EDITORIAL

Injertos autdlogos de Vena Safena
Estrategias de Proteccion Endotelial

Introduccion

La Vena Safena Interna humana (VSI) es el injerto
aut6logo mds universalmente utilizado en Cirugfa Vas-
cular y Cardfaca. Debido a su gran longitud y localiza-
cién superficial, es de fécil acceso y gran disponibilidad.
Desde el punto de vista estructural es mds fuerte y resis-
tente a la presién arterial sistémica que cualquier otra
vena, siendo el grosor de su pared y su didmetro simila-
res a los de las arterias de mediano calibre. Presenta,
ademds, otras dos cualidades que la hacen tinica como
sustituto arterial: la presencia de células endoteliales en
su superficie luminal (1) y unas propiedades eldsticas
similares a las de las arterias.

La extraccién de la VSI de su localizacién anatémica
original produce toda una serie de efectos lesivos se-
cundarios a la manipulacién quirtrgica. Puede resultar
seriamente dafiada tras treinta o cuarenta minutos de
privacion de flujo, provocidndose una amplia destruc-
cién del revestimiento endotelial, con alteracién de la
sintesis de prostaciclina, tromboxano y EDRF (2, 3),
dando lugar a una superficie potencialmente trombége-
na, especialmente en situaciones de bajo flujo. La expo-
sicién del subendotelio y coldgeno provocan, ademds,
adhesién y activacion leucocitaria (4). Tanto la manipu-
lacién quirdrgica (2) como la exposicién del endotelio a
isquemia caliente y soluciones no heméticas (5), el es-
pasmo con la necesidad de dilatacién hidrostdtica (3) y
la interrupcién de la vasa vasorum (6), son factores per-
judiciales para la integridad de la pared venosa.

Existe una clara evidencia, tanto anatémica como fun-
cional, de la severidad del dafio endotelial, con desarro-
llo de engrosamientos intimales precursores de hiper-

plasias subendoteliales y aterogénesis precoz. Las lesio-
nes endoteliales se reparan morfolégicamente en el pla-
zo de 10-14 dias por regeneracién de sus células (3), sin
embargo, la intima regenerada es més gruesa y acumula
més lipidos que en situacién normal (7). Ademas, esta
regeneracién es funcionalmente imperfecta (7), ya que
disminuye la produccién de EDREF, se produce hiper-
contractilidad en respuesta a la serotonina, se generan
otros factores contrdctiles tipo anién superéxido y au-
menta el depésito de LDL sobre la pared vascular (8, 9).
En consecuencia, la lesién endotelial implica una dismi-
nucién de la funcién vasodilatadora (10-12) e inadecua-
da proteccién contra las influencias vasoconstrictoras (13).
A nivel de la ttinica media aparece edema y necrosis, se-
guidos de reaccién inflamatoria e hiperplasia intimal,
considerada como la consecuencia tltima de la isquemia
mural producida por la interrupcién de la vasa vaso-
rum. El grado de desarrollo de esta hiperplasia intimal
se encuentra directamente relacionado con el grado de
dafio producido a la tiinica media durante la manipula-
cién de la vena (6). Existen diversas variables a tener
presentes en lo referente a la extraccién, manipulacién y
procesamiento de la VSI empleada como injerto de susti-
tucién arterial: La diseccion quirtrgica, la presién hi-
drostdtica aplicada para la dilatacién de la vena, la ufili-
zacion de drogas vasodilatadoras y las soluciones y
temperatura de conservacién.

Extraccion quirargica

Es esencial emplear una técnica minuciosa y delica-
da, bien mediante una incisién tinica continua sobre el
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trayecto de la VSI o bien mediante incisiones multiples
separadas por puentes cutdneos con el fin de evitar cua-
dros de celulitis. La diseccién y escisién de la vena indu-
ce espasmo, potencialmente precursor de lesién endote-
lial y muscular (14, 15). Préviamente a la diseccién,
algunos autores proponen la inyeccién subcutinea de
papaverina a lo largo del trayecto de la vena (16). Debe
evitarse la excesiva manipulacion manual e instrumen-
tal de la vena durante su diseccién y extraccién; especial
cuidado requiere la movilizacién de aquellos segmen-
tos que se encuentran por debajo de los puentes cutdne-
os, evitando cualquier maniobra excesiva de traccién. El
dafio mural disminuye si la vena es disecada pero man-
tenida en continuidad hasta su uso (17). Aunque se ha
especulado que la técnica de bypass infrainguinal in situ
protege al endotelio tanto morfolégica (18) como fun-
cionalmente (19), se ha demostrado que el empleo de
valvulotomo provoca lesién endotelial morfolégica y
funcional (20).

Dilatacion hidrostatica

La dilatacién hidrostatica, incluso a bajas presiones,
puede causar graves lesiones sobre la intima y la Idmina
eldstica interna (5, 21). Se ha observado en primates y
cerdos que la distensién venosa a altas presiones, 400-
700 mmHg, lesiona gravemente el endotelio y favorece
el depésito de lipidos sobre la pared venosa (5, 22, 23),
mientras que presiones inferiores a 200 mmHg preser-
van la integridad morfolégica de la capa endotelial. La
sobredistensién hidrostética de la vena produce, ade-
més, rigidez progresiva de la misma (2), provocandose
la ruptura de la ldmina eldstica interna y favoreciendo
la penetracién masiva de células musculares lisas que
desde la capa media proliferan hacia la intima engro-
sandola (24, 25). A nivel de la capa media muscular se
origina una fibrodisplasia con transformacién de las
células musculares lisas en miofibroblastos activos pro-
ductores de matriz fibrosa, colaborando al dafio y en-
grosamiento parietal (3, 26). El dafo funcional se refleja
en una importante disminucién de la produccién de
prostaciclina (27), la cual se pierde en el caso de empleo
de catéteres de bal6n (28), y de la relajacién mediada por
EDREF (29, 30). Igualmente, la actividad fibrinolitica del
endotelio venoso disminuye progresivamente a medida
que se incrementa la presién de distension (31, 32).

La distensién parece ser mds importante en el dafio

endotelial que el tipo de solucién empleada (22), esti-
mandose que no debieran superarse los 300-400 mmHg
(5).

Empleo de drogas vasodilatadoras

Si la distension es forzada en presencia de espasmo,
el dafio endotelial es atin mayor; el uso de drogas vaso-
dilatadoras reduce la necesidad y el dafio asociado a
distensiones a altas presiones (14, 16, 33). Lo Gerfo y cols.
afirman que la infiltracién subcuténea del trayecto de la
Vena Safena previa a su extraccién preserva la morfo-
logfa endotelial (16). La conservacién ex vivo de los injer-
tos venosos en soluciones tipo Plasma-Lyte con papave-
rina, resulta en una mayor conservacién de las células
endoteliales con menor depésito de microagregados de
leucocitos en su superficie (14). Trabajando con un
modelo canino, Sottiuari y cols. observaron que presio-
nes superiores a 150 mmHg provocaban disrupcién en-
dotelial, infiltracién leucocitaria a nivel subendotelial e
intensa fibroplasia intimal y medial, lesiones que mini-
mizaron con el empleo de papaverina (34). El empleo
de vasodilatadores endotelio-dependientes, tales como
la nitroglicerina y nucleétidos andlogos de AMPc y
GMPc, inhiben el engrosamiento intimal y proliferacién
miointimal (35, 36). Se ha observado menor produccién
de prostaciclina asociada al uso de papaverina (37), ha-
biendo sido propuestas otras sustancias vasoactivas, co-
mo el verapamilo y nitroglicerina combinados, los cua-
les consiguen relajacién total del segmento venoso en
1-2 minutos, manteniendo su accién durante al menos
dos horas (38, 39). Existe una tendencia al empleo de
soluciones exentas de drogas vasoactivas tipo Plasma-
Lyte, siendo efectiva a 37°C produciendo relajacién de
los segmentos venosos (40).

Con el fin de evitar el dafio endotelial se han ideado
diversos dispositivos que controlan la presién hidros-
titica aplicada (5) o bien se ha limitado la presién a la
arterial sistémica (41, 42), obvidndose la necesidad de
emplear drogas vasorrelajantes.

Soluciones conservantes
La solucién conservante también es fundamental. Se

desaconsejan las soluciones con cristaloides, ya que su
pH é4cido y su presién oncética no fisiolégica provocan
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edema en las capas endotelial y media (28, 33); la sangre
es superior al preservar mejor, desde el punto de vista
morfol6gico, las capas endotelial y media (43-45). Las
soluciones salinas provocan lesién endotelial y de la
musculatura lisa, promoviendo la adhesién plaquetaria
y leucocitaria (46), e intenso efecto depresor sobre la
capacidad de sintesis de prostaciclina por el endotelio
venoso (28, 47). Otros autores han propuesto soluciones
nutritivas, tales como los medios de cultivo tisular, para
preservar morfolégicamente y funcionalmente los seg-
mentos venosos (33, 48); sin embargo, el empleo clinico
de este tipo de soluciones conlleva un alto riesgo de
contaminacién microbiol6gica (49).

Cualquiera que sea la solucién escogida, la heparina
debe ser un componente esencial, tanto para la irriga-
cién como para la conservacién de los injertos. El uso de
sangre aut6loga heparinizada obvia, ademds, la necesi-
dad de suplementar la solucién con calcio (17).

Temperatura

Durante la preservacién tisular ex vivo es también
esencial para la viabilidad celular el papel de la tempera-
tura, sobre la cual existe cierta controversia. El uso de
hipotermia (2-4°C) como protector endotelial ha sido
defendido por diversos autores, especialmente si los teji-
dos perivenosos y la solucién conservante son tratados
con papaverina (16, 26, 43, 44). Las soluciones en condi-
ciones de hipotermia son responsables de edema de la
capa media (43, 44) y lesiones endoteliales persistentes,
tanto morfolégicas (50) como funcionales (21). A medida
que disminuye la temperatura, también lo hace la pro-
duccién de prostaciclina (27, 28) y EDRF (29), y la res-
puesta relajante a diversos agonistas. Por ello, la tenden-
cia actual es el empleo de la normotermia. Soluciones
como la de la Universidad de Wisconsin parecen respetar
la integridad endotelial tanto en hipo como en normo-
termia (51-53). Esta solucién y la salina fisiol6gica son
consideradas las mds 6ptimas a temperatura ambiente,
segun otros autores (54). Otros autores han demostrado
que las soluciones salinas a 37°C producen dafio endote-
lial y del miisculo liso, promoviendo el depésito de agre-
gados plaquetarios y leucocitarios (46).

La conservacién en soluciones de sangre autéloga
tratada con papaverina a temperatura ambiente pare-
ce no provocar lesiones significativas sobre el endote-
lio (55).

Consideraciones finales

A pesar de los refinamientos técnicos aplicados en la
moderna cirugfa vascular y en el manejo terapéutico de
la enfermedad aterosclerética, el empleo de injertos ve-
nosos autélogos estd asociado a una tasa de fracasos a
corto, medio y largo plazo, que escapan al control del
cirujano. Ello refleja, en parte, la importante falta de
atencién prestada a la preservacién de las funciones
fisiol6gicas de la capa endotelial, la cual estd expuesta a
lesiones durante la manipulacién quirtrgica. Sélo con
un mayor y mejor conocimiento de los mecanismos
biolégicos {ntimos del control del tono vascular y de la
funcién endotelial, se podran establecer las estrategias
mds 6ptimas orientadas hacia la obtencién de resultados
terapéuticos mds satisfactorios con el empleo de la VSI
como injerto de sustitucién arterial. Aunque muchos cri-
terios permanecen todavia en discusién, en la préctica
quirtrgica la sangre autéloga heparinizada y modifica-
da con la adicién de papaverina en condiciones de nor-
motermia, es la solucién mds universalmente empleada
y considerada como idénea (42, 44, 47, 49, 55, 56).
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