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Abstract

Ligation of left anterior descending coronary artery. Surgical technique

Background: An experimental model for ligation of the left anterior descending coronary artery
(ADA) in rats has been commonly used in research into ischemic cardiopathy. However, this procedure is
very difficult, with a high mortality rate. There is little information in the literature regarding its technical
aspects. Our objective was to describe a surgical technique for ADA ligation in rats. Material and Method:
Fifty-one Sprague-Dawley male rats weighting 230 + 20 gr were anaesthetized and connected to mechanical
ventilation. Through a left-side thoracothomy we ligated the ADA 2 mm below the junction of the pulmonary
artery and the left atrial appendage. The next day we performed transthoracic echocardiography to confirm
our results. Results: The mortality rate was 7.8% (4 out of 51). The main cause of death was hemorrhage
during surgery. The average time for the procedure was 45 + 5 min. We confirmed hypokinesia of the anterior
lateral wall in 100% of the surviving rats. Discussion: This procedure was reproducible and safe, with less
than 10% mortality.
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Resumen

Introduccion: El modelo experimental de ligadura de la arteria coronaria descendente anterior izquier-
da (ADA) en ratas, ha sido de gran ayuda para el estudio de la cardiopatia isquémica. Sin embargo, es un
procedimiento dificil de realizar y con alta mortalidad operatoria. Existe poca informacion de sus aspectos
técnicos. El objetivo de nuestro trabajo fue describir en detalle la técnica quirtirgica de la ligadura de la ADA
en ratas. Material y Método: Se utilizaron 51 ratas machos Sprague-Dawley 230 + 20 gr de peso anestesiadas
y conectadas a ventilacion mecanica. A través de una toracotomia izquierda se ligd la ADA, 2 mm debajo de
la interseccion entre la arteria pulmonar y la orejuela izquierda. Al dia siguiente se realizo una ecocardiografia
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transtoracica para confirmar la presencia de hipocinesia. Resultados: La mortalidad operatoria fue de 7,8% (4
de 51). La principal causa de muerte fue la hemorragia en el intraoperatorio durante la curva de aprendizaje.
El tiempo operatorio promedio fue de 45 + 5 min. Se confirmo la presencia de una hipocinesia de la pared
anterolateral en el 100% de las ratas supervivientes. Discusion. Esta técnica es un procedimiento reproducible

y seguro, con una mortalidad menor al 10%.

Palabras clave: Ligadura, vasos coronarios, ratas, experimentacion animal, procedimientos quirirgicos

cardiacos.

Introduccion

La ligadura de la arteria coronaria descendente
anterior izquierda (ADA) en ratas es un modelo ex-
perimental que ha sido ampliamente utilizado para
el estudio de los efectos de la cardiopatia isquémica
en el corazon'?. El Laboratorio de Cardiologia
Molecular de nuestro departamento utiliza en forma
estandarizada un método de ligadura de la ADA en
ratas'™. Este modelo de infarto miocardico in vivo
nos permite evaluar fenomenos fisiopatologicos
complejos como el dafio por isquemia-reperfusion,
entre otros. Sin embargo, es un procedimiento dificil
de realizar y se acompafia de mortalidad operatoria
que fluctiia entre un 7 a 21%*°. No existen publi-
caciones nacionales con respecto al procedimiento
quirirgico y publicaciones internacionales utilizan
técnicas distintas*. El objetivo de nuestro trabajo
fue describir nuestra técnica quirargica de ligadura
de la ADA en ratas.

Material y Método

La descripcion de este protocolo esta incluido
dentro de una investigacion de proteccion mio-
cardica con un modelo animal in vivo de dafio por

L <

Figura 1. Se realiz6 una incision de la piel en la linea media
anterior y se disecaron los musculos pectorales en el hemi-
torax izquierdo, los cuales fueron traccionados con suturas.
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isquemia-reperfusion y fue aprobado por el comité
de ética del Centro de Investigaciones Médicas
(CIM) de nuestro hospital. El procedimiento fue
realizado por el cirujano utilizando magnificacion
optica de 2,5D.

Se usaron ratas machos Sprague-Dawley con
peso promedio de 230 + 20 gr. En condiciones asép-
ticas fueron anestesiadas con Ketamina 35 mg/kg y
Xilacina 7 mg/kg y luego intubadas con una canula
de 14 French y conectados a ventilaciéon mecanica.

Se rasurd la piel anterior del térax y luego se
aseptizé con alcohol. Las ratas fueron colocadas en
posicion supina en la tabla operatoria. Se realiz6 una
incision en la linea media anterior del térax y luego
de diseco la piel sobre el hemitorax izquierdo del
animal. Se separaron los musculos pectorales con
diseccion roma, los cuales fueron traccionados con
una sutura para permitir una mejor vision (Figura 1).

La toracotomia se realizo sobre el 4° 6 5° espacio
intercostal izquierdo en la linea medio clavicular y
se colocd un retractor, fabricado en nuestro laborato-
rio, para separar las costillas (Figura 2), el que debe
ser instalado en forma cuidadosa para evitar lesiones
en el corazon o pulmdn. Se abrid el pericardio cuida-
dosamente y se aislo parcialmente el timo, el que fue
utilizado para obtener una tracciéon superior y per-

’

Figura 2. Se abri¢ el torax a nivel del 4° 6 5° espacio
intercostal, se instald un retractor y se utilizo el timo para
realizar una traccion superior.
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Figura 3. En este dibujo se demues-
tran los principales aspectos anato-
micos de la ADA y el lugar donde se
realizo la ligadura.

mitir una mejor visualizacion del campo quirtirgico
(Figura 2). Se identific6 la ADA en la cara anterior
del corazén aproximadamente 2 mm debajo de la
interseccion de la arteria pulmonar con la orejuela
izquierda y se roded con sutura de prolene 7-0 y se
ligd o bien se realiz6 la oclusion reversible, segun
corresponda (Figura 3). Se debe tener precaucion
con la orejuela izquierda y la arteria pulmonar, para
evitar hemorragias.

Es posible evaluar su resultado en forma inme-
diata, debido a que el corazén se torna palido en la
pared anterior y lateral en forma casi inmediata. Fi-
nalmente se realiz6 el cierre de la pared toracica por
planos y se agregaron antibioticos topicos a la piel.

A continuacion se realizé una monitorizacion es-
tricta del animal hasta la extubacion y recuperacion
de la anestesia. Luego el animal fue trasladado a su
jaula.

Para evaluar el resultado del procedimiento se
realizo un control ecocardiografico transtoracico al
dia siguiente de la operacion.

Resultados

Se operaron 51 ratas, este grupo formo parte de
un protocolo de investigacion de proteccion miocar-
dica al que se le realiz6 una ligadura reversible de la
ADA durante 30 min.

Mortalidad operatoria fue de 7,8% (4 de 51). La
principal causa de muerte fue la hemorragia en el
intraoperatorio durante la curva de aprendizaje, que
puede ocurrir durante la instalacion del retractor, por
lesion de la orejuela izquierda o la arteria pulmonar
y finalmente por desgarro de la ligadura de la ADA.

El tiempo operatorio promedio fue de 45 + 5 min.

Rev. Chilena de Cirugfa. Vol 64 - N° 1, Febrero 2012; pag. 15-18

Las ratas fueron sometidas a una ecocardiografia
transtoracica al siguiente dia para confirmar la pre-
sencia de una hipocinesia de la pared antero lateral,
la que fue evidente en el 100% de las ratas supervi-
vientes. Posteriormente, las ratas fueron sacrificadas
por motivos de protocolo.

Discusion

La ligadura de la ADA en ratas es un procedi-
miento ampliamente utilizado, pero existen pocas
publicaciones sobre la técnica quirurgica y la des-
cripcidn de las principales referencias anatomicas.

En 1954, Johns et al*, publico una de las primeras
experiencias de infarto del miocardio en animales
pequeilos, con una excelente descripcion de la ana-
tomia coronaria, este método tiene una incidencia de
infarto en ratas del 83% y con una mortalidad opera-
toria de 21%. Posteriormente, Fishbein et al®, descri-
bio la historia natural del infarto del miocardio en ra-
tas, pero no realiz6 mencion de la técnica quirtrgica
y de sus resultados. Recientemente Samsamshariat
et al’, describieron en forma detallada la técnica qui-
rargica, con una incidencia de infarto miocardico de
100% y una mortalidad operatoria de 2,7%.

Si bien nuestro trabajo sélo incluy6 la ligadura
reversible de la ADA por motivos de estudio del
proceso de isquemia-reperfusion, los aspectos ana-
tomicos mas importantes son los mismos utilizados
para la oclusion permanente de la ADA en modelos
de estudio de infarto'**¢, por lo que nuestro trabajo
no es exactamente comparable con las publicaciones
recién mencionadas*>.

Desde el punto de vista técnico, existen diferen-
cias con los otros protocolos publicados. Nosotros
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utilizamos una toracotomia a través de los musculos
intercostales, instalamos un retractor intercostal y
sutura prolene 7-0, ya que es mas fina y causa menos
trauma. Otras publicaciones, durante la toracotomia
cortan la 5°y 6° costilla, utilizan un dispositivo que
exterioriza el corazon® y suturas mas gruesas*”.

Uno de los desafios mas importantes del modelo
es lograr pasar el punto de la sutura por el lugar
exacto y realizar una compresion adecuada de la
arteria descendente anterior, la que puede ser eva-
luada inmediatamente, debido a que el corazén se
observard palido en la pared anterior.

Durante la curva de aprendizaje la mayor com-
plicacion fue la mortalidad por hemorragia, la
que puede ocurrir durante la apertura de la pared
toracica, por lesion de la orejuela izquierda o de la
arteria pulmonar durante la colocacion de la sutura
alrededor de la ADA y por desgarro del miocardio.

Esta técnica ha sido utilizada anteriormente en
trabajos de nuestro laboratorio'y consideramos que
es una técnica reproducible y con una mortalidad
aceptable menor al 10% y una eficacia del 100%.

Los detalles de la técnica quirargica que utiliza-
mos en nuestro grupo de trabajo, esperamos servira
a la realizacion de trabajos de isquemia miocardica
en el futuro.
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