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Introduccién

el rechazo del injerto (RI) constituye una de las principales complicaciones pos-quirdrgicas en
pacientes que reciben un trasplante intestinal (TI), ya que puede comprometer la vida del
receptor y del 6rgano trasplantado. Por tal motivo, comprender de mejor manera la patogenia
del rechazo intestinal y establecer estrategias para prevenirlo, diagnosticarlo de manera
temprana y tratarlo representan un gran desafio en el area clinica y experimental. En este
sentido, los modelos de TI en roedores constituyen una herramienta de gran utilidad para
estudiar temas inherentes a este tipo de trasplante.

Objetivos
optimizar un modelo de TI heterotopico (TIH) en ratas para estudiar en detalle el RI
utilizando una combinacion de cepas no reportada en la bibliografia cientifica.

Materiales y Métodos

se realizaron 4 TIH isogénicos (Wistar como donantes y receptores) y 4 TIH alogenéicos
(Sprague Dawley como donantes y Wistar como receptores). Luego de la cirugia los
receptores se evaluaron diariamente con el fin de dilucidar y tratar signos de dolor y/o
malestar (pérdida de peso, postura antialgica, pigmentacion ocular, piloereccion). El injerto se
examino mediante observacion de las ostomias (para comprobar buena irrigacion) y a través
de palpacion abdominal en busqueda de endurecimiento del intestino trasplantado,
signologia compatible con RI.

Se obtuvieron muestras del injerto para estudio histopatolégico a los 30 minutos, 3, 5, 7 dias
luego del TI y al momento del sacrificio. En el analisis microscopico, el rechazo se
diagnosticO mediante la presencia de infiltrado celular inflamatorio y aumento de células
apoptaticas contabilizadas en 10 campos..

Resultados

Los TIH isogénicos no mostraron alteraciones histoldgicas compatibles con RI en ningun
tiempo de muestreo. Solo las muestras tomadas a los 30 minutos presentaron dafio
ocasionado por la isquemia-reperfusion inherente al Tl (Indice de Park >3). Los receptores
sobrevivieron saludablemente y sin signologia de RI hasta 6 meses pos-Tl, donde se
sacrificaron.

Los receptores TIH alogenéico mostraron alteraciones clinicas en comparacion con el grupo
Isogénico. Se observé pérdida de peso (alrededor de un 20% entre los 5-9 dias) y
endurecimiento del injerto a los 5 (1/4), 7 (2/3) y 9 (1/1) dias pos-Tl. Se observaron
diferencias significativas en cuanto a la supervivencia del injerto entre ambos grupos (p<
0.001, Log-rank test). En el analisis histopatologico se observdé un aumento de células
apoptoticas a partir del dia 3. Lesiones focales compatibles con rechazo celular agudo fueron
evidenciadas desde el dia 5. Sin embargo, el infiltrado celular inflamatorio no fue evidente
comparado con muestras humanas. Ademas se report6 infiltrado perivascular en vasos
mesentéricos y lesiones epiteliales en la mucosa compatible con dafio isquémico.

Conclusién

A pesar de que la combinacién Sprague Dawley-Wistar no es utilizada de manera corriente
en modelos de TIH en ratas, los resultados obtenidos por nuestro grupo (presencia de
rechazo entre los dias 5-9 pos-Tl) coinciden con aquellos reportados en la literatura, donde
utilizan otras combinaciones de cepas (ej: Brown Norway-Lewis). El modelo de TIH provee la
posibilidad de acceder de manera permanente al injerto para estudiar en detalle el proceso
de Rl y establecer estrategias para diagnosticar, prevenir y tratar el RI.
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