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Introduccion y objetivos. No se ha establecido si las
técnicas de criopreservacion permiten mantener las pro-
piedades viscoelasticas vasculares y si los homoinjertos
criopreservados presentan mayor similitud biomecanica
con las arterias nativas que las prétesis mas utilizadas.
Los objetivos fueron: a) evaluar la capacidad de la meto-
dologia de criopreservacion utilizada para mantener las
propiedades viscoelasticas y funcionales de homoinjertos
arteriales y venosos criopreservados, y b) analizar la si-
militud de los homoinjertos y de otros sustitutos actual-
mente utilizados (venas safenas y politetrafluoroetileno
expandido [ePTFE]) con arterias femorales de pacientes
receptores.

Métodos. Se midieron la presiéon (tonometria), el dia-
metro y el espesor parietal (ecografia) en 15 arterias
musculares (femorales) de pacientes mediante métodos
no invasivos. In vitro, en condiciones hemodinamicas si-
milares a las de los pacientes, se midieron la presion, el
diametro y el espesor en 15 segmentos frescos y 15 seg-
mentos criopreservados de arterias musculares (femora-
les) y venas safenas humanas, y en 15 prétesis de ePT-
FE. Se utilizé el modelo Kelvin-Voigt para obtener los
indices presion-diametro, elastico (Epd, mmHg/mm) y vis-
coso (Vpd, mmHg-s/mm), y se cuantificé la funciéon de
amortiguamiento parietal como Vpd/Epd, y la funcién de
conduccion como 1/Zc (Zc: impedancia caracteristica).
Se calcularon el médulo de Young incremental y elastico
presion-deformacion y la velocidad del pulso.

Resultados. Los homoinjertos frescos y criopreserva-
dos no mostraron diferencias viscoelasticas ni funciona-
les. Los homoinjertos arteriales presentaron la mayor si-
militud viscoelastica y funcional con las arterias de
pacientes.
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Conclusiones. La criopreservaciéon mantuvo las pro-
piedades viscoelasticas y funcionales de homoinjertos ar-
teriales y venosos. Los homoinjertos arteriales presenta-
ron la mayor similitud con las arterias femorales nativas.

Palabras clave: Biologia vascular. Enfermedad arterial
periférica. Fisiologia. Hemodindmica. Homoinjerto. Inves-
tigacion basica.

Viscoelastic and Functional Similarities
Between Native Femoral Arteries and Fresh or
Cryopreserved Arterial and Venous Homografts

Introduction and objectives. It is not yet known whether
cryopreservation enables vessels to retain their viscoelastic
properties or whether cryopreserved homografts are
biomechanically more like native arteries than currently
used vascular prostheses. The study objectives were: a) to
determine whether our cryopreservation methodology
enables arterial and venous homografts to retain their
viscoelastic and functional properties; and b) to assess
similarities between patients’ femoral arteries, homografts,
and other vascular prostheses in common use.

Methods. The pressure and the diameter and parietal
thickness of 15 muscular (femoral) arteries were measured
in patients using tonometry and echography, both
noninvasive techniques. In addition, the pressure in and
diameter and parietal thickness of 15 fresh and 15
cryopreserved human muscular (femoral) artery segments,
saphenous veins, and 15 expanded polytetrafluoroethylene
(ePTFE) vascular prostheses were measured in vitro under
hemodynamic conditions similar to those in patients. A
Kelvin-Voigt model of the segment wall was used to derive
elastic (Epd, mm Hg/mm) and viscous (Vpd, mm Hg-s/mm)
pressure-diameter indices, the buffering function
(Vpd/Epd), and the conduit function (1/Zc, where Zc is the
characteristic impedance). The incremental Young
modulus, the pressure-strain elastic modulus, and pulse
wave velocity were also calculated.

Results. No difference was observed between either
the viscoelastic or functional properties of fresh and
cryopreserved homografts. Arterial homografts were the
most similar to the patient’s arteries.
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ABREVIATURAS

AF: arteria femoral.

ePTFE: politetrafluoroetileno expandido.
VOP: velocidad de onda de pulso.

VS: vena safena.

Conclusions. Cryopreservation enabled venous and
arterial homografts to retain their viscoelastic and functional
properties. Of all the grafts investigated, arterial homografts
were most similar, both biomechanically and functionally, to
the patient’s femoral arteries.

Key words: Vascular biology. Peripheral arterial disease.
Physiology. Hemodynamics. Homograft. Basic research.

Full English text available from: www.revespcardiol.org

INTRODUCCION

La introduccién de técnicas como la criopreserva-
cién determiné un importante avance en el campo de
la preservacion tisular!. Los progresos obtenidos im-
pulsaron la creacién de bancos de homoinjertos vascu-
lares, los cuales podian ser utilizados en la reconstruc-
cién vascular'. Mediante el empleo de las bajas
temperaturas criogénicas para mantener la integridad
vascular en suspension durante tiempos prolongados,
el método permite recuperarla en el momento de la
utilizacién del material. Sin embargo, durante la crio-
preservacion se han descrito alteraciones en los com-
ponentes celulares y extracelulares, determinantes del
comportamiento viscoeldstico de la pared vascular?®, y
hay controversias acerca de si los métodos de criopre-
servacién mantienen inalteradas las funciones hemodi-
ndmicas arteriales.

Al evaluar la metodologia de criopreservacion y/o la
potencial utilidad clinica de un sustituto vascular de-
ben considerarse aspectos fisioldgicos y del disefio ex-
perimental. Respecto a los primeros, es imprescindible
evaluar la capacidad del sustituto para desarrollar las
funciones que deberd cumplir tras su implantacion.
Cada segmento arterial desempefia 2 funciones princi-
pales, esencialmente mecénicas: conduce sangre hacia
los tejidos imponiendo baja impedancia al flujo (fun-
cién conducto), y amortigua la pulsatilidad generada
por la eyeccién ventricular (funcién de amortigua-
miento parietal)>3. Ambas funciones son determinadas
por las caracteristicas geométricas, y las respuestas
eldstica y viscosa de la pared vascular>’. En nuestro
conocimiento no hay trabajos que hayan evaluado la
funcién de conduccién y amortiguamiento de homoin-
jertos arteriales y venosos después de que hayan sido
criopreservados.

Comprobar la presencia de diferencias biomecdani-
cas, relacionadas con el procedimiento de criopreser-
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vacién, permitiria validar la técnica de criopreserva-
cién y/o establecer acciones para mejorarla. Para ello,
el disefio experimental debe considerar la evaluacién
del comportamiento viscoeldstico y funcional de los
segmentos, antes (vasos frescos) y después (vasos
criopreservados/descongelados) de criopreservarlos.
Habitualmente, los trabajos que valoran los efectos de
la criopreservacion sobre las propiedades biomecani-
cas vasculares comparan las propiedades mecdnicas de
anillos o tiras obtenidas de vasos frescos y criopreser-
vados, para lo que realizan estudios estiticos>S. Sin
embargo, sélo los estudios que evaldan los homoinjer-
tos vasculares respetando sus caracteristicas geométri-
cas y la estructura parietal que posee tras ser implanta-
do permiten realizar anélisis funcionales adecuados.
Por otra parte, para la evaluacion de la respuesta visco-
sa y las funciones hemodindmicas vasculares es nece-
sario analizar los homoinjertos mediante estudios di-
ndmicos y en situaciones hemodindmicas que simulen
las condiciones fisioldgicas in vivo.

En diversos estudios se ha propuesto que cuanto
menor es la diferencia o el desacople viscoeldstico
entre proétesis y arteria nativa, menor es la genera-
cién de hiperplasia intimal en la zona anastomética
y, en consecuencia, menor es el fallo protésico’8. Por
tanto, se ha propuesto que el sustituto o prétesis
«ideal» debe reproducir las funciones biomecdnicas
del vaso nativo’®. S6lo la comparacién de las propie-
dades biomecdnicas y funcionales de homoinjertos
vasculares con las de arterias de receptores (in vivo)
y con las de las prétesis més utilizadas (p. €j., venas
safenas [VS], politetrafluoroetileno expandido [ePT-
FE]) permitiria establecer si los homoinjertos redu-
cen las diferencias viscoelasticas y funcionales que
se generan con las arterias nativas. Esta comparacién
conlleva estudios in vivo e in vitro y la necesidad de
contar con metodologias compatibles que permitan
comparar los resultados obtenidos. En nuestro cono-
cimiento, no hay trabajos en los que se haya realiza-
do esta evaluacion.

Los objetivos del presente trabajo fueron: a) evaluar
la capacidad de los métodos de criopreservaciéon em-
pleados en nuestro banco de tejidos para mantener las
propiedades viscoeldsticas y funcionales de arterias
musculares y venas humanas, y b) caracterizar la vis-
coelasticidad y la capacidad funcional de arterias mus-
culares de pacientes (potenciales receptores), y com-
pararlas con las de homoinjertos arteriales y venosos,
frescos y criopreservados, y las de prétesis de ePTFE.

METODOS

La presion, el flujo, el didmetro y el espesor parietal
se midieron mediante estudios no invasivos (in vivo) y
estudios realizados en un simulador circulatorio (in vi-
tro). Todos los procedimientos contaron con el aval de
los comités de ética de las instituciones participantes.
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Potenciales receptores: registros no invasivos
Presion arterial: tonometria Didmetro arterial: ecografia

Sustitutos arteriales: registros in vitro
Simulador circulatorio
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sion y didmetro.

Registros no invasivos

Se estudi6é a 15 sujetos normotensos (de 51 + 11
afios) en decubito dorsal después de 10 min de reposo.
Para evaluar el espesor arterial se utilizaron imédgenes
ecograficas en modo B de las arterias femorales (AF).
Se examinaron las arterias con un transductor de 7,5
MHz (ATL HDI 5000, Miami Lakes, Estados Unidos)
hasta visualizar 2 lineas paralelas en la pared posterior,
correspondientes a las interfases lumen-intima y me-
dia-adventicia. Una vez que las lineas paralelas fueron
visibles al menos 1 cm, la imagen de fin de didstole
fue congelada y transferida mediante una placa de ad-
quisicion de video a un ordenador. El andlisis, basado
en la densidad de los niveles de gris y en algoritmos
especificos de reconocimiento tisular, fue realizado de
forma automdtica por un software que permitié obte-
ner el espesor intima-media®!'?. Posteriormente se re-
gistr6 una secuencia de imédgenes y, mediante un algo-
ritmo de reconocimiento de bordes andlogo al del
espesor intima-media, se calculd la curva de didametro
de un latido promedio (fig. 1)>!°. El flujo se calculé
mediante ecografia. Para registrar la sefial de presion
se situé un tonémetro de tipo lapiz (Millar Instruments
Inc.) sobre la superficie de piel adyacente a la AF (fig.
1)*10, Para calibrar la sefial, en el momento de la digi-
talizaciéon se registr6 con un esfigmomanémetro la
presién arterial humeral media y diastélica®!®. Estos
valores fueron asignados a los valores medio y minimo
de la sefial tonométrica, respectivamente. A partir de la
seflal tonométrica digitalizada, se interpolaron y pro-
mediaron los valores correspondientes a cada latido,
de manera que se obtenia la curva de presion de un la-
tido promedio®°.

Simultdneamente a los registros ecogréficos y tono-
métricos, se registré un electrocardiograma de superfi-
cie que permitié la sincronizacién de las sefiales de
presién y didmetro®!°,

Registros in vitro

De 15 donantes multiorgénicos (de 30 + 5 afios de
edad), seleccionados segtn los criterios legales de regula-
cién (Ley 14.005 de la Reptiblica Oriental del Uruguay),
se obtuvieron segmentos de AF y VS. Los criterios de ex-
clusién de donantes estuvieron de acuerdo con los estdn-
dares de la Asociacién Espaifiola de Bancos de Tejidos.
Se escindieron (isquemia caliente, 53-60 min) segmentos
de 5 cm de longitud de cada AF y VS (izquierda y dere-
cha), que fueron lavados y almacenados en una solucién
fisioldgica y antibidtica a 4 °C durante 24-48 h (isquemia
fria). De cada donante es estudiaron una AF y una VS en
estado fresco, y las restantes se estudiaron después de
criopreservarlas. La metodologia de criopreservacién em-
pleada fue similar a la utilizada previamente (tabla 1)

TABLA 1. Caracteristicas del procedimiento
de criopreservacion utilizado

Protocolo de criopreservacion
1. Solucidn criopreservante:
— RPMI 1640: 85% (72,25 ml)
- DMSO0: 10% (8,50 ml)
— Albimina humana 20%: 5% (4,25 ml)

. Tasas de enfriamiento
— Primero: —2 °C/min hasta —40 °C
— Segundo: =5 °C/min hasta -90 °C
—Tercero: desde —90 °C hasta —142 °C (inmersi6n en vapor de
nitrégeno)

. Almacenamiento: 30 dias a—142 °C

. Descongelado:
— Primero: lento; 30 min a temperatura ambiente 20 °C
— Segundo: rapido; a 40 °C hasta el descongelamiento total

. Remocidn del criopreservante:
- A temperatura ambiente (20 °C). Tiempo total: 40 min
— Inmersién en soluciones salinas con (DMSQ) decrecientes (10,
5,2,5y0%)

Rev Esp Cardiol. 2006;59(7):679-87 681



Bia D et al. Acoplamiento funcional entre homoinjertos criopreservados y arterias nativas

Los segmentos vasculares y 15 segmentos de ePTFE
(6 mm, Gore-Tex Vascular-graft, W.L. Gore & Asso-
ciates, Inc., Flagstaff-Arizona, Estados Unidos) se es-
tudiaron en un simulador circulatorio (fig. 1)!!2. Los
segmentos fueron inmersos y perfundidos con solu-
cién Tyrode (oxigenada, 37 °C, pH = 7,4). Cada seg-
mento se instrumentd con un transductor de presion
(Konigsberg Instruments, Inc., Pasadena-CA, Estados
Unidos) y con un par de cristales de ultrasonido adap-
tados para el registro sonomicrométrico (Triton Tech-
nology Inc., San Diego-CA, Estados Unidos)'*!12. Una
vez instrumentados, los segmentos se sometieron a
formas de onda y niveles de frecuencia, presion y flujo
similares a los registrados en los sujetos normoten-
sos'®2, De cada segmento se digitalizaron 30 latidos
(frecuencia de muestreo, 200 Hz). En trabajos previos
se expone una descripcion detallada del simulador y
de la metodologia experimental®*-!2,

Analisis de datos
Respuesta eldstica y viscosa

La representacién de la pared vascular mediante un
modelo viscoelastico de Kelvin-Voigt (fig. 2) permitié
calcular el indice presion-diametro elastico (E,;) y vis-
coso (V,)**'*. El modelo considera que la presion to-
tal ejercida sobre la pared se distribuye en un elemento
representante de la elasticidad (resorte) y otro de la
viscosidad (amortiguador) parietal, por lo que puede
separarse en un componente eldstico y otro viscoso
(fig. 2):

P P + Pviscosa (1)

total —  eldstica

Reordenando la ecuacion, se obtiene:

P = Ptolal - Pviscosa (2)

eldstica

La P, es proporcional a la derivada primera del
didmetro respecto del tiempo:

donde V, es el indice viscoso y dD/dt la derivada pri-
mera del didmetro respecto del tiempo.

A partir de las sefiales de presion y didmetro se
construy6 la relacién presion-didmetro de cada latido
analizado®*!2. El drea de histéresis de la relacién se re-
dujo aumentando en forma iterativa el V , para lo que
se utilizé un software especialmente disefiado para es-
tos fines**!2. Una vez obtenida el drea minima, el in-
cremento iterativo se detuvo y el valor de V4 obtenido
se consideré el valor del indice viscoso parietal®®!2,
Seguidamente, a la relacion presién-didmetro obtenida
una vez eliminada el area de histéresis, denominada
eléstica pura, se le ajust6 la funcién exponencial:

P = o x efP “)

El E ; se calculé como la pendiente de la funcion en
el valor de presién media diastdlica®®12;

- dp
Epd = D 3

presion media diastélica

Funcion de amortiguamiento y de conduccion

En un modelo de Kelvin-Voigt, la capacidad de
amortiguar un pulso de presién surge de relacionar el
estimulo con la deformacidn resultante. Como en ante-
riores trabajos, la funcién de amortiguamiento (FAP)
se cuantificé como:

\Y
FAP = E‘“‘ (6)

pd

Cuanto menor sea la FAP, menor es la capacidad de
amortiguamiento parietal®*-!2,

La funcién de conduccién (FC) fue calculada como
1/Zc, donde Zc es la impedancia caracteristica del seg-
mento, calculada como?:

— VOPX ps

Z
€= TAST

O]

donde VOP es la velocidad de la onda del pulso, Ps la

Pisstica = Pio = Vpa db 3) densidad del liquido de perfusién, y AST, el drea de
dt seccién transversal®.
Capa intima
Esg Vo Epg Vo Eng Vo
Capa media
‘ * F_ig. 2._ Esquema del modelo de Kel-
Capa adventicia V|n-V0|gt. . . .
E,: indice elastico; V. indice vis-
€050.
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TABLA 2. Variables hemodinamicas in vivo e in vitro

AFInviva AFFvescas AFl:rin VsFrescas vscrio ePTFE
PS, mmHg 130+ 6 1326 1315 132+ 6 1315 1337
PD, mmHg 68 +5 66 + 5 67 +5 66 + 4 66 +5 67 +4
PM, mmHg 89+5 88+4 89+5 87+5 89+7 90+5
DM, mm 71+0,8 72+0,9 72+08 6,9+06 6,9+05 6,1 +0,620¢
FM, ml/min 437 + 41 430 + 21 432 £23 437 £ 25 434 £ 21 431 £ 27
FB, Hz 1,1+£02 1,1+0,1 1,1+0,1 1,1+0,1 1,1+£0,1 1,1+0,1

AF: arteria femoral; DM: didmetro medio; FB: frecuencia de bomba o cardiaca; FM: flujo medio; PD; presion diastdlica; PM: presion media; PS: presion sistdlica;

VS: vena safena.

Se realizaron comparaciones entre todos los grupos mediante ANOVA, seguido de test de Bonferroni.

p < 0,05 respecto de AF, -
°p < 0,05 respecto de AFg e
°p < 0,05 respecto de AF,.

Respuesta elastica: parametros independientes
del diametro

Con el objetivo de determinar la rigidez arterial con
independencia de las dimensiones vasculares, se calcu-
laron el médulo de Young incremental (E ) y los in-
dicadores clinicos, VOP y el médulo eldstico presion-
deformacion (E,)***'2. Para el cdlculo del E, . se
calcularon el estrés circunferencial (6) y la deforma-
cidn (¢) vascular, de acuerdo con las ecuaciones:

R xR)* 1
2P7( : o)

T R_R R ®
R

©= ®
0

donde P es presion, R; y R, son el radio interno y ex-
terno, respectivamente, R es el radio medio [R = (R, +
R,) /2], y R, es el radio arterial para una presién de O
mmHg. Seguidamente, se construyé la relacién estrés-
deformacién de cada latido y, mediante un procedi-
miento similar al descrito, se elimind el area de histé-
resis obteniéndose la relacidon estrés-deformacion
elastica pura. El Ey se calcul6 como:

do

Enc= de (10)

donde do y de son las primeras derivadas respecto del
tiempo del estrés y la deformacién, respectivamen-
te>**12. El E . se calculé para un do/de correspon-
diente al valor de estrés medio diast6lico®*!2.

La velocidad de onda del pulso se calculé como:

VOP = EINC X Hm

11
2xXR; xp; (an

donde H_, es el espesor parietal medio, y p; la densidad
sanguinea (p, = 1,06 g/ml)>*%12,

El E, fue calculado como?*%-!%:
(Ps—Pp)
EP =D, s °Db/ (12)
(Ds —Dp)

donde, Py y P, son presién sistdlica y diastdlica, res-
pectivamente, y Dy y D}, didmetro sist6lico y diastéli-
co, respectivamente.

Desacoples viscoeldsticos y funcionales

El desacople viscoelastico y funcional entre AF de
potenciales receptores y los sustitutos vasculares se
calcul6 como:

(E,q in vivo — E ; sustituto)
Desacople en E , = — : 13)
" (E, invivo + E ; sustituto)

El desacople fue cuantificado para cada pardmetro cal-
culado. Para el cilculo y la comparacién emparejada se
asigné aleatoriamente, a cada AF de los potenciales re-
ceptores, un homoinjerto o segmento de ePTFE. Al utili-
zar esta ecuacion, los valores de desacoples se encuentran
entre —1 y 1. Valores cercanos a 0 indican bajo desacople,
y valores cercanos a —1 o 1 indican maximo desacople.

Analisis estadistico

Los valores calculados para cada segmento se pro-
mediaron y expresaron como valor medio + desviacién
estandar (DE). En todos los casos se realizaron compa-
raciones emparejadas miiltiples, entre todos los grupos
considerados, mediante analisis de la varianza (ANO-
VA) seguido del test de Bonferroni. Se consideraron es-
tadisticamente significativos los valores de p < 0,05.

RESULTADOS

En la tabla 2 se presentan las variables hemodindmi-
cas. Las similitudes en los valores de presion, flujo y
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TABLA 3. Médulos viscoelasticos y parametros de funcién vascular

Al:Inviva AFFrescas AF(:rio VsFrescas Vscrio ePTFE
E,» mmHg/mm 139,1+ 33,3 436,8 + 42,72 435,5 £ 39,3 511,8 £ 62,12 515,7 £ 61,12 19025,6 + 57,12¢
Ve MMHg x s/mm 13917 11,2+£1,3 11,1 £1,00 1,34 + 0,30°° 1,36 + 0,33%¢ 0,1+0,12®
FAP 10,6 + 3,1 270,12 2,7+0,12 0,3 +0,12¢ 0,3 +0,12¢ 0,1+0,12¢
FC 6,8+18 34+04 34+0,3 2,8+0,9 2,7+0,8 0,3 +0,12¢

AF: arteria femoral; E,,: indice elastico; FAP: funcion de amortiguamiento parietal (1072 s); FC: funcion de conduccion (10~ cm®/dinas x s); V,,: indice viscoso;
VS: vena safena.

Se realizaron comparaciones entre todos los grupos mediante ANOVA, seguido de test de Bonferroni.

#p < 0,05 respecto de AF,, ;.-

°p < 0,05 respecto de AFg -

°p < 0,05 respecto de AF,.

9p < 0,05 respecto de VS -

°p < 0,05 respecto de VS,

TABLA 4. Médulo de Young incremental, médulo elastico presion-deformacion y velocidad de onda del pulso

AFIn vivo AFFrescas AFcrin VsFrescas Vscrio ePTFE
Eyne, 108 dinas x cm2 58+13 15,1 £0,4 15,2 £ 0,42 16,0 + 0,6 15,9+ 0,72 1.090,1 + 21,12¢
E., 10 mmHg™" 1,2+0,3 3813 390,72 51+0,9%° 5,3 +0,8 13,5 £ 1,42
VOP, cm/s 864,1+86,8  1.467,7+498" 1.4769+453* 1.4958+949 14996 +92,6°  8.612,8 +55,3*¢

AF: arteria femoral; E,;: modulo de Young incremental; E,: m6dulo elastico presion-deformacion; VOP: velocidad de onda del pulso; VS: vena safena.
Se realizaron comparaciones entre todos los grupos mediante ANOVA, seguido de test de Bonferroni.

p < 0,05 respecto de AF,, ;.-

°p < 0,05 respecto de AFe -

°p < 0,05 respecto de AF,.

p < 0,05 respecto de VS,

®p < 0,05 respecto de VS,

TABLA 5. Desacoples viscoelasticos y funcionales entre arterias de receptores y sustitutos vasculares

AFFrescas AFCrin VsFrescas VsCrin ePTFE
Desacople en E,, -0,51+0,11 -0,52 + 0,10 -0,55+0,14 -0,55+0,13 -0,99 + 0,00%¢
Desacople en V,, 0,09 + 0,07 0,09 +0,07 0,82 + 0,05%° 0,83 + 0,033° 1,00 + 0,002¢
Desacople en FAP 0,57 £0,09 0,57 +0,10 0,95 + 0,022° 0,95 + 0,022° 1,00 + 0,00%¢
Desacople en FC -0,46 + 0,09 -0,46 + 0,09 -0,47 + 0,08 -0,47 + 0,09 -0,99 + 0,00%¢
Desacople en E;y; -0,26 + 0,06 -0,27 + 0,05 -0,26 + 0,07 -0,26 + 0,06 -0,82 + 0,022¢
Desacople en E, -0,50 + 0,08 -0,51+0,09 -0,61 +0,092° -0,62 + 0,072° -0,83 + 0,03
Desacople en VOP 0,32 £0,13 0,31 +0,14 0,42 £ 0,17 0,42+0,19 0,90 + 0,032¢

AF: arteria femoral; E,,c: modulo de Young incremental; E,: modulo elastico presion-deformacion; E,: indice eldstico; FAP: funcion de amortiguamiento parietal;
FC: funcion de conduccion; V,,: indice viscoso; VOP: velocidad de onda del pulso; VS: vena safena.

La tabla muestra los valores de desacople que hay entre cada uno de los pardmetros biomecénicos y funcionales calculados en las arterias nativas de sujetos nor-
motensos (registros in vivo) y los del sustituto vascular definido en el encabezado de cada columna.

Se realizaron comparaciones entre todos los grupos mediante ANOVA, seguido de test de Bonferroni.

“p < 0,05 respecto del desacople entre arterias de pacientes y AF .-
°p < 0,05 respecto del desacople entre arterias de pacientes y AFg,.

°p < 0,05 respecto del desacople existente entre arterias de pacientes y VS,

9p < 0,05 respecto del desacople existente entre arterias de pacientes y VS,

frecuencia permitieron realizar comparaciones isobdri-
cas, isoflujo e isofrecuencia entre los pardmetros de
las tablas 3, 4 y 5. Sélo las protesis de ePTFE presen-
taron diferencias en el didmetro respecto a los restan-
tes segmentos estudiados (p < 0,05).

En la tabla 3 se presentan los parametros biome-
canicos E; y V ,, y la FAP y FC, de cada grupo.
En ambos grupos de homoinjertos —arteriales y ve-
nosos— no hubo diferencias significativas entre los
segmentos frescos y criopreservados. Todos los
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sustitutos presentaron diferencias en E,q, V4, FC y
FAP respecto a las AF de potenciales receptores
(p < 0,05). No hubo diferencias significativas en
E,« y FC entre los homoinjertos arteriales y veno-
sos (p > 0,05). La respuesta viscosa y FAP de los
homoinjertos arteriales fue diferente respecto a las
de VS y ePTFE (p < 0,05).

En la tabla 4 se muestran los valores de VOP, E . y
E;. En los homoinjertos arteriales y venosos no hubo
diferencias entre los segmentos frescos y criopreserva-
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dos (p > 0,05). Al considerar el E, E, y la VOP, las
arterias de receptores fueron menos rigidas que los ho-
moinjertos y el ePTFE. Sélo el E, mostré diferencias
significativas entre los homoinjertos arteriales y los
venosos (p < 0,05).

En la tabla 5 se muestran los valores de desacople
entre las AF de pacientes y los sustitutos vasculares.
Tanto para arterias como para las venas, el valor de de-
sacople generado por el homoinjerto fresco y el crio-
preservado fue similar. E1 ePTFE present6 los mayores
desacoples, independientemente del pardmetro consi-
derado. Al comparar el acoplamiento entre AF nativas
y los homoinjertos, el acoplamiento fue mayor para
los homoinjertos arteriales al considerar V4 y E,.

DISCUSION

La siguiente discusién se centra en los 2 hallazgos
principales del estudio:

1. La criopreservacién preservo la respuesta eldstica
y viscosa, asi como la funciéon hemodindmica de los
homoinjertos arteriales y venosos.

2. Los homoinjertos arteriales frescos y criopreser-
vados fueron los que presentaron una mayor similitud
viscoelastica y funcional con las AF de pacientes.

Respuesta elastica y viscosa

La respuesta eldstica vascular es determinante de la
funcién vascular. Un médulo elastico adecuado permi-
te la distensién vascular sistdlica y el retroceso eldsti-
co diastdlico, lo que posibilita la continuidad del flujo
sanguineo anterégrado® y la reduccién de las oscila-
ciones generadas por el corazén, de la poscarga ventri-
cular y de la probabilidad de rotura vascular por sobre-
distension?3.

Para evaluar la respuesta eléstica se utilizaron dife-
rentes indicadores de elasticidad que aportan informa-
cion complementaria®'2. El E . es considerado el pa-
trén de referencia para evaluar la respuesta elastica de
un material, por ser el indice que mejor define (inde-
pendientemente del tamafio o la geometria) las propie-
dades intrinsecas del material estudiado®*'2. Dado que
su cdlculo es dificultoso (requiere conocer el espesor,
el didmetro y la deformacion instantdnea vascular),
este modulo no es utilizado con frecuencia en la clini-
ca>*!2, Otro indicador calculado fue la VOP, que per-
mite evaluar la capacidad vascular para propagar por
sus paredes las ondas de pulso. Al igual que la VOP,
los restantes indicadores utilizados, el E ; y E,, pueden
ser calculados con facilidad en la clinica, ya que tni-
camente requieren la medicién de la presion y el did-
metro arterial. Las diferencias entre E; y E, radican en
que para el célculo del E ;, al igual que para el Ejy y
la VOP, es necesario definir el valor de presion para el
que es calculado y permite evaluar la rigidez arterial

con independencia de las propiedades viscosas parieta-
les, dado que su forma de cdlculo se desarrolla a partir
de la eliminacién de la histéresis de la relacién pre-
sién-didmetro'2. Al respecto, cabe destacar que el mé-
todo utilizado para el cdlculo del E ; utiliza fundamen-
talmente la parte final de la fase diastdlica de la
relacién presion-didmetro, donde sélo hay fenémenos
elasticos debidos al estado de relajacion de la pared ar-
terial. Ademas, el E ; permite calcular la FAP, puesto
que tiene unidades coherentes con el V ,'*. Por otra
parte, el E, permite evaluar la rigidez arterial en rela-
cién con la deformacién unitaria y como tal es inde-
pendiente del didmetro*!2. Su utilidad en la clinica hu-
mana se sustenta en que para su cdlculo sélo se
requiere conocer los valores sistdlicos maximos y
diastdlicos minimos de las sefales de presion y didme-
tro arterial®!2. Cabe destacar que, debido a que su célcu-
lo implica la utilizacién de los valores miximos de
presion y didmetro, contiene algunos elementos espu-
rios existentes en el pico sistélico de la relacién pre-
sién-didmetro. Entre estos elementos se encuentra la
reflexion de la onda del pulso que afecta a la zona cer-
cana al punto sist6lico maximo, y posibles elementos
determinantes del drea de histéresis, entre los que se
encuentra la viscosidad vascular®!2.

Nuestros resultados evidencian que, independiente-
mente del pardmetro utilizado para evaluar la respues-
ta eldstica (Eye, VOP, E; 0 E;), la criopreservacion no
determiné diferencias entre los homoinjertos frescos y
criopreservados, arteriales o venosos.

Respecto a la similitud entre los segmentos estudia-
dos y las AF nativas, los resultados varian segtin el pa-
rdmetro utilizado. Cuando los pardmetros analizados
consideran la respuesta elastica con independencia de
la respuesta viscosa (Ec, VOP y E ), los homoinjer-
tos arteriales y venosos presentaron diferencias con las
arterias nativas, pero no entre ellos. En consecuencia,
la implantacién de un homoinjerto arterial o venoso,
fresco o criopreservado, generaria, al menos inicial-
mente, similares valores de «desacople eldstico» con
las AF de los receptores.

La respuesta viscosa parietal determina que el siste-
ma arterial en sistole disipe como calor parte de la
energia entregada por el corazén en cada latido*!%!2,
La viscosidad atenda los componentes de mayor fre-
cuencia de las ondas incidentes de presion y flujo y la
amplitud de las ondas reflejadas, que podrian desenca-
denar fendmenos de resonancia en el sistema y dafiar
la pared arterial®!®!2,

Los resultados pusieron de manifiesto que la visco-
sidad (V) de los homoinjertos arteriales y venosos no
mostrd diferencias entre segmentos frescos y criopre-
servados. Por lo tanto, la metodologia de criopreserva-
cién permitirfa no sélo conservar la respuesta eléstica,
sino también la respuesta viscosa. Por otra parte, los
homoinjertos arteriales presentaron mayor similitud en
V.4 con las AF de receptores.
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Finalmente, cabe sefialar que, con independencia del
pardmetro calculado (tablas 3 y 4), los segmentos de
ePTFE presentaron las mayores diferencias con las AF
de potenciales receptores.

Al considerar los resultados obtenidos observamos
que los homoinjertos arteriales, frescos o criopreserva-
dos, constituirian una alternativa interesante como sus-
titutos de arterias musculares para minimizar las dife-
rencias viscoeldsticas con las arterias nativas.

Funcidn vascular

El procedimiento de criopreservacion no determin6
variaciones en la funcién de amortiguamiento parietal
de arterias musculares y venas. Los resultados obteni-
dos evidencian, ademds, que los homoinjertos arteria-
les fueron los que presentaron la mayor similitud en
cuanto a la capacidad de amortiguar respecto a las AF
de potenciales receptores, seguidos de los homoinjer-
tos venosos. La menor capacidad de amortiguar la pul-
satilidad y, en consecuencia, de protegerse de ella po-
dria vincularse con las reacciones de hiperplasia
parietal (respuestas adaptativas), que se evidencia en
los sustitutos vasculares venosos implantados en el te-
rritorio arterial.

Considerando los resultados obtenidos, y al menos
desde un punto de vista tedrico, la implantacién de un
homoinjerto arterial fresco o criopreservado permitiria
contar con un sustituto vascular que amortigua, en ma-
yor grado que las restantes protesis, la pulsatilidad de las
ondas de presion y flujo. En consecuencia, esto determi-
naria en las arterias distales (anastomdticas y postanasto-
méticas) una menor pulsatilidad de presion y flujo y, por
tanto, menores oscilaciones de estrés circunferencial y
de cizallamiento. La importancia de estos factores resul-
ta evidente sin tenemos en cuenta que elevadas oscila-
ciones en la presion o el estrés parietal circunferencial y
de cizallamiento se han relacionado con dafios parietales
y la consecuente reaccion hiperpldsica vascular’s,

La funcién de conduccidn se cuantificé como el in-
verso de la impedancia caracteristica (Zc)®. La impor-
tancia de conocer la impedancia al flujo impuesto por
las arterias nativas y los sustitutos vasculares surge de
trabajos previos que demostraron que en los sitios
donde hay cambios abruptos, o desacoples de impe-
dancia, se generan trastornos hemodindmicos que re-
sultan perjudiciales para los segmentos involucrados,
asi como para el resto del sistema cardiovascular’?.
Cuanto mayor desacople de impedancias o en la capa-
cidad de conduccién haya entre la arteria nativa y el
sustituto implantado, menor es el restablecimiento del
flujo sanguineo, mayor la probabilidad de eventos
trombdticos y/o hiperplasia, y si se coloca en grandes
vasos, mayor la poscarga ventricular’!3,

El procedimiento de criopreservacion permitié man-
tener la funcién de conduccién de los homoinjertos ar-
teriales y venosos. Respecto a las AF de pacientes, to-
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dos los sustitutos presentaron diferencias en la funcién
de condicién. Sin embargo, no hubo diferencias entre
los homoinjertos arteriales y venosos. Asimismo, los
segmentos de ePTFE presentaron las mayores diferen-
cias con las arterias nativas.

De acuerdo con los resultados obtenidos podria
plantearse que la interposicién de un homoinjerto arte-
rial y/o venoso en el territorio arterial generaria un
grado similar de impedancia al flujo y de desacople de
impedancias anastomoéticas. Asimismo, el grado de de-
sacople de impedancias seria siempre menor que el ge-
nerado al interponer una protesis de ePTFE.

Implicaciones clinicas

Se utilizan segmentos criopreservados, venosos y/o
arteriales, en diversas situaciones clinicas: cirugias de
revascularizacién, accesos vasculares para hemodidli-
sis, reconstruccion de cavidades cardiacas, etc.'*'3. Sin
embargo, hay controversia acerca de la capacidad de la
criopreservacion para mantener las propiedades viscoe-
lasticas y funcionales del homoinjerto, y por tanto de
la capacidad de las paredes vasculares para adaptarse a
las condiciones hemodindmicas del receptor.

Los receptores de homoinjertos arteriales pueden
presentar diversas situaciones hemodinamicas, asi
como enfermedades vasculares. En este sentido, si
consideramos que las propiedades mecdnicas vascula-
res pueden verse modificadas en diferentes situacio-
nes, seria importante realizar una evaluacién biomecé-
nica de los vasos nativos del receptor para seleccionar
el sustituto vascular mas adecuado.

Los resultados del presente trabajo muestran que la
metodologia de criopreservacion utilizada preserva la
respuesta eldstica y viscosa, asi como las funciones
hemodindmicas de homoinjertos arteriales y venosos.
En consecuencia, dicha metodologia permitiria alma-
cenar, en bancos de tejidos, homoinjertos vasculares
criopreservados con propiedades viscoeldsticas y fun-
cionales similares a las de los segmentos frescos.

Sin embargo, los resultados muestran que mantener
inalteradas las propiedades de segmentos frescos no
significa que los homoinjertos presenten propiedades
similares a la de los segmentos arteriales in vivo. Al
respecto, en este trabajo, los segmentos frescos presen-
taron mayor respuesta eldstica y menor respuesta vis-
cosa que las arterias de potenciales receptores. Esto
podria estar relacionado con la pérdida de la regula-
cién del tono muscular liso en los segmentos estudia-
dos in vitro. En este sentido, en trabajos recientes he-
mos evidenciado que el tono muscular liso basal
permite mantener reducida la elasticidad y elevada la
viscosidad vascular, y asi mantener elevada la capaci-
dad de amortiguar'®. Por tanto, minimizar las altera-
ciones o cambios parietales inducidos en los homoin-
jertos antes de su criopreservacién podria ser la
principal estrategia para conservar en ellos el grado de
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viscoelasticidad y funcionalidad vascular encontrado
in vivo.

Adicionalmente, nuestro trabajo pone de manifiesto
la necesidad de utilizar pardmetros que consideren la
respuesta viscosa, y no solo la respuesta eldstica, al
analizar el desacople entre sustitutos vasculares y arte-
rias nativas. De lo contrario, se podria llegar a conclu-
siones parciales o equivocadas respecto al grado de si-
militud entre vasos nativos y sustitutos vasculares.

Cabe sefialar que una adecuada valoracién de la uti-
lidad clinica de estos homoinjertos requiere otros estu-
dios in vitro en los que se evalden otras variables (p.
ej., reactividad muscular, funcién endotelial), asi como
también una etapa en la que mediante estudios in vivo
se evalte el comportamiento postimplante del sustitu-
to. De todas maneras, los estudios de evaluacion
preimplante como el realizado permiten analizar obje-
tivamente el grado de acoplamiento viscoeldstico y
funcional «esperable» in vivo, con independencia de
los factores que podrian influir en la viscoelasticidad
del homoinjerto una vez implantado.

Finalmente, el presente trabajo presenta una meto-
dologia no invasiva para el registro de las sefiales de
presion, didmetro y espesor parietal que permite reali-
zar un detallado andlisis biomecdnico y funcional de
las arterias humanas. Dicha metodologia podria ser de
gran utilidad en la evaluacién biomecénica y funcional
postimplante de los homoinjertos y las arterias nativas.

CONCLUSIONES

El procedimiento de criopreservacion utilizado pre-
servé el grado de respuesta eldstica y viscosa, asi
como la capacidad de conduccién y amortiguamiento
de los homoinjertos arteriales y venosos.

Todos los sustitutos vasculares presentaron diferen-
cias con las arterias de potenciales receptores. Los ho-
moinjertos arteriales fueron los que presentaron mayor
similitud viscoeldstica y funcional con las arterias nati-
vas de pacientes, seguidos por los homoinjeros venosos.
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