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Valor de la noradrenalina local
en el control de las hemorragias
por tilceras gastricas agudas

Dr. Néstor Campos Pierri, Bres. Miguel Villar e Ismael Reyes,
Dres. José Alberto Varela, Luis Yametti, Roberto Bonaba

In 24 perros sec reproduce un modelo experi-
mcn*al de tlceras gastricas agudas, segun proce-
dimiento ideado por LeVeen. Se dividen los ani-
ma'cs en 3 series iguales de ocho. Una se deja
como testigo y a las 2 restantes se les trata con
solucion de noradrenalina (a concentraciones y
durante tiempos diferentes) en forma tépica, en-
dozastrica, para intentar cohibir el sangradlo. Se
comprueba que a una concentraciéon de 16 mg/lt,
la droga condiciona un mayor nimero de sobre-
vivientes que en los animales no tratados, sin
efectos colaterales indeseables.
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Las ulceras gastricas agudas son una causa
cada vez mas frecuente de hemorragias diges-
tivas, en parte por un aumento de los casos
que se diagnostican a medida que se difunde
€l uso de la fibroendoscopia precoz (10, 11) en
las hemorragias digestivas altas y en parte por
un aumento real de su incidencia (6).

El tratamiento médico inicial de las mismas,
en base a reposicion de volemia, antiacidos,
anticolinérgicos, lavados y refrigeracion loca-
les (1) es efectivo en un gran ntumero de ca-
sos. Cuando es ineficaz, se plantea la necesi-
dad de la cirugia, pudiéndose optar entre téc-
nicas conservadoras (vagotomia con drenaje
gastrico o resecciones parciales), todas ellas
seguidas ror un elevado porcentaje de resan-
grado o exéresis mas amplias (subtotales o to-
tales (7) mas seguras pero gravadas con ele-
vadisima morbimortalidad.

Este hecho, unido a la transitoriedad de los
factores etiopatogénicos determinantes de 1la
lesién, ha llevado a diversos autores a buscar
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procedimientos terapéuticos que a la vez que
seguros, no comporten mutilaciones definitivas
de importancia. Dentro de esta linea se des-
tacan las perfusiones selectivas con vasocons-
trictores (8, 9) y su empleo tépico por via en-
dogastrica (2, 3,4) o peritoneal (2,3).

El presente trabajo busca valorar los resul-
tados obtenidos con la noradrenalina local en-
dogéastrica en el control del sangrado de un
modelo experimental de tlceras agudas en el
perro.

MATERIAL Y METODO

Se reprodujo el modelo experimental idea-
do por Le Veen (3,4). Por gastrotomia ante-
rior se reseca un medallén circular de muco-
sa de cara posterior del estémago, de 5 cm
de diametro. Se confecciona una gastrostomia
exteriorizando una sonda de Pezzer por con-
traabertura y se cierra la gastrotomia en 2
planos de lino. Se completa el procedimien-
to con una ligadura del piloro. Se utilizaron
animales de peso uniforme, entre 7 y 9 Kilos,
a los que previamente a la gastrotomia se les
hepariniz6 por via sistémica con 5000 unida-
des de heparina sddica intravenosa, repitiendo
igual dosis 4 horas mas tarde. De este modo
se llevé el tiempo de coagulaciéon de 5-7 mi-
nutos (valor preoperatorio promedio) a 30
minutos o mas, impidiendo que los mecanis-
mos hemostaticos, condicionaran por si el cese
del sangrado.

Los perros fueron operados bajo anestesia
general con pentobarbital sddico i/v, 25 mg/
kilo peso.

En el postoperatorio inmediato se realiza-
ron lavados periédicos durante plazos varia-
bles por la sonda de gastrostomia, dejandoles
en libertad de beber apenas despiertos, 1o que
hacian con frecuencia ya que la ligadura pi-
lérica les impedia saciar su sed.

Se utilizaron 24 animales divididos en 3 se-
ries iguales de 8:
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Serie 1 (testigo): en la que se usé para los
lavados gastricos postoperatorios y para dar
de beber, solucién salina isoténica.

Serie 2: en la que la solucién salina fue re-
emplazada por una solucién de noradrenalina
en glucosa isoténica, a razén de 8 mg/lt. Los
lavados se realizaron cada 30 minutos, duran-
te 4 horas.

Serie 3: en la que se empled solucidon simi-
lar pero a concentracion doble (16 mg/lt.) y
los lavados gastricos se prolongaron con igual
frecuencia hasta las 8 horas del postoperato-
rio. En esta serie se apreci6 ‘“de visu” el efec-
to de la noradrenalina realizando toques de
la zona sangrante con gasa embebida en su
solucion.

Seis estobmagos fueron estudiados microsco-
picamente para apreciar posibles efectos no-
civos de la noradrenalina sobre la mucosa gas-
trica. Otros animales fueron sometidos a prue-
bas de tolerancia de la inyeccién i/portal del
farmaco, realizando controles tensionales de
presién portal y presion arterial sistémica, me-
diante canulacién de la vena mesentérica y
arteria femoral respectivamente.

RESULTADOS

Se midieron fundamentalmente en término
de sobrevidas a las 24 horas.

En la Serie 1, todos los animales tuvieron
gastrorragia importante por la sonda Pezzer
y sélo uno sobrevivia atin a las 24 horas. En
la necropsia no se observé ninguna otra le-
siébn macroscopica de la mucosa gastrica.

3
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F1c. 1.— Ulcera aguda géastrica sangrante. Fic. 2.—La
misma tulcera luego de aplicacién tépica de solucién de
noradrenalina (16 mg/lt en solucién glucosada). Fic. 3.
Esquema representativo de los resultados: las colum-
nas de las derechas son los perros sobrevivientes a
las 24 horas, segun las series antes detalladas,
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En la Serie 2: si bien se observé una dismi-
nucién transitoria del sangrado luego de los
lavados, 5 animales fallecen y 3 sobreviven.

En la Serie 3: la aplicacién intraoperatoria
tépica de 1la noradrenalina condicioné una
franca disminucién del sangrado en 7 de 8 ca-
sos (ver Figs. 1 y 2). La gastrorragia posto-
peratoria fue menor y 5 perros sobreviven a
las 24 horas.

Los estudios anatomopatolégicos mostraron
en general la indemnidad de la mucosa gas-
trica tratada, salvo pequenas exulceraciones
microscépicas agudas encontradas €n 2 casos.

Los estudios hemodinamicos Iuego de la in-
yeccién intraportal mostraron que con una do-
sis de hasta 0,015 mg/min/kilo de peso no se
apreciaron modificaciones significativas de los
parametros estudiados. Dosis mayores de 0,05
mg/min/kilo condicionaron un franco aumen-
to de la presién arterial (del orden de 50 mm
Hg) y un moderadisimo incremento de la pre-
sién portal.

CONCLUSIONES

1) En el modelo experimental elegido el
uso tépico de una solucién de noradrenalina a
la concentraciéon de 16 mg/lt se mostr6o efec-
tiva en controlar el sangrado en 5 de 8 ani-
males frente a una sobrevida en la serie tes-
tigo. Concentraciones menores y un tiempo de
accibn mas corto, determinaron una eficacia
mas limitada (Fig. 3).

2) En ninguno de los casos estudiados se
demostré accién nociva de importancia de la
droga sobre la mucosa gastrica en los tiempos
y a las concentraciones empleadas. La presen-
cia de microulceraciones en 2 casos abre un
interrogante sobre su posible curso €volutivo,
de prolongarse el periodo de observacion de
los animales y sobre el rol patogénico que pue-
da caberle al farmaco empleado.

3) No se comprobaron efectos sistémicos
de la droga y las experiencias de inyeccién
i/portal demostraron que el higado es capaz
de metabolizar hasta 0,015 mg/min/k de peso
de la misma. Ello coincide con la apreciacion
de Le Veen (4) de que en un individuo de 70
kilos se puede inyectar hasta 1 mg/min de
noradrenalina i/portal sin efectos generales.
Se conoce ademas que la mayor parte de la
droga se inactiva en la mucosa digestiva por
la accién de la monoaminooxidasa (5) y que
la porcién absorbida es muy pequena. La va-
soconstriccién local condicionada por el farma-
co enlentece ademas dicha absorcién. Todo
ello explica que autores como Kiselow (2) em-
plean concentraciones 4 veces mayores que las
senialadas sin apreciar por ello efectos sisté-
micos.

4) Por ultimo, su utilizacién es muy sen-
cilla, ya que no requiere equipos complejos ni
personal técnico especializado, como en el caso
de las perfusiones selectivas.

Todos estos datos unidos a la experiencia
favorable de otros autores (2,3) creemos que
justifica la utilizacién del procedimiento en si-
tuaciones clinicas seleccionadas y la prosecu-
cion de los estudios experimentales en curso.
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RESUME

La noradrénaline locale dans le controle des
hémorragies par ulcéres gastriques aigués.

Le modéle expérimental d'ulcéres gastriques aigués,
dont le procédé est dit a Le Veen, est reproduit sur
24 chiens, que l'on divise en trois groupes de huit.
L’'un de ces groupes sert de témoin et les deux autres
sont traités avec une solution de noradrénaline (de
concentrations et de durée d’'application différentes)
sous forme topique, endogastrique, afin de tenter d’en-
diguer le saignement. On constate que pour une con-
centration de 16 mg/lt le nombre des survivants est
plus grand que celui des animaux non traités, et cela
sans effets collatéraux défavorables.

SUMMARY

Value of lacal norepinephrine in the management
of bleeding due to acute gastric ulcers.

An experimental model of acute gastric ulcer was
reproduced in 24 dogs, according to the procedure de-
viced by Le Veen. Animals were grouped into 3 equal
series of 8 dogs each. One of the series was used as
contirol and the other 2 were treated with a norepine-
phrine solution (at different concentrations and during
different times) in a topic, endogastric way, in an at-
tempt to arrest the bleeding. It was proved that, at a
16 mg/1t concentration, the drug gives a number of
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survivors which is higher than that of the non-treated
animals, without undesirable side-effects.
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