VI. — EL FACTOR NERVIOSO Y VASOMOTOR EN LA
PATCGENIA DE LAS PANCREATITIS AGUDAS

PERTURERACION VASOMOTORA DE ORIGEN PARASIMPATICO,
SIMPATICO Y POR ANAFILAXIA.

Existe un importante grupo de pancreatitis en que el factor
obstructivo organico no es evidente va que no se comprueba
calculo en el coléedoco. ni calculo en la ampolla de Vater, ni es-
trechez en el esfinter de Oddi, ni obstruccion de los canales pan-
creaticos.

En estos casos. precisamente. es gque se ha investigade sobre
el rol del factor nerviosn en el estallido de las pancreatitis agu-
das.

Para exponer un concepto global de la accion del tactor ner-
vioso en la genesis de las pancreatitis agudas, debemos en primer
téermino, expresar que el sistema nervioso puede intervenir en la
patogenia de esta enfermedad por medio de los siguientes meca-
nismos:

1) Obstruyendo el libre flujo del jugo pancreatico hacia el
tracto intestinal por medio del espasmo o excesiva hipertonicidad
del esfinter de Oddi o de los musculos localizados en esa region.
Es un mecanismo de obstruccion funcional.

2) Provocando una activacion secretora de la glandula, lo
gue, junto a la obstruccion, constituye una causa reconocida de
pancreatitis y

3) ocasionando perturbaciones vasomotrices. La vaso cons-
triccion primero que lleva a la necrosis por isquemia v la vaso-
dilatacion paralitica secundaria luego, que trae como consecuen-
cia edema y hemorragia. Isquemia y éstasis sanguinea condicio-
narian la necrosis. la hemorragia v el edema. La leucocinasa de
las células necrosadas v de la sangre extravasada activarian el
tripsindgeno y se produciria la autodigestién pancreatica con el
cuadro tipico de las pancreatitis agudas hemorragicas.

El factor anafilactico obraria por idéntico mecanismo.

Por lo tanto, obstruccién funcional, activacion secretora y
perturbacicnes vascmotrices constituven los 3 mecanismos pato-
génicos atribuidos al factor nervioso.

Ademas, esta intimamente ligado a este factor, el sintoma do-
ler cuyo alivio es necesario obtener en las pancreatitis agudas, re-
cidivantes y cronicas .
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El estudio del factor nervioso y vasomotor sera desarrollado
en los siguientes temas:

Fisiologia general del sistema nervioso auténomo.
Parasimpatico v pancreatitis,

Simpatico y pancreatitis.

Anafilaxia v pancreatitis.

Nuestras experiencias.

FISIOLOGIA GENERAL DEI. SISTEMA NERVIOSO AUTONOMO

El sistema nervioso auténomo esta constituido por todas las
neuronas cuvos cuerpos celulares estan situados wor fuera del
sistema nervioso central y por las neuronas eferentes que conzc-
tan esas neuronas cxternas con la médula espinal y el cerebro.

La inervacion del pancreas esta dada por el simpatico v el
parasimmpatico.

El =istema simpatico esta formado por la cadena simpatica
toracica y lumbar de donde se origina el gran nervio esplacnico
que se aboca al cuerno externo del ganglio semilunar. Este gan-
glio recibe también ramas del pequeno esplacnico, del esplacnico
intermediario, del neumogastrico derecho o vosterior y filetes
fiénicos. Dzl plexo celiaco llegan a la glandula rodeando las ar-
terias del pancreas.

La dispnsicién anatomica del gran simpatico. esplacnicos,
neumogastrico y frénico puede apreciarse en el esquema sobre la
inervacién del lecho esplacnico extraido de nuestra tesis “Trata-
miento Quirtrgico de la Hipertension Arterial” % (Fig. 28). El
arco reflejo auténomo esta constituido (Fig. 29) por fibras aferen-
tes sensitivas que del pancreas pasan al gran esplacnico v a las
raices postariores de la médula y por fibras eferentes que, de las
raices anteriores pasan a la cadena simpatica .a lns esplacnicos
v llegan al pancreas.

El arco reflejo autonomo difiere del arco reflejo somatico,
porque en el primero el elemento eferente pasa directamente
como una sola fibra del sistema nervioso central a la glandula;
esta siempre interrumpido en cierto punto de su curso hacia la
periferia por un ganglio, de tal manera que existen dos tipos de
fibras, unas que se extienden desde el centro hasta el ganglio
donde se realiza la sinapsis (fibras pre ganglionares) y otras qus,
desde el ganglio van hacia la glandula (fibras post ganglionares).
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Diferentes drogas obran sobre el sistema simpatico; unas lo
estimulan (simpaticomimeéticcs) como la efedrina, adrenalina y
epinefrina; otras lo inhiben (simpaticoliticos) como la papaverina,
ergotamina y regitina (clorhidrato de phentalomine), Bloquea al
ganglio simpatico el Etamon (cloruro de tetraetilamonio).

Ccn respecto al parasimpatico se inhihe (parasimpaticoliticos)
bajo la accion de la atronina, hioscina y bantina y es estimulado
(parasimpaticomiméticos) por la urocolina (cloruro de betanicol)
esserina, acetilcolina, pilocarpina. prostigmina. secretina, morfi-
na. hipoglucemia insulinica y mecholyl (metacolina).

Para estudiar la accion respectiva del vago v del simpatico
podemros recurrir a las drogas mas arriha enumeradas. a la exci-
tacidon eléctrica o quimica de sus nervios y ganglios o a la reszc-
cion de la cadena simpatica (simpaticectomia). de Ins esplacnicos
(esplacnicectomia), de lns ganglios celiacos (gangliectomia celiaca)
v de los vagos (vagotomia).

PARASIMPATICO Y PANCREATITIS

Resultados obtenides por los investigadores con la excitacion o el
bloqueo del parasimpatico,

Se ha llevado a cabo con la
Banthine v la vagotorria. Shingleton, etc.’3¢ enfoca el estudio del
espasmo del Oddi como elemento etiologico obstructivo en las pan-
creatitis para cuyo tratam‘ento se ha propuesto la esfinterotomiu
(Doubilet)®!, la vagotomia y el bloqueo con Banthine. Provoca el
espasmo del esfinter de la ampolla de Vater en el gato v en el
perro perfundiendo 4 c.c. de solucion décimo normal de acido clor-
hidrico a través de la ampolla por medio de una canula matalira
introducida en el celédoco cuya punta llega a 2 ctms. de la ampo-
lla. La aplicacion local del acido no aumenta el tono de la muscu-
latura duodenal vero si el de la ampolla de Vater. elevandosz la
presion coledociana en 15 ctms. de agua en cifras promedio.

Demuestra que la inyeccion intravenosa de Banthine a dosis
de 0.1 mgr. por kilo en gatos v perros o la vagotomia, evitan el
espasmo producido por la perfusion de acido clorhidrico.

Por lo tanto el espasmo del esfinter que puede ser provocada
por una hilis acida como la concentrada o infectada. no tendra
lugar si se lleva a caho el tratamiento con Banthine o la vago-
tomia,

1) Bloqueo del parasimpatico.
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Thistlethwaite '* en sus expericncias realizadas en perres,
ademas de confirmar lo anterior, puso de manifiesto que el volu-
men de liquido pancreatico asi como su contenido de amilasa por
centimetro cubico se reducian e€n un 20 ‘¢ en los animales inyecta-
dos con Banthine. En los vagotomizados el volumen de la secre-
cion pancreatica disminuye en un 34 % y la amilasa del jugo en
un 48 ‘4. Este descenso es inmediato a la vagotomia y es marcado
sobrz todo en los tres primeros dias; mas tarde vuelve a sus nive-
les normales con alguna disminucién persistente de volumen, Este
ascenso secundario puede explicarse porque los centros reflejos
lucales son capaces de recuperaise y funcionar después de la va-
gotomia.

Shingleton 37 y otros, luego de ‘nvestigaciones sobre la accidn
de la banthine en el tratamiento de las pancreatitis agudas expe-
rimentales en el perro llegan a la conclusién que la banthine es
un agente que disminuye la intensidad de las pancreatitis expe-
rimentales por cuyo motivo corresponde su utilizacion en el tra-
tamiento de las pancreatitis agudas en el hombre. Sus efectos be-
neficiosos pueden ser debidos a la disminucion de las enzimas pan-
creaticas por inhibicion de las fibras secretoras vagales o por re-
cduccion del acido clorhidrico gastrico con disminucion de la
secretina formada en el duodeno y con ello menos estimulo hor-
monal al pancreas.

Schaffarzick 1% estudia los efectos de la vagotomia sobre la
pancreatitis experimental, teniendo en cuenta lo observado por
Mellamby d= que la estimulacién vagal producia una secrecion
pancreatica escasa, espesa, rica en enzimas mientras que la esti-
mulacion del pancreas con secretina daba por resultado un au-
mento de secrecion acuosa con mavor contznido de elementos inor-
ganicos como el bicarbonato.

Este autor provoca una pancreatitis de acuerdo al método ex-
puesto por Lium y Maddock **, ligando los dos canales pancreati-
cos y estimulando la glandula dandole de comer al perro la racion
normal suplementada con 200 c.c. de leche condensada por sonda,
3 veces al dia. Ademas, 5 a 21 dias antes, practicaba una vagotomia
subdiafragmatica seccionando los 2 vagos alrededor del eséfago
en el momento de su emergencia debajo del diafragma. Concluye
que er. los vagotomizados la pancreatitis es menor (menos edema,
Irencs citoesteato necrosis, liquido peritoncal y necrosis pancrea-
tica, v menos elevacién de amilasemia), porque la vagotomia re-
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ducc la secrecion de las enzimas, y constituye un método aplica-
ble al {ratamiento de la pancreatitis aguda recidivante.

Pfeffer 1'% etc. afirman que en el hombre, 4 afios después de
vagotomizados, presentan una funcidn pancreatica subnormal tan-
to en reposo como después de la inyeccién de secretina.

La banthine y la vagotomia por lo tanto deprimen la secrecién
pancreatica y evitan cl espasmo del esfinter de Oddi.

2) Estimulacién del parasimpatico. — La excitacion del vago
en el cuello del perro aumenta la presion coledociana normal de
15 cm, de agua a 30 ¢m. por la contraccidon del esfinter de la am-
polla (Thistlethwaite)!#t. La excitacién faradica del extremo peri-
férico del vago seccionado provoca un aumento de secrccion de
enzimas. En un primer momento. la estimulacion vagal aumenta
el tamano del pancreas sin obscrvarse pasaje de secrecion externa,
pero mas tarde, el jugo comienza a {fluir (Von Anrep)!*f. Esla de-
mora es debido al espasmo de los conduclos pancreaticos por la
vago estimulacion. Wener, Simon y Hoff 1% obtuvicron pancrea-
titis en el perro por medio de la administracion diaria de mecholyl
(metacolina) droga parasimpaticomimertica, interpretando los he-
chos como debido a un espasmo de los conductos asociado a un
aumento de la produccion enzimatica.

Sintesis de la accién del parasimpatico sobre el pancreas.

De lo anteriormente expuesto se deduce:

— Que la excitacion del vago produce una obstruccién por es-
pasmo del Oddi y un aumento de la produccién enzimatica. Se
ha obtenido pancreatitis con la estimulacion diaria con mecholyl.

— Que el bloqueo del vago (banthina, vagotomia) evitla cl es-
pasmo del esfinter de Oddi y deprime la secrecidn pancreatica,
lo que conslituye un doble efecto beneficioso a tener en cuenta en
el tratamiento de la pancrealitis. En los vagotomizados las par:-
creatitis experimentales obtenidas son de menor intensidad; se ha
preconizado la banthine, la vagotomia y gangliectomia celiaca co-
mo terapéutica del espasmo del Oddi.

SIMPATICO Y PANCREATITIS

Resultados obtenidos por los investigadores con la excitacién o el
bloqueo simpatico,

La intervencion del sistema simpatico en el mecanismo etio-
patogénico de la pancreatitis es detendida por numerosos autores,
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‘o que ha llevado al tratamiento de esta afeccion por medio de la
infiltracion paravertebral (Popper), anestesia de los esplacnicos
(Albanese)!, anestesia epidural (Hingson y Southworth)™ novocaina
I. V. (Longo. Sosa Gallardo y Ferrari)*:® y numerosos procedi-
mientos quirurgicos sobre esplacnico, simpatico y ganglio celiacc.

1) Excitacién del simpatico. — Mallet Guy, Feroldi. et Re-
ooul 2 afirman que la excitacion del nervio esplacnico izquierdo
2n el cobayo y en el perro provcca pancreatitis agudas, ligeras
y graves, mientras que las experiencias de shock anafilactico,
excitacion del esplacnico derecho. del cabc central de los esplac-
nicos y del vago izquierdo son negativos. Esta excitacion ocasiona
verturbaciones vasomotrices al nivel del pancreas v preconizan
la esplanicectomia izquierda.

La excitacion eléctrica por medio de corriente faradica eos
realizada por estos autores con un carrete de Dubois - Raymond
alimentado por un acumulador de 6 V. 45 a.h. y con una frecuen-
cia variable entre 100 y 3600 p.m. prefiriendo una frecuencia d2
excitacion de 180 p.m. Se obtiene una intensidad suficiente ha-
ciendo superponer completamente las bobinas del primero y del
secundario (intensidad inferior a 1 miliampere). La duracion de
excitacion era de 30 segundos en el cobayo y 15 minutos en el
perro.

Biopsia de pancreas se oblienen antes, durante v en intervalns
variados después de la excitaciéon. Los esplacnicos los descubre
en el cobayo por via abdominal o toracotomia y en el perro por
via transpleural.

En el cobayo observaron los efectos extemporaneos v en el
perro los efectos mas lejanos de la excitaciéon eléctrica. mecanica
o0 quimica del esplacnico izquierdo.

En el cobayo excitan eléctricamente el esplacnico izquierdo.
Practican biopsias durante y sobre todo después de la exci-
tacion eléctrica a intervalos de 1 a 5 6 20 minutos. El nervio es
excitado primero varias veces y luego el animal es sacrificado.

Experiencia en menos de una hora,

El pancreas de rosado se vuelve blanco y exanglie. Al cesar
la excitacion aparece rosado, violaceo. congestivo inlenso v ede-
matoso.

Microscopicamente se observa vasodilatacion, edema, a ve-
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ces pequenos derrames sanguineos (15 ) interacinosos v peque-
nos focos de necrosis celular (7.5 ‘7).

En el perrc: a) la excitacion eléctrica unica del nervio es-
olacnico izquierdo en ayunas es negativa. En 6 perros se les
‘nvecta previamente secretina; en 2 obtiene s6lo edema y en 1
pancreatitis aguda a las 24 hs. Si a la secretina le agrega la liga-
dura previa del canal pancreatico principal las lesiones en los 3
perros de la experiencia no son demostrativas. Ademas, agrega-
mos nosotros, la ligadura del canal ya altera la experiencia.

b) Excitaciéon quimica prolongada del nervio esplacnico iz-
quierdo con novarsenobenzol (al 3“7, inyeccion de ¥4 a 1 c.c. en
la vaina del nervio esplacnico), y mecanica con ligadura de seda.
Trata asi 6 perros en total con resultados variables.

De acuerdo a lo expuesto. Mallet Guy y colaboradores, en el
cobayo, obtienen, cn el momento de la excitacion, reacciones d«
adema, vasodilatacién secundaria v a veces pequena hemorragia
y excepcionalmente escasa necrosis celular, es decir, no una ver-
dadera pancreatitis. No presentan examenes de laboratorio.

En el perro realizan 18 experiencias y las conclusiones no
son convincentes. Los autores por su parte afirman que “parece
posible concluir experimentalmente que la provocacién de per-
turbaciones vasomotrices del pancreas, por excitaciéon del nervin
esplacnico izquierdo pueden determinar lesiones pancreaticas
graves'.

Preconizan la esplanicectomia izquierda como tratamiento de
las pancreatitis agudas recidivantes sobre tales bases fisiopatols-
gicas.

Longo. Sosa. etc*! repiten las experiencias de Mallet Guyv:
excitan el esplacnico izquierdo en el perro con corriente fara-
dica con la bobina de Rumkoft observando vasodilataciéon y pun-
tillado hemorragico en el pancreas. En la biopsia observan hemo-
rragias conjuntivas. Necro a los 10 dias: liquido hemorragicn,
vancreas hemorragico. congestion v lesiones de infarto en centi
de lobulos pancreaticos.

Longo individualiza los ganglios semilunares y esplacnicos
izquierdos y los excita eléctricamente. Observa enorme conges-
tion v a la biopsia edema v hemorragia.

En otros perros con % c.c. de sulfarsenol excitan localmente
el esplacnico izquierdo. Enseguida inyvectan 1 c.c. de Secretina
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i.v. A los 3 dias observan congestion, edema, pequena hemorra-
gia v cito esteato necrosis peripancreatica. En otros perros in-
vectan 1 c.c. de sulfarsenol en el esplacnico izquierdo y en el
semilunar y 1 c¢.c. de Secretina intravenosa. Muere a los 10 dias
con pancreatitis hemorragica.

Finalmente inyectan cloruro de tetraetilamonio (Etamon
Parke Davis) en la vena para inhibir la transmision nerviosa
vasomotriz al nivel de las sinapsis ganglionares, fibras vasocons-
trictoras que provocarian el espasmo. Inyectan 1 cc. I.V. de
Etamon y excitan el esplacnico durante 20 segundos. Cinco mi-
nutos después lo repiten, Biopsia. Enseguida 1 c.c. de Secretina
[.V. y 1 c.c. de Etamon; al dia siguiente lo reopera, practica nueva
Liopsia y observa macroscopicamente manchas de cito esteato ne-
crosis y a la histologia placas de citoesteato nccrosis en la grasa
peripancreatica. Es decir que, de acuerdo a sus experiencias, se
puede producir pancreatitis a pesar de la inhibicién vasoconstric-
tora del Etamon, lo que explican por el reflejo de axon.

Por ultimo, en otlros perros, secciona el esplacnico y a los 7
a 10 dias, producida la degeneracion Walleriana., excita el cabo
periférico cuando ya han degenerado los aferentes sensitivos., v
no se produce pancreatitis.

De acuerdo a Longo, la excitacion a los 7 6 10 dias después
de seccionado el gran esplacnico, al degencrar los aferentes sen-
sitivos, no se provoca pancreatitis.

‘Con respecto a la accion del simpatico sobre el Oddi. Thistle-
thwaite 1" eslablece que la estimulaciéon de la cadena simpdética
en el torax inferior eleva la presion coledociana y por el contrario
la extirpaciéon o el bloqueo de la cadena simpatica en el térax la
disminuye. En cuanto a la accién sobre el jugo pancreatico uncs
admiten que la excilacion aumenta las enzimas y otros afirman
que la disminuye. Asi Babkin+ demuestra que la faradizacion de
los nervios esplacnicos origina una secrecion de jugo pancreatico
tan rico en enzimas como aquella provocada por la excitacion del
vago pero de menor volumen, En cambio Harper y Vass 7 obser-
varon la disminucién de la secrecion y de las enzimas luego de la
excitacion esplacnica.

Resumiendo: se considera que la excitacion del nervio esplac-
nico izquierdo provoca perturbaciones vasomotrices del pancreas
que pueden determinar lesiones pancreaticas graves, que la esti-
mulacion de la cadena simpatica aumenta la contraccion del Oddi,
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siendo discutida y, al parecer, poco efectiva la accién sobre la
secrecion pancreatica.

2) Blogqueo del simpatico.

Pfeffer,1's etc. estudian la accion de la simpatectomia toraco-
lumbar sobre la funcién pancreatica en el hombre. En enfermos,
3 anos después de habérseles practicado una simpatectomia toracn-
lumbar bilateral con esplanicectomia dzsde el 6° toracico al 3er.
lumbar, por hipertension arterial. demostraron que la funcion
pancreatica era casi normal, llegando a la conclusion de que los
nervios simpaticos y esplacnicos desempenan un papel de menor
importancia en la funcion secretora del pancreas humano, al con-
trario de lo que sucede con el vago. Esto concuerda con las con-
clusiones de Shingleton 5. etc. En los simpatectomizados la se-
crecion fué comparable a la normal aumentando las enzimas en
un 93.8 %, luego de la excitacidén del vago.

Estos autores analizan los efectos de la esplanicectomia y la
gangliectomia celiaca en el espasmo experimental de! esfinter de
Oddi en los animales, sobre todo el gato, que provocan por medio
de la aplicacion local sobre la papila de 4 c.c. de acido clorhidrico
décimo normal por canula introducida en el colédoco.

Blcqueado el simpatico por la simpatectomia toracica inferier
bilateral con esplanicectomia o con Regitina endovenosa a razén de
5 mgrs. por kilo de peso, observaron que el aumento tensional que
produce la instilacion del acido clorhidrico se eleva a niveles igua-
les que en animales sin bloqueo. Por el contrario, en los animales
con bloqueo del vago por vagotomia transtordcica o banthine y en
los animales a los cuales se habia realizado previamente una gan-
gliectomia celiaca bilateral o el bloqueo ganglionar con etamon por
via i.v. no se produjo elevacion de la resistencia del Oddi luegy
de la instilacion de acido clorhidrico. Deducen de sus experiencias
que la simpatectomia transtoracica con esplanicectomia no evita
los espasmos del Oddi, lo que, en cambio, se obtiene por medio de
la vagotomia y la gangliectomia celiaca. La accion de la gangliec-
tomia es efectiva porque las fibras del vago pasan a través del
plexo celiaco.

Por ultimo. teniendo en cuenta que el dolor del pancreas se
controla con el bloqueo del nervio esplacnico, la esplanicectomia
o la gangliectomia celiaca. va que la mayoria de las fibras sen-
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sitivas viscerales del pancreas pasan a través del ganglio celiacn
y estan dentro de los nervios de la cadena esplacnica y simpatica.
aconsejan la gangliectomia celiaca como operacion de eleccién er
los casos de pancreatitis créonica con los siguientes argumentos:
1) la gangliectomia elimina el estimulo neurégeno para la se-
crecion pancreatica porque interrumpe la continuidad de las fi-
bras secretoras vagales que atraviesan el ganglio celiaco; 2) evita
o elimina el espasmo del esfinter de origen neurdgeno; 3) aliviz
el dolor de origen pancreatico porque interrumpe las vias dei
dolor visceral que atraviesan el ganglio celiaco.

Como en el hombre este procedimiento esta limitado por difi-
cultades técnicas, la vagotomia cumplira de igual manera, teéri-
camente, la mayor parte de los objetivos deseados.

Como se expres6 anteriermente, también Thistlethwaite 41 al
extirpar o bloguear la cadena simpatica en el toérax, observa que
disminuye la presion coledociana.

Cuando se aplica procaina al 2 ‘¢ sobre el esfinter, la presién
coledociana disminuye a 0, de donde se deduce que la simpatec-
tomia o el bloqueo del simpatico si bien reduce la presion, nc
paraliza completamente el esfinter de Oddi.

Sintesis de la accién del simpatico sobre el pancreas.

— La estimulacion de la cadena simpatica ocasiona hiper-
tonia del Oddi (Thistlethwaite)'*!, aconsejandose para su trata-
miento la extirpacion o blogquev de la cadena simpatica. Opinio-
nes contrarias preconizan en las hipotonias, la esplanicectomis
derecha (Mallet-Guy)®. El estimulo simpatico aumenta para unos,
la secrecion de enzimas pancreaticas (Babkin)* y para otros la
disminuye (Harper v Vass)".

Por excitacion del esplacnico izquierdo (Mallet Guy y cola-
boradores)*? y del ganglio semilunar (Longo)?' se han obtenid->
pancreatitis, realizando en consecuencia, la esplanicectomia izq.
en las pancreatitis agudas recidivantes (Mallet Guy)* y la anes-
tesia, bloqueo esplacnico y novocaina intravenosa en las pancrea-
titis agudas (Longo)!.

— El1 bloqueo del simpatico no modifica la funcion secre-
tora del pancreas (Pfeffer)''> y produce hipotonia del Oddi (Thist-
lethwaite)t!t,
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El bloqueo del esplacnico controla el dolor del pancreas por-
que la mayoria de las fibras sensitivas de esta viscera pasan a tra-
ves del ganglio celiaco a los nervios de las cadenas esplacnicas v
simpatica y en consecuencia para tratar el dolor pancreatico se
aconseja la anestesia del simpatico. la simpaticectomia, esplanicec-
tomia v gangliectomia celiaca.

ANAFILAXIA Y PANCREATITIS

La hipersensibilidad frente a alergenos, conduce a una per-
turbacion neurovascular que puedz culminar finalmente en una
pancreatitis aguda, edematosa o hemoragica, de acuerdo a los con-
ceptos de Couvelaire?®. Con esta patogenia fueron unificadas va-
rias afecciones como el infarto intestinal, infarto de testiculo y l:
pancreatitis aguda (Gregoire y Couvelaire)™.

Se observaria una intensa dilatacion vascular y aumento de
la permeabilidad capilar. con gran exudacion y hemorragia y hastc
necrosis.

Experimentalmente trabajaron en perros y cobayos. adminis-
trandoles suero normal de caballo para sensibilizar, y tres sema-
nas después se inyecta en el pancreas y yuxto pancreatico la
dosis desencadenante. Fendmenos generales tienen lugar, como
vomitos, diarreas y agitacion, taquicardia e hipertensién arterial,
v en el pancreas se observan fenomenos locales de congestion.
edema y hemorragia caracteristicas del fenomeno de Arthus.

Tejerina Fotheringham ' experimentd con suero normal de
caballo en perros integros v en perros privados del simpatic:
abdominal con inyeccion desencadenante en meso duodeno pan-
creas, bajo anestesia local. Obtuvo en los perros integros infartc
pancreatico pero no necrosis pancreatica. En los animales simpa-
tectomizados no consiguio infarto pancreatico a pesar de las in-
vecciones reiteradas de suero normal de caballo en la vecindad
de la glandula.

Sosticne que los resultados experimentales sélo han conse-
guido un infarto en el pancreas como en cualquier otro érgano
de la economia y que faltan hasta ahora las pruebas necesarias
para demostrar la participacion de la alergia en el determinismu
de la pancreatitis aguda.
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Resumen final de las opiniones de los diferentes autores referente
a la accién del parasimpatico, simpatico y de la alergia sobre el
pancreas.

De este complejo capitulo de la acciéon nerviosa sobre el pan-
creas, en concreto se acepta: 1) que la estirnulacién parasinipatica
contrae el esfinter de Oddi y aumenta la secrecidn de enzimas
pancreaticas; 2) que el simpatico conduce la sensacion dolorosa
del pancreas, quedando en discusion la hipertonia o hipotonia
simpatica del Oddi, como también el aumento o la disminucion
simpatica de la secrecion pancreatica y 3) con alergenos se ha
obtenido infarto pero no necrosis del pancreas, faltando pruebas
demostrativas de la patogenia alérgica de las pancreatitis.

NUESTRAS EXPERIENCIAS SOBRE LA INTERVENCION DEL
FACTOR NERVIOSO Y VASO MOTOR EN LAS PANCREATITIS
AGUDAS

El factor nervioso interviene sobre tres elementos del pan-
creas que son: la secrecion, los trastornos vasomotores y el es-
finter de Oddi.

Sobre los dos primeros actua a través de los filetes que lle-
gan al pancreas rodeando los troncos arteriales; sobre el tercero,
por intermedio de los filetes de las ramas coledocianas que, del
plexo solar, llegan al esfinter de Oddi y duodeno, rodeando el
colédoco.

Nuestras experiencias tuvieron como finalidad: 1) excitar el
simpatico y el parasimpatico para conocer la accién nerviosa so-
bre el pancreas y formarnos una opinion sobre las pancreatitis
agudas obtenidas por Mallet-Guy % y Longo?® estimulando el
simpatico, y por Wener y colaboradores estimulando el parasim-
patico; 2) proceder al bloqueo de estos nervios del sistema auto-
nomo en un primer tiempo, para provocar. en un segundo tiem-
po. una pancreatitis experimental con inyeccién intracanalicular
de bilis y observar si esta pancreatitis con bloqueo nervioso dife-
ria en algunos aspectos de la pancreatitis obtenida sin bloquen
previo, y 3) repetir las experiencias sobre anafilaxia para com-
probar el grado de perturbaciones vasomotoras producidas en el
pancreas.

Lo correspondiente a la inervacion del esfinter de Oddi y las
consecuencias de la denervacion coledociana sera analizado mas
adelante en el capitulo de fisiopatologia.
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Para llenar estos objetivos se realizaron 38 experiencias en
perros y cobayos de:
1) Excitacion del simpatico y del parasimpatico.
2) Bloquco del simpatico y del parasimpatico. Pancreatitis
bloqueada.
3) Anafilaxia.

1) Experiencias de excitacién del simpéatico y del
parasimpatico.

Se buscaba verificar si la estimulacidn del sistema auténomo
provocaba v no pancreatitis aguda.

Las experiencias se realizaron sobre el simpatico y sobre el
parasimpatico:

a) Excitacién del simpatico (en 5 cobayos v 6 perros).

Se repitieron las experiencias de Mallet-Guy excitando en 5
cobayos el espldcnico izquierdo abdominal previa anesstesia con
Dial; se practicaron en la misma sesién 3 excitaciones sucesivas
de % minuto de duracion en los 2 primeros, de 1 minuto en el
3%y 4° y de 2 minutos en el 5°.Se comprobd macro y microscopi-
camente ausencia de pancreatitis. Sélo se pudo apreciar discreto
edema y algunas venas, arteriolas y linfaticos dilatados, sin ma-
yor entidad, que tambien fucron observados en otras visceras co-
mo el bazo. Nunca se visualizd citoesteatonecrosis ni necrosis pa-
renquimatosa.

En 6 perros se colocaron previamente electrodos aislados sobre
el gran esplacnico toracico en unos, y sobre el gran esplacnico
abdominal en otros; dias después se procedid a su excitacion du-
rante 15 minutos una, dos y hasta tres veces por sesion, en tres
sesiones diferentes.

Macroscopicamente se observaron ligeros cambios de colora-
cion sobre el pancreas que palidecia durante el paso de la corrien-
te para recolorearse cuando ella se interrumpia. Microscopica-
mente no se aprecio necrosis acdiposa ni glandular, solamente zo-
nas de congestion y edema de poca significacion.

b) Excitacién del parasimpatico.

Se prepararon 6 perros previamente con electrodos aislados
sobre los dos vagos toracicos en tres de ellos, y sobre el vago pos-
terior abdominal en los tres restantes.
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Los primeros fueron excitados 15 minutos dos veces durante
tres dias; los segundos, durante 15 minutos dos veces durante dos
dias. En ninguno se observd pancreatitis v el estudio anatomo -
patologico fué normal, a excepcion de congestion, edema y dilata-
cion de las venas del pancreas sin mayor jerarquia.

2) Experiencias de bloqueo del simpatico y parasimpatico.
Pancreatitis bloqueadas.

Esta segunda serie de 15 perros se realizé con la finalidad de
observar la participacion que le corresponde al sistema nerviosy
auténomo en los fendmenos que se desarrollan en el transcurso de
una pancreatitis,

Se procedié a bloquear su accion seccionando el simpatico, =21
parasimpatico o ambos en un tiempo previo. Transcurrido el pe-
riodo necesario para que se complete la degeneracion de la fibia
nerviosa. se provocé una pancreatitis aguda inyectando bilis in-
tracanalicular, pudiéndose asi comparar la intensidad de esta pan-
creatitis con las obtenidas en pancreas con el sistema nerviosn
intacto.

a) Bloqueo del simpatico.

En 7 perros se llevo a cabo la seccion del gran esplacnico (sec-
cion de gran esplacnico izquierdo en dos; seccion del gran esplac-
nico. pequeno esplacnico y simpatico derecho en uno; seccion de
los dos esplacnicos en cuatro).

b) Bloquec del parasimpatico.

En dos perros se practicé la vagotomia bilateral por medio
de una toracotomia en 8° espacio intercostal izquierdo con el an:-
mal intubado.

c) Bloqueo combinado vago-simpatico.

Bloqueos combinados se cumplieron en 6 animales. En 3 de
ellos se practico una seccion del gran y pequeno esplacnico iz-
quierdo en la parte baja del torax y la reseccion del ganglio semi-
lunar izquierdo por debajo del diafragma a través de una toéraco-
freno - laparotomia izquierda ejecutada sobre el ultimo espacio
intercostal, con perro intubado; la toraco - freno - laparotomia nos
resulid ser una buena via de abordaje para el ganglio semilunar.
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En los 3 restantes se llevo a cabo una denervacion total con
bloqueo completo del sistema nervioso auténomo, realizando la
vagotomia bilateral y esplanicectomia bilateral, Esta operacion
se efectué por toracotomia izquierda baja y extirpacién de ls
penultima costilla, resecandose con facilidad el gran esplacnico.
pequeno esplacnico y cadena simpatica toracica izquierda; el gran
esplacnico derecho se abordo pasando por detras de la aorta y
ambos vagos con sus ramas anastomoticas, fueron seccionados en
su trayecto periesofagico supradiafragmatico.

De esta manera quedaron anuladas todas las fibras pregan-
glionares por la vagotomia v esplacnicectomia bilatzral; para des-
cartar la accién del ganglio solar como posible centro, se completc
la denervacion total bloqueandolo con inyeccion de Etamon.

En estos perrus con los tres tipos de bloqueo descrito, una
vez recuperados, fueron intervenidos en un 2° tiempo inyectan-
doles 2 a 3 c.c. de hilis intraductal para observar si se obteniz
pancreatitis como en los casos normales.

A continuacion se describen 3 experiencias cuvos examene:
se exponen cn la Fig. 30.

2048 (3410 |
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Fig. 30. Pancreatitis bloquea
das. Tres ejemplos de pancre.-
titis agudas obtenidas por in-
veccion de bilis a pesar del
bloqueo nervioso previo. Pe-
rro 191: rescccion de gran v
pequeno esplacnicos mas sim-
patectomia derecha. Perro 201:
Vagotomia doble mas esplac-
nicectomia doble. Perro 20S:
reseccion del gran esplacnico
izquierdo. En los tres aumen-
tan las enzimas pancreaticas
en la sangre Vv en el liquido
peritoneal.
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Perro 191. — Secccion previa del gran esplacnico, pequeio
esplacnico y simpatico lumbar derecho. A los 22 dias se reopera
y se inyecta 2 c.c. de bilis intraductal con ligadura del canal pan-
creatico. Al dia siguiente se sacrifica observandose una intensa
pancreatitis aguda con numerosas manchas de citoesteato necro-
sis; las enzimas pancreaticas estan aumentadas en la sangre (256
W. y 1980 mgrs. % S.) y en el liquido peritoneal (1024 W. y 2.960
mgrs. ¢ S.).

Perro 205. — Reseccion del gran esplacnico izquierdo en el
torax. A los 20 dias inyeccion intracanalicular de bilis con liga-
dura del canal. Se sacrifica el animal al dia siguiente y se observa
una pancreatitis aguda hemorragica tipica. Las enzimas paa-
creaticas estan aumentadas en la sangre (256 W. y 1800 mgrs. ‘7
S.) y en el liquido peritoneal (1024 W. y 2630 mgrs. % S.).

Perro 201. — Vagotomia bilateral y esplacnicectomia bilate-
ral por toracotomia. A los 17 dias inyeccion de 2 c.c. de bilis, in-
traductal con ligadura del canal mayor e inyeccién de Etamon
para bloquear el ganglio celiaco. Se sacrifica al dia siguiente com-
probandose una intensa pancreatitis con derrame intraperitoneal
hemoragico. Enzimas aumentadas en la sangre (256 W. y 1.950
mgrs. % S) y en el liquido peritoneal (2048 W. y 2995 mgrs. %
Somogyi).

Como hemos visto, en estos tres tipos de bloqueo nervioso del
parasimpatico, simpatico y de ambos, se procedié en un segundo
tiempo a provocar una pancreatitis con inyeccién intracanalicular
de bilis y ligadura del conducto; todos ellos desarrollaron intensas
pancreatitis agudas hemorragicas con sindrome humoral y lesio-
nes macro y microscopicas caracteristicas. Es decir, que el bloqueo
nervioso no modifica el proceso fisiopatolégico habitual de la
necrosis aguda experimental del pancreas.

3) Experiencias sobre el factor alérgico en la patogenia
de las pancreatitis.

Seijs perros fueron sensibilizados inyectando por medio de una
fina aguja 1.5 c.c. de suero normal de caballo. repartidas en dos o
tres sitios diferentes de la cara anterior derecha de la cabeza del
pancreas. Estas picaduras se realizaron con separacién de dos
centimetros, para evitar la agrupacién de las lesiones. La aguja
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debe penetrar relativamente poco dentro de la glandula para no
traumatizarla. Inmediatamente después de la inyeccidon se observo
en el sitio correspondiente un gran aumento del tamano de los
tabiques interlobulillares, debido a la distension de estos intersti-
cios conjuntivos por cl liquido que daba a la glandula un aspecto
que hacia recordar el intenso edema pancreatico obtenido en los
casos de pancreatitis por inyeccién de bilis, dentro de las 3 horas.

También en el sitio de la picadura aparecen con frecuencia y
con facilidad, derrames sanguineos por debajo de la capsula pan-
crealica, que es nccesario conocer para saberlos interpretar en el
curso de los exdmenes anatomo patologicos.

Tres semanas después se opero de nuevo el animal para admi-
nistrarle la inveccion desencadenante de suero normal de caballo.

En 6 perros se realizo esta experiencia, inyectandole la dosis
desencadenante en unos, en la glandula, y en otros en el mesoduo-
deno pancreas, en la vecindad de la viscera sensibilizada.

De acuerdo con numerosos autores, en ninguna oportunidad
logramos obtener pancreatitis agudas.

RESUMEN DE NUESTRAS EXPERIENCIAS PARA ESTUDIAR EL
FACTOR NERVIOSO Y VASOMOTOR EN LA PATOGENIA
DE LAS PANCREATITIS AGUDAS.

En 38 perros y cobayos se efectuaron: a) excitaciones del sim-
patico y del parasimpatico (17 animales); b) bloqueo del simpatico,
del parasimpatico y de ambos a la vez hasta la denervacion com-
pleta, inyectandoles, en un segundo tiempo, bilis intracanalicular
para observar la reaceion del pancreas bloqueado (15 animales) y
c) experiencias de alergia con suero normal de caballo (6 ani-
males).

Se obtuvieron las siguientes conclusiones:

1) La excitacion intensa y repetida del simpatico y del para-
simpatico no provoca pancreatitis.

2) El bloqueo parcial o total del sistema nervioso auténomn
no modifica la intensidad reactiva de la glandula, va que

la inyeccion intracanalicular de bilis desencadena, como
en los panereas normales, una intensa pancreatitis aguda.

3) Las pancreatitis agudas por alergia o anafilaxia no han
podido ser reproducidas.
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