la misma con poco peligro
de introxicacion para el organismo. Desactivacién a nivel plasmatico 4 Dopamina: Se cuenta con un frasco de 250 cc de Dopamina con una
a través de la Monoaminooxidasa (MAO) y catecol-O-metril transferasa ( 3.2 miligramos por cc.)
Eonty . 2, 10, .17 )
5% Un Microgotero.
- La droga debe ser manejada con mocrogotero y a microgotas por minuto
dependiendo de la necesidad de cada paciente. ndemds para que la droga 6 Solucién salina (2 litros), para dilucidn de Dopamina
- T *.
actlie necesita de reposicidén de volumen, de no ser asi sus efectos en
la vasculatura seran muy leves. 0] i .
Y (1 s 12 ) fle- Un equipo de cirugla menor consistente en:

campos estériles. 4 pinzas de campo.

pinzas Kelly rectas. 1 bisturi # 3 para hoja # 15.
pinzas de diseccién sin dientes. 1 tijera curva.
.rasco de timerosal (mertiolate).

rasuradora de doble hoja por cada cuatro ratas.

o = NN

porta agujas mediano.

8 Pentotal Sddico. Dosis de 5 mg. por kilogramo de peso corporal,

: : \
via intraperitoneal.-
9. Hilos de sutura # 4, 5 6 6-0. Seda, catgut simple.
10. Pericraneales # 26 para infusion de Dopamina.

11. Microtémo para realizar cortes histoldgicos. Departamentc de Anatomia

patoldgica del referido hospital.




12. Microscépio binocular marca Leytz, objetivo 40 X. Departamento de

patologia.

1. Médico Asesor y Médico revisor.
2. Estudiante investigador.
3. Técnico en procesamiento de biopsias. Departamento de patologia.

4. Médico patdlogo instructor para lectura de biopsias.

23

"METODOLOGIAM"

Para la presente investigacién se obtuvieron cuarenta ejemplares
de ratas blancas machos escogidas al azar de una misma camada, proporcicnadas

por el INCAP.

Grupo I: (grupo control) 10 ratas, que se someteran a isguemia intestinal
de dos horas de duracién. Con reposicidn de volumen. ( V.7 £Til-
wes 3T, ETT; ¥ IV.)

INFUSION SISTEMICA DE DOPAMINA.

Grupo 1I: Conformando por 10 ratas que seran sometidas a isquémia intestinal
de dos horas de duracién y ademas infusidén intra-vernosa de Dopamina
a dosis de 6 mcg por Kilogramo de pesc por minuto, mis reposicidn
de volumen a razén de B cc por Kg de peso por hora durante dos

horas.

Grupo III: Coformado por 10 ratas que seran sometidas a isguémia intestinal
de dos horas de duracidén y ademas infusidén intravenosa de Dopamina
a dosis de 12 mcg por Kilograme de peso por minuto, mas reposiqién
de volumen a razon de B8 cc por Kg de peso por hora durante dos

horas.

Grupo IV: Conformado por 10 ratas que seran sometidas a isquémia intestinal
de dos horas de duracién y ademas infusién intravenosa de Dopamina
a dosis de 50 meg por kilogramo de peso por minuto, mas reposicion
de volumen a razén de 8 cec por Kg de peso por hora durante dos

horas-

MANEJO DE LOS DIFERENTES GRUFPOS:

GRUPO T: Serd conocido durante la investigacién, como grupo control,

al cual se procederd a operar de la siguiente manera:

Se administrard anestésia con Pentotal sbdico a dosis de 5 mg. Ppor kilogramo
de peso corporal, administracién via intraperitoneal con aguja delgacda
# 25; la misma dosis serad repetida en una nora ya que el experimento tiene
una duracidén total de dos horas. Anestesiado el animal, se colocara al

mismo en dectGbito supino, se limpiard el abdomen guitando pelo con naguina



de afeitar de une hoja, se hara antisepsia con agua jabon y mertiolace,
luego seran colocados los campos. Con hoja de bisturi # 15 se incidira
abdomen desde un centimetro abajo del apéndice Xifoides, hasta un centimetro
antes de llegar al pubis, se penetra fascia, se llega a peritoneo cortando
el mismo. Se expone el intestino delgado conjuntamente con la valvula

ileocecal.

A partir de esta valvula y siguiendo el intestino delgado se localizan
once (l1) ramos terminales arteriales, provenientes de la irrigacién mesenté-
rica; a la mitad de esta regién se toma biopsia inicial de longitud de
} diametro del intestino delgado. Se sutura en el sitio de toma de la
biopsia con catgut simple 6-0. Luego los once ramos terminales arteriales
mesentéricos localizados anteriormente a partir de la valvula ileocecal
_y sobre el intestino delgado, son ocluidos quirdrgicamente, ligéndolos
con catgut simple 6-0. La ligadura de los vasos terminales, provocara
un déficit agudo de aporte arterial (isquémia) del segmento de intestino
delgado que se escogioé a partir de la valvula ileocecal. Esta isquémia

intestinal aguda sera mantenida por un periodo de dos horas.

Finalizando este periodo de dos horas de isquémia intestinal aguda,
se tomard biopsia de nuevo en el intestino delgado a un centimetro de

longitud de donde se tomd la biopsia inicial.

Tomada esta filtima biopsia, se hari reseccién del segmento de intestino
delgado isquémico y se establecerad anastomdsis termino-terminal. Se cierra
peritoneo, fascia, ¥y piel respectivamente con catgut cromico 6-0 y seda

6-0.

INFUSION SISTEMICA DE DOPAMINA
GRUPOS 1I, III, IV.

Se dividiran los animales en tres grupos de 10 ratas cada uno y se
procederd con las mismas técnicas y procedimientos para el grupo control,

antes de causar la isquémia intestinal aguda.
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Luego de ocluidos quirdrgicamente los once (11) vasos arteriales

mesentéricos terminales del intestino delgado en la regién mencionada

para el grupo uno (control), se canalizara la vena mesentérica superior
o inferior con pericraneal # 26. La ganalizacidén de la vena se hara en
la regién que no este afectada a la isquémia intestinal aguda. A traves

del pericraneal se infundird Dopamina a dosis de &, 12 y 50 microgramos
por Kilogramo de peso por minuto conjuntamente con reposicién de volumen
con solucidn salina a razén de 8 cc por Kilogramo de peso por hora, a
cada uno de los tres grupos de animales respectivamente. Al final del
periodo isquémico agudo de dos horas de duracién, se tomara biopsia intesti-
nal en la forma descrita para el grupo I (control). La mucosa intestinal
isguémica de los tres grupos de animales a diferentes dosis de infusidn
de Dopamina estard perfundida con la droga durarte dos horas de duracidn

del experimento.

A cada uno de los animales que conforman estos tres grupos se les
procedera al cierre operatorio de peritoneo, fascia y piel con catgut

cromico 6=-0 y seda 6-0.

para la presente investigacién, la sobrevivencia del animal después

del acto operatorio no interesa.



CALLULO DEL RITMO DE INFUSION DE DOPAMINA

‘PROYECTO EXPERIMENTAL EN RATAS

En un microgotero, un (1) cc lo conforman 60 microgotas. De alli
entonces cuando se abre la llave:

60 microgotas = 1 cc en microgotero.
DOPAMINA : para la presente investigacion se cuenta con un frasco que
contiene 250 cc con una concentracién de 3,200 microgramos por cc. Se

realiza la conversién a miligramos y nos da que por cada cc tenemos 3.2

miligramos.

Ejemplo: Animal de 250 gramos de peso corporal.
250 grmos= 0.25 Kg.

‘Dosis de Dopamiﬁa a 12 mcg x Kg de peso x minuto.

12 x 0.25 x 1 minuto= 3 mcg por Kg x minuto.

A este animal por minuto se le pasaran 3 microgramos.

. Repopsicién de volumen a 8 cc x Kg x Hora.

8 x 0.25 x 1 hora = 2 cc por hora de solucidn salina.

Diluir % cc del frasco de Dopamina (1,600 mcg.) en 20 cc de solucién salina.
En 20 cc Existen 1600 mcqg.

En 1 cc o 80 mcqg.

Si en 60 microgotas hay 80 microgramos

2 microgotas.------=------3 microgramos

Nota: 2 microgotas por minuto a dosis de 12 microgramos por Kilogramo
de peso para 0.25 Kg con lo que se cubre reposicién de volumen que seria

de 4 cc durante las dos horas de duracidn del experimento.
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"NETODOLOGIA"™

Para la presente investiqacién se obtuvieron cuarenta ejemplares
de ratas blancas machos escogidas al azar de una misma camada, proporcicnadas

.

por el INCAP.

Grupo I: (grupo control) 10 ratas, que se someteran a isquemia intestinal
de dos horas de duracidén. Con reposicidn de volumen. ( v.r £ril-
456 5Ly TLL 8 IV 3

INFUSION SISTEMICA DE DOPAMINA.

Grupo 1I: Conformando por 10 ratas que seran sometidas a isquémia intestirnal
de dos horas de duracion y ademas infusién intra-vencsa de Dopamina
a dosis de 6 mcg por Kilogramo de peso por minuto, mas reposicidn
de volumen a4 razdon de 8 cc por Kg de peso por hora durante dos

horas.

Grupo III: Coformade por 10 ratas que seran sometidas a isquémia intestinal
de dos horas de duracién y ademas infusién intravenosa de Dopamina
a dosis de 12 mecg por Kilogramo de peso por minuto, mas reposicidn
de volumen a razdén de 8 cc por Kg de peso por hora durante dos

horas -

Grupo IV: Conformado por 10 ratas que seran sometidas a isguémia intestinal
de dos horas de duracién y ademas infusién intravenosa de Dopamina
a dosis de 50 mcg por kilogramo de peso por minuto, mas reposicidn
de volumen a razon de 8 cc por Kg de pesc por hora durante dos

horas.

MANEJO DE LOS DIFERENTES GRUFPOS:

GRUPO I: Sera conocido durante la investigacién, como grupo control,

al cual se procederd a operar de la siguiente manera:

Se administrard anestésia con Pentotal sbdico a dosis de 5 mg. por kilograro
de peso corporal, administracidén via intraperitoneal con aguja delgada
4 25; la misma dosis sera repetida en una hora ya que al experimento tiene
una duracién total dJe dos horas. Anestesiado el animal, se coclocara al

mismo en deciibito supino, se limpiard el abdomen quitando pelo con maguina




de afeitar de una hoja, se harda antisepsia con agua jabon y mertiolace,
luego seradn colocados los campos. Con hoja de bisturi # 15 se incidird
abdomen desde un centimetro abajo del apéndice Xifoides, hasta un centimetro
antes de llegar al pubis, se penetra fascia, se llega a peritoneo cortando
el mismo. Se expone el intestino delgado conjuntamente con 1la valvula

ileocecal.

A partir de esta valvula y siguiendo el intestino delgado se localizan
once (l11) ramos terminales arteriales, provenientes de la irrigacidén mesenté-
rica; a la mitad de esta regién se toma biopsia inicial de longitud de
% diametro del intestino delgado. Se sutura en el sitio de toma de la

biepsAiarcon catgut simple 6-0. Luego los once ramos terminales arteriales
mesentéricos localizados anteriormente a partir de la valvula ileocecal
_y sobre el intestino delgado, son ocluidos quirirgicamente, ligandolos

con catgut simple 6-0. La ligadura de los vasos terminales, provocara

un _déficit agudo de aporte arterial (isquémia) del segmento de intestino
delgado .que se escogié a partir de la valvula ileocecal. Esta isguémia

intestinal aguda serd mantenida por un perfodo de dos horas.

Finalizando este periodo de dos horas de isquémia intestinal aguda,
se tomard biopsia de nuevo en el intestino delgado a un centimetro de

longitud de donde se tomd la biopsia imicial.

‘Tomada esta filtima biopsia, se hard reseccidn del segmento de intestino
delgado isquémico y se establecerid anastomdsis termino-terminal. Se cierra
peritoneo, fascia, y piel respectivamente con catgut crémico 6-0 y seda

6-0.

INFUSTON STATENMICA DE DOPAMINA
GRUPCS II, III, IV.

Se dividiran los animales en tres grupos de 10 ratas cada uno y se
procederd con las mismas técnicas y procedimientos para el grupo control,

antes de causar la isguémia intestinal aguda.

PROCESAMIENTO HISTOLOGICO DE LOS TEJIDOS EXTRAILOS

POR BICPSIA

Cbhtenidas las biopsias del animal, en el mismo instante seran fijadas
en formol y serdn llevadas al departamento de patologia del Hospital ese

mismo dia.

En el Departamento llegadas las biopsias seran lavadas en agua limpia
para remover el formol de fijacion, luego seran puestas en xilol <sto

con el fin de poder infiltrar la parafina.

Luego de reposar las biopsias en xilol se procederd a infiltrar pera
fina en los tejidos y se obtendra un bloqué pequefio cuadrade de cada
una de las biopsias. Luego los tejidos seran cortados con microtome a
un grosor de 3 micras cada uno. Obtenidos los cortes se tefiirin con Hematoxi
lina y eosina Y serdn fijados en la laminilla con una gota de balsamo

del canada.

Se operaran a las ratas a un ritmo de 8 por semana, esto con el fin
de no recargar al departamento de patologia para el procesamiento nistoldgico
de los tejidos. Las ratas gue esperen turno para ser operadas seran alimenta

das con una dieta ad libitum de purina para ratas.




"ESTANDARIZACION DE VARIABLES"

En el desarrollo de cortes histoldégicos se nos pueden presentar varia-

bles como: Que los corte se desarrollen en distintas instituclones, Jque
sean tefiidas con distintos colorantes, gque sean cortadas a diferentes

niveles de espesor. Los factores anteriores podrian hacer que el estudio

sufriera variaciones, se piensa manejar de la siguiente manera:

1 Todas las biopsias serdn procesadas en el Depto. da patologia del
hospital.
2. Todas las biopsias seran procesadas con un mismo aparato de corte
y con un mismo técnico.
el cual

3 Todas las biopsias seran tefiidas con un mismo colorante,

serid hematoxilina y eosina.
4. Todas las biopsias seran cortadas a tres micras de espesor.

De las anteriores variables nulificadas, solamente quedaran dos variables
independientes y una variable dependiente, las cuales seran definidas

operacionalmente en la siguiente seccion.
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"DEFINICION OPERACIONAL DE LAS VARIABLES EN ESTUDIO"

Como se define anteriormente las variables que gquedan en la investiga-

cidén y para medir son:

VARIABLE DEPENDIENTE: 1. isquémia Intestinal.

VARIABLES INDEPENDIENTES: 1. Infusidn de Dopamina.
2. Infusidén de solucidn salina.

ISQUEMIA INTESTINAL: Sera definida operacionalmente en base a ligadura
quirirgica de vasos arteriales terminales de dos horas de evolucidn.
Podran existir muchas causas de isquémia intestinal, pero en la presente
investigacidon se provocara la misma por la ligadura quirGrgica provocada,
el evento fisiopatologico al final es el mismo o sea fallo mesentérico
agudo del aporte arterial. A nivel microscdpico se medira la isquémia
en base a: 1. Desprendimiento de las microvellosidades. -
2. Edema del enterocito con tumefaccidén de la vellosidad.

3. Plegamiento vascular.

En un dado caso segin se menciona se podrd encontrar desaparecimiento
de las vellosidades sin que ello signifique desaparecimiento de la mucosa,
y esto se debe a que la misma se regenera por el epitelio de las criptas

que se conserva.

INFUSION DE DOPAMINA. Serd manejada operacionalmente, en base a microgotas

por minuto y con microgotero. Se calculard peso individual a cada animal.

SOLUCION SALINA. SerA manejada conjuntamente con la dopamina segln el

ejemplo de cidlcule de infusién de Dopamina en microgotero.

INSTRUMENTOS DE MEDICION DE LAS VARIABLES EN ESTUDIO
VARIABLES INDEPENDIENTES:
Tanto la Dopamina como la infusidn salina se medirdn en microgotero
Y & microgotas por minuto. Este instrumento se encuentra ya fabricado
y estandarizado en centimetros cibicos. para mayor detalle se puede consul-

tar en el ejemplo de ritmo de infusidn de Dopamina.

4




VARIABLES DEPENDIENTE:

Para lo mismo, se utilizard microscopio Optico marca leytz binocular
con objetivo de resolucién de 40X. El1 mismo se encuentra en el departamento
de patologia del Hospital. En metodologia se puede observar los pardmetros

por los cuales se medira la isquémia intestinal.
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"4 3 PO T BE 5 1 85 "

"Con una dosis vasodilatadora mesentérica maxima de Dopamina a 12 microgramos
por Kg de peso por minuto mis reposicién de volumen, la mucosa del intestino

delgado sometida a isquémia mostrard caracteristicas histolégicas normales,

cuando se compare con el grupo control®.




CUADRO No. 1

ALTERACIONES HISTOLOGICAS ENCONTRADAS BAJO EL MICROS-
COPIO EN LA MUCOSA INTESTINAL ISQUEMICA DE LA RATA,
GRUPO No. 1 DE LA PRESENTE INMVESTIGACION, HOSPITAL GENE-
RAL SAN JUAN DE DIOS. JUNIO-AGOSTO DE 1985.

ALTERACIONES EN LA MUCOSA

Presente Yo Ausente %
Edema del epitelio (Enterocito) 9 90% 1 10%
Plegamiento vascular 6 60% 4 40%
Desaparicion de vellosidades 2 20% 8 80%
Capa muscular intacta 3 30% 7 70%
Capa serosa sin alteraciones 10 100% 0 0%
Necrosis de la mucosa 2 20% 8 80%

* Grupo control: Isquémia intestinal pura.
Total de ratas utilizadas: 10

Total de biopsias analizadas: 10

Fuente: datos tabulados.

CUADRO No. 2
ALTERACIONES HISTOLOGICAS ENCONTRADAS BAJO EL MICROSCO-
PIO EN LA MUCOSA INTESTINAL ISQUEMICA DE LA RATA, GRUPO
No. 2 DE LA PRESENTE INVESTIGACION. HOSPITAL GENERAL SAN
JUAN DE DIOS. JUNIO-AGOSTO DE 1985.

ALTERACIONES EN LA MUCOSA

Presente %__ Ausente %
Edema del epitelio (Enterocito) 6 60% 4 40%
Ingurgitacién vascular 7 70% 3 30%
Pleg‘amiento vascular 2 20% 8 80%
Capa muscular intacta 10 100% 0 0%
Capa serosa sin alteraciones 10 100% 0 0%
Necrosis de la mucosa 0 " 0% _;0 100%

# [nfusion LV.: Dopamina 6 microgramos por ‘kilo por Minuto.
Total de ratas utilizadas: 10. Total biopsias analizadas: 10

Fuente: datos tabulados
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CUADRO No. 3

}

PRESENTE INVESTIGACION
o -y ON. HOSPITAL SAN JUAN DE DIOS. JUNIO-

ALTERACIONES EN LA MUCOSA

Presente %  Ausen
o 11
Edema del epitelio (Emterocito) 2 20% 8 ’ 80::
Plegamiento
i vascular 1 10% 9 80%
enfimeno de enlodamiento 8 80% 2 20%
Cepa muscualaer intecta 10 100% 0 0%
Capa serosa sin alteracions 10 100% 0 0%
Necrosis de la mucosa 0

0% 10 100%

* Infusitn LV.: Dopamina
- i2 =
Totwal de ratas utilizadas: BOMimgmmos por kilo por minuto.

Total de biopsias analizadas: 10
Fuente: datos tabulados

CUADRO No.4

EN

No. 4 DE LA PRESENTE I
- NVESTIGACION.
JUAN DE DIOS. JUNIO-AGOSTO DE 1985. MEBFTTAL CEHERAL SATS

ALTERACIONES DE LA MUCOSA

} 'y Presente % Ausante %

rombosis 8 80% 2 20%
Desaparicién de vellosidades 9 80% 1 10%
Necrosis de la mucosa 7 70% 3 30%
Necrosis de cepa muscular R Ao, 4 AN%,
Desprendimiento de serosa 3 30% 7 70%
Edema del enterocito 0 0% 10 100%

“Infusién LV. i
escsrigo E‘):igl:iam na Sﬂl ;nicmgramos x kilo x minuto

Total de biopsias analizadas: 10. Fuente: datos tabulados

ANALISIS Y DISCUSION DE RESULTADOS

CUADRO No. |

Aqui se exponen los resultados obtenidos en el anilisis de biopsias
para el grupo control de ratas utilizadas en el experimento.

Este cuadro nos muestra que las alteraciones histoldgicas mas fre-
cuentes que se encontraron fueron: Edema del enterocito presente en un
90% de biopsias analizadas (10 biopsias). . Luego, el plegamiento vascular
de los vasos sub-mucuosos {colapso) se encontrd en un 60% de las biop-
sins. Capa muscular intacta en un 30% de las biopsias estuvo presente.
Necrosis de la mucosa Y desaparicion de vellosidades se presentd en un
20% cada uno respectivamente del total de biopsias.

La capa serosa no mostré ninguna alteracion microscopica o sea €n
el 100% de las biopsias este estrato se preservd sin ningln cambio. Se-
giin los reportes de la literatura sobre isquémia intestinal experimental
(13,15) los hallazgos patoldgicos encontrados en la presente investigacion
concuerdan con: Edema del enterocito, plegamiento vascular, desapari-
cion de vellosidades, capa serosa sin alteraciones Y necrosis mucosa. So-
lamente la capa muscular que segln refieren { 13 ) es resistente a los
efectos deletereos del la isquémia y que no Sse debi® encontrar con alte-
raciones, en el 70% mostré edema y en el 30% de biopsias se conservd
sin ninguna alteracion. Probablemente segn lo reportan en {5 ) la mu-
cosa con las alteraciones anatomapatolbgicas encontradas en el presente
grupo sea recuperable en su totalidad si no se reseca el segmento en al-

rededor de siete dias.

CUADRO No. 2

En el mismo podemos observar las alteraciones histologicas encontra-
das en la mucosa intestinal al grupo de animales que se les infundié Do-
pamina LV. a dosls de 6 microgramos por Kilogramo de peso por minuto
m&s reposicion de voluraen. '

El edema del enterocito solo se presentb6 en un 60% de las biopsias
comparado con un g0% encontrado en el grupo control.

En este grupo de biopsias se encontr6 un nuevo fenbémeno no encon-
wado ni reportado en la literatura que fué la ingurgitacion vascular 0
sea la distensién del vaso submucucso por sangre que s€ encontrd en
el 70% de biopsias analizadas. Esto probablemente se deba al flujo pasi-
vo de sangre y disminuci6n en su retorno & través de la microcirculacifn
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colateral intestinal
causado por | i
(12) comienza el s b -
e : que a esta ;
R e ?rt;igst?ii cl:om{() l\.'a\sochla\tador a nivel ?ntc;z:;?l'?e rgforla
e e ales (plegamiento vascular e o
J e bclgpgnas, _CQmparado con el 60% encclnfl?;g gk e
il mg u;nuscular y_en la serosa en el IOO"Io dpara elrgru_po
L Mt guna alteracién comparado con i M
ular encontrado en el grupo control un 0% de edema e

Es de not
ar que no hub. A
na biopsia en el o necrosis vascular en |
a =
grupo control qu Lt il %mpov comparado con un mgalumsa_en DHISh
que sT presentd necrosis de la mucosa de biopsias del

CUADRO No. 3

Este cuad
ro nos muestra |
en el grupo d » a las alteraciones histol6gi
e b . s histold
iopsias que provienen de animales a gllc‘):sas ellicontradas
cuales se les

infundid E")paﬂlh]a I.v a dosis de 12 mICrogramos or kilogramo por =
] it i6 i . l o
g p i g mi

El edema del i
enterocito sol
comparado con u o se encontrd e
n 909 n el 20 —
90% de edema encontrado en el grupoc/: ;"3 lasl biopsias,
ntrol. Plega-
8

miento vascular
solo se observd
[} rvdo en
el 60% presente en el grupo control el 10% de los easos comparado! con

Aqui se 5
! presentd ot =
(apilamient ro fendmeno isti
o) de eritroci que consistid y
i e e l:;lt:;cnos a nivel de vasos submuco:(?s el enlodamiento
(12*%) donde la vasodif:féclzito puede corresponder segﬁnqust:: sfe e
isquémia fu@ ma con aumento d : porta en
ximo a dosi ! e flujo en condici
Esta alte X osis de 12 Mi iciones de
racién encontrad icrogramos por kilo :
mesentérica y rada, corresponderia a 1 ) por minuto.
a la dificul : a maxima v ; =
bosis que ultad a la salida d asodilatacidn
conlleva a la v : a de sangre causad
es a isquémi sada por la trom-
rosa no mostraro i quémia. La ca mn
n alteracion alg pa muscular y 1
una en el 100% d y la capa se-
e los casos.* (19)

No se pre
sentd necrosis
necrosis del grupo control. de la mucosa comparado con el 20% de

CUADRO No. 4

El mism
. 0 nos mu
bicpsia estra las alteraci :
s de animal raciones histolbgic
50 microgramos pofsk-? los cuales se les infundi6 go o Fncontradas e
ilo por minuto m#s reposicién de ‘;!)a;‘rinna i dasis: Cp
olGmen.
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Se presentd trombosis yascular en un 80% de los casos, fendmeno

que no S€ encontrd en el grupo control.
& en un 90% de los casos

Desaparicion de vellosidades se encontr
I el grupo control.

comparado con un 20% que se encontro en

osa en un 70% de los casos, compa-

Se observd necrosis de la muct
grupo control.

rado con un 20% que se observd en el

En la capa muscular s ohservd necrosis de la misma en un 60Y%
con 20% del Brupo control.  Se ohservd también despren-
n un 30% de los €asos fendmeno que no

comparado
la capa serosa S€ conservo

dimiento de la capa serosa €
fué observado en el grupo control en €l cual

sin alteraciones.
ningln caso, Y& que en

El edema del enterocito nO se observé en
5 fué desaparicion de ve-

un 90% y 70% de las biopsias, lo que predomin
llosidades ¥ necrosis de la capa muscular respectivamente, lo que conlle-
va de por si a que el enterocito DO se encuentre por destruccidn del
mismo. De lo anterior se deduce que existe destruccion de la mucuosa
probablemente por la dosis que a este ritmo de infusion segin se reporta
en (18) la misma se comporta como vasoconstrictor €n la microcircula-
cibn con disminucion de flujo sangdineo, mecanismo Que ©s dediado por
estimuo directo de receptores adrenergicos alfa localizados a mivel de la
microvasculatura a dosis altas de dopamina tipo 50 microgramos por kilo

por minuto, lo que conlleva a aumentar 10s danos que de por si no se lle-
varian a cabo con la isquemia intestinal pura. Ademas esLos danos en-
contrados en la mucuosa, Son compatibles con los reportados €n la litera-
tura sobre isquemia intestinal experimental {5), lo que seglin estos repor-
tes la mucuosa no recupera su estructura histol6gica inicial después de

este dafno. También se puede deducir que la dopamina a esta dosis y ba-
jo condicionesd de isquemia, @

periodo isquémico agudo puro si
por la vasoconstriccidn con disminucién de flujo sanglineo que

d6sis se reporta la droga. | 18,20 ).

delantd los dafos correspondientes 8 uil

n infusién de dopamina, ¥ esto es ldgico
sobre esta
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5)

6)
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"CONCLUSIONES"

‘

En el presente estudio, las alteraciones histolégicas encontradas en
la mucosa intestinal isquémica de la rata se comportaron similarmen-
te a reportes sobre la literatura mundial sobre isquémia intestinal
experimental.

La alteracién histolégica predominante en la isquémia intestinal ex-
perimental pura en la presente investigacion, fué el edema del en-
terocito.

Con dosis de infusion tanto de 6 como de 12 microgramos por kilo-
gramo por minuto hubo mejoria en la histologia de los tejidos de ia
mucosa que {ué mixima a 12 microgramos por kilo por minuto, com-
parado con el grupo control.

A dosis vasodilatadora mesentérica de 12 microgramos por kilo por
minuto la mucosa sélo presentd fendmeno de enlodamiento-eritro-
citario a nivel de vasos submucosos conservandose el resto de estruc-
turas en limites normales.

A dosis vasoconstrictora de 50 microgramos por kile por minuto de
Dopamina, la mucosa intestinal isquémica de la rata sufrié niayor
destruccion a nivel de su histologia segln se compara con el grupo
control.

Se comprueba hipdtesis, la Dopamina a dosis de 12 microgramos por
kilogramo de peso por minuto mas infusién de solucién salina a ra-
z6n de 8 cc por kilo por hora, preservd los elementos histol6gicos
de la mucosa intestinal isquémica de la rata en limites normales,
salvo por el fendmeno de enlodamiento eritrocitario observado en
este grupo. ' ‘




1)

2)

3)

"RECOMENDAC!ONES'

Realizar més experimentos de este tipo en animales para obser-
var si sucede el mismo fenomeno de preservacion de la mucosa
en condiciones de isquémia intestinal a una dosis vasodilatadora
mesentérica.

Tener presente que por la misma accidn fisiologica de la Dopami-
na; vasodilatacion a nivel de la microcirlacion; la misma podria
utilizarse en el humano para preservar la mucosa de los efectos
daninos de la Anoxia-isquémia de tipo agudo a nivel intestinal.

Tener presente que el presente estudio, la Dopamina a dosis vaso-
constrictora mesentérica de 50 microgramos por kilo por minuto,
acelera el daho de la mucosa y causa una mayor destruccion de
las estructuras de la misma, cuando se compara con el grupo
control.
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"RESUMEN"

" EFECTOS HISTOLOGICOS DE LA DOPAMINA EN EL EPITELIO DE
LA MUCOSA DEL INTESTINO DELGADO SOMETIDO A ISQUEMIA. "

La presente investigacién tiene como objetivo principal: Recono-
cer al microscopio la mucosa intestinal normal sometida a isquémia y
las modificaciones de recuperacién microscopicas inducidas por la Dopa-
mina.

La metodologia que se usO consistié6 en: Utilizar 40 ratas como
muestra para la investigacién, sometidas todas a un periodo de isqué-
mia intestinal de dos horas de duracién a través de la ligadura de arca-
das mesentéricas terminales.

Se dividieron los animales en cuatro grupos con 10 animales por
cada uno de los grupos; Grupo | control sin infusién de Dopamina, Gru-
pos 1i, 1l y IV con infusién sistémica de Dopamina a dosis de 6 12 y 50,
microgramos por kilogramo de peso por minuto mas solucién salina a 8
ce por kilo por hora respectivamente. '

Se tomd biopsia de los tejidos intestinales isquémicos puros (sin in-
fusidn de Dopamina) y biopsia a los taejidos isquémicos y bajo infusidn
de Dopamina.

Con lo anterior se concluyd: 1) Las alteraciones histologicas en-
contradas en la mucosa intestinal isquémica de la rata se comportaron
similarmente a reportes sobre isquémica intestinal experimental en la li-
teratura mundial. (isquémia pural.

9) La.alateracién histoldgica predominante en la isquémia intes-
tinal experimental pura en la presente investigacién fué el edema del
enterocito. '

3) Con dosis de infusion tanto de 6 como de 12 microgramos por
kilogramo de pesc por minuto hubo mejorfa en la histologia de los teji-
dos de la mucosa, que fue méxima a 12 microgramos por kilo por minu-
to comparado con el grupo control.

4) A dosis vasodilatadora mesentérica de 12 microgramos por kilo
por minuto- la mucosa s6lo presentd fendmeno de enlodamiento eritrici-
tario a nivel de vasos submucosos, conserviindose el resto de estructuras
en limites normales.

5) A dosis vasoconstrictora de 50 microgramos por kilo por minuto
de Docpamina, la mucosa intestinal isquémica de la rata sufri6 mayor
destruccién a nivel de su histologla segiin se compard con el grupo con-
trol. 6) Se comprueba hipétesis, la Dopamina a dosis de 12 microgra-

‘mos por kilo por minuto méas infusidn de solucién salina a 8 cc por kilo

por hora preservb los elementos histoldgicos de la mucosa intestinal is-
quémica de la rata en Ifmites normales, salvo el fenomeno de enloda-
miento eritrocitario en este grupo presente.

—
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	DEFINICION '{ ANALISIS DEL PROBI.E¡.'.A 
	Los procesos 
	que comprometen 
	el riego 
	sangu{neo a 
	nivel 
	intestin 
	son 
	conocidos 
	como 
	situaciones 
	de 
	isquémia 
	en 
	la 
	practica 
	genera 
	La pared del intestino 
	delgado, 
	hi to.lógicamente 
	está compuesta 
	dE.' afuc 
	De todas las estructuras anteriores, la más vascularizada 
	i:.riga 
	es la mucosa, dado a que 
	a este 
	nivel 
	se producen lQS 
	fCI1ÓmenOE actH' 
	de desintegración y absorción de los distintos 
	componentes de 
	las 
	susta. 
	cias 
	nutritivas para 
	el cuerpo 
	humano. 
	En 
	una 
	situaci6n 
	de 
	déf1.c 
	agudo d~! riego 
	arterial 
	(Isquémia) , 
	es la 
	mucosa y 
	su~ componentes 
	que primero sufre daño estructural a nivel histológico, como 
	lo derruestr 
	estudios 
	experimentales en 
	ratas, 
	en 
	las cuales 
	se 
	han 
	observado 
	desintegración total de la m~cosa a las tres 
	horas de 
	isquémia intest.ir, 
	aguda. ( 
	l.~, 15, ::6 ) 
	En 
	el ser 
	humano para 
	q~e se 
	de el 
	fenómeno anterJ.or, 
	el 
	t-,-em 
	varía 
	dependiendo del 
	ra.mo arterial 
	ocluído, 
	asi 
	como de 
	::'a nat\¡ra:C(! 
	de 
	la 
	l~!sión . 
	En 
	general, 
	los 
	cuad ros 
	de 
	isquémia 
	intesLu:.a 1 
	ag\; 
	en 
	el ser 
	hU!:\ano finalizan 
	con 
	ld 
	l<'!secc;..6n 
	operat.oria 
	del 
	segIT.en 
	necrótJ.co. 
	1.0 anterior 
	con lleva a 
	investigar una 
	droga capaz 
	de t;;:n 
	efecto vasodilatador 
	con aumento de flujo 
	sanguíneo a 
	nivel rr.eser.téri 
	en condiciones de isquér::ia. 
	El resultado: DOPAI'ilNA. 
	Esta 
	droga se 
	introdujo hace 
	siete ú 
	ocho 
	años 
	--para 
	ser 
	us 
	en clínica-- en base a 
	experimentos 
	realizados 
	en animales 
	de labarato 
	(ratas) 
	en los 
	cuales quedó demostrado que 
	bajo condiciones 
	de .lsqc& 
	a nivel de intestino delgado, la droga se cardcteriza por pro'locar vasvd..i 
	tación con 
	aumento de 
	flujo sanguíneo deper.diente de 
	la dosis 
	al org 
	isquémico, situación mediada pol estimulación directa de receptores ddren 
	gicos 
	Beta-2. 
	Este efecto 
	vasodilatador con 
	aumento de 
	flujo sanguí 
	en 
	condiciones de 
	isquémia intestinal, 
	se 
	traduciría 
	en 
	una 
	mejora 
	nivel de la histología de la mucoso.. 
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	Titles
	Sin embargo lo anterior si puede ser investigado en animales de labora~orio. 
	para 
	lo cual 
	experimental 
	se utilizarán 
	se producirá 
	ratas y 
	patología 
	de la siguiente manera: 
	Se tendrá un grupo control de animales 
	a los 
	cuales se 
	les producirá 
	isquémia intestinal 
	por dos 
	horas, 
	t-ornando biopsia al 
	inicio y 
	al final 
	Se someterán tres 
	grupos de 
	animales a 
	isquémia intestinal 
	de igual 
	tiempo 
	10$ anteriores y ademas 
	que en 
	infusión de Dopamina a 
	6, 
	12 
	50 microgramos por kilogramo de peso por minuto, más 
	repósición volumétrica 
	a razón de 8 cc por kilogramo por hora. 
	durante dos 
	horas. 
	Hay necesidad 
	de 
	infundir volumen. 
	sino 
	el 
	efecto 
	vasodilatador 
	nivel 
	intestinal 
	. en 
	condiciones de 
	isquémia será muy leve y de 
	allí causar 
	variación en 
	el ef"tudio. 
	tornará biopsia 
	Se 
	intestinal al 
	final del 
	período isquémico 
	y bajo infusión de Dopamina a las 
	dosis antes 
	mencionadas. 
	Lo anterior 
	necrasis intestinal. 
	En la práctica médica 
	general. 
	hasta que se presenta la 
	tener efecto vasadilatador a nivel 
	fl 
	mesentéri 
	El resultado: DOPAMINA. 
	En 
	seres humanos, 
	las condiciones 
	requieren 
	realizar 
	que 
	se 
	para 
	Sin embargo, 
	labora 
	torio (ratas), si --~é.: pue en ar 
	ortamiento h~sto oqico 
	investigación. daria 
	ulteriores investigaciones 
	inicio a 
	futuro 
	ser 
	extrapolados 
	luego 
	en 
	un 
	laboratorio. 
	para 
	de mane 
	proceso isquémico 
	con un 
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	-. 
	"R E V 1 S 1 O N 
	~ 1 TER A T U R A" 
	D E 
	ASPECTOS ANATOMICQS DEL INTESTINO DELGADO. 
	El 
	intestino delgado, 
	es la 
	porción del 
	comprendida 
	tubo digestivo 
	entre la válvula pilórica 
	vál vula ileocecal. 
	forma más 
	ó menos 
	y la 
	De 
	cilíndrica cuando está lleno es aplanado cuando se halla vacío. 
	Se distin- 
	gue 
	en él 
	una porción 
	fija, 
	duodeno, 
	el 
	otJ:a 
	relativamente 
	móvil. 
	íleon. 
	A partí r 
	de la 
	segunda 
	porción 
	dd 
	el yeyuno 
	el 
	intestino delgado 
	1nterior 
	repliegues 
	transversales 
	presenta 
	en 
	su 
	que constituyen 
	las válvulas 
	Por toda 
	la mucosa 
	se hall ao 
	conniventes. 
	vellosidades 
	filiformes 
	distribuidas 
	toda 
	la 
	configuración 
	cortas, 
	en 
	interior. 
	Decríbe 
	trz.yecto múl tiples 
	flexuosidades llamadas 
	dsas 
	en su 
	intestinales, que tienen la forma de U, con sus ramas más o menos paralelas 
	en contacto una con la otra. ( 
	14 ) 
	VASOS Y NERVIOS DEL INTESTINO DELGADO. 
	Recibe el 
	intestino delgado 
	sangre de 
	la mesentérica 
	rama 
	superior, 
	directa 
	aorta abdominal, 
	también 
	al duodeno. 
	de la 
	que 
	suministra ramas 
	La mesentérica 
	luego de 
	introducida 
	al mesentérico. 
	forma arcos 
	superior 
	anastomóticos de los 
	el 
	último 
	suministra 
	arteriolas 
	que 
	cuales 
	arco 
	se distribuyen por las caras del 
	intestino. 
	fo~mando satélites 
	Las venas 
	de las arterias. forman tres troncos; vena meseraica mayor, 
	vena IT.eseraica 
	Inervación 
	dada 
	responde 
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	HISTOLOGIA DEL INTESTINO DELGADO 
	capas Principales: 
	~~~ 
	Está 
	formada 
	tres 
	estructuras: 
	1. 
	Revestimiento 
	epi telial r 
	por 
	2. 
	[,amina propia. 3. 
	Muscularis mucosa. 
	REVESTIMIENTO EPITELIAL. 
	El 
	tipo de 
	epitélio varía 
	según la función que 
	corresponde a 
	cada 
	parte del 
	tubo digesti vo. 
	En algunos 
	lugares es. 
	ante todo 
	protector i 
	en otros absorbe, en otros secreta. 
	En 
	la mayor 
	parte del 
	tubo digestivo 
	-las células epiteliales de revestimiento no proporcionan todas las secrecio- 
	nes 
	necesarias. 
	Para complementarIas 
	hay 
	muchas 
	glándulas. 
	más 
	Las 
	de 
	('stas son cortas y 
	se extienden 
	hacia 
	afuera, 
	alcanzando 
	solamente 
	totalidad 
	en 
	contenidas 
	en 
	su 
	LAMINA PROPIA. 
	Se describe como tejido conectivo laxo ordinario de tendencia lifática. 
	Las funciones de la lámina 
	propia son muchas. 
	Para soporte 
	del epi tel io 
	y unirlo con la muscularis mucosa contiene fibras colágenas. fibras reticula 
	res 
	algunos lugares 
	fibras elásticas. 
	tejido lifático que se 
	El 
	y, 
	en 
	encuentra 
	debajo de 
	las superficies 
	epiteliales es 
	no capsulado y actúa 
	linea de 
	bacterias 
	gérmenes. 
	defensa 
	contra 
	ot.ros 
	sanguíneos 
	hasta 
	tanto lifáticos 
	como 
	lleva capilares 
	MULCULARIS MUCOSA. 
	Esta 
	la más 
	Está 
	por 
	dos 
	formada 
	capa es 
	externa de 
	la mucosa. 
	estratos delgados 
	de fibras musculares lisas 
	acompañadas de 
	una cantidad 
	variable de tejido elástico- ( 
	8 ) 
	.1.1 
	SUBMUCOSA 
	Está constituida 
	externa. 
	Alberga plexos de grandes 
	vasos 
	sanguíneos. 
	La elasticidad 
	de la 
	submucosa le 
	permite constituir 
	los núcleos de 109 pliegues de mucosa que se 
	observan en diferentes partes 
	nerviosas 
	MUSCULAR EXTERNA. 
	Está 
	músculo liso 
	dispuesto en 
	dos planos: 
	El 
	más 
	conformada por 
	intPrno 
	corre circularmente 
	a todo 
	lo largo 
	del 
	intestino. 
	El 
	plano 
	externo está dispuesto longitudinalmente en el intestino. ( 
	3 ) 
	SEROSA ó ADVENTICIA. 
	Formada 
	areolar, 
	recubierto de una 
	sola capa 
	de 
	mesoteliales 
	las partes 
	del tubo 
	digestivo 
	mantenidas 
	en suspensión por mesentérico. ( 
	8 ) 
	.- 
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	"ASPECTOS FISIOLOGlCOS DEL INTESTINO DElGADO" 
	FUNCION ABSORTIVA DEL INTESTINO DELGADO. 
	El revestimiento mucoso del 
	uno de 
	intestino delgado es 
	más 
	notables del organismo. 
	Secreta diversas 
	hormonas 
	que 
	regular la 
	secreción del páncreas y 
	la del 
	propio 
	intestino, 
	contracciones de la vesícula biliar y de 
	las vellosidades 
	intestinales. 
	cas 
	sobre 
	Aun mientras están 
	produciendo sus propias secreciones, 
	las cálnlas 
	epiteliales es 
	ta 
	un único 
	tejido 
	realice 
	una 
	variedad 
	El 
	objetivo final 
	de la digestión es 
	la absorción. 
	Sólo 
	después 
	que los productos d 
	la 
	' 
	nutrición para 
	las células de los 
	La absorción d 
	pe 
	r' 
	or 
	del 
	~ intestino delgado. 
	por completo 
	Si bien 
	el 
	estómago es 
	C1.ertas sustancias 
	de 
	peque,"ias 
	absorber 
	cantidades 
	capaz 
	alimenticias. 
	sobre 
	todo glucosa. 
	y algunas 
	cuan o la absorción de 
	ga o, el agua y 
	. 
	El revestimiento mucosa del 
	i:1teztino 
	delgado 
	Se 
	estima 
	\.. 
	las 
	de 
	13 
	7, 9 ) 
	FLUJO SANGUINEO A TRAVES DE LOS VASOS IrTESTINALES. 
	La sangre que- riega el tubo gastrointestinal está 
	dada principalmente 
	por 
	mecanismos reguladores 
	locales. 
	El riego 
	sanguíneo para 
	mucosa 
	la 
	subn1Ucosa, 
	está 
	controlado separadamente del 
	riego 
	sanguíneo 
	para 
	la 
	musculatura. 
	Cuando 
	dumen ta la 
	secreción 
	el 
	riego 
	glandular, 
	aumenta 
	sanguL.eo 
	submucosa. 
	Análogamente, 
	aumenta 
	la 
	cuar.do 
	para la 
	mucosa y 
	actividad 
	motoLa del 
	intestino, 
	el 
	riego 
	sanguíneo 
	capa 
	de 
	la 
	aumenta 
	muscular. ( 
	Se sabe que al disminuir la disponibilidad de oxígeno para 
	intesti- 
	el 
	no, 
	aumenta el 
	riego sanguíneo 
	la 
	misma 
	manera 
	cema 
	ocurre 
	de 
	local, 
	en cualquier otra parte del cuerpo; la regulación local del 
	riego sanguíneo 
	cambios 
	de 
	intensidad 
	los 
	RECEP1URES ADRENEHCICOS ~LFA y BETA. 
	ni vel de 
	musculo 
	liso 
	vascular, 
	existen 
	dos clases de 
	rec~p~'Jres 
	adrenérgicos: 
	Sus acciones fisiológicas, son las siguientes: 
	Alía y Beta. 
	Receptores Alía: 
	Producen vasoconstricción, lo 
	a. di sminución 
	que conlleva 
	del flujo sanguíneo local.( 
	4 ) 
	Receptores 
	Beta-l: 
	Situados a 
	nivel 
	del 
	corazón 
	taquicardia, 
	causa.n, 
	&umento de velocidad de conducción y de la contractilidad. 
	Receptores 8-2: 
	Situados 
	en distintas partes 
	del lecho 
	vasculaL. 
	causan 
	vasodilatación con aumento de flujo sanguíneo a nivel local. 
	nivel intestinal 
	existen l.-eceptores 
	Alta 
	Beta-2 
	medÜilido 
	las 
	acciones 
	antes mencionadas. 
	receptores cumplen 
	su función 
	cuar,da 
	Estos 
	~on 
	estimulados por 
	impulsos 
	nerviosos 
	rr,ás 
	sustancias 
	como 
	veremos 
	adelante. 
	receptores forman 
	de 
	la¡=: 
	células 
	dado 
	blanco, 
	Estos 
	parte 
	a que la desnervación ni impide las respuestas a las catecolaminas c~rculan-- 
	tes.( 4, 18, 20 ) 
	.-- 
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	"ENFERMEDAD INTESTINAL ISQUEMICA" 
	DEFINICION. 
	ENFERMEDAD VASCULAR MESENTERlCA. 
	La 
	enf~rmedad vascular mesentérica no 
	entidad sola, 
	incluye 
	es uua 
	los 
	siguientes sindromes: 
	.) 
	oclusión completa o estenosis 
	de arterias 
	mesentéricas por émbolos, trombas o en~ermedades obliterantes; 
	2) Trombosis 
	de 
	venas mesentéricas 
	Obstrucción 
	arterias 
	extraluminal 
	de 
	(porta) ; 
	31 
	mesentéricas 
	aorticos, 
	aneurismas 
	disecantes, 
	bdndas 
	por 
	aneurismas 
	de 
	tej ido fibroso 
	o tumores J 
	41 
	Aneurismas 
	de 
	arterias 
	esplácnicas; 
	y 5) Da..o traumático a los vasos viscerales. 
	Enfermedad 
	intestinal debido 
	a compromiso de ri~go sanguíneo relativamente es no común cuando 
	se compara 
	Ld 
	oclusión de 
	mesentéricas 
	completa 
	aguda 
	puede 
	arterias 
	ser 
	(como aquellas debidas a tromba o émbolo) 
	y parcial 
	(como on (como 
	gradual 
	aquellas 
	debidas a 
	enfermedad arterial 
	obliterativa) . 
	En el 
	origen 
	de 
	ramas 
	oclusión completa 
	arteria 
	mesentérica 
	inferior, 
	produce 
	de 
	la 
	síntomas, solamente s~ hay compromisocdel 
	flujo sanguíneo colateral 
	prove- 
	niente 
	de la mesentérica superior 
	ó de 
	la hipogástrica- 
	incidencia 
	La 
	relativa 
	entre oclusión 
	arterial 
	j"esentérica 
	se 
	sabe 
	con 
	no 
	venosa y 
	certeza. 
	La 
	distinción 
	clínica 
	entidades 
	usualmente 
	entre 
	estas 
	dos 
	es dificultosa, sin embargo se estima que un 
	15\. a 
	20\ de 
	los accidentes 
	vasculares 
	mesentéricos son 
	tLombÓsis 
	venosa 
	primaria 
	un 
	dev idos 
	5°' 
	ha oclusión 
	~rterial primaria. 
	los casos 
	restantes, 
	el 
	infarto 
	En 
	15 
	intestinal ocurre 
	en ausencia de oclusión 
	ó venosa. 
	Las 
	mayor arterial 
	condiciones 
	han 
	mencionado 
	producen 
	insuficiencia 
	vascular 
	con 
	que se 
	infarto del segmento afectado. ( 
	1 ) 
	OCLUSION AGUDA DE~ RIEGO ARTERIAL MESENTERICO. 
	La 
	oclusión aguda 
	sanguíneo mesentérJ.co 
	rndS 
	aL terial 
	es 
	del riego 
	frecuente que se de por émbolos que por trombas. 
	Entre 
	la arteria 
	mesentérica superior 
	inferior es 
	y la 
	la que se ve más afectada y es debido a su situación 
	anatómica, 
	un ángulo casi paralelo a la dorta; lo que 
	hace tener 
	a ésta 
	una relaclón 
	más directa 
	riego sanguíneo 
	proveniente del 
	corazón. 
	La arteria 
	con el 
	mesentérica 
	su consti tuclón 
	ana tómica es 
	susceptible 
	inf""rior por 
	menos 
	a la 
	entrada de 
	émbolos, 
	tener orificio 
	principal de d.;.ámetro menor 
	,or 
	hace que solo 
	émbolos muy 
	alojen en 
	ella, 
	si 
	hacen, 
	10 
	pequeños se 
	ASPECTOS PATOLOGlCOS DE LA SUPRESION AGUDA DE RIEGO MESENTERICO. 
	La oclusión súbita y completa tIel riego arterial 
	mesentérico priffid~'ia- 
	mente callsan un infarto isquémico en la cual, macroscópicamente el intestu'-,u 
	se 
	torna pálido. 
	resul tado del 
	intenso 
	de 
	les 
	Este 
	es el 
	vasoespasmo 
	vasos 
	intramurales. 
	nivel 
	intestino se 
	encuentra hipertól:.lcO 
	A este 
	el 
	y contraccionado. 
	~1ás 
	dos horas 
	de isquéfILla, 
	espaslno 
	el 
	o m8nos 
	las 
	de los vasos intramusculares subsiste y los capilares del 
	intestino anóx~co 
	se ingurg!.tan 
	Mas 
	allá del 
	la oclusión 
	del riego 
	sitio de 
	con sangre. 
	arterial, 
	trombosis 
	la 
	musculatura 
	intestinal 
	se 
	hay una 
	subsecuente, 
	torna 
	fatigada y 
	la contrar.tilidad 
	del 
	intestino 
	es perdida. 
	que 
	Para 
	la mucosa intestinal se torne 
	ulcerada, 
	el 
	tiempo varia 
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	HISTOLOGIA DE LA MUCOSA INTESTINAL ISQUEMICA EN LA RATA. 
	La 
	imagen histológica 
	aguda 
	oclusión 
	del 
	riego 
	mesentérico 
	de la 
	arteria1 en el intestino de la rata es la siguiente: 
	1. 
	Primera hora de isquémia: 
	Apenas se advierten modificaciones estructu- 
	así 
	elerr.e~ltos 
	como" l6s 
	2. 
	Segunda hora de isquémia: 
	Las microvellosidúdes comienzan a desprende~ 
	se. 
	Hay 
	edema 
	citoplásmicas 
	divE'1:sas. 
	celular 
	al teraciones 
	son 
	diversas. 
	tumefacción 
	vellosidades 
	la vez 
	l.ó1s 
	Se 
	de 
	encuentra a 
	y plegamiento vascular. 
	5, 13 
	3. 
	isquémia: 
	es de necrobiosis 
	Tercera hora de 
	La imagen 
	estructural 
	celular. 
	vellosidades intestinales 
	han desaparecido. 
	E;;:isten 
	Las 
	4. 
	de 
	necrobiosis 
	alteraciones 
	5. 
	la mucosa 
	tro para valorar el estado del intestino 
	en situación. de isquémia. 
	Estos 
	autores, encontraron que el 
	grado de 
	resistencia al 
	paso de 
	la corriente 
	alterna en el -intestino isquémico fue máximo una 
	tercera hora de isquém.1.a, 
	según 
	al teraciones histológicas 
	corresponden las 
	antes descri tas. 
	Luego 
	entonces se demostró que 
	esta máxima 
	resistencia al 
	paso dt< 
	la corriente 
	J... 
	En 
	el perro, 
	en cambio, 
	la histología 
	intestino 
	de la 
	mucosa 
	del 
	delgado 
	sometido a 
	isquérr.ia varía 
	de 
	evolución 
	de 
	segun eL 
	tiempo 
	misma. 
	Desde 
	el punto 
	de vista 
	rnicroscóp.1.CO la 
	interrupción aguda 
	riego mesentérico arterial, 
	horas 
	alteraciones 
	de 
	las 
	tres 
	provoca 
	escaso 
	relieve. 
	epitelio 
	intestinal, 
	los 
	enterocitos 
	epicales, 
	En el 
	muestran 
	tumefacción citoplásmatica 
	citoplasma 
	basal 
	con incremento 
	del 
	el epi tel io 
	edema tosas que 
	parecen separar 
	arterial y 
	la 
	revascularizoción 
	significa ti vas; 
	en el 
	intestino 
	delgado 
	hemorrágia de 
	lámina 
	necrosis 
	epitelial 
	se observa 
	la 
	propia y 
	de las 
	vellosidaoes que 
	va desde 
	la simple 
	erosión hasta 
	la destrucción 
	total del epitelio vellositario. 
	La necrosis total de la mucosa 
	del int~stino grueso SP. 
	observa hasta 
	las nueve horas 
	de isquémia 
	profunda ulceración 
	en donde 
	encontramos una 
	de la misma llegando hasta la destrucción total. 
	comparando estos resultados con los 
	obten idos por 
	Wagner en 
	la rata, 
	aunque exite similitud en el espectro lesional las lesiones son 
	más tardías 
	en ",1 perro. 
	Según otros autores 
	a los 
	noventa minutos 
	de isquemia 
	refieren que 
	intestinal 
	en la 
	más 
	de 
	las 
	vellosidades 
	se 
	rata, 
	de los 
	dos tercios 
	encuentran denudadas de epitelio, mientras que la ~arte baja de 
	las criptas 
	permanece 
	relativamente intacta. 
	nos orienta 
	cuadro 
	en 
	un 
	Esto 
	a que 
	intestinal 
	isquémico en 
	también 
	la 
	HTlogen 
	podemos 
	encontrar 
	la 
	rata, 
	de destrucción y desaparecimiento de las vellosidades sin que 
	esto signifi- 
	que 
	Id. destrucción de la 
	su totalidad, 
	a los 
	noventa minutos 
	mucosa en 
	de déficit arterial. ( 
	15 ) 
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	SegÚn 
	se han 
	realizado, 
	podemos 
	resumir 
	que: 
	En 
	~x.perimentos que 
	la rata después de 
	un período de. 
	una hora de déficit arteria! 
	a nivel 
	intestinal. la mucosa recupera su estructura histológica entre 
	las cuarenta 
	y ocho horas depués del pe~iodo isquérnico. 
	período de isquémia 
	CUando 
	el 
	se 
	prolonga a dos horas 
	en la 
	en el 
	la 
	mucosa 
	recupera 
	rata y 
	perro, 
	rOr lo 
	tanto esto se correlaciona 
	con las 
	alteraciones intestinales 
	encontradas 
	en donde 
	se verifica 
	las 
	alteraciones 
	mínimas 
	en 
	que 
	son 
	un 
	pe r iodo de 
	isquémia Qe 
	neces i tanda poco 
	tiempo 
	mucosa 
	la 
	una hora, 
	para 
	recuperar su 
	estrUCL.ura histológica normal. 
	También esto 
	se puede 
	relacionar con lo encontrado en donde se observan alteraciones considerabl~s 
	ha las dos horas de isquémia 
	lo que 
	lleva a 
	un rr.ayor 
	intestinal aguda. 
	tiempo de recupera'ción de la mucosa por 
	el' intenso "daño 
	con 
	recibido 
	la anoxia. ( 
	5, 15. ) 
	INFAR1~ INTESTINAL NO OCLUSIVO 
	En más o menos el 
	20\; de pacient~s con 
	isquémia 
	aguda. 
	intestinal 
	a pesar de un examen cuidadoso, n9se podrá encontrar señales de ohstrucción 
	del 
	riego arterial 
	ó venoso. 
	la 
	entidad 
	se 
	presente 
	En 
	estos casos, 
	relac iona con estados patológicos de 
	flujo sanguíneo 
	Se establece 
	bajo. 
	que la fisiopatologiQ de 
	Q diferencia de presiones. 
	estQ entidad 
	se debe 
	en 
	la cual 
	observado en perros que 
	cuando 
	desciende 
	la 
	presión 
	se ha 
	sanguinea 
	intestinales 
	el 
	flujo 
	sanguíneo 
	•"stá 
	vasos rectos 
	en los 
	por debajo de 10 mI/IOO gramos de tejido intestinal, se 
	desarrolla 
	isquémia 
	intestinal 
	l.rreversible hasta que la 
	causa del 
	flujo sanguíneo 
	bajo sea 
	corregida. ( 
	1 ) 
	El 
	cuadro patológico 
	igual a 
	de 
	contraparte 
	los 
	encontrado es 
	su 
	riego arterial 
	en el 
	19 
	"D O P A M 1 N A" 
	Catecolamina, 
	metabólica 
	de 
	noradrenalina 
	precursora 
	inmediata 
	la 
	adrenalind; 
	importantes 
	propiedades 
	farmacológicas 
	intrínsecas. 
	posee 
	inef icaz por 
	vía oral, 
	necesi ta de 
	infusión sistémica 
	para 
	Los pasos secuenciales para su formación son 
	los siguientes: 
	]. 
	Tirosina, 
	3. 
	Dopamina, 
	Noradrenalina, 
	5. 
	Adrenalina. 
	4. 
	2. 
	Dopa, 
	De 
	esto se 
	puede determina r que la 
	Dopamina es 
	un intermediario 
	la 
	en 
	síntesis de l"irosina hasta f~nalizar en Adrenalina. ( 
	17 ) 
	Esta 
	droga básicamente 
	posee efectos 
	a nivel 
	cardíaco 
	sobre 
	la 
	circulación intestinal. 
	Lo más interesante de la droga 
	sus efectos 
	es que 
	dependen 
	a la oasis de 
	infusión que 
	el clínico 
	esté admir.istr.mdü. 
	de 5 
	microgramos por 
	Kilogramo 
	minuto 
	la 
	DopaIT,i na 
	po. 
	por dilatar 
	los vasos 
	intestinales mesentéricos y 
	tambien 
	los vasos 
	renales con 
	aumento de 
	la excreción de sodio 
	de 
	la 
	y aumento 
	diuresis, a este nivel actúa sobre receptores Beta-2. 
	A una dosis interme- 
	dia de 
	1 microgramos 
	kilogramo por minut-o, 
	la droga 
	se caracter ~Zil 
	por 
	por 
	continuar la 
	vasodilat,)ción a 
	intestinal 
	y además 
	aparece una 
	nivel 
	taquicdl-dia leve, 
	d,~bido a 
	efecto esti".ulador 
	50bí'" los 
	recf:'ptores Beta- 
	localizados a 
	nivel de 
	miocardio. 
	Finalmente & 
	dosis altas 
	más allá 
	de 20 microgramos por kilo por minuto, la droga 
	se caractcr~za 
	en produci r 
	una 
	va~oconstr1cción 
	perif{'ricd, 
	estimulación 
	receptores 
	de 
	debido 
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	no tratado con infusión de Dopamina- 
	p) 
	De 
	lo anterior podemos sintetizar que los 
	efectos de 
	droga 
	la 
	orden de secuencia son: 
	Efecto sobre receptores 
	Beta-2. 
	con dosis !.lajas. 
	VIDA MEDIA EN EL PLASMA. 
	La misma es 
	de uno 
	a dos 
	minutos. 
	al parar 
	infusión 
	de 
	hay que 
	la 
	de la droga. se esté deteniendo en metabolismo de la misma con poco peligro 
	de 
	introxicación para el organismo. 
	Desactivación 
	nivel 
	través 
	catecol-Q-metril 
	Monoaminooxidasa 
	(MAO) 
	de 
	la 
	(CONT). ( 
	2, lO, 
	17 
	así sus 
	efectos 
	no ser 
	en 
	en 
	"RECURSOS" 
	MATERIALES: 
	1. 
	Laboratorio 
	de cJ..ruq,ia 
	Hospital 
	General 
	Academia de Ciencias, Antigua Facultad de Ciencias Médicas. 
	San 
	Juan 
	de 
	experimental, 
	01.05. 
	2. 
	Departamento de Anatomía patológic... del mismo hosp_1.tal. 
	3. 
	40 
	ratas con peso corporal 
	entre 200 
	y 290 
	gramos, 
	por I~stituto de Nutrición de Centroamérica y Panamá. 
	4. 
	Dopamina: 
	un frasco de 250 
	cc de 
	Se 
	cuen ta con 
	( 3.2 miligramos por cc.). 
	5. 
	Un Microgotero. 
	6. 
	Soluci6n salina (2 litros), para dilución de Oopamina. 
	7. 
	Un equipo de cirugía menor consistente en: 
	4 campos estériles. 
	4 pinzas de campo. 
	2 pinzas Kelly rectas. 
	1 bisturí # 3 para hoja # 15. 
	1 tijera curva. 
	B. 
	Pentotal 
	Sódico. 
	5 rng. 
	kilogramo 
	Dosis de 
	por 
	9. 
	Hilos de sutura # 4, 5 ó 6-0. 
	Seda, catgut simple. 
	10. 
	pericraneales # 26 para infusión de Dopamina. 
	11 
	proporcionadas 
	Dopa.mina coro 
	una 
	de 
	corporal, 
	peso 
	ll. 
	Departamento de Anatomía 
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	12. 
	HUMANOS: 
	objeti vo 
	Departamento 
	40 X. 
	binocular marca Leytz. 
	_1) 
	de 
	23 
	" M E T O O O L O G 1 A .. 
	Para 
	la 
	investigación 
	cuarenta 
	ej.ar.:plares 
	presente 
	oe 
	obtuvieron 
	de ratas blancas mact~s escogidas al azar de una mis~a ca~ada, proporcionadas 
	por el INCAP. 
	Grupo 1: 
	(grupo control) 10 ratas, 
	someteran a 
	isquemia 
	intestinal 
	que se 
	de dos hora3 de duración. 
	Con reposición de volumen. ( V'o~ ~;ru- 
	Grupo 11: Confor~ando por 10 latas que seran sometidas a 
	i squémia 
	intestir,a1 
	de dos horas de duración y ademas infusión intra-ve~osa de Dopamina 
	a dosis de 6 rncg por Kilogramo de peso 
	por minuto, 
	más reposición 
	de volumen d razón de 
	p,:>r hora 
	durante dos 
	8 cc 
	por Kg 
	de peso 
	horas. 
	Grupo III: Coformado por 10 ratas que seran 
	sometidas a 
	isquémia intestinal 
	de dos horas de duración y ademas infusión intravenosa de Dopamir.a 
	a dosis de 12 mcg por Kilogramo de peso por minuto, 
	más reposJ..ción 
	de volumen a razón de 
	por hora 
	durante -dos 
	8 cc 
	por Kg 
	de peso 
	horas - 
	Grupo IV: Conformado por 10 ratas que seran 
	sometidas a 
	isquémia 
	intestinal 
	de dos horas de duración y ademas infusión intravenOSd 
	de ;)opamina 
	a dosis de 50 mcg por kilogramo de peso por minuto, 
	más reposicJ..ón 
	de volumen a razón de 
	de peso 
	por hora durante dos 
	8 cc 
	por Kg 
	horas. 
	MANEJO DE LOS DIFEHEt-JTES GRUPOS: 
	GRUPO 
	será conocido 
	investigación, 
	control, 
	la 
	como 
	grupo 
	1, 
	durante 
	al cual se procederá a operar de la siguiente manera: 
	Se administrará anestésia con Pentotdl sÓdico a dosis de 5 mg. 
	por kilograr:-.o 
	de 
	peso corporal, 
	administración 
	vía 
	intrapl:!ritoneal 
	delgada 
	con 
	ag¡.;.)a 
	# 25; la misma dosis será repetida en una 
	nora ya que e:: 
	experimento tiene 
	una durae ión total 
	Anestesiado el 
	animal, 
	de dos 
	horas- 
	se 
	mismo en decúbito supino. se limpiará 
	el abdomen qui tanda pelo 


	page 16
	Titles
	24 
	de 
	afeitar de 
	un"8. hoja. 
	se hará antisepsia con agua jabon y mertiolal...8, 
	antes de llegar al pubis, se penetra 
	fascia. 
	llega a peritoneo cortando 
	se 
	el 
	mismo. 
	el intestino delqado conjuntamente 
	la 
	válvula 
	Se expone 
	con 
	ileocecal. 
	rica; 
	a la mi tad de esta región 
	biopsia inicial 
	de longitud 
	se toma 
	":i: diámetro del 
	intestino delgado. 
	Se 
	sutura en el 
	si tio de toma 
	de la 
	biopsia con catgut simple 6-0. 
	Luego los 
	terminales arteria les 
	once ramos 
	mesentéricos 
	localizados anteriormente a partir 
	la 
	válvula 
	ileocecal 
	de 
	Finalizando 
	este periodo de dos 
	isquémia intestinal 
	aguda, 
	horas de 
	se 
	tOIT'.ará biopsia de nuevo 
	en el 
	intestino delgado 
	centímetro 
	un 
	10ng1 tud de donde se tomó la biopsia inicial. 
	peritoneo, 
	fascia, 
	y piel 
	respectivamente con catgut 
	crómico 6-0 
	6-0. 
	Se dividirán 
	109 animales en tres grupos de la ratas cada uno y se 
	grupo control, 
	para el 
	de 
	de 
	seda 
	l, 
	25 
	Lnego 
	de 
	ocluidos 
	quirúrgicamer,te 
	los 
	(11) 
	c..rt02rio.les 
	once 
	vasos 
	mesentéricos 
	terminales 
	del 
	intestino 
	delgado 
	la 
	rEgión 
	mencionada 
	en 
	para 
	el grupo 
	(control) . 
	se canalizar.á 
	mesentérica 
	la vena 
	uno 
	o inferior con 
	pericraneal 41: 
	La ~anal ización 
	de la vena se 
	26. 
	la región que no 
	este afectada 
	a la 
	isquémia intestinal 
	aguda. 
	A través 
	del 
	pericraneal 
	infundirá Dopamina 
	a dosis 
	de 6. 
	12 Y 
	SO microgramos 
	se 
	por 
	Kilogramo de 
	minuto conjuntamente 
	con reposición de: volum~:1 
	peso por 
	con 
	sol ución salina 
	a razón 
	Kilogramo de peso por 
	hora, 
	de 8 
	cc por 
	cada 
	uno de 
	los tres 
	grupos de 
	animales respectivamente. 
	Al 
	final 
	del 
	períodoisquémico agudo de dos horas de duración, se tomará 
	biopsia intesti- 
	nal Gil Id forma d~scrita para 
	el grupo 
	(control) . 
	mucosa intestinal 
	La 
	l::>qllémica 
	de los 
	tres grupos de animales 
	a diferentes 
	dosis de 
	lnfuSlór: 
	d'J Dopamina 
	estará perfundida 
	con la 
	droga durante 
	dos horas de duración 
	del experimento. 
	cada uno 
	de los 
	animales que 
	conforman estos 
	tres grupos 
	se 
	les 
	procederá 
	operatorio de 
	peritoneo, 
	faseia 
	piel 
	catyut 
	con 
	al cierre 
	crómieo 6-0 Y seda 6-0. 
	Para 
	la presente 
	investigación, 
	sobrevivencia del 
	animal 
	después 
	la 
	del acto operatorio no interesa. 
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	CALLULO DEL RITMO DE INFUSION DE DOPAMINA 
	PROYECTO EXPERIMENTAL EN RATAS 
	En un microgotero, 
	(11 
	conforman 60 
	De alli 
	un 
	cc lo 
	microgotas. 
	OOPAMINA: 
	la presente 
	investigación se 
	un 
	frasco 
	cuenta 
	eon 
	para 
	contiene 
	250 cc 
	concentración de 
	3,2QO microgramos por cc. 
	con una 
	conversión a 
	cada cc 
	tenemos 3.2 
	miligramos y 
	nos da que por 
	Ejertlplo: 
	En 20 cc 
	En 1 
	ee 
	Nota: 
	2 microgotas po~ minuto a dosis de 
	Kilogramo 
	12 microgramos 
	por 
	que 
	Se 
	-- 
	23 
	"HETODOLOGIA" 
	Para 
	la 
	investigación 
	obtuvieron 
	cuarenta 
	ejc~plares 
	presente 
	oe 
	de ratas blancils macbos esco<]idas al azar de una misma car:\ad3., proporcionadas 
	por el INCAP. 
	Grupa 1: 
	(grupo control) la ratas, 
	someteran a 
	isquemia intestinal 
	que se 
	de dos hora3 de duración. 
	Con reposición de volumen. ( v. '!' [fil- 
	Grupo 11: Conforr:\ando por la latas que seran sometidas él 
	isquÉ:rnia intestir.al 
	de dos horas de duración y ademas infusión intra-ver.osa de vopamina 
	a dosis de 6 mcg por Kilogramo de peso por minuto, 
	más reposición 
	de volumen d razón de 
	de peso 
	por hora durante dos 
	8 ec 
	por Kg 
	horas. 
	Grupo 111: Coformado por la ratas qae seran 
	sometidas a 
	isquémia intestindl 
	de dos horas de duración y ademas infusión intravenosa de D0pamina 
	a dosis de 12 mcg por Kilogra~o de peso por minuto, 
	más repos1.ción 
	de volumen a razón de 
	de peso 
	por hora 
	durante -dos 
	8 ee 
	por Kg 
	horas. 
	Grupo IV: Conformado por 10 ratas que selan 
	sometidas a 
	isquémia intestinal 
	de dos horas de duración y adema s infusión intravenosd 
	de ;)opamina 
	a dosis de 50 mcg por kilogramo de peso por mlnuto, 
	más reposiclón 
	de volumen a razón de 
	de pe50 
	por hora 
	durante dos 
	8 ee 
	por Kg 
	hora s. 
	MANEJO DE LOS DIFEHENTES GRUPOS: 
	GRUPO 
	será conocido 
	la 
	investigación, 
	cuntrol, 
	como 
	grupo 
	durante 
	al cual se procederá a operar de la siguiente manera: 
	Se administrará anestésia con Pentotól sádico a dosis de 5 rog. 
	por kilogra¡.o 
	de 
	peso corporal, 
	administración 
	vía 
	intrapodritoneal 
	ag~ja 
	delgada 
	eon 
	~ 25; la misma dosis será repetida en una 
	.1 
	experimento tie:ne 
	nora ya que 
	una duración total 
	horas. 
	Anestesiado el 
	animal, 
	se 
	de dos 
	mismo en decúbito supino, se limpiará 
	el abdomen qui tdndo pelo 
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	de 
	afei tar de 
	un'a hoja. 
	se hará antisepsia con agua jabon y mertiolal..e. 
	antes de llegar al pubis. se penetra 
	fascia. 
	llega a peritoneo cortando 
	se 
	el 
	mi smo. 
	el intestino delgado conjuntamente 
	la 
	válvula 
	Se expone 
	con 
	ileocecal. 
	A partir de esta válvula y siguiendo el 
	intestino delgado se localizan 
	once (11) ramos terminales arteriales, provenien~es de la ir~igación mes en té- 
	rica; 
	mi tad de esta región se toma 
	biopsia inicial de longitud 
	de 
	a la 
	~ diá.metro del 
	su tura en el si tio de toma 
	de la 
	intestino delgado. 
	Se 
	biop~ia con catgut simple 6-0. 
	Luego los 
	terminales arteria les 
	once ramos 
	mesentéricos 
	localizados anteriormente a partir 
	válvula 
	de 
	la 
	sobre el 
	delgado. 
	ocluido9 
	quirúrgicamente. 
	intestino 
	son 
	con ca tgu t simple 
	La ligadura de los 
	terminales. 
	provocará 
	6-0. 
	vasos 
	Finalizando 
	este periodo de dos 
	isquémia intestinal 
	aguda. 
	horas de 
	se tornar á biopsia de nuevo 
	intestino delgado 
	centímetro 
	de 
	en el 
	un 
	longitud de donde se bomÓ la biopsia inicial. 
	peritoneo, 
	fascia, y piel respectivamente con catgut 
	crómico 6-0 
	seda 
	6-0. 
	10 ratas cada uno y se 
	los animales en tres grupos de 
	mismas técnicas y procedimientos 
	para el grupo control, 
	antes de causar la Ü;quémia intestinal aguda. 
	~- 
	Obtenidas las biopsias del animal, 
	en el 
	mismo instante 
	serán fdadas 
	en formal 
	y serán 
	llevadas al departam'ento de 
	patología del 
	Hospital ese 
	mismo día. 
	En el Departamento llegadas las 
	b::.opsias serán 
	agua limpia 
	lavad<ls en 
	par<l 
	remover el 
	formol de 
	fijación, 
	serán 
	xilol 
	•:5to 
	puest<lS 
	en 
	luego 
	con el fin de poder infiltrar la parafina. 
	Luego de r~p05ar las 
	biopsias en 
	xilol 
	procede d a 
	infiltrar p2r~ 
	se 
	fina 
	en los 
	obtendrá un 
	bloque pequeño 
	cuadrado 
	de 
	c<>.d-3. 
	y se 
	microtomo 
	serán 
	cor tados con 
	una 
	de las 
	Luego los 
	tejidos 
	un grosor de 3 micras cada uno. 
	Obtenidos los cortes se teñiriln con Hematoxi 
	lina y eosin¿¡ 
	y serán 
	la laminilla con una 
	gota 
	de 
	balsi.Et\o 
	fijados en 
	del canada. 
	Se operarán a las ratas a 
	un ri t.mo 
	de 8 
	esto con 
	el 
	fin 
	por semana, 
	de no recargar al departamento de patología para el procesamiento histológico 
	de los tejidos. 
	Las ratas que esperen turno para ser operadas será:!. alimE:nta 
	das con una dieta ad libitum de purina para ratas. 
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	"ESTANDARIZACION DE VARIABLES" 
	En el desarrollo de cortes histolÓgicos se 
	nos pueden presentar ~a.ria- 
	bIas como: 
	Que 
	los corte 
	se desarrollen 
	en distintas 
	instituciones, que 
	sean 
	teñidas con 
	distintos 
	colorantes. 
	cortadas 
	diferentes 
	que 
	sean 
	Los 
	el estudio 
	1. 
	Todas 
	las biopsias 
	serán procesadas 
	en el 
	d. 
	patología 
	Depto. 
	hospital. 
	2. 
	Todas 
	las biopsias 
	serán procesadas 
	mismo 
	de 
	corte 
	con un 
	aparato 
	y con un mismo técnico. 
	3. 
	Tooas 
	las biopsias 
	serán teñidas 
	mismo 
	colorante, 
	el 
	con 
	un 
	será hematoxilina y eosina. 
	4. 
	Todas las biopsias serán cortadas a tres micras de espesor. 
	De 
	las anteriores 
	variables nulificadas. 
	solamente quedarán dos variables 
	independientes 
	variable 
	dependiente, 
	las 
	cuales 
	serán 
	definidas 
	una 
	operacionalmente en la siguiente sección. 
	del 
	cual 
	29 
	"DEFINICION OPERACIONTU:. DE LAS VARIABLES EN ESTUDIO" 
	la investiga- 
	VARIABLE DEPENDIENTE: 
	isquémia Intestinal" 
	ISQUEMIA 
	Será definida 
	ligadura 
	operacionalmente en 
	INTESTINAL: 
	base 
	quirúrgica 
	arteria les 
	de 
	evolución. 
	de 
	terminales 
	dos 
	de 
	horas 
	vasos 
	Podrán 
	isquémia intestinal, 
	existir 111!lchas 
	causas de 
	pe ro en 
	la presente 
	investigación se 
	provocará 
	la ligadura 
	quirúrgica provocada, 
	misma por 
	el 
	evento fisiopatológico 
	sea 
	fallo 
	mesentérico 
	final 
	mismo o 
	es el 
	agudo del aporte 
	microscópico se 
	la 
	isquémia 
	medirá 
	A nivel 
	art~rial. 
	3. Plegamiento vascular. 
	En 
	un dado 
	caso según 
	se 
	podrá 
	menciona 
	encontrar 
	desaparecimiento 
	se 
	de las vellosidades ~in que 
	ello signifique 
	desaparecimiento de 
	la mucosa, 
	y esto se debe a que 
	la misma 
	se regenera por el 
	epi telio de 
	las criptas 
	que S~ conserva. 
	INFUSION DE DOPAMINA. 
	será manejada operacionalmente, 
	en base a microgotas 
	por minuto y con microgotero. 
	Se calculará peso individual a cada animal. 
	SOLUC ION 
	será manejada 
	el 
	según 
	conjuntamente con 
	dopamina 
	SAI.INA. 
	la 
	pjemplo de cálculo de infusión de Dopamina en micr99otero. 
	Tanto 
	la Dopamina como la 
	infusion salina 
	se medirán en microgotero 
	a microgotas 
	fabricado 
	por minuto. 
	instrumento se 
	Este 
	encuentra 
	ya 
	y estandarizado en centímetros cúbicos. 
	para mayor detalle se puede consul- 
	tar en el ejemplo de ritmo de infusión de Dopamina. 
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	VARIABLES DEPENDIENTE: 
	Para lo mismo, 
	utilizará microscopio 
	óptico marca 
	se 
	con objetivo de resolución de 40X. 
	El mismo se encuentra en 
	los parámetros 
	.. H 
	31 
	"Con una dosis vasodilatadora mesentérica máxima de Dopamina a 12 microgramos 
	delgado ~ometida a isqu~mia 
	por Kg de peso por minuto más reposición de volumen, la mucosa del 
	histológicas normales. 
	cuando se compare con el grupo control". 
	mostrará características 
	intestino 
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