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Resumen: Cavalcante FP, Nani RS, Rocha Filho JA, Auler Junior JOC, Carmona MJC, MachadoMCC — Modelo Experimental de Choque
Hemorragico no Controlado en Cerdos.

Justificativa y objetivos: Una comprensién mejor de las alteraciones fisiopatolégicas asociadas al trauma y al choque hemorragico, puede
ayudar en el desarrollo de las terapéuticas capaces de reducir la mortalidad relacionada con el trauma. El objetivo de este estudio es describir
un modelo de choque hemorragico no controlado en cerdos.

Métodos: Como medicacién preanestésica, los animales recibieron cetamina y midazolan. La anestesia fue inducida con propofol, y la intubacién
traqueal fue realizada con la respiracién espontanea. Después de la intubacién, se realizé el bloqueo neuromuscular. Los animales se mantuvie-
ron bajo respiraciéon mecanica controlada y normocapnia. La anestesia se mantuvo con propofol y fentanil, a tono con la necesidad. Una solucién
de suero fisiolégico al 0,9% fue infundida durante todo el periodo de la preparacion.

Monitoreo: Se usaron el cardioscopio, oximetro de pulso, medida de presion arterial invasiva, catéter volumétrico de arteria pulmonar y medida
de débito urinario por cistostomia. Modelo experimental: después del registro inicial de las variables hemodinamicas, metabdlicas y de coagu-
lacion, se realizaron la incisién subcostal derecha y la biopsia hepatica del I6bulo izquierdo. La infusién de anestésicos fue reducida, mientras
que la solucién de salina isoténica se interrumpi6. Una incision de 12 cm de extension por 2 cm de profundidad se hizo en el I16bulo hepatico
derecho, seguida de una divulsion digital de la herida. Durante la fase de hemorragia, una sonda de aspiracién fue posicionada junto a la herida,
y el volumen de sangre aspirado fue registrado. Cuando la presion arterial promedio llegé a 40 mmHg y el sangramiento fue superior a 700 mL,
pudo iniciarse la fase de intervencién de acuerdo con el tipo de estudio.

Conclusion: Es importante continuar desarrollando modelos experimentales con el objetivo final de reducir la alta mortalidad y los costes aso-
ciados al trauma.
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INTRODUCCION

Segun los datos del Instituto Brasileiro de Geografia e Es-
tatisticas (Instituto Brasileno de Geografia y Estadisticas -
IBGE), la mortalidad relacionada con las causas externas es
la tercera principal causa de la mortalidad general en Brasil,
quedandose detras solamente de las muertes relacionadas
con las enfermedades del aparato circulatorio y las neopla-
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sias malignas. También es la principal causa de la muerte
entre los individuos de 1 a 44 afios de ambos sexos. Los
costes asociados al trauma son comparables con los costes
asociados a las neoplasias malignas en los Estados Unidos,
alcanzando la cifra de US$ 44 mil millones en 1997, en ese
pais .

La asociacion de estos factores: el trauma, la hemorragia,
el choque hemorragico, la isquemia organica, la resucitacion
volémica y las lesiones de reperfusion, provoca alteraciones
locales y sistémicas en la victima. Incluso los que sobreviven
a la fase inicial del choque hemorragico contindan con el ries-
go de muerte por sepsis y/o disfuncién organica multiple 2.
Una mejor comprension de las alteraciones patofisiologicas
e inmunoldgicas relacionadas con el trauma y con el choque
hemorragico puede ayudar en el desarrollo de nuevas tera-
péuticas capaces de reducir la alta mortalidad y los costes
relacionados con los traumas 2.

Varios modelos experimentales han venido siendo de-
sarrollados en las (ltimas décadas, intentando investigar la
fisiopatologia del choque hemorragico y de validar nuevas te-
rapéuticas 3. Y aunque en su mayoria consiste en modelos
dificiles de reproduccién en laboratorios, y también aunque
no reproduzcan necesariamente y con fidelidad los esce-
narios clinicos reales, los modelos experimentales poseen
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la ventaja de producir informaciones sobre situaciones bien
definidas que pueden ser Utiles en el desarrollo de nuevas
terapéuticas que buscan la reduccién de la mortalidad rela-
cionada con el trauma 3.

El objetivo de este trabajo es hacer la descripcién de un
modelo de choque hemorragico no controlado en cerdos, y
desarrollado para investigar las estrategias de reposicion vo-
[émica en el ambiente prehospitalario.

METODOS

Posteriormente a la aprobacién por parte de la Comisién de
Etica para el Andlisis de Proyectos de Investigacién (CAPPesq
HCFMUSP), el modelo fue desarrollado utilizando 32 cerdos
adultos sanos, del sexo masculino y de la raza Penarlan, con
un peso de 25 a 35 kg, en el Laboratorio de Investigacion
Médica de la Asignatura de Cirugia y Transplante del Higa-
do, y en el Laboratorio de la Asignatura de Anestesiologia de
la Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo. El
cuidado con los animales lo hicieron personas cualificadas y
fue inspeccionado por veterinarios, secundando las recomen-
daciones actuales. Al finalizar el estudio, los animales fueron
descartados conforme a las normas de vigilancia sanitaria.
No tuvieron acceso a alimentos sélidos la noche anterior al
experimento, pero si que se les permitié tomar agua.

Protocolo Experimental
Anestesia

Como medicacion preanestésica, los animales recibieron ce-
tamina (0,5 mg.kg"' IM) y midazolan (0,1 mg.kg-' IM) 30 minu-
tos antes de la operacion. La temperatura corporal se mantu-
vo por encima de los 38 C durante el procedimiento, con la
ayuda de una manta térmica. Después de la cateterizacién de
la vena auricular izquierda con un catéter de Teflon® calibre
20 Gauge, la anestesia fue inducida con propofol (1-2 mg.
kg™ EV), y la intubacién traqueal se realizd con respiracién
espontanea. Después de la intubacién traqueal, se realizé el
blogqueo neuromuscular con pancuronio 8 mg. Los animales
se mantuvieron bajo ventilacién controlada mecanica (Servo
Siemens 900C) con FiO, de 35%, frecuencia respiratoria de
20 incursiones por minuto, y un volumen corriente ajustado
para el mantenimiento de la normocapnia. La anestesia se
mantuvo con propofol (100-140 nug.kg-'.min"') y fentanil 5 ug.
kg, de acuerdo con la necesidad. Se infundié una solucién
de suero fisiologico al 0,9% EV (6 mL.kg'.h"") durante todo el
periodo de la preparacion.

Monitoreo
El monitoreo no invasivo fue realizado con un cardioscopio de
tres derivaciones, analizandose la derivacién D2 durante el

procedimiento, y también con oximetria de pulso.
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El monitoreo invasivo fue hecho con un catéter de arteria
pulmonar volumétrico instalado por venodiseccién cervical
derecha, para la lectura continua de la saturacién de oxigeno
de la arteria pulmonar. Fue utilizado un catéter arterial 5 F
instalado por arteriodiseccion inguinal izquierda para medir,
de forma continua, la presion arterial invasiva. Se instalaron
también un catéter venoso 14 G para la reposicién volémica
en la vena femoral izquierda y un catéter vesical n12 por cis-
tostomia para la medida del débito urinario.

Modelo experimental

Se trata de un modelo de choque hemorragico no controlado,
realizado de acuerdo con la descripcidn que a continuacién
hacemos.

Después del registro inicial de las variables hemodinami-
cas, metabdlicas y de coagulacion basales, fueron realizadas
una incisién abdominal subcostal derecha y una biopsia he-
patica del I6bulo izquierdo.

La infusién de propofol se redujo para 33 ug.kg'.min, y
la infusién de solucion salina isotdnica se interrumpié con el
objetivo de minimizar los efectos anestésicos y de reposicion
volémica en el modelo.

Una incision de 12 cm de extension por 2 cm de profundi-
dad fue hecha en el I6bulo hepético derecho, seguida de una
divulsion digital de la herida. En la fase de hemorragia, una
sonda de aspiracién se puso junto a la incisién hepatica, y se
registr6 el volumen de sangre aspirado.

Cuando la presion arterial promedio alcanzé 40 mmHg y/o
el sangramiento rebasé 700 mL, se pudo entonces iniciar la
fase de intervencién propuesta de acuerdo con el objetivo del
estudio.

Variables analizadas

A través de ese modelo experimental, pudimos analizar las
variables hemodinamicas de presiones, indices y resistencia
vasculares; como también los datos de oxigenacién y meta-
bolismo como la gasometria arterial y venosa, el lactato y la
glucemia. También datos de coagulacién como, por ejemplo,
d-dimero, tiempo de protrombina, tiempo de trombina, tiem-
po de tromboplastina parcial, trombomodulina, proteina C,
fibrindgeno, conteo plaquetario y tromboelastometria. Y final-
mente, la cuantificacion del débito urinario y del volumen de
sangramiento.

CONCLUSIONES

Frente a la gran variedad de modelos experimentales disponi-
bles, de la dificultad de reproducir los modelos en laboratorio
e incluso, del inevitable cuestionamiento sobre su aplicabili-
dad clinica, los investigadores deben seleccionar con cuidado
el mejor modelo disponible a tono con su objetivo. No existe
sin embargo, un modelo experimental sobre trauma y choque
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hemorragico capaz de responder a todas las preguntas sobre
el tema 3. Es dificil producir un modelo ideal capaz de simular
las situaciones clinicas reales y de clarificar las estrategias
terapéuticas aplicables en la practica médica diaria. Cada
investigador debe utilizar y perfeccionar el modelo que mas
se adapte a su objetivo 2. Dentro de la eleccion del modelo
experimental a ser utilizado, es importante definir, entre otras
cosas, la utilizacion del animal adecuado. De forma general,
los ratones son mejores para los estudios bioquimicos, mien-
tras que los cerdos se adaptan mejor a los estudios sobre las
alteraciones hemodinamicas 2. Las variaciones de respuesta
al trauma y a la terapéutica instaurada entre las diferentes
especies, deben ser siempre consideradas al momento de
extrapolar los resultados para la practica clinica.
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Incluso con la dificultad de transposicion de los resulta-
dos experimentales para la practica clinica, es importante dar
continuidad al desarrollo de los estudios experimentales so-
bre el choque hemorragico, porque las conclusiones de esos
estudios son relevantes, y con seguridad podran ayudar a
mejorar la actuacion clinica en el ambiente prehospitalario y
hospitalario, con el objetivo en ultimo caso, de reducir la alta
mortalidad y los exorbitantes costes asociados al trauma.
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