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“Validez del volumen intraabdominal obtenido mediante un método matematico indirecto comparado con
métodos directos en un modelo experimental en ratas”.

1.- INTRODUCCION

La pared abdominal anterior, se encuentra delimitada por cinco grupos de mdsculos: oblicuo interno (o,
oblicuo externo [OE), recto abdominal {RA), transverso del abdomen {TA}y piramidal {P) ver Fig 1.

Anatémicamente, el plano muscular lateral estd compuesto por; el transverso del abdomen que es el
muisculo més profundo, lo sigue el misculo oblicuo interno y en la zona més superficial se encuentra el
musculo oblicto externo. Mientras que, ventralmente se encuentra el musculo recto y el piramidal. Cada
uno de los misculos tlenen una orientacién de la fibra muscular especifica. Las fibras del mdsculo
transverso abdominal corren circunferenciaimente airededor de la masa visceral abdominal de la superficie
interior, Se inserta en fa parte posterior y media en los vértices de las
apéfisis transversas de lasyvértebras lumbares, merced a una ldmina
tendinosa, ancha y cuadrangular, que se extiende de las tltimas costillas a
1as crestas illacas y recibe el nombre de fascia toracolumbar. Las fibras del
transverso se dirfgen hacia delante para formar la aponeurosis anterior del
transverso, que va a insertarse en la linea alba y en el pubis. El borde inferior
de la porcién de la aponeurosis del transverso situado detrds del recto
mayor es concavo hacia abajo y recibe el nombre de linea arcuada. Los ﬁi‘:“:\\\,
haces que nacen del arco del miisculo transverso se dirigen hacia dentro, r %
pasan por encima y después por detras del funiculo espermético en el
hombre v del ligamento redondo de! Gtero en la mujer, y se unen en los Fig 1 misculos de fa paved
haces del oblicuo interno para constituir la hoz inguinal, que va a insertarse b slsborado ;‘:ﬁ:’:gj:m brave.
en el pubis, después

de reforzar la pared posterior del canal inguinal en su terclo interno. (Ratnovsky et af., 2008).

tas fibras musculares del oblicuo interno surgen desde la cresta iliaca y de los ligamentos inguinales,
insertandose en la superficie anterolateral de los cartilagos de las tres Uitimas costilfas, en la linea alba
perpendicularmente a las fibras del oblicuo externo. Las fibras inferiores de la parte aponeurdtica se
mezclan con las fibras del misculo transverso, formando un arco muscular con concavidad inferlor frente al
ligamento inguinal: la hoz inguinal.

Las fibras musculares del oblicuo externo se originan en [a cara externa de las ultimas ocho costillas, de alli
se dirige hacia el borde superior de la cresta ilfaca, y hasta los tercios anteriores de la espina ilfaca anterior y
superior, de este punto se va hacia la linea media, donde estd la aponeurosis del oblicuo mayor, se cruza con
la aponeurosis del lado opuesto y forman la Iinea alba. Otra de las inserciones q 52 gonhmomy%:gg"gm
a nivel del borde anterior del hueso coxal en la ingle donde forma por medio de ééapoﬁglﬁgjﬁgm mURM"
crural o arco femorat {ligamento inguinal). )
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Las fibras musculares del recto abdominal son paralelas a la linea alba. Estdn constituidas por tres fasclculos
superiores insertados en la reja costal. Ef fasciculo lateral se inserta en la quinta costilla; el fascicule medio
en la sexta costilla y el medial sobre el séptimo cartitago y la apéfisis xifoides. El vientre se origina a partir
de la sinfisis del pubis y se inserta en la rama craneal del pubis, reforzando en su parte anterior la sinfisis del
pubis, entre el dngulo y la espina pdbica. Su borde medial esta unido a su homdlogo por el rafe medio. Su
borde lateral cruza el reborde condrocostal a 10 a 12 cm de la linea media. Es poligdstrico, interrumpido en
tres niveles por unas intersecciones tendinosas en direccién horizontal, fa mas baja se encuentra a nivel del
ombligo. Estan acompafiadas por un pediculo vasculonervioso que se extiende por debajo de ellas.

Finalmente, las fibras del musculo piramidal, estan situadas por delante de la parte distal del
musculo recto y con su vértice dirigido hacia la finea alba.

La disposicién anatémica de los musculos tiene como funcidn otorgar proteccion y estabilidad a la pared
abdominal, asimismo tienen una participacién activa en la respiracién, el vémito, la defecacidn, miccidn y el
control postural (Lizuka, 2011). Por lo cual, la pérdida de su integridad puede conllevar a disfuncieassdel
WL P . .2 . o .+ abdomen
fisioldgicas y anatémicas, haciéndolo vulnerable a la formacion de hernias, ya sean congenitas, adquiridas o

iatrogénicas.

La aparicién de hernlas es una enfermedad comiin, se estima que cada afio se reparan mas de 20 millones
de hernias en el mundo. Una hernia se define como un saco formado por el revestimiento de la cavidad
abdominal (peritoneo), que pasa a través de un debilitamiento de la cavidad ahdominal ocasionando una
abertura en la misma (Kingsnorth and LeBlanc 2003},

Las hernias de la pared abdominal se clasifican en primarias e incisionales, también denominadas
eventraciones quirdrgicas. Aun cuando existen numerosas clasificaciones para [os tipos de hernias,
la clasificacion de la European Hernia Society establece una denominacion préctica y facil basada
en su localizacién anatémica y tamafio de los orificios herniarios (Muysoms et al,, 2009).

Las hernias primarias se clasifican segGn:
¢ Sulocalizacion: en hernias de linea media (epigastricas y umbilicales) y laterales (lumbares
y hernias de Spiegel).
« Sutamafio: en pequefas (<2cm), medianas (2-4cm) y grandes (>4cm).

La clasificacién de las hernias incisionales o eventraciones posquirirgicas es mas compleja debido
a su diversidad y tamafio.

Se pueden clasificar segln:

¢ Su localizacion anatdmica:

1. Linea media; M1 Subxifoidea, M2 Epigastrica, M3 Umbilical, M4 Infraumbilical, M5
Supraptibica.

2. Laterales: L1 Subcostal, L2 Flanco, L3 llfaca, L4 Lumbar
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s  Sudiametro: W1 < 4cm pequefias, W2 > 4-10cm medianas, W3 > 10cm Gigantes

Las hernias gigantes son enfermedades de tratamiento quirdrgico laborioso, con una morbi-mortalidad
significativa, lo que resulta en un gran impacto socioecondmico, por lo que requiere planificacién
preoperatoria meticulosa, asi como técnicas quirdrgicas diferenciadas para evitar complicaciones graves.
Tanto los EE.UU. y el Consenso Europeo de fas hernias consideran que las hernias gigantes son aquelias en
fas que el didmetro del orificio mide mds de diez centimetros (Muysoms et a/., 2009; Passot et al., 2016).

Por otra parte, existe el término hernia compleja que se utiliza a menudo para describir hernias de pared
abdominal que suponen un reto en la técnica quirdrgica e implican una recuperacion dificii (Passot et al,,
2016). A lo largo del tiempo expertos en el tema se han dado a la tarea de realizar un consenso en el cual se
enlisten las cualidades que unifiquen la definicién de una hernia compleja, concluyendo en las siguientes
caracteristicas (Slater et al.,, 2014):

e Lugar de localizacién: Paraestomal, lumbar, lateral o subcostal.

s Contaminacién y condicién de los tejidos: Si se trata de una herida contaminada, multiples
procedimientos anteriores, musculos denervados, usc de injertos de piel, pérdida de la sustancia,
heridas tlceradas, la presencia de fistula enterocutanea, onfalocele o faseitis necrotizante,

» Antecedentes y factores de riesgo: Reparacién previa con malla o separacién de componentes, la
presencia de comorbilidades o factores de riesgo gue alteran la cleatrizacién de heridas (obesidad,
la diabetes, la vejez, el uso de esteroides, o albimina < 3 g / di}. Factores que causan aumento dela
presién intra-abdominal (obesidad, enfermedad pulmonar obstructiva cronica). Antecedente de
dehiscencia de 1a herida o infeccidn de la malla anterior,

e Escenario clfnico: en este punto involucra sl es una cirugfa de emergencia por reseccion intestinal,
eliminacién de malla intraperitoneal, defectos de hernia multiple y cierre primario imposible.

+ Tamafio: >10cm o una pérdida de dominio > 20%.

La tendencia de la hernia abdominal es aumentar progresivamente la traccién de los muasculos rectos,
causada por la accién antagonista de fos misculos laterales del abdomen, con la consigutente ampliacién del
anitlo fibrético de la hernia, pequefia resistencia ofrecida por el saco de la hernia y el propio peso del
contenido herniado {Ratnovsky et af., 2008). Existen situaciones donde el orificlo herniario es de tamafio
pequefio en su gje longitudinal y transversal, pero la relacién de volumen entre el saco de la hernia y de el
volumen de la cavidad abdominal es importante. En estas condiciones, el contenido de la hernia se
mantiene en su lugar por adherencias, comportandose como una segunda cavidad, esto condiciona a gue no
pueda ser reintegrado en la cavidad abdominal, es decir, el érgano herniado ha perdido su " derecho de
dominio * en el abdomen (Tanaka et af., 2010), esta condicion es de gran importancia al momento de decidir
el manejo quirdrgico.

El porcentaje de los pacientes que presentan hernias incisionates abdominales va del 2 al 15% y debido a su
alta incidencia que puede ser hasta del 46%, la complejidad del tratamiento y su elevada tasa de recurrencia
después de la correccidn, representa un verdadero reto para los cirujanos {Sabbagh et al., 2010}.




A tres problemas principales se enfrenta el cirujano en la planificacion de la correccidén de una hernia
incisional con técnica convencional: en primer fugar, se encuentra el clerre del abdomen, debido a que las
visceras no deben estar en contacto con las protesis sintéticas de polipropileno habituales, por el desarrollo
de adherencias, con riesgo de obstruccién o fistula intestinal. Prétesis compatibles con la cavidad abdominal
se pueden utilizar, pero su costo es alto y aln no se ha logrado evitar completamente fa aparicién de
adherencias intestinales, por lo cual, realizar la técnica de "separacién de componentes” puede ser til para
este propésito. Ef segundo desafio es la eleccidn adecuada de la técnica quirdrgica para la reconstruccién de
fa pared abdominal, con la finalidad de prevenir la recurrencia, que sigue siendo muy elevada. Por dltimo,
debe existir una correcta identificacion de la "pérdida de dominio” ya que si no se identifica adecuadamente
puede tener consecuencias graves durante o poco después de la operacién, tales como el incremento dela
Presion Intraahdominal {PIA),

Fisiolagicamente, la presién abdominal adecuada es de 8 cm de agua, la cual oscila con los
movimientos del diafragma al interactuar con los musculos de la pared abdominal en la mecanica
respiratoria. Durante la inspiracion la contraccion del diafragma hace descender el centro frenico fo
que ocasiona un aumento del diametro vertical del térax, asimismo incrementa la presion
intraabdominal y los misculos de la pared empujan la masa visceral hacia arriba lo que hace
ascender ¢l centro frénico, con lo cual disminuye el diametro vertical del torax al tiempo que se
cierran los senos costofrénicos. Por lo tanto, los misculos abdominales constituyen los
antagonistas perfectos del diafragma y desempefian un importante papel en la dindmica
respiratoria (Sabbagh et al., 2011).

Recientemente, se ha estudiado el papel de fa PIA en lo que respecta a la reparacion de hernias,
éstas producen alteraciones fisioldgicas por cuatro factores: pérdida de sustancia de la pared
musculoaponeurética, perturbaciones respiratorias, trastornos ligados a las visceras ahdominales y
modificaciones cardiovasculares (Sabbagh ef al., 2011).

La preparacidn correcta, cuidadosa y programada facilita llevar a estos pacientes en mejores
condiciones al quiréfano y previene la aparicion de insuficiencia respiratoria aguda, asimismo logra
la rehabilitacién de la dinamica respiratoria y de la capacidad toracoabdominal.

La especializacién de las técnicas quirdrgicas de la pared abdominal y la disponibilidad actual de
diferentes materiales protésicos permiten obtener buenos resultados quirdrgicos incluso en
grandes y complejas eventraciones. Pero esto requiere de una adecuada planificacion basada en
informacion, lo mas precisa posible, sobre los diferentes defectos y orificios herniarios, ademas,
existe una creciente necesidad de conocer fa relacién de volimenes en las grandes herniaciones,
el grosor y el estado de la musculatura, la vascularizacién de la pared y la existencia de
comorbilidad que pueda modificar el prondstico y la pauta quirtrgica.

El diagnostico de la hernia ventral se basa principalmente en el examen fisico, el cual incluye la
maniobra de Valsalva, que se utiliza para hacer la hernia mas visible clinicamente, debido a que el
aumento de la presion intraabdominal hace que el saco de la hernia se agrande y sobresalga a
través del defecto anatdmico. Sin embargo, aln es prescindible el uso de estudios de imagen,
debido a que nos proporcionan informacién precisa sobre las condiciones de nuestro paciente,

siendo posible establecer un mejor tratamiento (Jaffe et al., 2005).




En la actualidad, la ecografia abdominal es el primer estudio de eleccién para el diagnéstico de hernias. Esta,
puede mostrar la forma general de la hernia, incluyendo el didmetro del anillo herniario, contenido de la
hernia, el camino de [a protuberancia y [a retraccién del saco herniario, asi como proporcionar un mayor
diagndstico del tipo de hernia (Xuehong et al., 2014). Para el seguimiento postoperatorio de los pacientes, la
ecografia puede revelar claramente las caracteristicas del parche herniario, tales como su tamafio, forma,
posicién e integracidn con los tejidos circundantes. Al mismo tiempo puede evaluar complicaciones como
hematomas después de la reparacién de la hernia (Bradley et al., 2006; Light ef al., 2011). Sin embargo, el
diagndstico la ecogréfico de hernias se ve limitado por las sondas de matriz lineal de alta frecuencia
utilizadas. Estas sondas (12 a 14 MHz) son por lo general entre 4 y 8 cm de ancho y su rango de campo de
visién y resolucién de tejido profundo es bajo (Bradley et al., 2006). Ademas, se ha demostrado que la
circunferencia externa de la holsa de 1a hernia tiene mala correlacién al volumen del saco herniario {Dumont
et al., 2009). Por lo tanto, el uso de ecograffa convencional para el diagnéstico de hernlas gigantes es dificil,
especialmente, si la adecuada correlacién depende para decidir el tiempo de técnica quirdrgica a emplear
ademds de que se dificulta la observacién de hernias en pacientes obesos {Bradley et af., 2006).

Debido a lo anterior la tomograffa computarizada (TC) y sobre todo la tomograffa computarizada multicorte
(TCMC) con sus capacidades multiplanares se considera el gold estdndar en el diagnéstico y planificacion
terapéutica {Lee and Cohen, 1993; Aguirre et al., 2004; Aguirre et al,, 2005). Facilitando de esta manera
informacién con imagenes de alta calidad en cualquier plano de reconstruccidn e incluso imdgenes en
tercera dimensidn (Bradley ef af., 20086),

Mediante este estudio es posible realizar [a medicién de voltimenes de las hernias, permitiendo calcular el
tamafio de la holsa herniaria, su importancia reside en que este volumen herniado emergid del volumen
total de la cavidad abdominal. La cavidad abdominal herniada con un largo periodo de enfermedad se
adapta a la ausencia de este volumen y un abrupto retorno de este condiciona a un aumento brusco de la
presién intraabdominal, el cual puede ocasionar un Sindrome Compartimental Abdominal (SCA). Sabbagh et
al., {2011), determinaron que si la proporcién del volumen del saco herniario entre el volumen
intraperitoneal es menor al 20% se relaclona con un cierre de fascias libre de tensién, de esta forma se logra
disminuir fas complicaciones previamente mencionadas,

En la actualidad existen dos técnicas descritas para cuantificar, tanto el volumen del saco herniario, como el
de la cavidad abdominal:

El primero es mediante el calculo virtual por tomograffa computarizada. Para calcular con precision el
volumen abdominal, es necesarlo delimitar los 6rganos implicados en el defecto, asi mismo medir
correctamente los drganos intraperitoneales como son: higado, bazo, epiplén mayor, tracto gastrointestinal,
dtero y los extraperitoneales como los rifiones, los grandes vasos, la vejiga y una mayor parte de los
misculos psoas. Cuestionando de esta forma si los drganos extraperitoneales deben ser incluidos en la
medicién del volumen de la cavidad abdominal debido a que no forman parte de ella. Por ofra parte, el
volumen de la cavidad abdominal varia con los cambios en el volumen del gas abdominal y liguide.




Por [o tanto, el método para calcular el volumen de la cavidad mediante la tomografia implica un proceso
dificil, ya que es necesario tener bien definido el limite del contenido abdominal, ademas de tomar en
cuenta la variabilidad del sujeto (Campadelli et a/., 2009).

El segundo método, descrito por Tanaka et al,, 2010 sugiere que la cavidad abdominal y el saco herniario
pueden ser considerados como estructuras elipsoides. Partiendo de dicha hipdtesis, es posible obtener
volitmenes obtentendo medidas cefalocaudal, laterolateral y anteroposterior y sustituir estos valores en la
férmula empleada para ohtener el volumen de una elipse % x T x a/2 x b/2 x ¢/2. Siendo a= medida
cefalocaudal, b= media laterolateral v ¢= medida anteroposterior. Modelos geométricos avanzados asistidos
por un ordenador de volumetria han sido empleados en 1a TC para dar resultados mas precisos.

Existe un estudio que intenta validar el método previamente descrito empleandolo en la medicién del
volurnen del bazo y del rifién izquierdo de ratas, concluyendo gue este método puede ser usado para la
medicidn de estructuras geométricas irregulares tales como: sacos herniarios, rifiones y bazo (Aradjo et al.,
2014).

Sin embargo, st inferimos que el saco de la hernia abdominal y [a cavidad no son figuras geométricas
exactas, existiria un margen de error al momento de evaluar los calculos y afectaria de manera directa en el
métado de andlisis del volumen, invalidandolo v evitando de esta forma su aplicacién en la practica clinica.

Debido a que no existen estudios donde se correlacione el volumen de la cavidad abdominal obtenido
mediante esta férmula, el presente estudio pretende validar dicha férmula propuesta por Tanaka.

2.- MATERIAL Y METODODS:

Para este estudio experimental se utilizaron dos grupos de ratas cepa Wistar, 30 machos y 30
hembras aparentemente sanas, con un peso promedio de 450 a 600 gramos {Imagen 1). Los
animales, fueron proporcionados por el bioterio del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y
Nutricién Salvador Zubiran.

Todos los animales del protocolo fueron aprobados de acuerdo al reglamento de Investigacion
Biomédica descrita en el Cédigo Sanitario Mexicano y la NOM correspondiente al reglamento de
uso de animales de laboratorio del Comité de Investigacion local, asl como la Guide for the care

and use of laboratory animals of the National Institutes of Health.

tas ratas fueron anestesiadas con la misma técnica. Se utilizé pentobarbital sddice de uso veterinario
PISABENTAL. Se administré una dosis de induccién anestésica de 6 mg/100 gramos de peso, diluide con
solucidn salina isoténica hasta 0.9ml, mediante una inyeccidn via intraperiotoneal. Se Indicd una dosis de
mantenimiento de 3-6 mg cada una o dos horas, segin fué necesario. Una vez anestestadas, se procedid a




marca y pesar el modelo en estudio. Posteriormente, fueron colocadas, extendidas y fijadas en la tabla
quirtirgica, donde se les realizd la tricotomia de toda la pared abdominal.

Previo al inicio de la cirugfa se midid la circunferencia abdominal a nivel de fa apofisis xifoides, de las crestas
iliacas y en un punto intermedio entre la apdfisis xifoides v el pubis. Todas las cirugias fueron realizadas por
el mismo grupo quirdrgico.

Precedente con la asepsia y antisepsia, se realizé una incisién de aproximadamente 10 cm en la linea media
ahdominal en direccién cefalo- caudal desde el apéndice xifoides hasta la sinfisis del pubis. bisecando por
planos se llegd hasta la cavidad peritoneal, para mejor visién se utilizd microscopio quirdrglco e instrumental
de microcirugfa. En las ratas machos se localizaron y expusieron las vesiculas seminales hacia el exterior del
abdomen. Se localizé y ligé con seda 6-0; se cortaron los uréteres, asl como los vasos testiculares de forma
bilateral y los conductos deferentes a nivel inguinal. Se disec en conjunto las vesiculas seminales y la vejiga
de 6rganos y tejidos adyacentes en sentido caudal, hasta localizar la gldndula prostatica debajo. Se cortd por
encima del mismo permitiendo retirar estos érganos de la rata, para introducirlos en la probeta graduada la
cual contenia 100ml de solucién salina.

En las ratas hembras se localizaron, ligaron con seda de 6-0 y seccionaron los vasos ovaricos y uréteres.
Posteriormente, se disecciond el cuerpo uterino del recto y de drganos y tejidos adyacentes. Se localizé el
conducto genitourinario, en donde se ligd con seda 6-0 lo mas caudalmente posible y se cortd por encima
del mismo, permitiendo el retiro de ltero y vejiga de la rata, los cuales se emergieron en la probeta
previamente mencionada.

En ambos grupos se localizaron y ligaron con seda de 6-0 de forma bitateral ia vena y arteria iliaca interna. Se
disecé el recto de los tejidos adyacentes, sujetandose con pinzas mosquito para ejercer traccién en direccién
cefalica para cortar el recto lo mds cercano posible al piso pélvico {Imagen 2 y 3). Sin retirar la pinza, se
suturé con poliglactina 910 4-0 e! cabo proximal del recto con puntos continuos y se colocd un punto
transfictivo con poliglactina 910 4-0 en direccidn cefalica a fa pinza. Se focalizé y ligé con seda de 6-0
cortandose fos vasos mesentéricos superiores e inferiores. Después, se continué con la diseccién del marco
cdlico, fleon, yeyuno y duodeno. Se ligaron con poliglactina 910 4-0 y seccionaron el tronco celiaco vy el
conducto colédoco. Se disecé el retroperitoneo extrayendo el pancreas junto con duodeno y bazo. Con la
ayuda de unas pinzas mosquito, se retrajo el esofago en direccién caudal y se seccioné al ras del hiato
esofdgico. Con esto se retiré el tubo digestivo, junto con el pancreas y el bazo para colocarlos dentro de fa
probeta graduada.

Luego se ligaron y seccionaron los vasos renales de ambos lados para extraer estos Grganos junto con las
gldndulas suprarrenales. Se seccionaron fos ligamentos coronales del higado para exponer la vena cava
interior (imagen 4} en su entrada al hiato diafragmatico. A este nivel se colocaron dos pinzas hemaostaticas:
cefalica y caudalmente, sobre la vena cava inferior y se incidio entre ambas liberando al higado. Con seda 6-
0, se ligaron y seccionaron los vasos iliacos comunes y los vasos iliolumbares de ambos lados para separar la
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vena cava inferior y la aorta abdominal de la columna vertebral, dejando la cavidad abdominal vacia (imagen
5}. Finalmente, los animales fueron sacrificados con una sobredosis de pentobarbital sodico.

Se colocaron todos los drganos abdominales obtenidos y grasa retroperitoneal dentro de la probeta
graduada previamente mencionada. Se aplicd eutanasia con pentobarbital sddico a dosis de 120mg/kg.

Se suturd la pared abdominal con poliglactina 910 4-0, se utilizaron puntos continuos iniciando desde el
vértice superior y terminando, sin anudar a nivel del mesogastrio. Se repitié el mismo procedimiento en el
vértice inferior terminando, sin anudar, un centimetro por debajo de la sutura contralateral. Se obtuvo el
volumen final de las visceras abdominales al restar los 100m| de solucidn salina que tenia la probeta.

Se prepard la cantidad de yeso equivalente al volumen obtenido de las visceras abdominales. El yeso se
inyect$ en la cavidad abdominal a través del orificlo que no fue suturado y se esperd hasta que este fragud.
Se retiraron las suturas de la linea media y se extrajo el molde de yeso. Se procedid a lavar el molde y se
colocéd una capa de sellador (imagen 6). Se documentd su volumen, en centimetros cilibicos mediante
inmersién en liguido.

Todos los datos obtenidos: los volimenes obtenidos tanto de las visceras abdominales como del molde de
yeso, asi como las medidas cefalocaudal (a), laterolateral (b) v anteroposterior {c) {en centimetros) del
molde [imagenes 7-8) fueron registrados en una base de datos. Posteriormente, las medidas obtenidas del
molde de yeso, fueron sustituidos en la férmula para obtener el volumen de una elipse % x tx a/2 x b/2 x
c/2.

Disposicidn final de los caddveres

Una vez realizado el experimento, se colocaron los cadéveres de las ratas dentro de bolsas de polietiteno
amarillas, mismas que fueron trasladadas a! bioterioc en donde se conservaron en refrigeracién.
Posteriormente, la empresa contratada por el Instituto fué la encargada de llevarlas fuera del mismo para su
manejo posterior. Todo esto siguiendo o establecido por las normas Oficiales Mexicanas.

3.- RESULTADOS.

Se utilizd la prueba estadfstica t Student para muestras dependientes con el programa SPSS 2.0, Planteando
las hipdtesis para cada variable:

VARIABLE VOLUMEN DE ORGANOS




HO NULA. El Volumen de los érganos comparado con el volumen obtenido por el modelo de Tanaka es igual
(homogéneos)

H1 ALTERNA. El Volumen de los 6rganos comparado con el volumen obtenido por el modelo de Tanaka es
diferente.

VARIABLE VOLUMEN DE MOLDE

HO NULA. El Volumen del modelo del molde comparado con el volumen obtenido por el modelo de Tanaka
es igual (homogéneos)

H1 ALTERNA. El Volumen del modelo de! molde comparado con el volumen obtenido por el modelo de
Tanaka es diferente.

VARIABLE MODELO TANAKA

HO NULA El Volumen obtenido por el modelo de Tanaka comparado con el volumen del modelo de los
6rganos es igual (homogéneos)

H1 ALTERNA. El Volumen obtenido por el modelo de Tanaka comparado con el volumen del modelo de fos
organos es diferente,

ESTABLECIENDO NIVEL DE SIGNIFICANCIA: ALFA 5% Mayor a 0.05 no existe diferencia
significativa. Menor a 0.05 existe diferencia significativa

PRUEBA ESTADISTICA: T STUDENT PARA MUESTRAS DEPENDIENTES.

Interpretando el valor de P en la prueba t de Student para muestras dependientes se observa
que la variable volumen de los 6rganos comparada con el volumen obtenido por el modelo de
Tanaka tiene una significancia asintética bilateral de 0.0001 por lo que existe una diferencia
significativa al comparar estas variables.

Al comparar la variable del volumen obtenido por el molde con el volumen obtenido por el modelo
de Tanaka se encuentra una significancia asintética bilateral de 0.0001 existiendo una diferencia
significativa entre estas variables. Por lo tanto, se aceptan las dos hip&tesis alternas de dichas
variables.

Prueba de nuresteas emparejadas

Diferancias emparajadas
5% o intervalo da confiania

Media de da a difer
Desviaclén e fa diesancta
Kedla nstindar gstindar Infarior Superfor t i) Sig. {bilalaral)
Part  ORGANOS - TANAKA | 227450 10,7292 1.3851 18.9733 16.5166 16.421 53 il
Par2 MOLDE - TANAKA 21.195¢ 11.5145 1,4865 18.2205 241696 14,258 53 D60

Tabla 1. Prueba t de Sluderd para muestras dependlentes, aplicada a las variables volumen de drganos, volumen det melde de los
6rganos comparada con el volumen obtenide por el método de Tanaka ef al., 2010.




Estadisticos

ORGANOS | MOLDE | TANAKA

N Valido 80 60 60
Perdidos 0 0 i}

Media 120847 | 119.287 98.072
Error estandar de la media 2.5812 2.9264 24628
Mediana 118,000 | 118,000 96.800
Moda 130.0 100.0 1056.8
Desviacién estandar 198936 | 2266877 | 18.6120
Vartanza 304745 | 513.826 | 346.407
Curtosls -338 -133 -.072
Eiror estandar de cutosis 608 608 608

a. Existen moltiples modos. S& muesira ef valor rds pequelio.

Tahla 2. Andlisis descriplivo aplicado a las variables volumen de éeganos, volumen del melde de los drganos
comparado con €l volumen obtenido por el métedo de Tanaka ef al., 2010,

En el analisis descriptivo de las variables en estudic se encontrd la variable volumen de los
arganos con una media aritmética de 120.817, mediana de 118.000, varianza de 399.745, curtosis
de -.339 y desviacion estandar de 19.993. En la variable volumen del molde se encontré una media
aritmeética de 119.267, mediana de 118.000, varianza de 513.826, curtosis de -.133 y desviacion
estandar de 26.667. En la variable Volumen obtenido por modelo de Tanaka se obtuvo una media
aritmatica de 98.072, mediana de 96.900, varianza de 346.407, curiosis de -0.72. y desviacién
estandar de 18.612.

GRAFICOS QUE EXPRESAN LA PRUEBA DE NORMALIDAD DE LAS VARIABLES: VOLUMEN
DE LOS ORGANOS, VOLUMEN DEL MOLDE, VOLUMEN POR MODELO DE TANAKA.

ORGANOS
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Grafica 1. Histograma de la variable volumen de los 6rganos.
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Gréfica 2. Histograma de 1a variable volumen del molde.

GRAFICOS QUE EXPRESAN LA PRUEBA DE NORMALIDAD DE LAS VARIABLES PESOQ,
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Grafica 3. Histograma de Ia variable volumen obtenido por el método de Tanaka.




4.- DISCUSION

La incidencia de las hernias incisionales representa un rete para los cirujanos generales por la complejidad
del tratamiento y de las altas tasas de recurrencia después del tratamiento. Las hernias complejas estan
asociadas con morbilidad y mortalidad significativas {Abdalla et af., 2013); resultando un deterioro de
muchas actividades y una gran carga socfoeconémica (Abdalla et al., 2004).

El tratamiento de la hernia incisional es un reto para los cirujanos especialmente cuando hay perdida de
dominio (Kingsnorth, 2006}. La pérdida de dominio significa que las visceras de! abdomen habitan dentro del
saco de la hernia, la cual se comporta como una segunda cavidad abdominal.

El diagnostico de las hernias de pared abdominal normalmente es clinico junto con la exploracién fisica de!
paciente. No obstante, las técnicas de imagen establecen el diaghostico eficazmente en clertos casos
inciertos diferenciando hernias, asimetrias, hematomas o tumores de pared abdominal, permitiendo evaluar
las complicaciones, valorar prondsticos y ofrecer mejores opciones terapéuticas (Abdalla et af,, 2013).

En cuanto al manejo de hernias incisionales complejas es necesario la planificacién quirdrgica para evitar
complicaciones graves, siendo el célculo de la bolsa herniaria v de la cavidad abdominal una variable
importante (Kingsnorth, 2004).

Kather-Neto y Lazaro da Silva en 1991, describen el cdlculo del volumen de la bolsa de la hernia con cinta
adhesiva y pelvimeter, permitiende encontrar los valores para calcular el volumen de una elipse.

Aratijo et al., 2014, describieron dos métodos para determinar el volumen del rifidn y el bazo en las ratas,
comparande un métado directo con una férmula de un volumen matematico.

Tanaka et al., 2010 utiliza en sus estudios la relacién de volumen de {a bolsa y de Ia cavidad, calculada con la
ayuda de cortes de Tormograffa Computada del abdomen y la pelvis, y la férmula matemética del método
elipsolde que le permite definir cuando la hernia se considera gigante o cuando hay pérdida de dominic.

Aline Riquena da Silva et al., (2013) estudiaron el volumen del bazo de las ratas en un modelo experimental
de la hipertensién portal pre-hepatica, utilizando la misma metodologia para calcular el volumen del bazo,
que se evalud en animales vivos. Este estudio encontré valores similares cuando bazos fueron disecados de
los cadaveres de animales.




En la literatura sdlo existe un estudio que intenta validar el método previamente descrito empledndolo en la
medicidn de! volumen del bazo y del rifidn izquierdo de ratas, concluyendo que este método puede ser
usado para la medicidn de estructuras geométricas irregulares tales como: sacos herniarios, rifiones y bazo
{Araudjo et af., 2014).

Correlacionar el volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante la férmula de una elipse {Modelo de
Tanaka) con el volumen de la cavidad abdominal obtenido con un método més directo y preciso (Modelo de
volumen de drganos vy volumen de Modelo de molde) el cual le daria validez a este método, permitiendo
aplicarto con certeza en la practica médica diaria, para asi elaborar mejor las estrategias quirdrgicas
enfocadas a la reconstruccion de la pared abdominal, con el objetivo de lograr mejores resultados y
disminuir la incidencia de recurrencias de los defectos herniaros.

Se considera que el saco herniario y la cavidad abdominal no son figuras geométricas exactas, pudiendo
producir un margen de error en la evaluacién de ambos calculos {Aradjo et ol., 2014). Este estudio se
propuso para validar y comparar fos volimenes obtenidos por los tres métodos y determinar, mediante
pruebas estadisticas, si la diferencia es significativa. Describir si la diferencia entre el volumen de la cavidad
abdominal obtenido mediante el método descrito por Tanaka et al,, 2010 y el volumen abdominal real,
medido con métodos directos, representa o no una diferencia estadisticamente significativa.

5,- CONCLUSION

La diferencia entre el volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante el método descrito por Tanaka et
al, 2010 y el volumen abdominal real, medido con métodos directos, representa una diferencia
estadisticamente significativa en un modelo experimental.
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INSTITUTO NACIONAL DE
CIENCIAS MEDICAS
Y NUTRICION
SALVADOR ZUBIRAN

México, D.F.a 03 de Marzo del 2016.

DRA. NORMA BOBADILLA SANDOVAL
Coordinadora de la CINVA
Presente

Estimada Dra. Bobadilla:

Por este conducto me permito solicitar el cierre del protocolo: “Validez del Volumen
Intraabdominal Mediante un Método Matemdtico Indirecto Comparado con
Métodos Directos en un Modelo Experimental en Ratas”, con registro CINVA: CEX-

1408-14/15-1, debido a que el protocolo ha concluido.

Sin mds por el momento, quedo a sus drdenes sobre el particular.

Atentamegnte

DR. ANTONIO ESPINOSA DEr 0S MONTEROS SANCHEZ
Servicio de Cirugia Plastica y Reconstructiva

Avenida Vasco de
Quiroga No. 15
Colonia Belisario
Dominguez Seccidn XVi
Delegacion Tlalpan
Cédigo Postal 14080
México, Distrito Federal
Tel. (52)54870900
www.incmnpsz.mx




e R

INSTITUTO NACIONAL DE . 7
CIENCIAS MEDICAS Mexmo, D.F. a 10 de Febrero de 2016

Y NUTRICION
SALVADOR ZUBIRAN

Dr. Antonio Espinoza de [os Monteros
Depto. Cirugia Experimental
Presente

Estimado Dr. Espinoza:

Por este conducto le informo que su proyecto: “VALIDEZ DEL VOLUMEN
INTRAABDOMINAL. MEDIANTE UN METODO MATEMATICO INDIRECTO
COMPARADO CON METODOS DIRECTOS EN UN MODELO EXPERIMENTAL
EN RATAS.”, con registro CINVA: CEX-1408-14/15-1 finaliz6 en octubré de
2015. Por lo que le solicito de la manera mas atenta me haga saber si el proyecto
requerird una prorroga. En caso afirmativo, favor de enviar a la CINVA el periodo
de extensién que solicita y de requerir un mayor nimero de animales especificar y
justificar como se utilizaran y los procedimientos experimentales que se llevaran a
cabo con los mismos. En caso de no requerir una prorroga favor de llenar el
formato de cierre del protocoio que se anexa a la presente. De no recibir respuesta

de su parté en el plazo de 30 dias, el protocolo se dara por cerrado.

Sin otro particular por el momento, quedo de usted.

Atentamente,

Coordinadora de fa GINVA |
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INSTITUTO NACIONAL DE
CIENCIAS MEDICAS
Y NUTRICION
SALVADOR ZUBIRAN

Avenida Vasco de
Quiroga No. 15%
Colonia Belisario
Dominguez Seccidn XVI
Betegacién Tlalpan
Codigo Postal 14080
México, Distrito Federal
Tel. (52)54870900
WWw. incmnsz.mx

“9017, Aiio del Centenario de la Promulgacién de la
Constitucién Politica de los Estados Unidos Mexicanos”

Ciudad de México a 25 de abril de 2017

DRA. NORMA BOBADILLA SANDOVAL

Coordinadora de la Comisién de investigacion en Animales

DR. GERARDO GAMBA AYALA
Presidente de la CINVA
Direccidn de Investigacion

Con respecto a la observacién hecha al protocolo REF: CINVA CEX-1408-13/14-1

que indica:

a) En el punto 10 y 18 del formato de apoyo para la evaluacion de protocolos
(FAPEP), se debe agregar que las bolsas deben llevar la leyenda “RESIDUOS
PELIGROSOS BIOLOGICO INFECCIOSOS” y no solo ser de color amarillo, y se
deben llevar al congelador del depésito de cadaveres

Informo que durante la ejecucion del protocolo se agregd la leyenda
“RESIDUOS PELIGROSOS BIOLOGICO INFECCIOSOS” en el exterior de las bolsas
amarillas, y se llevaron al congelador del depésito de caddveres por parte del
personal que labora en el drea de Cirugia Experimental, tal como se lleva a cabo
como parte de los procedimientos propios en dicho departamento.

Sin mas por el momento quedq de uste

Atentamente J(

ANTONIO ESPINOSA DE LOS MONTEROS
SERVICIO DE CIRUGIA PLASTICA
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REF: CINVA 1408, CLAVE CEX-1408-14/15-1

Estimada Dr. Espinoza de los Monteros:
Habiendo analizado detalladamente el Protocolo de Investigacién Experimental titulado:

“VALIDEZ DEL VOLUMEN INTRAABDOMINAL MEDIANTE UN METODO MATEMATICO INDIRECTO
COMPARADO CON METODOS DIRECTOS EN UN MODELO EXPERIMENTAL EN RATAS.”

Este comité ha dictaminado aprobarlo a partir de esta fecha, con la siguiente observacién:

a} En el punto 10 y 18 del formato de apoyo para la evaluacién de protocolos
(FAPEP), se debe agregar que las bolsas deben llevar la leyenda “RESIDUOS
PELIGROSOS BIOLOGICO INFECCIOSOS” y no solo ser de color amarillo, y se deben
Hevar al congelador del depésito de caddveres. T

",

NSTITUTO NACIONAL DE CIENCIASY |
MEDICAS Y NUTRICION

“SALVADOR ZUBIRAN"

17 MAR 2015
“|CINA DE CIRUGIA

Sin més por el momento quedo de usted.

G

tentamente,

Coordinadora de la Comisidn de Investigaciéon en Animales
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c.c.p. Dr. Gerardo Gamba Ayala, Director de Investigacion
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Delegacidén Tlalpan
México, D. F. 14000
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México, D.F, a 20 de febrero de 2015

DRA. NORMA A. BOBADILLA SANDOVAL
DEPARTAMENTO DE NEFROLOGIA
COMISION DE INVESTIGACION EN ANIMALES
PRESENTE

Estimada doctora Bobadilla:

Hemos recibido las observaciones hechas al protocolo de investigacion con nimero de registro
CINVA 1408, clave: CEX-1408-14/15-1 titulado: “VALIDEZ DEL VOLUMEN INTRAABDOMINAL
MEDIANTE UN METODO MATEMATICO INDIRECTO COMPARADO CON METODOS DIRECTOS EN UN
MODELO EXPERIMENTAL”.

A continuacidn hago las aclaraciones solicitadas:

a) Verificar si el modelo de “Tanaka” describe adecuadamente el volumen de la cavidad
peritoneal,

A la fecha, no existe un método validado para medir el volumen de la cavidad abdominal de
forma rapida y precisa. El método descrito por Tanaka et al. es un modelo matemético
indirecto cuyo fin es obtener el volumen de la cavidad abdominal de forma rdpida y
reproducible. Estd basado en el supuesto de que la cavidad ahdominal puede interpretarse
como una figura tridimensional elipsoide {figura 1). Basados en esto, Tanaka et al. afirman
que es posible conseguir el volumen de dicha estructura sustituyendo las medidas
cefalocaudal, anteroposterior y laterolateral maximas del abdomen, obtenidas a partir de
una tomografia axial computarizada de ésta regién anatémica, en la férmula para la
obtencién del volumen de una estructura tridimensional ovoide (figura 2) 11,

Figura 1. Estructura elipsoide.

Figuras tomadas del artfoutor A
Computerized Tom?gfaphy Scan Figura 2. Metodologia para obtener las medidas cefalocaudal,
Method for Calculating the Hernia laterotateral y anteroposterior de la cavidad abdominal y del saco

Sac and Abdominal Cavity Volume in o e 2 .
. o herniaric para sustituir éstos valores en la formula empleada
Complex Large Incisional Hernia with b e

; 4 a
Loss of Domain, Tanaka et al. 2010, para obtener ef volumen de una elipse (5 AT EE E)'




b)

Este método, a pesar de ser el Unico descrite para medir la cavidad abdominal de forma
eficiente, no ha sido validado. El objetivo de este protocolo de investigacidn es verificar si
realmente el modelo de Tanaka describe adecuadamente este volumen comparando los
resultados obtenidos mediante tres métodos distintos:

1. Modelo matematico de Tanaka, medidas (cefalocaudal, anteroposterior y
laterolateral} tomadas del molde de yeso obtenido de 1a cavidad abdominal de las
ratas.

2. Desplazamiento de volumen por inmersién en liquido del contenido de la cavidad
abdominal de las ratas{visceras, grandes vasos, grasa retroperitoneal)

3. Desplazamiento de volumen.por inmersidn en liquido del molde de yeso obtenido
de la cavidad abdominal de las ratas.

No queda claro porqué se requiere que los animales experimentales permanezcan vivos
para obtener el volumen intraabdominal. Se requiere de justificacion de eso.

Previo al procedimiento quirdrgico, las ratas serdn pesadas y se obtendréd el perimetro
abdominal en tres niveles distintos: apd&fisis xifoldes, crestas iliacas y un punto intermedio
entre ambas; esto con la finalidad de respetar éstos perimetros al inyectar el yeso en la
cavidad abdominal de las ratas y obtener asf los moides con un volumen lo més cercano
posible al real.

Se sabe que post mortem, existe proliferacién de la microbiota intestinal, ast como
degradacién del contenido intestinal y necrosis del tejido orgdnico. Esto en conjunto
produce aumento en [a produccion de gas a nivel luminal, mismo que provoca distensién
intestinal aumentando consecuentemente el perimetro de la cavidad abdominal. Esto
provocaria que las mediciones iniciales de los perimetros abdominales fueran superiores a
las reales, magnificando el volumen real de la cavidad abdominal. Ademas, seria mas
probable que se presente fuga de gas intraluminal al extraer el tubo digestivo, ocasionando
que la medicion del volumen mediante inmersién de los érganos y tejidos de la cavidad
abdominal en liquido sea menor al volumen obtenido mediante la inmersion del molde de
veso en liguido, que en teorfa deben de ser iguales. Esto también se veria alterado si previo
al desarrollo del protocolo, fas ratas presentaran pérdida sanguinea importante.

Es por esto que para fa ejecucién del protocolo se requiere que las ratas permanezcan vivas
el mayor tiempo posible durante la extraccién de los érganos de la cavidad abdominal. La
eutanasia se aplicara después de retirado el higado, por ser éste &l tiitimo drgano extraido
de la cavidad abdominal. inmediatamente después de esto se colocaré el yeso en la cavidad
abdominal para la obtencidn del molde.




c)

d)

Justificar el destino de los cadaveres, se sugiere seguir el manual de disposicién de
cadaveres,

Una vez obtenido el molde de yeso, se colocaran, tanto el cadaver de las ratas, como el
contenido intraabdominal organico extraido durante el procedimiento, dentro de bolsas de
polietileno amarillas, mismas gue seras trasladadas al bioterio en donde serdn conservadas
en refrigeracién. Posteriormente, la empresa contratada por el Instituto serd ia encargada
de Hevarlas fuera del instituto para su manejo posterior. Todo esto siguiendo lo establecido
por las normas: NOM-087-ECOL-SSA1-2002, Proteccién ambiental - Salud ambientai -
Residuos peligrosos bioldgico-infecciosos - Clasificacion y especificaciones de manejo;
NOM-052-SEMARNAT-2005, Que establece las caracteristicas, el procedimiento de
identificacion, clasificacién y los listados de los residuos peligrosos; NOM-062-200-1999,
Especificaciones técnicas para la produccion, cuidado y uso de los animales de laboratorio.

Justificar el objetivo clinico, como se beneficia al tratamiento de hernias con los resultados
de este estudio,

El tamafo de los defectos herniarios se considera una variable importante para determinar
la técnica apropiada para su reparacion. Se sabe que esta variable también representa un
factor de riesgo para la aparicién de complicaciones 1.

Existen diversos criterios para clasificar una hernia como compleja, entre estos estd el
tamaiio y la proporcién del contenido abdominal que se encuentra en el saco herniario en
relacién al contenido abdominal, a esto se le conoce como pérdida del domicilio . Un
estudio reciente determind qgue una pérdida de domicilio menor del 20% es un buen
predictor de cierre libre de tension, mismo que se relaciona con una menor recurrencia de
los defectos herniarios B, '

El método mas preciso para obtener el porcentaje de pérdida de domicilio es mediante la
mediciéh de los volimenes, tanto del saco herniario, como de la cavidad abdominal
utilizando software computacional con herramientas para cuantificar volumetria por TAC.
Debido a que los érganos y tejidos de la cavidad abdominal tienen densidades muy distintas
entre si, no es posible realizar este procedimiento de forma automética®, por lo que debe
hacerse manualmente case en su totalidad, por lo que se requiere invertir entre una y dos
horas por paciente, haciéndolo poco prictico.

Tanaka y su equipo fermularon una metodologfa para obtener dichos vollmenes de forma
rdpida y sencilla. Validar ésta metodologia permitiria aplicarla con certeza en la préctica
médica diaria, elaborar mejor las estrategias quirdrgicas para la reconstruccion de la pared
abdominal, buscando disminuir la incidencia de recurrencias de los defectos herniaros.




Citas bibliograficas:

1. Tanaka, E. Y., et al, "A Computerized Tomograp'hy Scan Method for Calculating the Hernia Sac and
Abdominal Cavity Volume In Complex Large Incisional Hernia with Loss of Domain." Hernia 14.1
(2010}: 63-69.

2. Slater, N. J., et al. "Criteria for Definition of a Complex Abdominal Wall Hernia." Hernia 18.1 (2014):
7-17.

3. Sabbagh, C, et al. "Peritoneal Volume is Predictive of Tension-free Fascia Closure of Large Incisional
Hernias with Loss of Domain: A Prospective Study." Hernia 15.5 (2011); 559-65.

Sin otro particular y en espera de su respuesta favorable, le reitero mi mds sincero agradecimiento
¥ quedo a sus ordenes,

Atentamente

Dr. Antonio Espinosa de los Monteros Sanchez
Cirugia Plastica y Reconstructiva
INCIVINSZ
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México, D. F., a 27 de Noviembre del 2014.

Dr. Antonio Espinoza de los Monteros MEDICAS Y NUTRIC)
927 s5VADOR Zunpi ,AON ‘
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Depto. de Cirugia Experimental INCHNSZ

Presente. ¥ 81{%\% 2[]11% 39(
v

DEPARTA MiNTO DE
. . _ INVESTIGACION apanm‘émm:
Estimado Dr. Espinoza de los Monteros: L. Y BIOTERIO i

[ ( ?\? INSFITUTO NACIONAL DE CIENCIAS
\5: 2

Habiendo analizado detaliadamente el Protocolo de Investigacién Experimental titulado:

“yALIDEZ DEL VOLUMEN INTRAABDOMINAL MEDIANTE UN METODO MATEMATICO INDIRECTO
COMPARADO CON METODOS DIRECTOS EN UN MODELO EXPERIMENTAL EN RATAS.”

! Este comité ha dictaminado dejar Pendiente la aprobacion hasta que se aclaren los siguientes
puntos:

a. Verificar si el modelo de “Tanaka” describe adecuadamente el volumen de la cavidad peritoneal.

b. No queda claro porqué se requiere que los animales experimentales permanezcan vivos para
obtener el volumen intraabdominal. Se requiere de una justificacion de esto.

c. Justificar el destino de los caddveres, se sugiere seguir el manual de disposicién de cadaveres.

d. Justificar e} objetivo clinico, como se beneficial al tratamiento de hernias con los resuftados de
este estudio

Es importante sefialar que fas correcciones deben hacerse en el Sistema de Latis y enviar una carta
especificando la respuesta a cada punto solicitado. '

Su proyecto gueda registrado en esta Institucién como CINVA 1408, Clave: CEX-1408-14/15-1.
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INSTITUTO NACIONAL DE
CIENCIAS MEDICAS
Y NUTRICION
SALVADOR ZUBIRAN

Sin mas por el momento quedo de usted.

tentamente,

Dra. Nofima A. Bobadilla Sandov
Coordinadora de la Comisién de investigacion en Animales

c.c.p. Dr. Gerardo Gamba, Director de Investigacién
Dra. Ma. Elena Flores, Jefe del Bioterio

Vasco de Quiroga No. 15
Colonia Seccidn XVi
Delegaciéon Tlalpan
México, D. F. 14000
Tel. (52)54870900 . }
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FORMA QNICA PARA REGISTRO DE PROYECTOS !

FECHA DE RECEPCION: 15/10/2014 CLAVE: CEX-1408-14/15-1

TiTQLO: vatidez del volumen intraabdominal obtenido mediante un método matematico indirecto comparado con métodos directos en un modelo
experimental en ratas,

INVESTIGADOR RESPONSABLE: ESPINOSA DE LOS MONT SANCHEZ ANTONIO
DEPARTAMENTOQ O SERVICIO: DEPARTAMENTO DE CIRUGIA EXPERIMENTAL

TIPO DE INVESTIGACION: INVESTIGACISN EXPERIMENTAL

PATROCINADORES:
Patrocinador Cantidad

VIGENCIA DEL PROYECTO: Del 16/03/2015 al 31/12/2015

Trimestre 1 Trimestre 2 Trimestre 3 Trimestre 4
; COSTOTOTALES DE LA INVESTIGACION || NSTITUCIONES PARTICIP ANTES ™1
?Per:.en;i“ B N 3 0.(;6 :
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Suscripciones ! $0.00
ilibros, revistas, software, pen'éd.icos, ele)
%Varios ‘ l $0.00
;{teléfono, fax, fotocopias, mensajeris, ete)
‘Admon. Gastos pacientes i $0.00
EFondo de apoyo o $0.00
Fi 5% de la cantidad total del proyecto

Total : $0.00




FECHA DE RECEPCION:

E5/10/2014

1 INSTITUTO NACIONAL DE

CH*NCIAS MEDICAS Y NUTRICION
SALVADOR ZUBIRAN
Direccion de Investigacion

EFORMA UNICA PARA REGISTRO DE
i PROYECTOS

CLAVE: CEX-1408-14/15-1

TITULO: Validez del volumer intraabdeminal mediante un métode mateméitico indirecto comparado con métodos

dircctos en un modelo experimental en ratas.

INVESTIGADOR RESPONSABLE: ESPINOSA DE 1L.OS MONT SANCHEZ ANTONIOC

DEPARTAMENTO O SERVICIO: DEPARTAMENTO DE CIRUGIA EXPERIMENTAL

TIPO DE INVESTIGACION: INVESTIGACION EXPERIMENTAL

PATROCINADORES:
Patrocinador
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16 de Qctubre del 2014

DECLARACION DE LOS INVESTIGADORES

TITULO DEL

Ay Validez del volumen intraabdominal medianfe un método matemdrico
PROYECTO: ¢

indirecto comparad con métodos directos en un modelo experimentai en
ratas.

Numero de Registro

CHBH: CEX-1408-14/15-1

Los investigadores que participamos en el proyecto arriba mencionado sometenos
voluntariamente a evaluacion dicho proyecto ante el Comité Institucional de
Investigacién Biomédica en Humanos y libremente declaramos:

» Que conocemos todos los aspectos del estudio y contamos con la capacidad de
llevario a buen término.

s Que la revision minuciosa de los antecedentes cientificos del proyecto justifican
su realizacién y nos comprometemos a mantener un estandar cientifico elevado
que permita obtener informacion util para la sociedad.

o Que conocemos los riegos potenciales a los que exponemos a fos pacientes
invitados a participar los cuales hemos discutido ampliamente con ellos.

» Que pondremos el bienestar y la seguridad de los pacientes sujetos de
investigacion por encima de cualquier otro objetivo.

o Que nos conduciremos de acuerdo con los estindares de comportamiento élico
y cientifico aceptados nacional e internacionalmente segun lo establecido por la
Ley General de Salud y el Reglamento en Materia de Investigacién para la Salud
de México, las Pautas Eticas Internacionales para la Investigacion y
Experimentacién Biomédica en Seres Humanos de la Organizacion Mundial de la
Salud asi como la Declaracion de Helsinky.

Nombre del investigador

ESPINOSA DE LOS MONT SANCHEZ ANTONIO
AVENDANO PEZA HECTOR MANUEL

GOMEZ ARCIVE ZENIFF
ARISTA DE 1A TORRE LILIAN




TITULO DEL
PROYECTO:

19 de Febrero del 2015

DECLARACION DE LOS INVESTIGADORES

Validez del volumen intraabdominal obtenido mediante un
método matemdtico indirecto comparado con métodos directos
en un modelo experimental en ratas.

Ndamero de Registro
CIIBH: CEX-1408-14/15-1

Los investigadores que participamos en el proyecto arriba mencionado
sometemos voluntariamente a evaluacién dicho proyecto ante el Comité
Institucional de Investigacion Biomédica en Humanos Yy libremente
declaramos:

Que conocemos todos fos aspectos del estudio y contamos con la
capacidad de llevarilo a buen término.

Que la revisién minuciosa de los antecedentes cientificos del proyecto
justifican su realizacién y nos comprometemos a mantener un estandar
cientifico elevado que permita obtener informacion uatil para la
sociedad.

Que conocemos los riegos pofenciales a los que exponemos a los
pacientes invitados a participar los cuales hemos discutido
ampliamente con ellos.

Que pondremos el bienestar y la seguridad de los pacientes sujetos de
investigacidn por encima de cualquier otro objetivo.

Que nos conduciremos de acuerdo con los estandares de
comportamiento étfico y cientifico aceptados nacional e
internacionalmente segtn lo establecido por fa L.ey General de Salud y
el Reglamento en Materia de Investigacidon para la Salud de México, las
Pautas Eticas Internacionales para la Investigacién y Experimentacion
Biomédica en Seres Humanos de la Organizacion Mundial de la Salud
asi como la Declaracién de Helsinky.

Nombre del investigador

ESPINOSA DE LOS MONT SANCHEZ
ANTONIO

AVENDANOQ PEZA HECTOR MANUEL

GOMEZ ARCIVE ZENIFF

ARISTA DE LA TORRE LILIAN




No. CINVA:

FOLIO DE REGISTRO: CEX-1408-14/15-1

FORMATO DE APOYO PARA LA EVALUACION DE PROTOCOLOS POR

LA CINVA DEL INCNMNSZ.

Fecha de registro del Protocolo: 28 de octubre de 2014

Titulo del Protocolo:

Validez del volumen intraabdominal mediante un método matematico indirecto comparado con
métodos directos en un modelo exparimental en ratas.

Propuesta:

b) Renovacién ¢) Segunda Revisién

Investigador Responsable del Proyecto.

Nombre del Investigador Titular

Antonio Espinosa de los Monteros Sanchez

Institucion de Adscripcion

INCMNSZ

Departamento de Adscripcion

Cirugia Plastica

Articulo 113Fraccion | de LFT

Teléfono

54870900 ext.: 2140

AIT eleminado correo electronico
por tratrarse de un dato personal

Correo electrénico

Investigadores que Participaran en el Protocolo

Nombre

Adscripcién

Grado Teléfono e-mail

rticulo 113Fraccion | de LFT -

AIT eleminado correo electronico
por tratrarse de un dato personal

Hector Manuel Avendafio Cirugfa Plastica MPSS B711267254 |
Peza

Zeniff Gémez Arcive Cirugfa Piastica MPSS 5544560512 | R
Lilian Arisia de la Torre Cirugla Plastica Médico 54370900 | GGG

General exi.: 2140

Vigencia dei Protocolo. Dia Mes Afio
Fecha estimada de inicio del profocolo 01 12 " 2014
Fecha tentativa de finalizacién. 31 a7 2015

PROTOCOLO PARA EL USO DE ANIMALES EN INVESTIGACION.

1) Institucion en donde se realizara el proyecto.

Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricidn Salvador Zubiran.

2) Objetivos generales y especificos del protocolo:

General

o Describir si la diferencia entre el volumen de la cavidad abdominal obtenido
mediante el método descrito por Tanaka et al. y el volumen abdominal real,
medido con métodos directos, representa o no una diferencia estadisticamente
significativa. :



josefina.zunigal
Cuadro de texto
Articulo 113Fracción I de LFT
AIT eleminado correo electronico
por tratrarse de un dato personal


FORMATO DE APOYO PARA LA EVALUACION DE PROTOCOLOS POR
LA CINVA DEL INCMNSZ,

Especificos

e Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante ia inmersién en
liquido de las esiructuras infraabdominales.

e Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante la inmersion en
liquido de un molde de yeso obtenido de la misma.

e« Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante la férmula para el
volumen de una elipse (método descrito por Tanaka et al) obteniendo las
medidas a partir del molde de yeso.

e Comparar los volimenes obtenidos por los tres métodos y determinar, mediante
pruehas estadisticas, si la diferencia es significativa.

3} Justificacién del experimento y los procedimientos en el uso de animales:

En la actualidad existen dos técnicas descritas para cuantificar, tanto el volumen del
saco herniario, como el de la cavidad abdominal. El primero es mediante el calculo
virtual por tomografia computarizada, sin embargo este método implica un proceso
manual complejo y laborioso. El segundo método, descrito por Tanaka et al. surge de |a
suposicion de que fa cavidad abdominal y el sace herniario pueden ser considerados
como estructuras elipsoides. Partiendo de dicha hipotesis es posible obtener sus
valimenes obteniendo las medidas cefalocaudal, faterolateral y anteroposterior y
sustituir éstos valores en la férmula empleada para obtener el velumen de una elipse
{(3+7+2+2+3 siendo: a= medida cefalocaudal, b= medida laterolateral y ¢= medida
anteroposterior. Este es un método sencillo y rapido, sin embargo carece de validez ya
gue no existen estudios que correlacionen el volumen de la cavidad abdominal obtenido
mediante la férmula geométrica para el volumen de una elipse con el volumen
intraabdominal real.

En la literatura sélo existe un estudio que intenta validar el método previamente descrito
empleandolo en la medicién del volumen del bazo y del rifién izquierdo de ratas,
concluyendo que este meétodo puede ser usado para la medicién de estructuras
geométricas irregulares tales como: sacos herniarios, riflones, bazo. Correlacionar el
volumen de la cavidad abdominal de las ratas obtenido mediante la férmula de una
elipse con el volumen obtenido con un método mas directo y preciso [e darfa valldez a
este método.

4)  Clasificacién del proyecto de acuerdo al nivel de invasividad en los ammaEes

Segun lo establecido por la Norma NOM-062-Z00-1998, apéndice A {Informativoy},
clasificacién de actividades experimentales de acuerdo al grado de invasidn, molestia o
dafio producido sobre los animales de laboratorio, este procedimiento se ubicaenla

. CATEGORIA B, por ser un estudio agudo sin supervivencia del animal encontrandose
éste completamente anestesiado.

Categoria: | A [B: X i C =2 | E:




FORMATO DE APOYO PARA LA EVALUACION DE PROTOCOLOS POR
LA CINVA DEL INCMNSZ,

Justificacién de la cantidad de animales participantes en el estudio tomando en cuenta
los principios basicos de las tres “R’s”, remplazo, reduccion y refinamiento.

Para mayor informacién el investigador debera consultar:

htip://ec.europa. ewhealth/opinions/en/non-human-primates/glossary/tuvithree-rs-principle.him

Es necesario realizar este estudio experimental en animales vertebrados debido a [as
caracteristicas estructurales de la cavidad abdominal que se van a estudiar.

Se sabe que, al realizar el andlisis estadistico mediante t de student, el resultado es
mas probable que sea significativo si: la diferencia entre los promedios es amplia, &
tamario de la muestra es grande y la desviacién estandar es baja. Dado que no
sabemos la diferencia que encontraremos entre los promedios de las mediciones
obtenidas por ambos métodos, que estaremos trabajando con mediciones pequeiias y
que desconocemos la amplitud de distribucién que obtendremos en las mismas
optamos por ampliar el tamario de la muestra a 60 ratas para obtener resultados
significativos.

El estudio pertenece a la categoria B en relacién al grado de invasién, molestia o dafio
producido sobre los animales de laboratorio, por lo que la motestia causada a los
animales sera minima.

6}

Describir como se realizara la transportacion o movilizacion de los animales
experimentales fuera de las instalaciones del bioterio, en caso de ser necesario.

El estudio se realizara dentro de las instalaciones del departamento de cirugia
experimental, el manejo sera de acuerdo a lo estipulado por fa NOM-062-Z00O-1998.

7}

Mencione el nimero y las especies animales, asi como el género que seran usados en
las actividades de este protocolo.

Género — Especie. Cantidad Rango de peso

Fondo genético

Rango de edad | Sexo

Ratas Winchester

30

550-300 gramos

indiferente

Masculino

Ratas Winchester

30

250-300 gramos

Indiferente

Femenino

No. de Grupos experimentales: 2 -

No. de animales por grupo: 30

1 No. TOTAL DE ANIMALES: 60

8) Especificar el tiempo que permaneceran los animales en el DIEB,

Se aplicara eutanasia a todas las ratas al final del estudio por lo que no requieren
permanencia ni seguimiento posterior.
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9) Procedimientos que se realizaran con los animates.

Procedimiento NO | 81 | Frecuencia, cantidad y via.

Manipulacion de la dieta y de agua.

Toma de muestras bioldgicas.

Colocacion de canulas y sondas.

Técnica para observacion y modificacion de
conducta.

inoculaciones de agentes bioldgicos y quimices.

R > XXX

Procedimientos quirlrgicos con recuperacion.

Procedimientos quirirgicos sin recuperacion. X Un procedimiente en abdomen
con eutanasia posterior.

Uso de adyuvantes {indicar cudles)

Restriceion fisica

Confinamiento o aislamiento
Produccion de anticuerpos monoclonales o
policlonates.

Induccién de lesiones

Agentes teratogénicos o carcinogénicos
Administracion de sustancias quimicas toxicas

implantes o injertos
Estudios estereotaxicos,

LA PSP bd b B D S P4 b

Otros.

10) Describir detalladamente los procedimientos a realizar incluyendo material, sujecion,
vias de administracién o toma de muestra, frecuencia, niimero de veces de muestreo,
volumen de aplicacién y volumen de toma de muestra, etc.

Procedimiento

Se utilizaran ratas como modelo experimental. Se administrara pentobarbital sédico
intraperitoneal a una dosis de induccion anestésica de Bmg/iQ0gramos de peso
corporal y posteriormente 3-8mg cada una o dos horas, seglin sea necesario, como
dosis de mantenimiento.

Se realizara en las ratas una laparotomia por una incision transmural xifoplbica en ia
linea media abdominat. Se proceders a la localizacién del hiato esofagico, y se disecara
de estructuras adyacentes todo el tubo digestivo, desde esofago (porcién abdominal} y
estémago hasta recto, cortando ligamentos y ligando vasos y conductos segin sea
necesario. £} pancreas debera ser retirado junto con el tubo digestivo por su estrecha
relacién con el duodeno. Posteriormente se disecara y extraera el bazo, ligando los
elementos de su hilio. A continuacion se procedera a la diseccién de los elementos
vasculares del hilio renal derecho e izquierdo {arteria, vena renales) se ligaran y
cortaran y se exiraeran los rifiones junto con las glandulas suprarrenales, grasa
perirrenal y uréteres. Después se.localizaré la vena cava inferior a nive! del diafragma,
cefalicamente, y antes de su unién con el higado, caudalmente, asl como [a arteria
hepatica comun y se ligaran de forma independiente y sincronizada mediante nudos
extracorpdreos tipo Gea previamente alistados en el orden antes enumerado para
minimizar Ia pérdida de volumen sanguineo del higado. Se cortaran dichas esfructuras
vasculares y se extraerd el higado. Se continuara con la liberacidn de la aorta
abdominal y de [a vena cava inferfor (porcion infrahepatica) de sus ramas colaterales y
tributarias restantes desde su origen en el diafragma hasta los vasos iacos comunes.
Por tltimo se disecaran y extraeran los dérganos pélvicos restantes {vejiga y organos
reproductores) asi como la grasa retroperitoneal remanente. Todas las estructuras

4
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retiradas del abdomen seran mantenidas en gasas con solucién isotdnica para prevenir
su deshidratacion. Al finalizar serdn sumergidas en liquido, se documentara el total del
volumen desplazado en mililitros y se canvertirdn las unidades a centimetros clbicos,

A continuacién se procedera a preparar el yeso y aplicarlo a la cavidad abdominal, se
suturara la incisién de la pared abdominal mediante puntos continuos y se esperara
veinte minutos para que éste fraglie. Se refirard la sutura de la linea media y se
extraera el molde de yeso. Se colocard una capa de sellador para evitar que absorba
fiquido al ser sumergido y se procedera a documentar su volumen, en centimefros
cuibicos, mediante inmersién en liquido.

Para finalizar se obtendra la medida cefalocaudal, laterolateral y anteroposterior (en
centimetros) siguiendo las especificaciones descritas por Tanaka et al. y se sustituiran
dichos valores en la formula para obtener el volumen de una elipse (5-r+3+2-%) siendo:

a= medida cefalocaudal, b= medida laterolateral y c¢= medida anteroposterior. Se
documentara el resuitado.

Se aplicara eutanasia con pentobarbital sédico a dosis de 120mgfkg. Los cadéaveres de
las ratas seran depositado$ en bolsas amarillas y se preservaran en un congetador
designado para este fin dentro del bioteric del INCMNSZ para posteriormente ser
entregados a la empresa contratada para su manejo posterior,

Se compararan los resultados obtenidos con los tres métodos distintos mediante T de
Student para variables dependientes.

11) Agentes analgésicos, anestésicos y/o tranquilizantes que se utilizaran.

Tipo Agente Dosis ) Via de admodn. Frecuencia
Anestésico pentobarbital 6mg/t00g de peritoneal una vez
{induccidn) | sddico neso corporal {induccién)
Anestésico pentobarbital 3-8mg peritoneal cada 1 a 2 horas
{mantenimiento} | sédico ) segln sea
necesario

12) ¢Qué paradmetros empleara para conocer el grado de Anestesia o analgesia del

agente a utilizar?

1. reactividad de las ratas
2. frecuencia respiratoria
3. frecuencia cardiaca

13) Cuando el protocolo incluya procedimientos invasivos de categorias C, D y E {cirugias)

especificar los cuidades pre y post-operatorios (utilizacién de antibidticos, analgésicos,
limpieza y desinfeccion).

No aplica.
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14) Evaluacion de signos de deterioro del bienestar de los animales.

Los parametros generales a observar son:
- Cambios en peso corporal
- Apariencia fisica: pilo-ereccion, posturas indicativas de dolor, etc.
- Comportamiento: aparicidn de comportamientos estersotipados, agresividad,
cambios en comportamiento social...
- Respuesta z estimulos externos
- S:gnos clinicos:
i. Respiracién: normal, laboriosa. ..
ii. Temperaiura .
iii. Temblores
iv. Convulsiones
v. Desecarga nasal, salivacion

Escala: 0 si es normal, 1 sl el pardmefro en cuestion se ve ligeramente allerado, 2 si
estd afectado y 3 si estd muy afectado.

Parametro 0 1 2 3
a} Peso corporal X
b} Apariencia X
¢) Signos clinicos (Temp., FC., FR,, elc.) X ]
d) Conducta espontanea. ' X ‘
e} Conducta provocada. X

15) ¢ Cudles seran los criterios para establecer el “punto final humanitario™?

Se mantendran las ratas anestesiadas durante el procedimiento y se aplicara
sutanasia a todas al final del mismo.

Criterios de punto final

Basandose en los parametros seleccionados para evaluar la condicién del animal hay que
determinar &n que momento se procederd a la eutanasia humanitaria del mismo. Los pardmetros
observados pueden “cuantificarse® asignando valores arbitrarios seglin la gravedad que
preserten.

a. Variacién de peso corporal:
1. Aceptable uha disminucién del 5-10% en un lapso corto.
2. Mederada del 10-20%
3. Substancial > al 20% (criterio de punto final).
b. Los valores como ia postura, piloeraccion, comportamiento social ete,, pueden
valorarse segdn la escala:
1. 0 si es normal.
2. 1siel parametro en cuestidn se ve ligeramente alterado
3. 23 esta afectado
4. 3 si estd muy afectado.

Hay que iener en cuenta que no existe un criteric de punto final adaptable a todos los
procedimientos y es el Investigador Responsable del experimento el que, baséndose en
observaciones de ensayos piloto o por datos de experimentos similares ya publicados, debe
confeccionar su propio protocolo de determinacion de punto final de manera que cumpla Ia
normativa vigente en cuanto a proteccidn de los animales utilizados en experimentacion y por
ofra se evite la pérdida de datos del estudio.

Para mayor informacién: Canadian Council on Animal Care
http:fiwww.ccac.ca/Documents/Standards/Guidelines/Appropriate endpoint.pdf
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16) ¢Cual sera el método de eutanasia que utilizara?

Se aplicara eutanasia con pentobarbital sodico a dosis de 120mg/kg.

Recomendaciones para el Sacrificio Humanitario de los Animales de Experimentacién.
Especie Método Dosis Via
. . Pentobarbital
Ratén Asfixia con CO» 210 mg/kg v, IP
: Pentobarbital
Rata Asfixia con GO, 120 my/kg v, 1P
Pentobarbital
Jerbo Asfixia con CO» 270 mg/kg v, 1P
Pentobarbital .
Conejo Pistola de pernc cautivo. 120 mgikg v, 1P
Asfixia con CO;
Cerdo Pentobarbital 90 mglkg Y
Rana Pentobarbital 100 mgfkg P

* Método aceptado Gnicamente bajo ciertas condiciones establecidas por ef comité. Su aplicacidn requiere

una justificacion cientifica por parte del [nvestigador Responsable

17} El protocolo representa riesgo biol6gico?

Si la repuesta es afirmativa, defina el Nivel de Bioseguridad para Animales {ABSL) requerido. Se
racomienda consultar la clasificacién del Center for Disease Control and Prevention.
hitp:/www.cde.govibiosafety/publications/hmbl5/BMBLS _sect V.pdf

18} ¢Cudl sera el destino final de los animales utilizados en el proyecto'é

Se aplicara eutanasia con pentobarbital sédico a dosis de 120mg/kg. Los cadaveres de
las ratas seran depositados en bolsas amarillas y se preservaran en un congelador
designadc para este fin dentro del bioterio del INCMNSZ para posteriormente ser
entregados a fa empresa contratada para su manejo posterior.

Me comprometo a que mi grupo de invesfigacién conducira el protocolo de investigacion de
acuerdo con los lineamentos é&ticos y humanitarios que rigen la experimentacién con animales,
asi como cumplir los aspectos relativos al cuidado,manejo y uso de los animales de laboratorio
que se describen en la NOM-062-200,1999.

L]

"(M

Dr. Antonio Espinosa de los Monteros 'Sanchez
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Titulo del Protocolo:

Validez del volumen intraabdominal obtenide mediante un método matematico indirecto
comparado con métodos directos en un modelo experimental en ratas.

Propuesta: a) Nueva b) Renovacion

¢) Segunda Revisién

Investigador Responsable del Proyecto.

Nombre def Investigador Titular

Antonio Espinosa de los Monteros Sanchez

Institucidn de Adscripcidn : INCMNSZ

Depaitamento de Adscripcion’

Cirugla Plastica

Teléfono

Correo electronico

Investigadores que Participaran en ¢l Protocolo

Nombre Adscripcidn Grado

Articulo 113 Fraccion | de
LFTAIP eleminado correo
electronico

por tratrarse de un dato personal

Teléfono e-mail

Hector Manuel Cirugla MPSS | 8711267254 | S
Avendafio Peza Plastica )
Zeniff Gémez Arcive | Cirugla MPSS | 5544569612 | S, | |\ :icrinado coreo slecironico

Pla'stlca ) por tratrarse de un dato personal
Lilian Arista de la Cirugia Médico | 552106779¢8 | Sl
Torre Plastica General
Vigencia del Protocolo.

Dia Mes Afio

Fecha estimada de inicio del protocelo 01 03 2015
Fecha tentativa de finalizacidn. 31 10 2015

PROTOCOLO PARA EL USO DE ANIMALES EN INVESTIGACION.

1)  institucién en donde se realizara el proyecto.
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salvador Zubirén

2}  Objetivos generales y especificos det protocolo:

General

Describir si la diferencia entre el volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante el
método descrito por Tanaka et al. y el volumen abdominal real, medido con métodos

directos, representa o no una diferencia estadisticamente significativa,



josefina.zunigal
Cuadro de texto
Articulo 113 Fracción I de 
LFTAIP eleminado correo electronico
por tratrarse de un dato personal

josefina.zunigal
Cuadro de texto
Articulo 113Fracción I de LFT
AIT eleminado correo electronico
por tratrarse de un dato personal
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Especificos

e Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante la inmersién en
fiquido de las estructuras intraabdominaies.

¢ Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante la inmersién en
fiquido de un molde de yeso obtenido de fa misma.

¢ Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante la férmula para el
volumen de una elipse {método descrito por Tanaka et al) obteniendo las
medidas a partir del molde de yeso.

o Comparar los volimenes obtenidos por los tres métodos y determinar, mediante
pruebas estadisticas, si fa diferencia es significativa.

« Establecer si existen diferencias entre los géneros masculino y femeninoe,

3) Justificacién del experimento y los procedimientos en el uso de animales:

Justificacion

En la fiteratura sdlo existe un estudio que intenta validar el método previamente deserito
empleandolo en [a medicién del volumen del bazo y del rifién izquierdo de ratas,
concluyendo que este método puede ser usade para la medicion de estructuras
geométricas irregulares tales como: sacos herniarios, riffiones, bazo [4]. Correlacionar el
volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante la fdrmula de una elipse con el
volumen de la cavidad abdominal obtenido con un métedo mas directo y preciso le
darfa validez a este método, permitiendo aplicario con certeza en la practica médica
diaria, para asi elaborar mejor las estrategias quirdrgicas enfocadas a ia reconstruccion
de la pared abdominal, con el objetivo de lograr mejores resultados y disminuir fa
incidencia de recurrencias de los defectos herniaros.

4) Clasificacion del proyecto de acuerdo al nivel de invasividad en los animales.

Seguin lo establecido por la Norma NOM-062-Z00-1998, apéndice A (Informativo),
clasificacién de actividades experimentales de acuerdo al grado de invasién, molestia
o dafio producido sobre los animales de laboratorio, este procedimiento se ubica en la
CATEGORIA B, por ser un estudio agudo sin supervivencia del animal encontrandose
éste completamente anestesiado.

Categorfa; | A: | B: X [ C: | D: [E:

5) Justificacién de la cantidad de animales participantes en el estudio tomando en cuenta
los principios basicos de [as tres "R’s”, remplazo, reduccidn y refinamiento.
Para mayor informacién el Investigador debera consultar:
hiip:/fec.europa.eu/health/opinions/en/non-human-primates/glossary/tuvithree-rs-principie. htm

Es necesario realizar este estudio experimental en animales vertebrados debido a las
caracteristicas estructurales de la cavidad abdominal que se van a estudiar,

Se sabe que, al realizar el andlisis estadistico mediante t de Student, el resultado es
mas probable que sea significativo si: la diferencia entre los promedios es ampiia, el
tamafio de la muestra es grande y la desviacion estandar es baja. Dado que no
sabemos la diferencia que encontraremos entre los promedios de las mediciones
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obtenidas por ambos métodos, que estaremos trabajando con mediciones pequefas y
que desconocemos ta amplitud de distribucién que obtendremos en las mismas
optamos por ampliar el tamaiio de la muestra a 60 ratas para obtener resultados
significativos. _

El estudio pertenece a la categoria B en relacién al grado de invasion, molestia o dafio
producido sobre los animales de laboratorio, por lo que la molestia causada a los
animales serd minima.

6) Describir como se realizara fa transportacion o movilizacion de los animales
experimentales fuera de las instalaciones del bioterio, en caso de ser necesario.
El estudio se realizara dentro de las instalaciones del departamento de cirugfa
experimental por lo que no serd necesario movilizar los animales experimentales fuera
de las instalaciones del insfituto, el manejo sera de acuerdo a o estipulado por la
NOM-062-Z00-1999
7) Mencione el nimero y las especies animales, asi como el género que seran usados en
las actividades de este protocolo,
Género — Especie. Cantidad Rango de peso | Rango de edad | Sexo
Fondo genético
Ratas Winchester 30 450-500 gramos | Indiferente Femenino
Ratas Winchester 30 450-500 gramos | Indiferente Masculino
No. de Grupos experimentales: ' 2.
"No. de animales por grupo: 30
No. TOTAL DE ANIMALES: 60
8) Especificar el tiempo que permaneceran los animales en el DIEB.

Se aplicara eutanasia a todas las ratas al final del estudio por 1o gue no requieren
permanencia ni seguimiento posterior.

9)

Procedimientos que se realizaran con los animales.

Procedimienio NO .| Sl | Frecuencia, cantidad y via.

Manipulacion de la dieta y de agua.

Toma de muestras bioldgicas.

Calocacion de canulas y sondas.

Técnica para observacion y modificacién de
conducta.

Inoculaciones de agentes biolégicos y quimicos.

Procedimientos quirdrgicos con recuperacion.

HKIX[ XK|X|XIX

Procedimientos quirdrgicos sin recuperacién. X | Un procedimiento en abdomen

con eutanasia posterior.

Uso de adyuvanies (indicar cuales)

>
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2! :37 -
Restriccion fisica

Confinamiento ¢ aislamiento

Produccién de anticuerpos monoclonales o
policlonales.

induccion de lesiones

Agentes teratogénicos o carcinogénicos

Administracién de sustancias quimicas téxicas

lmplantes o injerfos

Estudios estereotaxicos.

Otros:

FRIRPR KK X X|=

10) Describir detalladamente los procedimientos a realizar incluyendo material, sujecion,
vias de administracién o toma de muestra, frecuencia, nimero de veces de muesireo,
volumen de aplicacién y volumen de toma de muestra, etc.

A) Disefio del estudio
Estudio experimental

B} Descripcion

Preparacién: :

Se utilizaran ratas como modelo experimental. Se administrara pentobarbital
sodico intraperitoneal a una dosis de induccién anestésica de 8mg/100gramos
de peso corporal y posteriormente 3-6mg cada una o dos horas, segin sea
necesario, como dosis de mantenimiento.

Posterior a lka induccién anestésica, se rasurara el pelo de la rata en toda la
circunferencia abdominal, se pesaran las ratas en una béascula electrénica y se
registrara la cifra obtenida en gramos. A continuacion se medira la
circunferencia abdominal a nivel de la apdfisis xifoides, de las crestas ifiacas y
en un punto intermedio entre la apd&fisis xifoides y el pubis y se colocaréa tela
adhesiva de 12mm de grosor airededor del abdomen en cada uno de eslos
tres niveles. ’

Se colocaran 100mt de solucion fisioldgica en una probeta graduada de 250m.

Extraccién de érganos
Sin retirar la tela adhesiva previamente colocada, se reailizara en las ratas una
incision transmural xifopbica en la linea media abdominal.

Inicio del procedimiento en ratas macho

En ratas macho se iniciard con la localizacién de las vesiculas seminales y se
retraeran hacia el exterior del abdomen. Se localizarén, ligaran y cortarén los
uréieres y los vasos testiculares de forma bilateral asi como los conductos
deferentes a nivel inguinal. Posteriormente se localizard y ligara ta vena y
arteria iliaca interna tanto del lado derecho como del izquierdo. Se disecaran en
conjunto fas vesiculas seminales y la vejiga de drganos y tejidos adyacentes en
sentido caudal hasta localizar [a giandula prostatica, debajo de ésta se colocara
un punto fransfictivo en la uretra lo mas caudalmente posible y se cortara por
encima del mismo permitiendo retirar estos érganos de la rata para introducirios
en la probeta graduada. '

Inicio del procedimiento en ratas hembra

En ratas hembra se iniciara con la localizacion de los vasos ovaricos, mismos
gue seran ligados y seccionados, lo mismo. se realizara con los uréteres.
Posteriormente se localizara y ligard la vena v arteria iliaca interna tanto del

4
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1.

lado derecho como del izquierde. Se procedera con ta diseccion det cuerpo
uterino del recto y de érganos y tefidos adyacentes hasta llegar al conducto
genitourinario, en donde se colocard un punto transfictivo o mas caudalmente
posible y se cortara por encima del mismo permitiendo retirar el GUtero y la vejiga
de la rata para introducirlos en la probeta graduada.

Continuacion del procedimiento para ambos sexos

A confinuacién se disecara el recto de tejidos adyacentes y se sujetara con
pinzas mosquito para ejercer traccidn en direccion cefélica para cortar el recto
lo mas cercano posible al piso pélvico. Sin refirar la pinza, se suturara el cabo
proximal del recto con puntos continuos y se colocard un punto transfictive en
direccién cefélica a la pinza. Se localizaran, ligaran y cortaran los vasos
mesentéricos superiores e inferiores. Se continuara con la diseccion del marco
célico, ileon, yeyuno y duodeno, Se ligara y seccionara el tronce celfaco vy el
conducto colédoco, se disecara retroperitonec para extraer el pancreas junto
con duodeno y bazo. Con la ayuda de unas pinzas mosquito, se tirara del
esofago en direccién caudal y se seccionara al ras del hiato esofagico. Con
esto serad posible retirar el tubo digestivo, junto con el pancreas y ¢! bazo para
colocarlos dentro de la probeta graduada.

Se continuara ligando y seccionando los vasos renales de ambos lados para
extraer estos organos junto con las glandulas suprarrenales. Se coloearan
dentro de la probeta graduada. Posteriormente se seccionaran los ligamentos
coronales del higado para exponer la vena cava inferior en su entrada al hiato
diafragmatico, a este nivel se colocaran dos pinzas’ hemostaticas, cefalica y
caudalmente, sobre fa vena cava inferior y se incidird enire ambas para liberar
al higado. Se ligaran y seccicnaran los vasos illacos comunes y 1os vasos
iliolumbares del lado derecho e izquierdo para poder separar la vena cava
inferior y la aorta abdomniinal de la columna vertebral. Se colocarg el higado con
los grandes vasos dentro de la probeta graduada, al igual que [os restos de la
grasa retroperitoneal que aln se encuentren en la cavidad abdominal. En este
momento se aplicard eutanasia con pentobarbital sédico a dosis de 120mg/kg.

Moide de yeso

Se suturara la pared abdominal con puntos continuos iniciando desde el vértice
superior y terminando, sin anudar, en el borde inferior de la tefa adhesiva
colocada, al inicie del procedimiento, a nivel del mesogastrio. Lo mismo se hara
iniciando en el vértice inferior y terminando, sin anudar, un centimetro por
debajo de sutura conlratateral. Se colocaran puntos separados en los bordes de
las telas adhesivas que fueron colocadas al inicio del procedimiento, para
aproximarlos al ras, éstas servirdn para evitar la distension de la cavidad
abdominal al colocar el yeso.

A confinuacién se preparard el yeso y se cargarad dentro de una jeringa de
100m! el mismo volumen, en mililitros, gque se obtuvo del contenide extralde de
la cavidad abdominal al sumergirlo en la solucién safina. El yeso sera inyectado
en la cavidad abdominal a través del orificio que no fue suturado y se esperara
veinte minutos para que éste fraglie. Se retirara la sutura de |a linea media y se
exiraera el molde de yeso.

Comparacién del volumen de la cavidad abdominal
e Inmersién en liguido de las esfructuras intraabdominales: af volumen
total de la probeta, al final del procedimiento, se le restaré el volumen
contenido al inicio del mismo.

» [nmersion en liquido del molde de yeso: Una vez fraguado, se lavara el

5
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molde y se le colocard una capa de sellador para evitar que absorba
liquido al ser sumergido. Se procedera a documentar su volumen, en
centimetros clbicos, mediante inmersidn en liquido.

+ Método de Tanaka: Del molde de yeso, se obtendran las medidas
cefalocaudal, laterolaterat y anteroposterior (en centimetros) siguiendo
las especificaciones descritas por Tanaka et al. y se sustituiran dichos
va[ores en la formula para obtener el volumen de una elipse

(J’ X — x - s—) siendo; a= medida cefalocaudal, b= medida laterolateral

yc= mecﬂda anteroposterior. Se documentara el resultado.

Se compararan los resultados obtenidos con los tres métodos distintos
mediante T de Student para variables dependientes,

Disposicidn final de los cadaverss.

Una vez obtenido el molde de yeso, se colocaran, tanto el cadaver de las ratas,
como el contenido intraabdominal organico extraido durante el procedimiento,
dentro de bolsas de polietiieno amarillas, mismas que serds trasladadas al
hioteric en donde serédn conservadas en refrigeracién. Posteriormente, 1a
empresa contratada por el Instituto serd la encargada de llevarlas fuera del
mismo para su manejo posterior. Todo esto siguiendo fo establecido por las
normas:

o NOM-087-ECOL-SSA1-2002, Proteccion ambiental - Salud ambiental -
Residuos  peligrosos  biologico-infeccloses - Clasificacién ¥
especificaciones de manejo.

o NOM-052-SEMARNAT-2005, Que establece las caracteristicas, el
procedimiento de identificacion, clasificacion y los listados de los
residuos peligrosos

o NOM-062-200-19899, Especificaciones técnicas para la produccién,
cuidado y uso de los animales de laboratorio.

11) Agentes analgésicos, anestésicos y/o tranquilizantes que se ufilizaran.

Tipo Agente Dosis Via de admén. Frecuencia
Anestésico pentobarbital 8mg/100g de peritoneal una vez
{induccién) sddico peso corporal (induccién)
Anestésico pentobarbital 3-6mg peritoneal cada 1 a2 horas
(mantenimiento) | sédico segiin sea
necesario

12) ¢Qué parametros empleara para conocer el grado de Anestesua o analgesra del
agente a utllizar?

1. reactividad de las rafas
2. frecuencia respiratoria
3. frecuencia cardiaca




FORMATO DE APOYO PARA LA EVALUACION DE PROTOCOLOS POR
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13) Cuando el protocolo incluya procedimientos invasivos de categorfas C, D y E (cirugias)
especificar los cuidados pre y post-operatorios (utilizacién de antibidticos, analgésicos,
limpieza y desinfeccion).

No aplica

14} Evaluacion de signos de deterioro del bienestar de los animales.

Los pardmetros generales a observar son:
- Cambios en peso corporal
- Apariencia fisica: pilo-ereccion, posturas indicativas de dolor, etc.
- Comportamiento: aparicién de comportamientos esterectipados, agresividad,
cambios en comportamiento social. ..
- Respuesta a estimulos externos
- Signos clinicos:
i. Respiracion: normal, laboriosa...
ii. Temperatura
ii. Temblores
iv. Convulsiones
v. Descarga nasal, salivacién

Escala: 0 st es normal, 1 si el pardmetro en cuestidn se ve ligeramente alterado, 2 si
esta afectado y 3 si estd muy afectado.

‘ Parametro 0 1 2 3
a) Peso corporal X
b) Apariencia X
¢)_Signos clinicos {Temp,, FC., FR., efc.) X
d) Conducta esponténea, X
e} Conducta provocada. X

15) ¢Cuéles seran los criterios para establecer el "punto final humanitario™?

Se mantendran las ratas anestesiadas durante el procedimiento y se aplicarg
eutanasia a todas al final de la extraccién de los drganos abdominales (antes de la
aplicacion de yeso).

16) ¢ Cudél sera el método de eutanasia que utilizara?

Se aplicar eutanasia con pentobarbital s6dico a dosis de 120mgrkg.

17} El protocolo representa riesgo bioldgico?

a) No b) Si




FORMATO DE APOYO PARA LA EVALUACION DE PROTOCOLOS POR
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18) ¢ Cudl sera el destino final de los animales utilizados en el proyecto?
Después de realizada la eutanasia y obtenido el molde de yeso, se colocaran, tanto el
cadaver de las ratas, como el contenido intraabdominal orgéanice exiraido durante el
procedimiento, dentro de bolsas de poliefileno amariflas, mismas que seras
trasladadas al bioteric en donde seran conservadas en refrigeracion. Posteriormente,
la empresa contralada por el Instituto sera la encargada de llevarlas fuera del mismo
para su mangjo posterior. Todo esto siguiendo lo establecido por las normas:

« NOM-087-ECOL-SSA1-2002, Proteccion ambiental - Salud ambiental -
Residuos peligrosos biotégico-infecciosos - Clasificacion y especificaciones de
manejo.

« NOM-052-SEMARNAT-2005, Que establece las caracteristicas, el
procedimiento de identificacion, clasificacion y los listados de los residuos
peligrosos

» NOM-062-Z00-1999, Especificaciones técnicas para la produccion, cuidado y
uso de los animales de laboratorio.

Me comprometo a que mi grupo de investigacién conducira el protocolo de Investigacion de
acuerdo con los lineamentos éticos y humanitarios que rigen la experimeniacion con animales,
ast como cumpilir fos aspectos relativos al cuidado, manejo y uso de los animales de laboratorio
que se describen en la NOM-062-Z00-1998,

Nombre y firma del Investigador Responsable
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1. Titulo del proyecto

un modelo experimental en ratas.

Validez del volumen intraabdominal obtenide mediante un método matematlco indirecto comparado con métodos directos en

2. Investigadores

1;23. Identificacion

-4 | Articulo 113Fraccion | de LFT

AIT eleminado correo
electronico

EINVESTIGADOR Posicion [Posicién en el  [Teléfono |Correo-E
1 ] institucional __iproyecto {ext.) .
JARISTA DE LA TORRE LILIAN ~nvestigador _
i aseciado

© JAVENDARNO PEZA HECTOR * lnvestigador e —
MANUEL asociado B
‘ESPINOSA DE LOS MONT MEDICO Tnvestigador '
SANCHEZ ANTONIO IESPECIALISTA A responsable
*'G(NEZ ARCIVE ZENIFF Tnvestigador _

o asociado o

21) Pel tinencia del grupo de 1nvest1gad01 es con lespecto del proyecto

3 Instituciones partlmpantes

CINSITITUTO NACIONAL DE CIENCIAS MEDICAS Y NUTRICION SALVADOR ZUBIRAN

4. Patrocinio

42, Organismos patrocinadores

especifica en la investigacién.

4b, Especzflcar si los investigadores remben pago (monetarlo 0 en especw) por su partlclpacmn

S. Marco tedrico

ANTECEDENTES:

Clasificacién de una hernia como compleja.

Los criterios para clasificar una hernia como compleja han cambiado continuamente. Se ha intentado
reunir las caracteristicas mas importantes en distintas clasificaciones con el objetivo de determinar el
tratamiento a elegir, la mejor técnica quirtrgica a seguir, la indicacion precisa del empleo de mallas tanto
de materiales sintéticos como biolégicos, y/o el pronostico post-tratamiento del paciente. Todo esto en
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DEFINICION DE PROBLEMAS :

JUSTIFICACION : :

relacion a los antecedentes pérsonaies patologicos y noupatolégicos, al padecimiento actual del paciente
y al tamaiio y caracteristicas morfologicas del defecto herniario.

Dentro de los criterios conocidos para definir una hernia como compleja, en relacion a sus caracteristicas
morfologicas, es que el defecto mida mas de 10 centimetros en su eje transversal [1}, sin embargo se
sabe que pueden existir casos en los que el defecto de la pared abdominal sea menor a 10 centimetros§
pero que presenten un saco herniaric de gran volumen. Cuando una gran proporcion del contenido |
intraabdominal se encuentra dentro del saco herniario se conoce como pérdida del dominio. Un estudio .
publicado en 2011 determind que si la proporcion del volumen del saco herniario entre el volumen
intraperitoneal es menor al 20% se relaciona con un cierre de fascias libre de tension [2].

Caracteristicas anatomicas de la pared abdominal.
Las paredes de la cavidad abdominal son:
« Posterior; cinco vértebras lumbares y sus discos intervertebrales, mdsculos psoas mayor y menor,

musculo cuadrado lumbar.

» Lateral y anterolateral: tres capas de musculo esquelético (oblicuo externo, oblicuo interno y
transverso del abdomen,

»  Anterior: misculo recto anterior del abdomen con sus vainas y los musculos piramidales.

» Inferior; pelvis ésea (ileon, isquion y pubis), sacro, misculo ilidco y misculos del piso pelvico y
pering.

» Superior: Diafragma.

En la actualidad existen dos técnicas descritas para cuantificar, tanto el volumen del saco herniario, como
el de la cavidad abdominal. E| primero es mediante el calculo virtual por tomografia computarizada, sin
embargo este método implica un proceso manual complejo y laborioso. El segundo método, descrito por
Tanaka et al. surge de la suposicién de que la cavidad abdominal y el saco herniario pueden ser
considerados como estructuras elipsoides. Partiendo de dicha hipétesis es posible obtener sus
voltimenes obteniendo las medidas cefalocaudal, laterolateral y anteroposterior y sustituir éstts valores
en la formula empleada para obtener el volumen de una elipse () siendo: a= medida cefalocaudal, b=
medida laterolateral y c= medida anteroposterior (3]. Este es un método sencillo y rapido, sin embargo
carece de validez ya que no existen estudios que correlacionen el volumen de la cavidad abdominai
obtenido mediante la formula geométrica para el volumen de una elipse con el volumen intraabdominal
real.

En la literatura solo existe un estudio que intenta vatidar el método previamente descrito empleandolo en
la medicion del volumen del bazo y del rifién izquierdo de ratas, concluyendo gue este método puede ser
usado para la medicién de estructuras geométricas irregulares tales como: sacos herniarios, rifiones,
bazo [4]. Correlacionar el volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante la formula de una elipse
con el volumen de la cavidad abdominal obtenido con un método mas directo y preciso le darfa validez a
este método, permitiendo aplicarlo con certeza en la practica medica diaria, para asi efaborar mejor las
estrategias quirirgicas enfocadas a la reconstruccion de la pared abdominal, con el objetive de lograr
mejores resultados y disminuir la incidencia de recurrencias de los defectos herniaros.




6a. Hipétesis

La diferencia entre el volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante el método descrito por Tanaka et al. y
el volumen abdominal real, medido con métodos directos, no representa una diferencia estadisticamente
significativa,

6b. Objetivos.

General:

Describir si la diferencia enire el volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante el método descrito
por Tanaka et al. y ei valumen abdominal real, medido con métodos directos, representa o no una
diferencia estadisticamente significativa.

Especificos:

» Cuantificar ef volumen de la cavidad abdominal mediante la inmersion en liquido de las estructuras
intraabdominales.

« Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante la inmersién en liquido de un molde de
yeso obtenido de la misma.

Cuantificar ef volumen de la cavidad abdominal mediante la férmuta para el volumen de una elipse
(método descrito por Tanaka et al) obteniendo las medidas a partir del molde de yeso.

e« Comparar los voliimenes obtenidos por los tres métodos y determinar, mediante pruebas

estadisticas, si la diferencia es significativa.

Establecer si existen diferencias entre los géneros masculino y femenino.

7 Mg{t)gg}gy]ﬂggia: Diseiio general,
‘A) Disefio del estudio

Estudio experimental

B) Descripcion
.. Preparacién:

Se utilizaran ratas como modelo experimental. Se adminisirara pentobarbital
sodico intraperitoneal a una dosis de induccion anestésica de 6mg/100gramos de peso corporal
y posteriormente 3-6mg cada una o dos horas, segin sea necesario, como dosis de
mantenimiento.

Posterior a la induccion anestésica, se rasurara el pelo de la rata en toda Ja circunferencia
abdominal, se pesardn las ratas en una bascula electrénica y se registrara la cifra obtenida en

gramos. A continuacién se medira la circunferencia abdominal a nivel de la apdfisis xifoides, de




las crestas iliacas y en un punto intermedio entre la apdfisis xifoides y el pubis y se colocar4 tela
adhesiva de 12mm de grosor alrededor del abdomen en cada uno de estos tres niveles.

Se colocaran 100ml de solucion fisioldgica en una probeta graduada de 250mi.

Extraccion de érganos

Sin retirar ia tela adhesiva previamente colocada, se realizara en las ratas una incision transmural
xifoptibica en la linea media abdominal.

Inicio del procedimiento en ratas macho

En ratas macho se iniciara con la localizacion de fas vesiculas seminales y se retraeran hacia el
exterior del abdomen. Se localizaran, ligaran y cortaran los uréteres y los vasos testiculares de
forma bilateral asl como los conductos deferentes a nivel inguinal. Posteriormente se localizara y
ligara la vena y arteria iliaca interna tanto del lado derecho como del izquierdo. Se disecaran en
conjunto las vesiculas seminales y ia vejiga de drganos y tejidos adyacentes en sentido caudal
hasta localizar la glandula prostatica, debajo de ésta se colocara un punto transfictivo en la uretra
lo mas caudalmente posible y se cortara por encima del mismo permitiendo retirar estos organos
de la rata para infroducirlos en la probeta graduada.

Inicio del procedimiento en ratas hembra

En ratas hembra se iniciara con la localizacién de los vasos ovaricos, mismos que serén ligados
y seccionados, lo mismo se realizara con los uréteres. Posteriormente se localizara vy ligara la
vena y arteria iliaca interna tanto del lado derecho como del izquierdo. Se procedera con la
diseccion del cuerpo uterino del recto y de 6rganos y tejidos adyacentes hasta llegar al conducto
genitourinario, en donde se colocara un punto transfictivo lo mas caudalmente posible y se cortara
por encima del mismo permitiendo retirar el titero y la vejiga de la rata para introducirlos en la
probeta graduada.

Continuacion del procedimiento para amhos sexos

A continuacion se disecaré el recto de tejidos adyacentes y se sujetara con pinzas mosquito para
ejercer traccidn en direccion cefalica para cortar el recto lo méas cercano posible al piso pélvico.
Sin retirar la pinza, se suturara el cabo proximal dei recto con puntos continuos y se colocara un
punto transfictivo en direccion cefélica a la pinza. Se localizaran, ligaran y cortaran los vasos
mesentéricos superiores e inferiores. Se continuara con la diseccion del marco colico, fleon,
yeyuno y duodeno. Se ligara y seccionara el tronco celiaco y ef conducto colédoco, se disecara
retroperitoneo para extraer el pancreas junto con duodeno y bazo. Con la ayuda de unas pinzas
mosquito, se tirara det eséfago en direccion caudal y se seccionard al ras del hiato esofagico. Con
esto sera posible retirar el tubo digestivo, junto con el pancreas y el bazo para colocarlos dentro,
de la probeta graduada.




fii.

iv.

Molde de yeso }

Comparacion del volumen de la cavidad abdominal

Se continuara ligando y seccionando los vasos renales de ambos lados para extraer estos érganos
junto con las glandulas suprarrenales. Se colocaran dentro de la probeta graduada.
Posteriormente se seccionaran los ligamentos coronales del higado para exponer fa vena cava
inferior en su entrada al hiato diafragmatico, a este nivel se colocaran dos pinzas hemostaticas,
cefalica y caudalmente, sobre la vena cava inferior y se incidira entre ambas para liberar al
higado. Se ligaran y seccionaran los vasos iliacos comunes y los vasos ilioclumbares del lado
derecho e izquierdo para poder separar la vena cava inferior y la aorta abdominal de la columna
vertebral. Se colocara el higado con los grandes vasos dentro de fa probeta graduada, al igual
que los restos de la grasa retroperitoneal que aun se encuentren en la cavidad abdominal. En este
momento se aplicard eutanasia con pentobarbital sodico a dosis de 120mg/kg.

Se suturara la pared abdominal con puntos continuos iniciando desde el vértice superior y,
terminando, sin anudar, en el borde inferior de la tela adhesiva colocada, al inicio def
procedimiento, a nivel del mesogastrio. Lo mismo se hara iniciando en el vértice inferior v,
terminando, sin anudar, un centimetro por debajo de sutura confralateral. Se colocaran puntos
separados en los bordes de las telas adhesivas que fueron colocadas al inicio del procedimiento,!
para aproximarlos al ras, éstas serviran para evitar la distension de la cavidad abdominal al colocar

el yeso.

A continuacion se preparara el yeso y se cargard dentro de una jeringa de 100md el mismo:
volumen, en mililitros, que se obtuvo del contenido extraldo de la cavidad abdominal al sumergirlo
en la solucion salina. El yeso sera inyectado en la cavidad abdominal a través del orificio gue no
fue suturado y se esperara veinte minutos para que éste fraglie. Se retirara la sutura de la linea
media y se exiraerd el molde de yeso.

+  Inmersion en liquido de las estructuras intraabdominales: al volumen total de la probeta,
al final del procedimiento, se le restara el volumen contenido al inicio del mismeo.

. Inmersion en liquido def molde de yeso: Una vez fraguado, se lavara el molde y se fe
colocara una capa de sellador para evitar que absorba liquido al ser sumergido. Se
procederd a documentar su volumen, en centimetros clbicos, mediante inmersidn en

liguido.

* Método de Tanaka: Del molde de yeso, se obtendran las medidas cefalocaudal,
laterolateral y anteroposterior (en centimetros) siguiendo las especificaciones descritas
por Tanaka et al. y se sustituiran dichos valores en la formula para obtener el volumen de
una efipse (43*w*a2*b2*c2) siendo: a= medida cefalocaudal, b= medida laterolateral y ¢=
medida anteroposterior. Se documentara el resultado. :

Se compararan los resuitados obtenidos con los tres métodos distintos mediante T de Student
para variables dependientes.




C) Tamafio de la muestra

E) Mecanismo de asignacién del tratamiento

G) Grupos de tratamiento y duracién del seguimiento individual

v. Disposicion final de los cadaveres.

Una vez obtenido el molde de yeso, se colocaran, tanto el cadaver de las ratas, como el contenido
intraabdominal organico extrafdo durante el procedimiento, dentro de bolsas de polietileno:
amarillas, mismas que seras trasladadas al bioterio en donde seran conservadas en refrigeracion |
Posteriormente, la empresa contratada por el Instituto sera la encargada de llevarlas fuera del
mismo para su manejo posterior. Todo esto siguiendo fo establecido por las normas:

. NOM-087-ECOL-SSA1-2002, Proteccién ambiental - Salud ambiental - Residuos
peligrosos biologico-infecciosoes - Clasificacion y especificaciones de manejo.

. NOM-052-SEMARNAT-2005, Que establece las caracterisiicas, el procedimiento de
identificacion, clasificacion y los listados de los residuos peligrosos

+  NOM-062-Z00-1999, Especificaciones téenicas para la produccion, cuidado y uso de los
animales de laberatorio.

60 ratas Winchester, 30 machos y 30 hembras.

Es necesario realizar este estudio experimental en animales vertebrados debido a las caracteristicas
estructurales de la cavidad abdominal que.se van a estudiar.

Se sabe que, al realizar el andlisis estadistico mediante t de Student, el resultado es mas probable que
sea significativo si: la diferencia entre los promedios es amplia, el tamafio de la muestra es grande y la
desviacion estandar es baja. Dado que no sabemos la diferencia que encontraremos entre los promedios
de tas mediciones cbtenidas por ambos métodos, que estaremos trabajando con mediciones pequefas
y que desconocemos la amplitud de distribucion que obtendremos en las mismas optamos por ampliar el
tamafio de la muestra a 80 ratas para obtener resultados significativos. Si al llegar a 30 ratas (15 ratas
por grupo) se obtienen resultados estadisticamente significativos, se podra detener el estudio
experimental. '

Abierto

No habra seguimiento postoperatorio




8. Metodologia: Criterios de seleccion
:A} Criterios de inclusidn

Se incluiran ratas vivas de 500 a 600 gramos 'de peso {30 hembras y 30 machos}.

B) Criterios de exclusién
Ninguno

C) Criterios de eliminacion
Ninguno

g A_I__\;_I_qggigiogfa: Desenlaces y Variablgsw
A) Variables principales a medir

Se mediran los volimenes de la cavidad abdominal en centimetros cibicos mediante fres métodos
distintos:

+ Inmersion en lquido de las estructuras intraabdominales.
« Inmersion en liquido de un molde de yeso de la cavidad abdominal.

e Sustitucion de las medidas cefalocaudal, anteroposterior y laterolateral de la cavidad abdominal

{obtenidas a partir del molde de yeso) en férmula geométrica para el volumen de una elipse
{método descrito por Tanaka et al.}.

B) Variables secundarias a medir

¢ Peso
¢ Talla
¢ Sexo

C) Frecuencia de fas mediciones

Se realizara una sola medicion de cada una de las maniobras.

E) Estrategia de analisis estadistico

Se realizara una base de datos y célculo estadistico con el programa SPSS 20. Las diferencias entre los;

volimenes obtenidos por los tres métodos distintos seran evaluadas con la prueba de t de student para
variables dependientes considerando significativa una p<0.05.




10. Riesgos y beneficios del estudio

fBENEFICIOS INDIRECTOS:

a. Se determinara si el método descrito por Tanaka et al. es valido o no para determinar ei volumen
de la cavidad abdominal. Validar esta metodologia permitiria apiicarla con certeza en la practica
médica diaria y asi elaborar mejor las estrategias quirlrgicas para la reconstruccion de la pared
abdominal, buscando disminuir la incidencia de recurrencias de los defectos herniaros.

b. Se establecera si existen diferencias entre los géneros masculino y femenino.

RIESGOS:
Ninguno
11. Costos
*g COSTOS lOiALLS DE LA lI\\’hSlEGACION 777777
;A“(;;;—lu;rvlm‘(‘}astos ;).';;;;ntes iS 0.00 o
JAnnmles ;S 0.00
Equipos gS 0.00
Estudios 3 0.00
Nateriales 5 0.00
:Personal $ 0.00
— $ 0,00
x‘;usc: ipciones $ 0.00
Varios T80.00
Viaticos $ 0.00
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Dentro de los criterios conocidos para definir una hernia como compleja, en relacion a sus
caracteristicas morfologicas, es que el defecto mida mas de 10 centimetros en su eje transversal [1], sin
embargo se sabe que pueden existir casos en los que el defecto de la pared abdominal sea menor a 10
centimetros pero que presenten un saco herniario de gran volumen. Cuando una gran proporcion del
contenido intraabdominal se encuentra dentro del saco herniaric se conoce como pérdida del dominio.
Un estudio publicado en 2011 determiné que si la proporcién del volumen del saco herniario enire el
volumen intraperitoneal es menor al 20% se relaciona con un cierre de fascias libre de tension [2].

Caracteristicas anatomicas de la pared abdominal.
Las paredes de 1a cavidad abdominal son:
» Posterior: cinco vértebras lumbares y sus discos intervertebrales, musculos psoas mayor y

menor, misculo cuadrado lumbar.
Lateral y anterolateral: tres capas de musculo esquelético (oblicuo externo, oblicuo interno vy
transverso del abdomen.
Anterior: misculo recto anterior del abdomen con sus vainas y los musculos piramidales.
inferior: pelvis 6sea (lleon, isquion y pubis), sacro, misculo iliaco y muasculos del piso pélvico y
periné.
¢ Superior: Diafragma.

 DEFINICION DE PROBLEMAS :

En la actualidad existen dos técnicas descritas para cuantificar, tanto el volumen del saco herniario, como el de
la cavidad abdominal. E] primero es mediante el calculo virtual por tomografia computarizada, sin embargo este
‘método implica un proceso manual complejo y laborioso. El segundo método, descrito por Tanaks et al. surge
‘de la suposicién de que la cavidad abdominal y el saco herniario pueden ser considerados como estructuras
elipsoides. Partiendo de dicha hipdtesis es posible obtener sus volumenes obteniendo las medidas
‘cefalocaudal, laterolateral y anteroposterior y sustituir éstos valores en la formula empleada para obtener el
‘volumen de una elipse ( ) siendo: a= medida cefalocaudal, b= medida laterolateral y ¢= medida
‘anteroposterior [3]. Este es un método sencillo y rdpido, sin embargo carece de validez ya que no
existen estudios que correlacionen el volumen dela cavidad abdominal obtenido mediante la formula
igeométrica para el volumen de una elipse con el volumen intraabdominal real.
|
|

| JUSTIFICACION :

" En la literatura solo existe un estudio que intenta validar el método previamente descrito empleandolo en [a
'medicién del volumen del bazo y del rifidn izquierdo de ratas, concluyendo gue este método puede ser usado
‘para la medicién de estructuras geométricas irregulares tales como: sacos herniarios, rifiones, bazo [4}.

‘Correlacionar el volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante la formula de una elipse con el volumen
_de la cavidad abdominaf obtenido con un método mas directo y preciso le darfa validez a este método.

6a. Hipatesis

!
!
‘ La diferencia entre el volumen de la cavidad abdominal obtenido mediante el método descrito por Tanaka etal. y
el - volumen abdominal real, medido con métodos directos, no representa una diferencia estadisticamente
;significg_tiva.

6b. Objetivos.
General:




Describir si la diferencia entre el volumen de fa cavidad abdominal obtenido mediante el metodo descrito por
Tanaka et al. y el volumen abdominal real, medido con méfodos directos, representa o no una diferencia

Especificos:

!
estadisticamente significativa, ;
|
|
|

Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante la inmersion en Hquido de las estructuras
infraabdominales.

Cuantificar ef volumen de la cavidad abdominal mediante fa inmersion en liquido de un molde de yeso |
obtenido de la misma.
Cuantificar el volumen de la cavidad abdominal mediante la formula para el volumen de una elipse i
{método descrito por Tanaka et al.) obteniendo las medidas a-partir del molde de yeso.
Comparar los voliimenes obtenidos por los tres métodos y determinar, mediante pruebas estadisticas, si -
fa diferencia es significativa. :

7. Metod(;iogfat Diseﬁageneral.

:A) Diseno del estudio

B) Descripcién

Estudio experimental

Se utilizaran ratas como modelo experimental. Se administraré pentobarbital sodico infraperitoneal a una
dosis de induccion anestésica de 6mg/100gramos de peso corporal y posteriormente 3-6mg cada una o
dos horas, segun sea necesario, como dosis de mantenimiento.

Se realizara en las ratas una laparotomia por una incision transmural xifopubica en la linea media;
abdominal. Se procedera a la localizacién del hiato esofégico, y se disecara de estructuras adyacentes!
todo el tubo digestivo, desde eséfago {porcion abdominal) y estdmago hasta recto, cortando ligamentos y
ligando vasos y conductos segln sea necesario. El pancreas deberd ser retirado junto con el tubo
digestivo por su estrecha relacién con el duodeno. Posteriormente se disecara y extraera el bazo, ligando;
los elementos de su hilio. A continuacién se procedera a la diseccion de los elementos vasculares del
hilio renal derecho e izquierdo (arteria, vena renales) se ligaran y cortaran y se exiraeran los rifiones)’
junto con las glandulas suprarrenales, grasa perirrenal y uréteres. Después se localizara la vena cava
inferior a nivel del diafragma, ceflicamente, y antes de su unién con el higado, caudalmente, asi como la
arteria hepatica comin y se ligaran de forma independiente y sincronizada mediante nudos
extracorporeos tipo Gea previamente alistados en el orden antes enumerado para minimizar la pérdida
de voiumen sanguineo del higado. Se cortaran dichas estructuras vasculares y se extraera el higado. Se
continuara con la liberacion de la aorta abdominal y de la vena cava inferior (porcién infrahepatica) de
sus ramas colaterales y tributarias restantes desde su origen en el diafragma hasta los vasos iliacos
comunes. Por Ultimo se disecaran y extraeran los érganos pélvicos restantes (vejiga y organos
reproductores) asi como la grasa retroperitoneal remanente. Todas las estructuras retiradas del
abdomen seran mantenidas en gasas con solucidn isotonica para prevenir su deshidratacion. Al finalizar,’
seran sumergidas en liquido, se documentard el total del volumen desplazado en mililitros y se
convertirdn las unidades a centimetros ctibicos.

A continuacion se procedera a preparar el yeso y aplicarlo a la cavidad abdominal, se suturard la incision
de la pared abdominal mediante puntos continuos y se esperara veinte minutos para que éste fraglie. Se
retirara la sutura de la linea media v se extraera el molde de yeso. Se colocara una capa de sellador para
evitar que absorba liquido al ser sumergido y se procederd a documentar su volumen, en centimetros




C} Tamano de la muestra

:E) Mecanismo de asignacién del tratamiento

F,G) Grupos de tratamiento y duracion del seguimiento individual

ctibicos, mediante inmersién en liquido. [

I
Para finalizar se obtendré la medida cefalocaudal, laterolateral y anteroposterior (en centimetros)
siguiendo las especificaciones descritas por Tanaka et al. y se sustituiran dichos valores en la formula
para obtener el volumen de una elipse {(43*m*aZ*b2%c2) siendo: a= medida cefalocaudal, b= medida
laterolateral y c= medida anteroposterior. Se documentaré el resultado.

Se aplicara eutanasia con pentobarbital sodico a dosis de 120mg/kg. Los cadaveres de las ratas seréni
depositados en bolsas amarilfas v se preservaran en un congelador designado para este fin dentro del
bioterio del INCMNSZ para posteriormente ser entregados a la empresa contratada para su manejo,
posierior, : ‘ i

Se compararan los resultados obtenidos con los tres métodos distintos mediante T.de Student paral

variables dependienies.

60 ratas.

Abierto

No habra seguimiento postoperatorio

8. Metodologia: Criterios de seleccion

‘A} Criterios de inclusion

iSe incluiran ratas vivas de 250 a 300 gramos‘ de peso (30 hembras y 30 machos).

B} Criterios de exclusién
Ninguno

jC) Criterios de eliminacién
%Ninguno

9. Metodologia: Desenlaces y variables |

'A) Variables principales a medir

Se mediran los volimenes de la cavidad abdominal en centimetros clbicos mediante tres métodos




distintos:
+ Inmersion en Hguido de las estructuras intfraabdominales.
¢ Inmersion en liquido de un molde de yeso de la cavidad abdominal.

+ Susfitucion de las medidas cefalocaudal, anteroposterior y laterolateral de la cavidad abdominal
{cbtenidas a partir del molde de yeso) en formula geométrica para el volumen de una etapse
{métcdo descrito par Tanaka et al.). :

B) Variables secundarias a medir

S Peso
e Talla
¢« Sexo

C}) Frecuencia de las mediciones

Se realizara una sola medicion de cada una de las maniobras.

E) Estrategia de analisis estadistico

Se realizara una base de datos y calculo estadistico con el programa SPSS 20. Las diferencias entre los
volimenes obtenidos por los tres métodos distintos seran evaluadas con la prucha de t de student para
variables dependientes considerando significativa una p<0.05.

10. Riesgos y beneficios del estudio
|

BENEFICIOS INDIRECTOS:

QSe determinara si el método descrito por Tanaka et al. es valido o no para determinar el volumen de la cav?dald
‘abdominal. Estos datos seran utiles para definir con mayor certeza fa proporcion del volumen del saco herniario
‘en relacion al volumen de [a cavidad abdominal en hernias con pérdida del dominio. Se establecera si existen

édiferencias entre los géneros masculino'y femenino.

1 1. Costos - |

COSTOS TOTALES DE LA TNVESTIGACION

:EAdmon. Gastos pacientes E$ 0.00 )

{Animales 5 0.00




Equipos '5.0.00 !

Estudios 50.00 | iI
[Materiales 5 0.00 | |
fPersonal :S 0.00 i j
E}’ublicaciones JFS 0.80 i :
iSuscripciones ?S 0.00 4‘ 7 ‘
Varios $0.00

é\"iaticos }S 0.00
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