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Aspectos histofisiologicos del intestino remanente de
ratas sometidas a una reseccion parcial de

intestino delgado
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The effect of small bowel resection on the morphology, mucous secretion and
alkaline phosphatase activity of the remnant intestine was studied five months after
surgical operation. Distal small bowel resection produced hyperplasia and infiltration
of lymphocites. The intestinal.neutral and acid mucosubstances, and the alkaline
phosphatase activity were increased in resected animals, whilst the sulphomuciues
content of goblet cells was unaltered. The serical alkaline phosphatase activity two
and five months after resection was also increased.
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El intestino, asi como el hfgado y el
rin6n, posee una reserva funcional im-
portante y una gran capacidad regenera-
tiva. Aunque el crecimiento compensato-
rio del intestino delgado tras reseccion
parcial, afecta a to das las capas de la
pared intestinal (13), la adaptaci6n es
mds potente en la vellosidad y en la crip-
ta (3, 24). Cuando la reseccion es pro­
ximal, la respuesta postoperatoria es mas
acusada que cuando es distal, ya que la
alteracidn a que se ve sometida la parte
ileal en cuanto a llegada de nutrientes y
secrecioncs intestinales, es mucho mayor
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que la que se produce en el duodeno y
yeyuno si la reseccidn es distal (2, 4, 5).

Robinson et al. (31) han apuntado la
posibilidad de que se produzcan cambios
en la madurez de la poblacion celular, al
encontrar disminuida la velocidad maxi­
ma de absorcion de azucares y aminoaci-
dos en el ileon remanente; sin embargo,
Colin (3) aflrma que los enterocitos se
comportan como celulas maduras. Tam-
poco parece haber acuerdo en cuanto al
numero de celulas caliciformes, y su al­
teration tras la resection intestinal; mien-
tras Porus (30) describe una disminu-
ci6n, Robinson (32) aprecia aumento.

Considerando ademas que el tiempo
postoperatorio, al que se han realizado la
mayoria de los trabajos publicados, po-
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dria ser insuficiente para conocer el ver-
dadero alcance de la adaptacion, el pro-
posito del presente trabajo fue estudiar
la morfologfa del epitelio, la histoquimi-
ca de las celulas caliciformes y la activi-
dad fosfatasa alcalina, con objeto de com-
probar si el estado funcional de las celu­
las permanece inalterado, o sufre algun
tipo de adaptacion ante la nueva situa­
tion fisiologica.

Material y Metodos

Se han utilizado ratas Wistar, con un
peso medio initial de 250 g. Un primer
grupo, considerado control, no fue some-
tido a ningun tipo de tratamiento. Al se-
gundo, le fue extirpado el 50 % del in­
testine delgado, comenzando en la valvu­
la ileocecal en direction craneal. Al tercer
grupo se le extirpo el 80 % del intestino
delgado distal. A los dos y cinco meses
de la operation, se obtuvieron muestras
de sangre, en las que se determine la ac-
tividad fosfatasa alcalina serica por el
metodo de Bessey (1) modificado por
Morgenstern (25).

Las muestras de intestino se extrajeron
cinco meses despues de la operaci6n, fi-
jandolas en formol tamponado, y acetona
al 100 % para la realization de las tec­
nicas histologicas.

Se han aplicado las siguientes tecnicas
histologicas: Azul de toluidina, secuencia
acido peryodico-Schiff (PAS) (23), azul
alcian (AA) a pH 0,5 y 1 (19) y pH 2,5
(26), PAS-azul alcian (27), hialuronida-
sa (34), mediation (7) y metilacion-sa-
ponificacion (35) previas al azul alcian
pH 2,5, test de diaminas (HID) (33), y
fosfatasa alcalina (10).

La cuantincacion de los resultados de
las tecnicas histoquimicas se ha hecho
utilizando un citofotometro Vickers M 85.

Resultados

Se ha detectado hiperplasia de las ve-
llosidades en animales con resection del
50 y del 80 %, siendo patente tanto el
aumento de longitud de la vellosidad,
como el incremento en la lamina propia
de las mismas. La superficie de la vello­
sidad en los animales operados, aparece
mas irregular que la de los control, coin-
cidiendo en general las hendiduras con
celulas caliciformes (fig. 1). Tambien es
m£s frecuente encontrar erosiones en la
zona apical de los entero citos en los te-
jidos problema. Con frecuencia, se en-
cuentran en los tejidos remanentes feno-
menos de infiltration linfocitaria, siendo
estos mas acentuados en los casos de re­
section del 80 *%.

Tabla 1. Mucosustancias acidas en yeyuno de ratas control y reseccionadas.
La determinacion citofotom6trica se realiz6 en cortes de tejido de ratas control y con resecci6n
del 50 y 80 % de intestino delgado distal, cinco meses despu6s de la operacidn. Los resultados
se expresan como absOrbancia/cm2, a una longitud de onda de 600 nm (media ± S.E.).

Ntimero de dates entre parfirrtesis.

Azul alcian
pH Contol

Resecclon (%)
50 80

2,5 2,06 ± 0,05 (30) 2,68 ± 0,05 (30)’* 2,41 zL 0,05 (31)*
1 1,44 ± 0,04 (28) 1,22 ± 0,03 (31) 1,32 ± 0,03 (30)
0,5 1,16 ± 0,02 (29) 1,04 ± 0,02 (30) 1,10 ± 0,04 (29)

* Diferencias significativas respecto a! grupo control (p < 0,001). Test de Student.
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Fig. 1. Seccion longitudinal de una vellosidad intestinal correspondiente al yeyuno de un
animal con resection. del 80 % de intestino delgado distal.

N6tese el contorno de la vellosidad intestinal. Tanto el horde en cepillo como cl reticulo
terminal y los complejos de union se encuentran conseivados. La infiltraci6n linfocitaria (•f)
es muy patente. En la lamina basal, la presencia de cfelulas plasmfiticas (A) es mayor que

en ratas control (X 1.200).

Rev. esp. Flslol., 42 (2),. 1986.



20S M. J. DELGADO, J. MORENO, M. L. MURILLO, J. 3CLUFER Y J. L. LOPEZ-CAMPOS

Fig. 2. Actividad fosfatasa alcalina de cor-
tes longitudinales de yeyuno de rata segun

el metcdo de GOMORI (10).
a) Animal control (X 500). b) Animal cinco
meses despuSs de ser sometido a una re-
seccidn de intestine delgado distal del 50 %
(X 450). c) Animal cinco meses despuSs de
ser sometido a una reseccion de intestino
delgado distal del 30 % (X 450). Se observa
claramente en todos los casos la a'oundante
actividad fosfatasa alcalina localizada en el
borde en cepillo de los enterocitos, siendo
patente el incremento de dicha actividad en
los tejidos remanentes respecto ar control.

Rev. esp. Hslo!., 42 (2), 1986.
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La evaluation cualitativa de la compo­
sition de las mucosustancias producidas
por las ceiulas caliciformes en los ties
grupos de ratas, se ha llevado a cabo
aplicando las tecnicas convencionales,
procediendose a la cuantificacion de los
resultados en el caso de AA a distintos
pH. Las mucosustancias neutras, visuali-
zadas por el metodo de acido peryddico-
Schiff, revelan un aumento de las mis-
mas en las ceiulas caliciformes de los te­
jidos problema respecto a los control. Por
otro lado, aplicando el colorante cationi-
co AA a pH 2,5, se advierte un fuerte
incremento de mucosustancias acidas en
las ratas operadas respecto a las contro-
les. Estos resultados se han corroborado
al aplicar tecnicas citoespectrofotometri-
cas (tabla I). A pH inferiores (1 y 0,5),
tai incremento desaparece, obteniendo
valores de relation absorcion superficie
incluso algo menores que los control.

Se confirma que la mayor parte del
exceso de las mucosustancias contenidas
en los tejidos remanentes, estan relacio-
nadas con el acido hialuronico, ya que al
realizar una digestion con hialuronidasa,
la intensidad de la coloration al azul
alcian a pH 2,5 es similar a la de los
controles.

El contenido en grupos sulfato de los
tejidos problemas, no sufre modificacio-
nes en ningun caso, como se ha compro-
bado con tecnicas de mediation y meti-
lacion-saponificacidn, y corroborado con
el test de diaminas.

Al aplicar conjuntamente la secuencia
PAS-AA, se observa a pH 2,5 un mayor
predominio de mucosustancias acidas cn
los intestines remanentes, tendencia que
desaparece a pH inferiores.

Al determinar histoqufmicamente la ac-
tividad fosfatasa alcalina en el borde en
cepillo de la mucosa intestinal de yeyuno
de animates control y sometidos a una
reseccion partial de intestine delgado dis­
tal, se observd un claro incremento de
dicha actividad enzimatica (fig. 2), y se
confirma con los valores de relation ab-

Fig. 3. Fosfatasa alcalina tisular en yeyuno do
ratas control (A) y con reseccion del 50% (B)
y del 80 % (C) del intestino delgado distal.
El estudio histoquimico se realiz6 cinco me-
ses despuis de la reseccion. Tincion segdn la
tdcnica de Gomori (10) cuanti ficindose la acti­
vidad enzimitica citofotometricamente a una X
de 500 nm. En ordenadas se indican las unida-

des de absorbencia/cnf de superficie.

2 5
m e s e s

Fig. 4. Fosfatasa alcalina serica en ratas con­
trol y reseccionadas.

Las detcrminaciones sc hicieron dos y cinco
meses dcspues de una reseccion del 50 % del
intestino delgado distal. En ordenadas sc cx-
presan las unidades enzimiticas/ml de suero.
La comparacidn de medias sc hizo por el test
de. t de Student. * p < 0,025; ** p< 0,001,

Rev. esp. Flslof., 42 (2), 1986.
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sorcion/superficie (cm2) obtenidos me-
diante una determinacidn citoespectrofo-
tometrica. Los resultados indican un
claro aumento de la actividad enzimdtica
despues de cinco meses de la resecci6n
en los dos grupos de animates operados
respecto a los control, resultando diferen-
cias claramente significativas en ambos
casos (fig. 3).

La actividad fosfatasa alcalina detecta-
da en el suero de animates con el 50 %
de resecci6n, a distintos tiempos tras la
operation, alcanza diferencias significa­
tivas respecto a los controles, tanto a los
dos meses como cinco meses despues de
la operaci6n (fig. 4).

Discusion

La interpretation mds ampliamente ad-
mitida en la actualidad para explicar los
mecanismos que controlan la hiperplasia
intestinal, es la de que existe una action
combinada entre los nutrientes intralumi-
nales (5) y los agentes humorales (20),
sin conocerse por el momento los meca­
nismos de action ni su regulation (38).

Menge y Robinson (24) observaron
que tras resection proximal se producfa
un aumento de la altura y una disminu-
cion de la anchura de los enterocitos.
Esto podrfa explicar los cambios expues-
tos en el presente trabajo, respecto al con-
torno de la vellosidad; al aumentar la al­
tura de los enterocitos y no variaf la de
las celulas caliciformes, apareceran hen-
diduras a nivel del polo apical del ele-
mento caliciforme.

Los aumentos de secretion de mucus
en el intestino se relacionan, gencralmen-
te, con un efecto protector sobre la mu­
cosa contra la action de acidos o enzi-
mas proteoliticos (8, 14), resultando mas
rapida la sintesis y secrecion de glicopro-
teinas en pacientes con colitis ulcerativa
y, tambien, en las proximidades de zonas
lesionadas de la mucosa gastrica (14).
Hasta el momento, la mayoria de los es- 
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fuerzos se han encaminado al aislamiento
y caracterizacion de los glicoconjugados,
o a conocer los efectos estimulantes o in-
hibitorios de detenninados principles ac-
tivos sobre su sintesis y liberation (29).

En el presente trabajo se observa el
efecto estimulante de la resection intes­
tinal sobre la produccidn de mucosustan-
cias, hecho que podrfa tener signification
en la capacidad de transporte del epitelio
intestinal, ya que la permeabilidad es in-
versamente proportional a la concentra­
tion de mucus en el lumen (9, 12).

En estudios de isoenzimas en suero de
rata, se ha encontrado que la fosfatasa
alcalina circulante en este animal es ex-
clusivamente de origen intestinal (11, 22).
Gupta et al. (12) obtienen valores de
fosfatasa alcalina serica tras resection
distal, menores que los controles, consi-
derando que a medida que transcurre el
tiempo se recuperan progresivamente los
valores, e indican que la fosfatasa alca­
lina sOrica podrfa ser un fndice del estado
de regeneration mucosal del intestino re-
manente. Los resultados aquf descritos
podrfan corroborar estas apreciaciones,
ya que los valores se incrementan signi-
ficativamente despues de un tiempo pro-
longado tras la operacidn.

Sin embargo, otros autores (6, 28, 36),
al determinar la actividad enzimdtica ti-
sular, encuentran resultados contradicto­
ries, que podrfan deberse a diversas con-
diciones experimentales y a la especie
animal utilizada. Nakaya (28) determin6
histoqufmicamente la fosfatasa alcalina
en intestino delgado de perros sometidos
a resecciones proximal, media y distal,
hasta un mes despues de la operati6n.
Demostro un aumento de esta actividad
enzimatica, mayor en fleon residual des­
pues de resection proximal, que en ye-
yuno tras una resection distal, atribuydn-
dose este efecto al aumento en fleon re-
manente de la carga de nutrientes. Sin
embargo, cl aumento deja actividad en­
zimatica del intestino residual obtenido
en cl presente trabajo, no puede produ- 
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cirse por efecto de una mayor carga de
nutrientes, ya que se produce tras una
reseccidn distal, por Io que en la regula­
tion de la actividad fosfatasa alcalina in­
testinal en la rata, deben intervenir otros
factores.

La ligadura del conduct© biliar produ­
ce un aumento en la actividad fosfatasa
alcalina hepatica e intestinal (15-17) y
se ha observado que el contenido en
AMP ciclico intestinal y hepatico aumen-
ta despues de la ligadura (18), por lo que
podna estar implicado en la induction de
la fosfatasa alcalina. Por otra parte, la
resection provoca un descenso en la con­
centration de sales biliares en la bilis de
rata (37), lo que podna originar unos
efectos similares a los de la ligadura del
conduct© biliar, y set responsable de la
induction de la fosfatasa alcalina encon-
trada en los intestines remanentes.
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Resumen

Se estudian los efectos de la reseccidn del
intestino delgado distal en la morfologia, se-
crecidn de mucosustancias y actividad de la
fosfatasa alcalina del intestino remanente, cin-
co meses despuds de la operacidn quirdrgica.
La resection intestinal produce hiperplasia e
infiltration linfocitaria. Se observa un aumento
de las mucosustancias neutras y Scidas, asi
como de la actividad fosfatasa alcalina, mien-
tras que el contenido en sulfomucinas de las
celulas caliciformes no varia tras la rcscccidn.
La actividad de la fosfatasa alcalina sdrica, de-
terminada dos y cinco meses despucs de la
resection, tambidn se encuentra aumentada.
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