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Desarrollo de un modelo experimental
de colocistoplastia en la rata

Dres.J. Rodo Salas y Farré Pueyu

Servicio de Cirugia, Hospital San Jose de Deu, Barcelona, Espana

Fueron intervenidas 56 ratas Sprague-Dawley de ambos sexos con un peso medio de 270 gramos
Resumen con el objetivo de crear un modelo experimental de ampliacién vesical que sirviera de base para

otros estudios. Para la realizacion de la misma, se aisio un pequefo segmento de colon con su
meso que se anastomoso a la vejiga, y se restablecic la continuidad intestinal mediante una anastomosis término-terminal.
En el momento del sacrificio, se observd la indemnidad de la colocistoplastia y que la intervencion no habia alterado la cur-
va ponderal de los animales. La necropsia demostro que la capacidad del neoreservorio colovesical habia aumentado y esta-
ba distendido de forma asimétrica con mayor distencion de la vejiga que el injerto, y que en su interior habia orina y moco
retenidos en cantidad variable. El estudio anatomopatologico demostré cambios histoldgicos que afectaron a la zona anas-
tomética y respetaron las zonas alejadas.

Palabras clave: Colocistoplastia - Enterocistoplastia.

The purpose of this work was to create an experimental model of colocystoplasty that
Summary would alfow the intestinal mucosa to contact urine without coming in contact at the

same time with stools. Fifty-six Sprague-Dawleyrats of both sexes and weighing an ave-
rage of 270 grams were subjected to colocystoplasty. A small amount of colon with its mesentery was isolated
and grafted into the bladder. The bowel continuity was reestablished by means of end-to-end anastomosis.
After sacrifice the experimental model had clearly been successful and that rate of weight gain had not been
affected by the procedure. Necropsy findings revealed that the capacity of the neobladder was augmented,
there was asymmetrical distension and variable retention of urine and mucus within it. Histopathologic exami-
nation revealed changes that affected the anastomotic region but not those further away.

Index words: Colocystoplasty - Enterocystoplasty.

Foram operados 56 ratos Sprague-Dawley de ambos os sexos, com um peso médio de
Resumo 270 gramas, com o objetivo de criar um modelo experimental de ampliacdo vesical que

servird de base para outros estudos. Para a realizagnao da mesma, foi isolado um
pegueno segmento de célon com o seu meso que foi anastomosado 4 bexiga, restabelecendo-se a continuidade
intestinal mediante uma anastomdse término-terminal. No momento do sacrificio, observou-se a integridade da
colocistoplastia e que a intervencdo ndo havia alterado a curva ponderal dos animais. A necrdpsia demonstrou
que a capacidade do neoreservatorio colovesical havia aumentado e estava distendido de forma assimétrica,
com maior distensdo da bexiga que o enxerto, e que em seu interior havia urina e muco retido em quantidade
viardvel. O estudo anatomopatolégico demonstrou mudancas histologicas que afetaram a zona anastomaotica e
respeitaram as zonas afastadas.

Palavras chave: Colocistoplastia - Enterocistoplastia.
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La ampliacion vesical experi-
mental sirve como base para
el estudio de diversas varia-
bles: papel de las nitrosaminas en la formacion de can-
cer de colon', cambios histologicos®, electroliticos y
morfoldgicos®?, incidencia de bacteriuria”, produc-
cién de moco®, desmineralizacion™y tambien, para
comparar distintas técnicas de enterocistoplastia.

El objetivo de este estudio fue lograr un mode-
lo experimental en ratas, para mantener el contac-
to de la orina con la mucosa intestinal exenta de
heces. Se creé un reservorio colovesical, separando
un segmento de intestino del tubo digestivo que se
anastomosé a la vejiga y se estudio la técnica y su
comportamiento.

Introduccién

Fueron utilizadas 56 ratas
Sprague-Dawlev que se dis-
tribuyeron por sexos en 5

Material y método

grupos de 10.

El peso medio de las hembras fue de 258 g (200-
332), y el de los machos de 293g (226-176). Durante
el estudio los animales fueron tratados segan las con-
diciones que establece la normativa legal vigente.

La colocistoplastia se realizd bajo anestesia gene-
ral (AG) con Ketamina, en dos dosis de 30-40 mg/kg,
la primera por via intramuscular (IM) y la sequnda
por via intraperitoneal (IP). Los animales fueron pe-
sados previo a la intervencion y al sacrificio.

Técnica quirargica: el animal anestesiado se fijo en
decubito supino a una plancha de corcho mediante ban-
das adhesivas a nivel de axilas e ingles cuidando que el
grado de tension no limite la excursion respiratoria.

La antisepsia de la pared abdominal se realizé con
povidona yodada y mediante una laparotomia me-
diana infraumbilical, se demarcaron los limites del
segmento de colon escogido para la colocistoplastia.
Al nivel elegido, el intestino se ligo y secciond por
encima. El borde antimesentérico del cabo distal del
segmento de colon aislado, se incidio parcialmente a
fin de obtener mayor superficie de sutura. El segmen-
to aislado y los cabos proximal y distal del intestino
fueron vaciados de heces y se lavaron con povidona
yodada y suero fisiolégico. La continuidad intestinal
se restablecié mediante una anatomosis términoter-
minal (Fig. 1a y 1b). Las maniobras quirargicas se rea-
lizaron a través de los espacios avasculares del meso
evitando cualquier traccion.

Fig. 1a: aislamiento del segmento de colon. Se han
separado un segmento de colon (¢) que serd anastomosado
a la vejiga (b), se ha respetado la vascularizacion de la
arcada intestinal.

Fig. 1b: anastémosis cdlica finalizada.

Se incidio la cara dorsal de la vejiga longitudinal-
mente en la linea media, y se la anastomoso lateroter-
minalmente al cabo distal del segmento de colon aisla-
do (Fig. 2a y 2b) con puntos separados perforantes de
seda 6/0. En algunas hembras, se comprobd la
impermeabilidad de la sutura colovesical mediante
sondaje vesical transuretral con un catéter de 18 Gau-
ge e instilacion de suero fisielégico.
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Fig. 2a: colosistoplastia. La cara posterior de la vejiga

(b) ha sido abierta y el borde antimesentérico del colon
(c), espatulado ligeramente.

Fig. 2b: sutura colovesical finalizada. Al fondo destaca
la anastomosis colica terminoterminal.

Se cerro la laparotomia en dos planos (musculoa-
poneurdtico y piel) y se colocé el animal bajo una
fuente de calor hasta su recuperacion, antes de de-
volverlo a la jaula.

La media de longitud de colon utilizado para la
coloplastia fue de 13,4 mm (rango 7 a 20), la media
de apertura del borde antimesentérico fue de 2,9 mm
(rango 0 a 7), y la media de apertura vesical fue de
7,1 mm (rango 5 a 10).

A los doce dias de la intervencion se practico una
nueva laparotomia media para recuperar el neoreser-
vorio colovesical y realizar el estudio anatomopato-
l6gico. Se seccionaron los uréteres a la entrada de la
vejiga, se ligd la uretra por transfixién lo mas distal
posible y por encima de esta se colocd otra ligadura
sin ajustar’®®, Mediante puncién de la uretra entre
ambas ligaduras se aspiré la orina e introdujo 1 ml de
formol al 10% en la cavidad vesical.

Retirada la aguja y ajustada la ligadura, se secciond
la uretra. La eutanasia se realizé por exsanguinacién
mediante la transeccion de ambos pediculos renales?.

El examen histopatoldgico se realizé con micros-
copia Gptica. Las muestras se fijaron en una solucion
de formol al 10%, se incluyeron en parafina, se reali-
zaron secciones de 5 micras de espesor de la vejiga,
del injerto y de la zona anastomatica y se tiferon con
hematoxilina-eosina.

La intervencion no alteré la
curva ponderal de los anima-
les. La comparacién del peso
entre el dia de la intervencion y el dia del sacrificio,
demostré una media de aumento de peso de un 4,3%
en las hembras y de un 16,3% en los machos.

En el momento del sacrificio, a diferencia de las
ratas no intervenidas, el reservorio colovesical y los
uréteres se encontraron distendidos. Del interior
del neoreservorio se extrajo orina y moco en canti-
dades que oscilaron entre 1y 2 ml. La distensién del
neoreservorio vesical fue asimétrica, la vejiga se
distendié méas que el injerto intestinal (Fig.3). Se
constaté la eficacia de la unidn vesicoureteral al
seccionar los uréteres y comprobar que la vejiga no
se vaciaba.

No se produjo ningln caso de dehiscencia de las
suturas intestinal o colovesical y hube pocas compli-
caciones: dos casos de litiasis vesical ocasionadas

Resultados
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Fig. 3: Vejiga, injerto, pediculo vascular y anastomosis
intestinal. La imagen muestra el colon con la sutura
terminoterminal (a), el pediculo vascular_del injerto
conservado ( -->) y la vejiga (b) ampliada con el injerto de
colon (c). Se ha llenado la vejiga con solucién de formol al
10% antes de separarla de la uretra.

Fig. 4a: Zona anastomotica. (x100). A la izquierda
mucosa coldnica (c) y a la derecha mucosa vesical (b).

por un pelo y dos casos de abscesos a nivel de la ci-
catriz de la laparotomia. Hubo 6 fallecidos, uno por
sobredosificacion anestésica, otro por hipotermia,
otro por lesion accidental de la arcada célica y 3 por

causas desconocidas entre las 48 y las 72 horas tras
la intervencion.

El estudio anatomopatolégico de las piezas de ne-
cropsia demostrd cambios que afectaron a la zona
anastomética y respetaron las zonas alejadas. Se ob-
servaron abundantes cambios inflamatorios y la pre-
sencia de células gigantes del tipo “cuerpo éxtrafio”
frente al material de sutura (Fig. 4a), macréfagos car-
gados con hemosiderina y mezcla de los epitelios in-
testinal y transicional (Fig. 4b).

Se escogid la rata Sprague-
Dawley®s!2111%23 como mo-
delo quirargico por las ven-
tajas de disponibilidad y resistencia.

Aungue el uso y las dosis de Ketamina reportados
en la literatura son muy variables ™ con las dosis
descritas se obtuvo la hipnosis, analgesia y relajacion
adecuadas. La intervencion se realizé en medio asép-
tico pero no estéril y la laparotomia mediana™* ofre-
ci6 una exposicion suficiente.

El colon distal, analogo al sigmoides del hombre,
se eligio por su uso frecuente en pediatria'. La longi-
tud media del segmento utilizado corresponderia a
un segmento en el hombre de entre 15y 20 cm®. El
cabo proximal del segmento intestinal aislado se ligo
siguiendo modelos previos'®"* y la incisién parcial del
borde antimesentérico del cabo distal se realizé pa-
ra obtener mayor superficie de sutura y establecer
una amplia comunicacién entre la vejiga y el injerto.
La destubularizacién y reconfiguracion del asa“**"
imprescindibles cuando se pretende aumentar al ma-
ximo la capacidad de la vejiga y minimizar las con-
tracciones del intestino, no se realizé por cuanto el
objetivo de la intervencion solo era lograr la forma-
cién de un reservorio colovesical que garantizara el
contacto permanente de la orina con la mucosa in-
testinal y eliminara todo posible contacto entre la
orina y las heces.

La apertura vesical fue ventral y longitudinal *%*%,
aunque se han descrito otros tipos: transversal®”, bi-
valva™™®, con reseccion de la cipula vesical™* y en
“Y" invertida.

Para las anastomosis se han utilizado todo tipo de
materiales (catgut*™*"#, acido poliglicélico?”& 13117,
polipropileno®, polidioxanona'*®, etc.) y de sutura
(puntos sueltos®’ y sutura continua®"®*), pero ninguno

Discusion
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Fig. 4b: (x100). Destaca el material de sutura ( -->),
rodeado de una zona claramente inflamatoria.

Fig. 5a: Acomodacion del reservorio colovesical. Por la
ley de Laplace, se sabe que a una presion dada, un
aumento en el volumen provoca un aumento en el radio
que secompensa con un aunmento en el grado de
tension de la pared. Esta, es muche mayor en la palma y
en el dorso (firmes) que en los dedos (blandos).

influye esencialmente en el resultado de las mismas.

No se usaron antibi6ticos de proteccion®” ya que
su necesidad o eficacia en ratas es dudosa. No obs-
tante existen muchas publicaciones sobre variedad
de tipos, dosis y vias de administracign*s7a:0. 1158,

El reservorio colovesical obtenido tuve mayor ca-
pacidad, se dilatd de forma asimétrica y en su inte-
rior se produjo retencién de orina y moco. El aumen-
to de capacidad se produjo por la suma de las capaci-
dades de la vejiga y del segmento de colon™ y por la
diltacion del reservorio formado por ambos. La dila-
tacion asimétrica de éste, que fue mayor a nivel de la
vejiga (radio mayor), que a nivel del injerto (radio

R

v
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Fig. 5b: Al igual que en el grande,el radio (r) del
intestino intacto limité la tensién de la pared y por lo
tanto la cantidad de orina que fue capaz de acomodar.
Por el contrario, la vejiga conservo su radio primitivo
(r), fue capaz de sumentar la tensién de la pared y pudo
albear cantidades mayores de orina.

menor), fue provocada por falta de destubulariza-
cion del intestino (ley de Laplace) (fig. 5a y b)*". La
retencion urinaria probablemente fue provocada por
la pérdida de eficacia en la contraccion del detrusor,
ya que el injerto actué como un diverticulo y por la
falta de capacidad de contraccion del injerto.

Los cambios histopatologicos que se produjeron
estuvieron claramente relacionados con la interven-
cién y pudieron ser secundarios a sustancias o estimu-
los inductivos que se producen al entrar en contacto
tejidos diferentes™*. No obstante el mecanismo
puede no ser el unico. La irritacion crénica de la veji-
ga provocada por agentes mecanicos®¥, por infec-
cién** o por alteracion del ph* puede producir hiper-
plasia, metaplasia y carcinomas.

En conclusién, mediante la técnica descrita se con-
sigue un modelo experimental facilmente reproduci-
ble que permite que la mucosa intestinal entre en con-
tacto con la orina sin que ésta lo haga con las heces. El
reservorio colovesical que se obtiene se dilata de for-
ma desigual, a expensas de la vejiga, y se producen
una serie de cambios histopatolégicos que afectan ala
zona anastomoética y respetan las zonas alejadas.
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