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1.- GENERALIDADES



i.1.- EACTORES QUF DEIERMINAN LA PRESION VESICAl DURANTE LA
REPLECCION O FASE DE LLENADD

La wvejiga wuriraria y la uretra, constituyen el tracto
urinaric inferior, cuya funcidn consiste en recibir de forma
continua la orina procedenté de los rifones (repleccion o fase
de llanade), vy eliminarla al exterior mediante la miccidn (fase
miccional o de vacliado}.

En la fase de llenado, en la vejiga se produce un aumaento
del volumen intravesical, con un minimo incremento de la presidon,
que se& mantiene constante hasta s)] momento de la evacuacién, En
la fase miccional la vejiga s® contrae consiguiendo la
eliminacidn de la orina almacenada.

En la fase de !lenado, en la vejiga se acumula orina, que
#s un fluide, Un fluide es una sustancia que no conserva su forma
frente a fuerzas externas. Los fluidod pueden ser gases 0O
liguidos., Los liquidos a diferencia de los gases poseen un
valumen definido {Cromer, 1982), Los fluidos permiten gue sus
moléculas se muevan libremente por lo que carecen de estructura
rigida.

La fuerza que ejerce un liquido sobre el medio gue le
rodea se denomina presion (P}, La presidn se define como la

fuerza (F) aplicada por unidad de drea (A).
P =F/A

Durante la fase de llenado vesical hay un flujo continuo
de corina desde los uréteres, que as muy bajo (aproximadamente
2.5 ml/ min/ ureter en condiciones fisioldgicas). Se puede

considerar que la orina se encuentra en equilibrio estdtico.



llenado vaciamiento

Figura 1,1.,1,: Funcionamiento del tracto urinario inferior.
Fase de 1lenado., Fase miccional.



La presidon vesical en esta fase de )lenado depende de tres
camponentes (Klevmark, 1974} (Fig. 1.1.2.): La presion debida al
peso de la orina o presion hidrostdtica. La presion debida a la
tensidn de la pared vesical o presidn del detrusor, vy la presidn

debida a! pess del contenido abdominal o presion intraabdominal.

f.1.1.~ PRESION HIDROSTATICA OEL. CONTENIDO YESICAL

Al estar la orina en equilidrio estatico, sa le puede
aplicar el Principio General de la Hidrostatica. Este principio
indica que en el interior de un fluido sometido & la gravedad, la
Presidn total ejercida por la misma en un punto, depende de la
distancia de dicho punto a la superficis libre o altura del
liquido (h) y de la densidad (§) del misme, y no del peso de 1a
columna de agua que soporta. Pues el flujo libre del fluide
equilibra las presiones entre los puntos situados a un mismo

nivel de la superficie.:

Pya = & . h . g (siendo P la presion

hisrostdtica, y "g" la aceleracidn de la gravedad) (Cromer, 1982)
Asi si se consideran dos puntos vesicales A y B. La
Presion total ejercida sobre ellos serd la misma, ya que se
encuerntran al mismo nivel (h}, a pesar que la columna de orina

soportada por A, sea mayor que la soportada por B (Fig. 1.1.3.)



Y.
presion intraabdorninal p. hidrostdtica p. del detrusor

Figura 1.1.2.: Componentes de la presidn vesical
Presion intraasbdominal. Presisdn hidrostdtica, Presion del detrusor

_In

Figura L.1.3,:Efecto de la presidn hidrostatica
La presion hidrostdtica depende de la distancia a ta superficie
del fluido (h}, y no de la columna de fluido soportada (A,B)



1.1.2,- PRESION DEBIDA A LA YENSION DE LA PARED VESICAL
Las paredes vesicales est4n sometidas a una clerta tension

{0} detinida como ta fuerza (F) aplicada por unidad de longitud

(1):z
g = £/ 1

La presion vesical se opane a la tensién ejercida por las
paredes, Ambas fuerzas se contrarrestan por lo que la eriga Y-
mantiane en equilibrio. Comparando la vejiga a una esfeéra (Figura

L.E.4):

La fuerza debida a la presidn intravesical (F.) serd:

F, = P , n . r® (siendo r el radio)

La fuerza debida a la tensidn parietal (F.) serai

Fe =0 . 2 .1 .1

tyualandp ambas fuerzas:

P =2, a/ r, 1o gue =e2 conoce como Ley de Laplace

{Jou et al, 1984),



Figura 1.1.4.; Ley de Laplace
La fuerza debida a la presion vesical (P}, se mantiene en
egquilibrio comn la fuerza debida a la temsian producida en las
paredes (o).



1,1.3.~ PRESION INTRAABDOMINAL

La presidén intraabdominal representa el peso del contenido
abdaminal, Este pesc depende dw la posicidn y estado de
contraccién del diafragma.

Como segun el principio de Pascal, si se aplica una fuerza
a un fluido en reposo, se transmite por igual a todas las partes
del mismo (Cromer, 1982), la presitn intraabdominal se transmitira

par igual a través de la pared al contemnide vesical.



L.2.~ CONCEPTO DE URODINAMICA

La ciencia que estudia la fase de llenado vesical y la
miccidn constituye la Urodinamica.

La Urcdindmica s& puede definir de@ dos formas. En un
sentido estricgo como el estudio de las caracteristicas del
tracto urinario, empleando los principins y leyes de la mecanica
de fluidos (Bradley, 198&). En un gsentido amplio como el estudio
de la fupcion y disfuncion del aparato wurinario, mediants un
método apropiade (Tarrens, 1984).

Este estudio se basa en dos pilares:
un soporte tecnologico que registra los
fenomenos qua ogurren en #}! aparato urinario.
un soparte tedrico que explica los datos
recagidos por lpos instrumentos de medida,

El soporte te:nnlégién !ﬁ constituyen los instrumentos de
registro del tracto urinario. El soporte tedrico esta formado
baslcamente paor la Mecanica de Fluidos. Desde un punto de vista
amplio, tambien estarisn dincfluidas todas las disciplinas que
ayuden a comprender el comportamiente del aparato urinarico, como
la Anatomia, Histologia, Eicquimi:a, Biofisica etc.

Asi la urodinémi:a' s@ podria considerar [~4~ 1, 1] la
ciencia que estudla la dindmica del aparato urinario inferior,

tanto en condiciomes normales como patologicas.



L.3.- REGISTRO) DE LA PRESION VESICAt DURANTE LA FASE DE LLENADD,
CISTOMANOMETRIA

lL.a cistomanometria es el método por el cual se mide la
relacién presion/ volumen vesical (I.C.S., 1974).

La cistomancmetria es un registro dindmico. Registra la
variacidn de la presidn vesical, con el aumento del volumen
intravesical.l Habr4 que tener en cuenta dos aspectos! La teécnica
para medir la presion vesical, y el método empleado para llanar

la vejiga.

1.3.1.—~ ANTECEDENTES HISTORICOS

L.a sustitucidn de& la teoria humoral cldasica [sangre,
flema, bilis amarilla, bilis negra) (Taton, 1%88) por la Teoria
F;brilar en la idea de la naturaleza, produjao  una nuava
concept idn del organismo humano. Este fue considgprado camo  una
mégquina orgdnica cuyo funcionamiento se explicaba mediante las
leyes de la Hecani;a. Los precursores de esta nueva teoria
concclda come Yatromecanica fueron italianog comg Giovanni

Bourrelll (1408 - [479) y Fabrizi d'Acquapendence {1533 - 1&19).

Estos autores fueron los primeros en aplicar la Fisica a la
Medicina. Rascribieran mediante leyes de 1la palanca la
contraccién muscular., Fueron precursores de la hemodindmica, al
calcular el trabajo cardiaco en funcidén del didmetro Y

resistencia mecanica del arbol arterial (Lain, 1982). Pero la

aplicacién de ideas aprioristicas produjo concepciones erroneas.

1@



En el siglo XVII! Haller (1708B-1777) describid tres tipos
de fibras orgdnicas bdsicas, con diferentes propledades: La
muscular, la onervissa y la conjuntiva. Las fibras nerviosas se
caracterizarian por su sensibilidad o propiadad de transmitir
pstimulos {(lo que hoy se denomina conductibilidad). Lazs fibras
musculares poseerian irritabilidad o capacidad de contraerse
mediante estimulos (hoy llamada contractibilidad). Las fibras
conjuntivas solo poseerian propiedades mecanicas. Los diferantes
arganes de ta economia, como la vejiga estarian dptados
gimultAneamente de sensibilidad e irritabilidad,

La construccien de instrumantos de registro gréfico.
permitid obtener datos objetivos del funcionamiento arganmico. El
primer instrumento de registro fuéd fabricado por Ludwing (1B46),
inventor del quimografo, instrumento gue estudiaba las prosiones
del sistema circulatorio., La aplicacidn de los principios de la
hidrodindmica a los registros obtenidos mediante 2] quimdgrafo,
dio tugar a la aparicion de la Hemodinamica {(Lain, 1982), que se
constituyd en la primera disciplina que estudid por medios

técnicos =] funcionamiento de un aparate del organjemo,

11



£l estudio instrumental del funcionamiento del organismo
se genaralizd rdpidamente, Entre los discipulos de Ludwing
{inventor del gquimdgrafo) se encontraba el italianc Mosaso (1B44-
191@), que trabajo con ¢l en Leiprig. Mosso fuéd inventor de
numerosos instumentos de registro grafico como el ergdgrafo
{1890) para medir la fatiga muscular. Junto con Pellacani (1892)
fué #1 primero en medir de forma continua los cambios de presidn
intravesicales. Para ello utilizaron en su laboratorio de
fisiologia de Turin un pletismégrafo, aparato que mide cambios de
volumen . Con ellos se inicid el registra de la presidan

intravesical (Azagra, 1974).

Los primeros instrumentos de registro o cistomandmetros
consistian en un tubo de vidrio conectado mediante cistomtomi{ia o
sonda uretral, La presion se madia directamente en al tubo segun
el nivel que alcanzara &l agua.

La conexidn de un tube con mercurio permitid disminuir la

altura del tubo, al ser el mercurio trece veces mas denso que el

agua,

12



Un paso importante fué el registro de presicn mediante
cistomanametros da membrana. En estos instrumantos los cambics de
presion se median por la deformacion de una membrana conectada a
una camara de vacio. Se podia acoplar un sistema de registro
grafico, obtenjiendose una curva de presidn. El primer
cistomandmetro de estas caracﬁeristicés fud Eomercializada par
Lewis en 1738.

Paralelamente s comen:d a medir "simultaneamante ta
presién vesical y abdominal, para estudiaﬁ.[q{influencia de los
organns abdominales sobre la presion dal detrusor. Laos primeros
en realizar esta técnica fueron Denny-Brawn fzﬂprFESGn (L1933} .

5in embargo los registros 5imu1t5nens'éé presiones no se
genaralizaron hasta la década de los sééeﬁta,'hgn la introduccién
de la electrdnica. Ello permitio la consfrucc%bn de instrumentos
mas manejables.  En esta época la éplicacidn d; las layes de la
hidrodinamica a los registros de presidﬁé; did  lugar al
macimiento formal de la Urodindmica {(Torrens, 1?84).

.gs avances tecnnlogicos han tenido sq repercusidn en laa
técnicas urodinamicas., Con la incorporacion de la informatica se

abre una nueva perspectiva en la Urodinamica.

13



Figura 1.3.1,: Poligrafo Wiest Urocompact BBOS
Equipo urodindmico de ultima generacién. Dispone de un sistema
informatico incorporado al registro de medida,

14



1.3.2.- JECNICA DE MEDIRA DE LA BRESION VESICAL

Para medir la presion vesical es preciso introducir un

cateter en su interior por via transuratral o percutdnea
suprapibica . Este vltimo constituye una técnica mas agresiva, vy
no siempre exenta de riesgos.

La presion se mide mediante un manémetro. El mandmetro a8s
un instrumento que relaciona la presidn registrada con la prasion
atmosférica. El valor obtenido e@s la diferencia entre la presicn
absaluta v la presidn atmosférica (Cromer, 1982).

Para tener an cumnta ol efecto de la presidn hidrostatica,
el punto donde se recaja la presidn deberd ser siempre el mismo.
For recomendacion de la [.C.5. (i%74) se toma como puntﬁ de
referencia @l borde superior de la sintisis del publs, esténdo al
enfermo en decubito supino.

El componente abdominal de la presion vesical, se mide por
spparado a través de una senda rectal. Este registro se toma como
aproximacion de la presidn intraabdominal.

l.a presion  vesical debida a la tensidn de la pared, ©
presion del detrusor (Ps) se obtendra de la difersncia entre

la presién vesical (P.) vy presidn abdominal (Pa). (Abrams, 1984).

Fg = Py = Pa
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1.3.3.- METODO DE LLENADD VESICAL

Para reproducir las condiciones fisiolégicas, 1 registro

de presidn debe realizarse durante todo el tiempo que dure la

fase de llenado. E]l tiempo smpleadp para completar el llenado

vesical es -prulﬁngadn. Aungue algunos autores realizan el
registro durante‘ el llenado vesical fisiologico con la arina
ureteral {(Klevmark, .1974), Habitualmente la vejiga e 1llena
externamente con uﬁ fluﬁdp través de upa sonda uretral. Hay que

tener en cuenta que €] llenado vesical a través de la sonda
uretral supane otro factor de distorsian de la fisiologia vesical

normal.,
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Figura 1.3.2.: Cistomanometria
La presicdn vesical (P ves)se registra mediante sonda eretral, La
presion intraabdominal (P abd) mediante sonca rectal. La presion
del detrusor (P det) se obtiene restando la presidn abdominal de
la vesical
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1.4.- CARFCTERTSTICAS DINAMIUAS YESICACES DURBNTE LA FASE DE
EEENADO

La produccidn de orina por parte oe ios rifones es
constante. El aparato urinario inferior transforma la secrecion
urinaria d® un proceso continuo a otro intermitente. La orina
producida se va almacenando en la vejiga merced 4 dos mecanismos!
Un mecanismo de continencia que evita la salida de orina al
exterior, y un mecanismo antirreflujo que impide el reflujo de la
vrina al ridén, La pared vesical se acomodard a su contenido con

una minima elevacion de la presicon intravesical.

1.4,1.- CONTINENCIA URINARIA

La continencia urinaria se produce porque la uretra |y
cuslla vesical) mantienen wna presidn mas elevada que la vejiga,
Y porque la vejiga no presenta actividad contrdctil fasica
durante esta tase de 1lenado.

El aumento de la presicdn uretral, se produce a expensas di
la contraccioén de los componentaes viscoelastice, muscular 1is0 v
estriado del mecanismo esfinteriana uretral, Esta actividad
uretral estd mediada fundamentalmente por gntimulacion
vegetativa, tips simpdtica. Adands de un componente muscular
activo, hay un componente hidredinamico, que permite nque
cualguier incremento de presidén abdominal se transmita per lgual
a la vejiga y a4 la uretra, ayudando da esta manera a mantener la

continencia urinaria (Mundy, 1984).
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Durante la fase de llenado vesical, el musculo liso
de la wvejiga (detrusor) no experimenta ninguna cantraccion
fasica a pesar de recibir impulsos aferentes de sus receptores de
tension. Esta inhibicidn parece estar mediada por tres tipos de
procesos (Mundy, L984) ¢

— Una innhibicidn de las motoneuronas parasimpaticas
espinales merced a interneuronas inhibitorias medulares.

- Un mecanismo de tiltro de las neuronas ganglionares
parasimpaticas, mediante el cual solo se transmitirian los
impulsos aferentes cuando alcancen cierto umbral.

- per ultimo una inhibicion gelmpatica de la
tranemision gangliomar parasimpdtica,

Estos reflejos activos durante al llenado, s& suprimirian
durante la miceion por influencias supraespinales, principalmente

del centro mesencefalico de la miccitn,
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musculo liso uretral
esfipter estriado
intrinseco uretral

esfinter estriado §

cuello vesical
{mdsculo liso)

perturetral
MECANISMO MECANISMO
DISTAL - PROXIMAL
Figura 1.4.1.: Companentes aestructurales de la continencia

urinaria

20



1.4.2.- MECANISMO ANT IRREFLUJO

El tracto urinario supsrior [(pelvis y urecer), transporta
ia orina desde la papila renal a la vejiga, E] transporte de la
orina se regaliza mediante ambol;das o "bolus" de orina.

El ureter se encuentra colapsado y sometido a una presion
vasal debida al “"tono ureteral"” . Al llegar el "bolus" de orina,
las paredes uretrales. Tras llegar el "bolus urinario" se produce
una contraccion fdsica ureteral por detras del bolus, que permite
la progresidn del mismo a lo largo de! ureter, (Salinas y Priego,
1984} .

La contraccion fdsica del misculo ureteral ‘pruducn una
onda peristdltica. La peristalsis se inicia ®N  un  Marcapasos
situado en la porcion crane;l calicial, siendo independiente de
la inervacien ureteral ( Vela Navarrete, 1989).

La onda peristdltica actua ocluyendo la pared yreteral vy
empujando el bolus de oripa anterdgradamente hacia la vejiga,

Cuando la onda peristadltica alcanza la unpion uretero-
vegical, la presidn desarraollada debe exceder a la presion
vesical,; para que la orina pueda pasar a su interior (Griffiths,
19083). &1 la presidn vesical es elevada, no se podrdn abrir las
paredes de la unian uretero-vesical y habra flujo retragrado de

orina desde la vejiga al ureter (Griffliths, 1983).
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S5i la presidn vesical ss mantiene slevada se compromete el

mecanismo de transporte urinario, fusionandose los sucesivos
"bolus* de orina. S5e forma entonces una columna continua de
orina, que impide la actividad contractil fasica uretral, La

orina progresa unicamente debido a la presion hidrostatica (o
pesq de la orina acumulada), Este hecho se traduce gn un aumento
de la presion basal (Salinas y Priego, 1984).

. El efecto de la elevacion de la presion vesical sobre el
aparats wrinario superior, fué comprobadolexperimentalmente por
Resel {1974}, E£ste autor estudiands los cambios de presion
pielica en perros con sonda ﬁratral ocluida, observd que si la
presidén

vesiral se eievaba por encima de 20 cm H0, la presion

basal pielica aumentaba desds @ cm H20 hasta cifras de o8 cm H=0.
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Figura 1.4.2,: Mecanismo de transporte urinario en gl ureter
La onda peristdltica empuja el bolus de orina, ocluyendo la pared
ureteral. Si aumenta la presion anterdgrada, la onda peristdltica
w6 incapai de ecluir la pared ureteral, desaparegiendo la anda

peristiltica.
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La unidn uretero-vesical es la porcidn intravesical del
ureter. Esta porciédn de 1,5 cm de longitud, presenta un curso
oblicuo a traves de la wvejiga, pudiendose distinguir dos
segmentos: Un segmento intramural rodeado de masculo detrusor, y
un segmentoc submucoso, que descansa directamente bajo el epitelio
vesical (Tanagho, 19B&). El retlujo vesical puede ocurrir cuando
el tunel intravesival se destruye. Es lo gue constituyve el
reflujo primario por alteracidn anatémica de la uniédn uretero-
vesiral (Levitt y Weiss, 1583). I

El reflujo secundario seria consecuencia de una elevacidn
de la presidn intravesical. S5i esta elevaciédn aparece durante el
llenado vesical, y en ausencia de toda actividad contrdctil dal
detrusor, constituye el reflujo pasivo (Perales, 1989).

Lta activacién del reflejo de la miccidn, produce la
contraccidn del detrusor, con la apertura del cuello vesical v
uretra, y la expulsiadn de la grina al exterior (Mundy, L1%84).

La contraccion del detrusor no producird reflujo wvesico-
ureteral, excepto en los casoms de afectacidén de este mecanismn
reflejo {como ocurre en ciertos lesionados medulares), o0 Que
exista una alteracidn anatdmica de la unidn uretero-vesical.

Asi pues el principal mecanismo antirreflujo durante la

fase de llenado, serd el mantenimiento de una presion vesical

basal bafa,
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. ureter
pntramura__

ureter
submucoso

Re¢lujo
Posible reflujo

Sin reflujo

Figura 1.3,3.- Anatomia de la unidn uretero-vesical
La porcion intravesical del ureter e compone de un segmento
intramural y otro submucgsa. El reflujo primario se - produce

cuamdn s8 acorta la lengitud del segmento submucoso
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Cuande se realiza una cistomanometria, se comprueba gue
vaejiga se comporta como un reservorio de baja presion., £l efs
del componente abdominal se elimina mediante la sustraccidn de
presidn  rectal. El componente hidrostdtico depende de
distancia entre la sinfisis del pubis y la cara anterior vesic
Esta distancia es pequela por lo que apenas influye en la pres
vesical total. Asi puss, la baja presion de llenado se debe a
s@ mantiene una minima presién del detrusor hasta llegar al fi
del llenado vesical.

Otra forma de eupresar este hecho es en  términos
"Compliance" o acomodacidn vesical., Se define la Compliance
cona la  relacion entre el incremento de volumen (0 V) vy

incrementn de presidn (N P

C = Nv/ NP
La vejiga wurinaria posee la propiedad de admitir grar
incrementos de volumen, sin el correspandiente  aumento

presion. Eksto es presenta wna alta Compliance o acomodat

{Abrams, 1%684),
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Figura 1.4,4.) Cistomanometria
Observese la baja presidon vesical durante toda la fase de 1lenado
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1.4.3.~ ACOMODACION DEL CONTENENTE YESICAL A SU CONTENIDQ

La baja presion vesical llaméd la atencion desde la
realizacion de las primeras cistomanometrias por Mosso ¥
Pellacani {1B82}. Para explicarlo, Denny—Brown y Robartson {1933)
supusieron que durante el llenado vesical, 88 producian dos
clases de reflejoss; Un refleio excitatorio, que ellos denominaron
"tono vesical", que daria lugar a una elevacién reactiva de Ja
presidn., A este reflejo se opondria otro de caracter inhibitoerip
gue llamaron "adaptacidn vesical", y cuya funcidn seria disminuir
dicha presién. La presion vesical resultante estaria producida
pc? la interaccicon de ambos,

-Aceptandn la existencia de estos reflejos vesicales
durante la fase de llenado, quédaba por determinar el origen y la
naturaleza de los mispos. Para algunos autores se trataria de un
estimulo inhibitorio parasimpdtico. Su origen estaria en el
centro de Barrington de los pédunculos cerebrales (Langworth Y
Kolb, 1i933). Para otros se trataria de wuna inhibicion de
naturaleza simpdtica, logalizada a nivel supraespinal (Gjoene,
1966) o© espinal (De Groat y Lalley, 1972). Segun otros el
egstimulo seria  dependiente de la actividad del plexo neuronal de
la pared vesical (Elbadawi y Schenk, 1974),

Nesbit vy Lapides (i%948) fueron los primeros en indicar gue
el llamadeo “tono vesical” seria independiente de la actividad
neurdgena, al observar gque la capacidad vesical para mantener su
presion baja, tenia lugar en controles sometidos a la accion de

bloqueantes ganglionares como el cloruro de tetraetil-amonio.
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Posteriores experimentos con vejigas denervadas quirdrgicamente,
confirmaron gque s& mantenia la baja presion vesical durante el
llenado (Tang y Ruch, I9%%). De ello se dedujo que el llamado
" tono vesical", estaria determinade Jdnicamente por las
propiedades contractiles intrinsecas del musculo vasfcal, dando
lugar a la teoria del origen midgenc de dicho reflejo,

Remington y Alexander (19%3) observaron quae la baja
presion vesical durante el llenado se producia atn en vejigas da
cadaveres o extirpadas, por lo que dedujaron que las propledades
vesicales durante el lienado dependerian wnicamente de las
propiedades fisicas de la pared vesical, sin participacién de
reflefo vesical alguno, y que no se podia hablar con propiedad de
"tona vesical" para referirse a la presion vesical durante el
llenadn, Definieron el tono vesical como la preslan vesical
praducida por la contraceicdn activa del musculo.

Por esto, la comprensidn del comportamiento vesical
durante la fase de llenado, deberd comenzar por el estudio de las
propiedades mecdnicas de la pared vesical en esta primera fase

funcional! del tracto urinarioc inferior,
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1.5.- PROPIEDADES ELASTICAS DE LA PARED VESICAL

1,8.1.~ BEFINICION DE ELASTICIDAD

La pared vesical estd sometida a una ciarta tensian (o)
duranta la fase de llenado. Esta tensidn es consecuencia de la
deformacion (8) producida en la pared.

El cambic de tensién de un material cuando es elongado, as
una medida de su elasticidad. Hay muchos tipos de comportamiento
elastico., El mas simple es un comportamiento slastico linear o
Hookilano,

Un comportamiento eldstico linear significa qua la tension
del material, es diréctamante propoercienal al grado de

defprmacion, Expresado matemdticamented!

g =E . ¢ (siendo E el modulo de elasticidad).
Esta relacidn se conoce también comp ley de Hooke.
5i se representa graficamente esta relacion, s¢ O0Obtiene
una linea recta de pendiente E (Fig. 1.3.1) (Coolsaet, 1977).
La tension (0) de un material se define como la fuerza (F)

a gque ps sometido por unidad de longitud (1):
¢ = F/7 )

La deformacian (€) se define comp la variacion relativa de

longitud:

€ = 11/ 1. . Siendo 1, la leongitud inicial, e

Nl la diferencia entre la longitud alcanzada (1) y la = (1=lal}.
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1.5.2.~ MODELD ELASTICO

Pada la complejidad de la pared vesical, uno de los

+

métodos para pstudiar las propiedades mecinicas serd la
glaboracion de un medelo tedrico.

Un modelo e& una analogia conceptual. El mpdelo es
adecuado si e} comportamiento previsto se adapta a los hechos
experimentales. Para su construccicdn se enunciardn una serie de
proposiciones tedricas.

El modelo mas sencillo consiste en comparar la pared
vesical a Qn modelo eldstico linear ]llamado elemento de Hooke. E1
elemento de Hooke consiste en un resorte que se llamard E (como
su modulo eldstico) para abreviar, sometido a una tensidn o (Fig.
1.%,2.). La relacidn entre l1la tensiton desarrollada vy la
deformidad preducida vendra definida por la ley-de Hooke .

Para ello se enunciaran las siguentes premisas:

- La vejiga estd formada por material eldstico linear.

~ El espescr de su pared es despreciable sn  relacion
con su volumen., 5 =e tuviera en cuenta el espesor, habria que
considerar esfuerios, rn vez de tensiones, lo que complicaria el
modelo [(Kpndo y Susset, 1973).

- La vejiga tiena forma esférica,
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Figura 1.¥.:.: Relacidn tension (o}, deformacidén (€) de un

material  elistice linear o hookiarno, La  relacien egd linpar,

torrespanZiendg ta pendiente de la recta (E) al medulo glastico
del material,.

F—AAAAA—

Figura 1,5.2.- Elemento de Hoocke. Compuesto por
un resorte sldstico (E)
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Para averiguar si la grafica de llenado vesical se ajusta
al mpdelc elastico de Hooke, se& aplicard la ecuacidn de la
elasticidad ( ¢ = E. € ) a una esfera,

Por la ley de Laplace, la tensidn (o) desarrollada en las

paredes de una esfera serdt
g = L/2.P.r {siendo r el radio de la estTera)l,

£l volumen de una esfera es:

V =4/ @ . r* rs (VWa)i"® {giendo a = 4,.n/3)
La defarmidad producida en las pared vesical (€) serd:
€ = (ra-r)/ ra

Sustituyendo:

€ = ( VAV, —lirs3

Sustituyendo en la ecuacion de la elasticidad, la presian

producida en la vejiga serd:

P . AV/a)*3 = 2 [ E . | W/, ~L)rr>

P=2 ., a3 , E , [1 - [VD/V)*”]

Sggun esta ecuacidn, el modelo eldstico predice un ligero
aumento de la presidn, manteniendose posteriormente priacticamente
estable (Figura L1.5.3)

Por lo tanto, e! modelo elastico tfunciona, siempre que se
considere a la vejiga como un argano esférico de espasor
despreciable, 8in embargo cuando el volumen inicial s pequefio
la vejiga no se comporta como un argano esférico, por lo que es

dificil extrapolar los datos experimentales a un modelo tedrico,
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Figura 1.35.,3.- Grafica de presiones tedrica segun el madelo
elastico.
Se produce un aumento inicial de la presion vesical, seguido de
valor practicamente constante
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1.6.- COMPORTAMIENTO VESICAl A DIFERENTES YELOCIDADES DE (LENADD

LLa dependencia de la presjion vesical de la velocidad de

llenado fué analizada por Klevmark (1974).

En primer lugar Xlevmark relaciond la velocidad de llenado
vesical con la diuresis horé?ia (H.D.} en gatos, comprobando que
era alrededor de 26 ml/ Kg/ dia.

Cuando ®1 ritmo de infusitn era infaflnr a 2.4 vaces la
diuresis horaria (2.4 H.D.}, no s producia incremento de 1la
presion intravesical hasta el momento de la miccidn.

Si el ritmo era superior a 2.4 H.I). se producia wn aumento
continuade de la presion vesical hasta gue ccurria la miccidn.
La pendiente del aumenta de presion era proporcional a la tasa de
llenado vesical.

5i se reducia #] ritmo de llenado a valores menores, la
presion disminuia, pero se estabilizaba a un nivel superior al
que tendria si desde e)] principio la vejiga hubiera sido llenada
con valares menores {fendmenc de acumulacilidn de presidn) (Fig.
1.4.1.)

Klevmark {1?77a) contfirmé posteriomente que ambos
fendmenns eran independientes de la Lnervacidn vesical al
reproducirlos en animales sometidos a asimpatectomia ¥

parasimpatectomia.
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En la dependencia de la presien vesical de la velocidad de
llenada, se pueden distinguir dos aspectos., En primer lugar el
auments de la presidn la aumentar la velocidad de llenado. En
segunda  lugar la presidn de llenado disminuye al cesar el
llenado wvesical, Esta disminucion as proporeional  al tiempo
transcurrido desde Que cesa el |lenado,

Asi pues existe una dependencia‘de la presidn vesical del
ritmo de llenado, Y una dependencia de la presion vesical del

tiempp transcurrido desde 1a tinalizacion del llenado.
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Fiaura 1.5,1.- Comportamienteo vesical ton diferentes patrones de
llenado

El llemado continuo a bajo ritmn, produce una presion constante

hasta el momento de la miccion (A), €1 llepado continug a ritmo

elevado, produce un aumento linear de la presidn hasta la micgian

(R}, El1 llenado intermitente con ritmo alto 2 un ritmo bajo,

produce una caida de la presidn vesical, pero se estabiliza a un

nivel mas alto que ®) primer caso (C)(fendmeno de acumulacian de
presionl.
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b.6.1.- DEPENDENCIA DE LA ERESION YESECal DEL, £]IMO DE LLENADG

La aceleracion del ritmo de llenado vasical, produce uyn
aumentn de la presidn vesical {(Fig., 1.46.2.) (Coolsaet, 1977)

Denny~Brown y Robartson {1933), fueron las primeros en
observar este fendmeno., Ellos lao atribuyeren a un reflejo
a*citatorin vesical,

. Remmington vy Alexander (1953) comprobaron que el mismg
fenameno ocurria en vefigas extirpadas. Ante este hecho
concluyeron que la elevacion de presion produc ida era
independiente de estimulos naurogenicos o0 mecanismos musculares
activos, Asi pues este comportamiento se atribuye a las

propieddades mecanicas vesicales,
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1.6.2.~ DEFENDENCIA DE [A PREGION VESICAL DEL TIEMPO TRANGSCURRLDOD
DESDE EL FINAL DEL LLENADD

81 tras el llenade vesical, se mantiene el volumen
constante, se observa que la presion vesical experimenta unm lento
descenso. Eate fendmeno observado repetidamente, ha sido
denominado de forma diferente en la literatura. ARelajacidn de la
tensidn, disminucidn de la tensidn, caida de la tension
(Fig. 1.&.2) (Coolsaet, 1977).

Fueron tambidén Denny—Hrown y Robertson (1933) los primeros
en estudiar este fendmena. Como en el caso anterior, atribuyeron
este hecho un a segundo reflejo vesical llamado adaptacidn. Este
refleio seria opuesto al reflejo excitatorio.

Para otros autores esta disminucion de la tension serifa
expresiéon del "tono vesical”, atribuyendo un prigen miocgeno a
esta propiedad (Raose, 1941).

Remington vy Alexander (1955} reprodujeron este fenamenc
en vejigas extirpadas. Ello indicaria, como en él caso anterior,
wun prigen mecanico de dicho comportamiento,

l.as propiedades eldmticas po explican porquée se produce
esta influencia de la velocidad de lienado sobre la presion
vesical., Serd necesario acudir a otro tipe de propiedades

mecanicas.
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Figura 1.5.2.-
Dependencia de la presién vesical del ritmo de 1lenado
El llenado rapido {A) produce un mayor incremento de presidn, qua
el llenado lento (B},
Dependencia de la presidn vesical del tiempo transcurrido desde
’ el llenado
Tan pronto comoe se interrumpe &l }lenado, la presion

disminuye
conforme pasa el tiempo,
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1.7.- PROPICDADES YISCOELASTIGAS DE LA PARED VESICAL

1.7.1.- DEFINICION DE VISCOELASTICIDAD

La propiedad de ahsorber la tension producida, es comin a
varips tipos de materiales organicos. fSe deber a la composicion
malecular que low hace comportarse comec elastomeros, puUes Sus
moleculas se alargan adaptdandoss a la deformidad producida. Estos
materiales al elongarse generan una tension que no  depende
unicamente de la amplitud de la deformacidn, sino también de la

velocidad con que se  produce  édsta. Esta s& conoce como

viscpoelasticidad (Coonlsaet, 1977).

1.7.2.- MDDELOS VISCOELASTICOS

El estudio de las propiedades viscoelAsticas tambien se
puede hacer mediante modelos teoricos. Estos modelos simulan =1
compartamiento de los materiales viscoelédsticos.

La propiedad que la tensidn {¢) generada es proporcicnal a
la velpcidad con que sa produce la deformacion (¢) =e representa
por el aelemento viscoso o de Newton (Fig, 1.7.1.), cuya erpraslidn

matematica ea:

gv = u , de¢/ dt (siendo ov la tension producida por

¢l elemente viscoso, p @l modulo de viscosidad, y deé/ dt la

velocidad de deformacion}.
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Figura 1.7.1.1 Elemento viscose o de Newton
Consiste en un embolo cuya tensidn producida (o) es proporcicnal
4 la velocidad de deformacion,
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La viscoelasticidad se refiere al comportamiento mecanico
de un material que pused propiledades eldsticas y viscosas. La
elasticidad si2 represwiibard por un elemento elastico de Hooke.

£1 madelo mecanico viscoelastico precisard la rombinaridn
de elementos viscosos y eldsticos. Aunque las combinaciones son
infinitas, los modelos principales son {(Yuang~cheng, L9871

- Fl modelo de Voigt gque combina un elemento elastico en
paraleslo con un elemento viscoso (Filg. 1.7.2.). Este modelo se ha
rmpleado difusamente para a1 estudio de las propiedades
viscroeldstica de diversos materiales orgdnicos (Sanjevi, 1982),.

- Un derivado de este modelo es el modelo del Saollido
Linear General! (Hermandez Ros, 1988) (Fig 1.7.3.,). Este modele
fué empleado por Remington y Alexander {(1933) para explicar el
compor tamiento viscoeladstico vesical.

- El madele © cuerpo de Maxwell combina un elamante
@ldstico ¥ un elemento viscoso en serie (Fig, 1.7.4.), El estudio
de las propiedades viscoeldsticas de los materiales organicos se
iniciaron con este modelo. En L927 Lewin y Wyman aplicaron este
modela al estudio del musculo.

- Un derivado de este modelo #s el modelo de Kelvin, Esta
modelo fue aplicado por Apter (196%) para e) aestudioc de 1la
viscomslasticidad tisular, al emplearloc en ol estudio del
comportammiento de un segmento anular de aorta. Por ello este

modeloa se conoce también como modelo de Apter (Conlsaet, 1977,
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Figura 1.7.2,:Modelo de Vaigt
Conziste en un elemento elastico alineado en paralelo con uwn
elemento vigcaso

E;
—— AANANAA——

—AAA— —*0

=

I’I

Figura 1,7.3,: Modelo del Sdlido Linear General
Coneiste en un cuerpo de Voig alineado en serie con un elemento
elastico,
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Figura L.7.4.: Modelo o cuerpo de Maxwell
Esta formado por un elemento de Hooke alineado en serie con un
elemento de Newtan.

E 1 n
— AT —

]__ >

EO

Figura 1.7.%.1 Modelo de Kelvin o Apter
Esta formado por un cuerpo de Maxwell alineado en paralelo con un
elementn de Hooke.
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E1 modelo de Apter esta formado por un cuerpo de Maxwel]
alineado en paralelo con un elemento de Hooke {Fig. 1.7.5.). Este
modelo  se ha convertido en la base de postericres modelos de la
viscoelasticidad vesical.

Dado que el modelo de Apter esta basado a SuU vez en  un
Cuerpo o modelo de Maxwell, se estudiaran sus propiledades
mecdnicas del cuerpo de Maxwell.

Como sa vie anteriormente el cuerpo de Maxwell estd
compuesto por un  elemento de Newton alinéado en @@rie con  un
elemento de Hooke,

El elemento viscoso o de Newton representa en e)l modelo la
propiedad de que la tension generada &8 proporcional a la

velocidad con que se produce la deformidad.

gv = u . d&/ dt (sfendo ov la tension producida por
el elemento viscoso, p la constante de viscosidad, vy des dt la

velocidad de deformacidn).

El1 elemento eladstico de Hooke representa la propiedad de
qQue la tensi{dn producida {(o2) es proporcional a la deformacidn

provocada (#},

gk = € , E {aecuacién 1.7.1)

46



Al pstar alineados en serie, la tensidn producida por wl
elementa eldstico (o) es la misma que la producida por el

elemento viscoso (ov).

gV = OB

Sustituyendo en las ecuaciones anteriores)
W, de/ dt = E . € | d&/ @ = ES p , dt

Integrando:

& t
'( de/ & = E/p.]‘ dt

€ t
{ In € ] = E/ p . [ t ] H
€p t=0

Int - In€eo = - E/p . £t 3 1n {e/ep) = - E/f p . Lt

gy

Elevando a
~-{E/ P} .t -(E/ p) . t
&/ €p = ¢ § € = 60 , @

Sustituyendo en la ecuvacidn 1.7.1s

-(E/ p) . t
g = E ., @0 . ®
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Como €0 es la deformacion inicial, £ . ¢o sers la tension

inicial (eo); sustituyendo:

~(Ef p) . t
¢ =400 , e {ecuacion 1.7.2.)

Se obtiene asi la definicidn matemdtica de

viscoelasticidad, expresando que la tensidn producida (o}

la

es

compensada s lo largo del tiempo por el elemento viscoelastico

[ ~(E/ u) ] de forma exponencial.
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1.7.3.~ MODELO VISCOELAST RE LA PARED \vesicaL

Come se citd anteriormente, al primer modelo mecanico
vesical fué propuesto Por Remington y Alexandesr (19535).

Aunque en la actualidad existen atros modelos (Andersson
et al., 198%), e! modelo viscoeldstico mas aceptado, tuvo un
precedente con Palmas y Rigato en 1947, Sin embarge gste trabajo
fué poco difundide.

Fusg, en 1972 cuando tasi simultaneamente tres grupos de
investigadores, propusieron wun modelo viscoeldstico similar.
Todos ellos estaban basades en 2l modelo de Kelvin difundido por
Apter (1969}, Estos modelos fueron; El modelo de Kondo et al
(L972) (Fig. 1.7.4,)}, »! modelo de Coolsaet et al. (Fig 1.7.7.) ¥
el modelo del proplo Apter st al, (Fig. 1.7.%,).

Estos autores liegarom a sus mode los mediante el andlisia
de las graficas de presidn vesical de la cistomanometria,
obtenidas mediante llenado vasical riapido.

Asi Kondao et al. (1972) analizaron el tendmenoc de
relajacieon de la tensisdn vesical. Para 2llo estudiaron los
cambios de la presidn vesical tras 1lenmado vesical rdpido. Tras
afadir 20 ml como volumen inicial, se procedid a la inyeccion de
30 ml en 1'2% seg. Se midieron los cambios de presidn vesical
durante 3 minutos., La infusisdn se repiiib tres veces hasta un

volumen vesical total de 11@ ml.
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Fig, 1.7.4.: Modelo viscoeldstico de Kondo et al. (1972)
Esta farmado por tres cuerpos de Maxwell alineados en  paralelo
con un elemento de Hooke.
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Figura 1.7.7.1 Modelo da Coolsaet et al, (1972)
Esta formado por dos cuerpos de Maxwell alineados en paralelo con
un #lemento de Hooke.
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Este método, denominado cistomanometria de ]1lenado rdpido
por Kondo et al. (1972), o cistomanometria “por pasos" por
Coolsaet et al. (1973}, &% mas util que la cistom;nometria
cldsica o de llenado lento para el estudioc de las propisdades
viscoeldsticas vesicales.

La grafica de presion resultante, puede ser descompuesta
en dos segmentos (Fig. 1.7.8.)¢

-~ Un primer segmento ascendente (1) hasta lleagar a Jla
maxima presion (P.max).

- Un segundo segmento descendente (II), hasta llegar a una
presidn minima (P, min), superier a la presion inicial, que

equivale al fendmeno de acumulacidn de presion de Klevmark.

El primer segmento, muestra un aumento de la presion
durante la inyeccion de liquide. Para comprohar si este aumento
de presidn sigue la ley de Hooke (relacidn linear entre tension y
detformacidn}, Kondo y colaboradores aplicaron la ley de Laplace,
sustituyendo la relacidn presion/ v lumen por tension/
deformacion (Fig. 1.7.9.)

La deformacion no sigue una relacion linear con la tensicn
{comd ocurria @n las stapas iniciales del llenado lento). De ello
se deduce gque un modelo eldstico puro, fo s ajusta  al
comportamiento vesical durante el llenado rdpido,

£l segundo segmento, representa la fase de relajfacion
vesical, lo que implica la existencia de algun mecanismo, que
absorba la tension producida en la pared vesical, Se observa que
esta relajacion no es linear, sino que es mas rapida al inicio

que al final, siguiendo un descenso exponencial.
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Figura L.7.8.: Grafica de presidn tras cistomanometria de llenado

rapido
La presién se muestra en prdenadas, 2] tiempe en abecisas., E1
primer segmento representa la fase de llenado (I). El segundo

segrmento representa la fase de relajacian (11),

o

Ar (€)

Relacidn tensidén/ incremento de radio durante la
primera parte del llenado rapido.
La fuerza desarrollada es mostrada en ordenadas, se caleula a

partir de la Lsy de Laplace. Se observa una relacion no linear
entre tensidn @ incremento de radiso,

Figura L.7.%.:
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Kondo et al. (1972) vy Coolsaet ot al (1972), adoptaren el
modelo viscoelastico, para explicar las cambios de presién
producidos durante el llenado rapido vesical.

En efecto, el segmento descendente de la curva dea
presiones durante el llenmade vesical rapidn, se comporta como una
funcisn matemdtica exponencial, 'cuym numero  de términos
exponenciales varia segun los diferentes autores. Para Kondo et
al. (1972) serian tres, mientras gue para Coolsaet at al. (1972}

serian dosi

a.t .t .t
y = A, @ + B . e + C . e {Kondo et al.)
. a.t B.t
y = A . @ +« B, e (Coolsaet et al. ,1973)
Si se compara esta ecuacion con la ecuaciédn da la

viscorlasticidad (ec. 1.7.2), se observa gue los coeficientes A,
B, y € equivalen a la teneion inicial (co), vy los exponentes o,
B, y [ a la ragdn de la constante de elasticidad vy la de
viscosidad (E/ ). Asi pues 1ps datos experimentales e
ajustarian a wun modelo formado por tres cuerpos de Maxwell
alineados en paralelo en el modelo de Kondo, o bien a dos cuerpos
de HMaxwell alineados en paralelo en el modelo de Coolsaat. A
astos @lementos habrla gque afadir um cuarto alamente eldstico
aislado (o de Hooke) para tener en cuanta la existencia de una

prasién final de reposo (P. min}. (Fig. 1.7.6y 1.7.7.}
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La temsién producida por dicho modelo, serd igual a la
suma de las tensiones producidas par cada uno de sus slementost

~El/ ul.t ~-E2/ p2.t ~E3/ p3.t
¢ = €, E1l. e + 6. E2. & + €, £3, @ + €, Eo

(Coolsaet et al,, 1973)

La tensidn serd maxima al llegar a la presion mdxima (P, max),
donde comenzard la fase de descenso, hasta llegar a una presidn
de reposo (P. min), que se deberd a la tension (¢ min) producida

por 8l elemanto eldstico aislado (Eoli

gmin = &€ . Eo

549



En el modelec propuesto por Xonde at al {(1972) la curva de
presiones correspondiente a la fase descendente, se ajustd a una
‘ecuacion exponencial con tres términos, por lo que en el mode 1l
fisico se alingaron en serie tres slementos de Maxwell, Mientras
que enh el modelo de Conlsast (1972) me ajustd a una ecuacion con
dos.

El numero de tearminos exponenclales varian lsequn los
autores, entre uno (Van Mastrigt et al,, 1981) y tres (Coalsamt,
1977,

Esta diferencia estaria relacionada segun Coolsaet (1977)

con el método empleado. Asi, si lo que se realiza es estiramiento

directo de fragmentos vesicales aislados, el modelo se ajusta
mejor a tres términos exponenciales, pero si se estudia el
compartamiento de la vejiga entera, ®s mas exacko Jun modele con

dos términos exponenciales {o cuerpos de Maaxwell).

Para VYan Mastrigt et al (1981} si ®l tiempo de registro de
presion RS corte {alrededor de 100 seg.1), un mode lo
monoesponencial se ajusta mejor al comportamiento vesical. Este
modelo correspande al modelo Iinicial propuesto por Apter (196%9).
(Fig. 1.7.9.). Segun este modelo la tensidn (o) producida en la

vaejiga serat

g 2 E, . NV , @ ¢~%27 u - w3 4 Enp ., AV (ec. 1.7.3)
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1.7,4.- VISCOELASTICIDAD VESICAL Y LLENADQ WESICAL

1.7.4,5.~ |MPORTANCIA DE LA YELOCIDAD DE LLENADO

El cambio da valumen vesical pueds reali{zarge
instanténeamente o invirtiendo cierto tiempo.

Se Llamard to, al instante en qua la vs.-jic_.;a PeErmanace
vacia (V = @), vy ta al tiempo transcurrideo en llenar la vejiga
con un  volumen Va, Si el camhio de volumen se realiza
instantdneamente, to = ta, se obtiens una. funcien matemadtica de
paso. Si el tiempo transcurrido tb es mayer que to (la vejiga
requiere un cierto tiempo en llenarse) se obtiene una funcién
matematica de rampa. (Coolsaet, 1977), (Van Mastrigt y Nagtegaal,
1981) .,

La funcion matemdtica de pasg salo es posible
tedricamente, pues siempre se necesitard cierta tiempo en llanar
la wvejiga. Por esta razén si este tiempo es muy paEquefio, 1)
aproxima la la funcidn matemdtica de rampa, a la funcidn tisjica
de¢ paspo. Asl pues wl tiempo transcurrido en llenar la vejiga es

importante desde =1 punto de vista matemidtico. (Fig. 1.7.1B,}
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Figura 1.7.18.- Funcidn de paso y funcion de rampa
S5i el tiempo (ta) empleado para llenar la vejiga com un volumen
dado (Val}, g5 Instantdnea (Lo = ta), se obtiene wuna funcildn
matematica de pazg. Si e! volumen (Va) se infunde durante un
determinado tiempo {tb > to } se obtiene una funcion de rampa.
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1.7.4.2.- LLENADD INSTANTANEOQ ¥ LLENADD ESTATICO

Al A

Segun la ecuacién de la viscoelasticidad (ec 1.7.2)
- E1/ ul . t
c=E1 .0V . @ + En . NV
Para el caso de una funcidn matematica de paso, el tiempo
transcurrido en alcanzar el nv, serd t = @} gustituyendo
'
g= EL . IV . e + Eor . WV
Como & = 1

g=FEl . AV + Eo . OV

Pe lo que se deduce que si el llenado es instantdnen, la
tension praoducida en la pared vesical al final del !lenado, sera
1a suma de la tensién producida por 21 elemanto viscoelastica,
mas la tension producida  por 2l elemento elastico. S§Si se

sustituye tension per presiones;
Pmax = Pa + Pmin,

El caso contrario seria &l llenado estatico, en donde el
tiempo transcurrido en alcanzar un determinado volumen, seria

indefinido. En este casol

~Ei1/ pt .t
g= 1lim EL . NV . @ + Eo . NV
f e =
-ELi/ H1 .t
Come lim EL . NV , e = f{, sa obtiene:
t -

¢ = Eo . MV, 0 expresado en presiones

Fmax = Pmin
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1.7.4.3.- YARIACIONES DE LA VISCOELASTICIDAD VESICAL EN LAS
DIFERENTES VELOCIDADES DE LLENADD VEGICAL,

Las velocidades de llenado de la cistomamometria a lienado
lento y medio, vy la cistomanomatria de llenado rapido se sitdan
entre los valores de las velocidades de lienade «cltados
anteriormente, La cistomanometria de llenado rapido se aproximara
a la cistamanometria instantanea, tanto mas cuanto mds velozmente
se produzca el llenado vesical. La presidén maxima alcanzada
(Pmax} serad mayor cuanto mas répido sea el llenado, llegando a su
valor mdximo cuandn éste sea instantineo.

La cistomanometria se aproximard a la cistomanometria
eatdtica cuanto mas leptamente se realice el llenado vesicatl. La
presion mixima alcanzada (0 presion vesical de llenado) sera
menor cuanto mas lento sea &1 llenado, llegando a wn valor
minimo, que serd equivalente a la presion minima del llenadq

rdpido (P, min), cuando éste sea estdtico. (Fig., 1.7.41.)
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Figura 1.7.11.- Presidn vesical segun la velocidad de 1lenado
La presion vesical depende de la veleocidad de llenado vesigal:

8i el lienado es instantaneo, se produce un  incremento
instantineo de presidn y la presian alcanzada (P.max) es maxima

Si el llenado es rapido hay un ilncrementoe répido de presion vy
la presién alcanzada (P'max) es elevada, aunque menor Que en el
llenado instantaneo.

Si 21 Illenado es lentn, se produce un incremento lento de
presiéon y la presicon alcanzada {(P.llenado) es baja,

En los tres casos el volumen infundido (V1} es el mismo.

&0



De aqui ®we deduce la variacién de la viscoelasticidad
vesical, segun =} tipo de llenado. La razdn por la gque la presion
no  aumenta tanto en el llenado lento, es ¢l efecto amortiguador
ejercide per el elemento viscoelidstico, da forma que al final del
llenado vesical, Ia presidn desarrollada 1] daeberd
primordialmente a la elasticf{dad vesical que ne disponga de
elemento viscoso gue la amortigue, representada en sl modeld por
el elemente de Hooke en paralelo.

Far ello, si se guiere poner de manifiesto las propiedadews
viscoelasticas de la vejiga, habrd que realizar uvn lienado
vesical rapido, para "no dar tiempo" a gque la viscoelasticidad
amortigque la mayoria de la tensidn producida por 1los elecentos
elasticos vesicales. Durante la fase descendente de la
cistomanometria de llenade rdpido, la viscoelasticidad tendra
tiempo de actuar, con lo que disminuird la presidn hasta alcanzar
una presion minima, deblida a los elementos elidsticos vesicales,
gque no poseen slemento viscoso amortiguador.

Ante el hecho que la velocidad de llenado influye en la
presion vesical, la International Continence Soclety {1974

definid tres tipos de cistomanometriag

- Cistomanometria lentat velogidad de llenado vesical
hasta 1@ ml/min. .

- Cistomanometria madi#s velocidad de )llenado vasical
entre 10 y 10@ ml/min

-~ Cistomanometria répidas velocidad de llenado va‘icai

superior a 12@ ml/min
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1.8.- COMPORTAMEIENTD YESICAL DURANTE ESTIRAMIENTOS REPETIDOS.

CICLD DE HISTERESIS

Se denomina histeéresais de un material a la variacidn de su
respuesta mecdnica debida a los fendmenos acaecidos en el pasado,
Es comp si el material tuviera ‘"memoria" de su situacidn
anterior, 8i se analiza la respuesta mecdnica gque ®se produce
desde una situacion inicial a otra finmal y desde la situacidn
final a la inicial se obtiene un ciclo de histeresis. Aunque
ambos extremos son iguales el caming recorrido es diferente.

5f se miden las variaciones de presion acaecidas durante

el 1llepadn vesical hasta un cierto volumen, vy posteriormente se
vacla pasivamente la vejipa, mediante una jeringa, hasta llegar
al volumen inicial, se observa que aunque los puntps finales son

los mismos, el camino recorrido en cada caso es diferente. La
vejiga presenta un ciclo de histeresis (Coolsaet, 1977) (Fig.
1.8.,1). Para un volumen intermedic (V1) dadq hay dos presiones P,
y Piz,; Segln s2a el camino recorrido.

Las propiedades eldsticas lineares vesicales, predicen un
valor unico de presidn para un volumen dado [Coolsaskt, 19771,

Las propiprdades viscoelasticas, por el contario,
Justifican un cicle de histeresis en &} comportamiento mecanico
{Yuang Cheng, 1987). La diferencia de valores de presidon para un
volumen dado, que se observa en el comportamients vesical, se
pueds e@xplicar por una velocidad de llenado diferente ({Coolsaet,

1977).
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Figura 1.8.1,: Ciclo de histéresis de la vejiga
Curva de Presion/ Velumen vesical durante la  infusidn de un
volumen Vf {curva [), y posterior extraccisen del mismo  volumen
mediante una Jjeringa (curva [l}, En las puntos inicial v
final (F) del cicle el valor de la Presidn s dnico. En un punto
intermediao hay dos valores de presion (Py y Py, para un misma
valor de volumen (Wi},
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Atexander (1973) investigd la Iinfluencia de las
propledades viscoeldsticas en la histeresis de fragmentos
vesicales., FPara evitar las propiedades viscowldsticas sometio a
lps fragmentos a e%tiramiengos muy lentos. Con ello desaparece la
influencia viscoeldsztica, vy por lo tanto deberia desaparecer la
histeresis. Pero la histeresis persistio, indicando que depende

de otro tipo de propiedades mecdnicas.
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1.9.- PROPIEDADES PLASTICAS DE LA PARED VESICAL

1.9.1.- CONCEPTO DE PLAS ICIDAD

Sa denomina plasticidad a la deformacién irreversible que

axperimenta un material cuando se sobrepasa un cierto umbral (Van
Duyl, 1%83).

E1 ciclo de histéresis producido al estirar f{ragmentos
vesicales, es debido a un aumento irreversible de la longitud de.
reposo inicial (lo}, cuando se supara cilerto umbral de
deformacion (Alexander, 1973},

gi aumenta la longitud de reposo del fragmento vesical, la
elongacidn producida al deformar el fragmento una magnitud
determinada (€) sera menor, por lo tanto la tension producida (v)
también disminuird. E! modulo elistico (E) se define como la
relacion entre la tensién desarrollade () y la deformidad (a}
producida, E = o/ €. Al disminuir la tensién (o) para una
deformacion dada (€}, el mddulo eldstico (E)} serda menor,

Este fenomeno indica que la pared vesical tambien posee

propiedades plasticas,
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1.9.2.~ NODELD PLASTICO

Del mismo modo gue con las anteriores propiadades
mecanicas, e puede elaborar un modelo pldstico que rapresente
esta propiedad

Como lLa deformidad pldstica se produce a partir de cierte
umbral, se define un elemento compuesto formado par un elemanto
elastice linear o de Hooke alineado en serie® con  un aelemento
pldstico (Van Duyl, 1983) (Figura 1.9.1.).

Mientras la tension aplicada (wullno sobrepase <¢jierto
umbral ({(o,), el modelo se comportard como un elemento eldstico

linear o de Hooke, cuya expresion matematica es:
g = E . €, {siendo £ el mddulo eldstico) (ec. L.9.1)

Cuando tiens lugar una tension {on) superior a o, se
producird una deformacion plistica (£.). Bupaniendo gue esta
deformacion es praporcional a la tension, su expresidn matemdtica
19

O = P , ¢ giendo P el modulo pldstico {ec., 1.9.2)

Esta deformacion es mantenida mientras ca apliquen
tensiones inferiores a vo,. Si e aplica una tension superior, se
producird una nueva deformidad superior a L

La deformacién (€) producida al aplicar una tension (e} en

el elemento plastico-eldstico es:

g = &, D, sienda D el mddulo de datormacion (ec,

1.9.3)
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La suma de la detformacién debida al estiramiento elastico

[€a) ¥ la deformaciodn debida al estiramiento plastico (65)

Sustituyendn esta ecuacidn por las gcuaciones 1.9.1, 1.9.2

y 1.9.3, se obtiener

o/ B = on/ E + gn/ P, de dondet

C = P . E / (F+E)

Esto indica que el modulo de deformacian que determina 1a
relaciaon  tension/ deformacidn es menor que el médulo eldstico ¥
que @l modulo plistico. Un material con caracteristicas plastico-
eladsticas, experimenta una menor tensidn al deformarse que un
material elastico. Las propiedades plisticas disminuyen 1la
tension experimentada por la pared vesical en respussta a la

deformacion que tiene lugar durante la fase de 1lenado.
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1.9.3.~- PROPIEDADES PLASTICAS Y FROPIEDADES CONTRACTILES

lLa deformacion viscoeldstica producida en la pared vesical
durante la fase de llenadclvasical. desaparecerd durante la fase
de wvaciado al disminuir la tensidn ejercida sobre sus paredes. Se
trata de una propiedad pasiva que no precisa gasto de energia
pAara sJ recuperacidon. .

Sin embargo la deformidad plastica es irreversible por

definicitn, por lo gue para volver al equilibrio inicial, es
preciseo un procesc que gaste energia para  recomponer la
deformidad plastica. Se pecesita de un elemento active para sU

recuperacidn. E£E1 elemento activo al contraerse producird una
disminucion de ta longitud de la fibra muscular. Esta dismipucion
se atribuye a la recuperacion de la deformidad plastica (Van
Duyl, 1783,

La capacidad de deformacian de la vejiga excede con mucho
sus limites fisiologicos. Ineluse cuando la vejiga se distiende
por enpcima de esos limites, tas cambios son reversihles.
Carpenter (1983} demos tri que en vejigas de ratas
sobredistendidas por aumento de la diuresis, la sobredistencion
producia una disminucion de la tensién en respuesta al aumento de
volumen. Estos cambios fueron reversibles tras la contraccicon
vesical estimulada por carbacol f{agente colindrgica} [+]
tetrastilamonio (inductor de la despolarizacion de la membrana

celular}.
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1,9.4.- HODELOS PLASTICDS VESICALES

1.9.4.1.-HODELD VISCOELASTICO NG LINEAR DE KONDD

Kondo et  al. (1972) aobservaron que durante la fase
ascendente de la cistomanometria de llenado rdpido, la relacidn
tension/ defarmacidn no fue linear,

Para incluir este resultado en su modelo viscouelasticno,
desplaze cierto intervalo (0a) e (Nz) 108 cuerpos de Maxwall

(Fig, 1.9.2.)

1.9.4.2.~ MOBELO VISCOPLASTICO DE ALEXANDER

l.as varjaciones de la respuesta tensional de los
fragmentos vesicales con los estiramientos repetidos, se podrian
explicar por el alinesmients de varios cuerpos de Maxwell can
diferentes constantes viscoeldsticas (Alexander, 1973),

Alenander (1973) demostréd gQue un modelo puramente
viscorldstico no podia explicar la deformidad permanente
prodqucida en fragmentos vesicales tras estiramientos muy lentos,
por lo gue describicd el primer modelo viscopldstico vesical {Fig.

1..9.3.).
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FIGURA 1,7.2.% Modelo viscaeldstico no linear de Kondo
Los cuerpos de Maxwel]l s@ encuentran separados entre si un cierto
intervalo (N E, v N €z). :
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FIGURA 1.%.3.: Modeln viscoplidstice de Alexander
El modelo viscoeldstico estd alineado en serie con un elemenka
plastico.
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1.9.4.3.~ MODELD YISCOPLASTICO DE COOLSAET

Este autor realizd estiramientos de fragmentos vesicales.
Observd gur si s2 mantenia constante la deformidad producida, el
mddulo elistico disminuia. Este dato se interpretd como un
aumento de la longitud de reposo (lo) (Coolsaet et al. 1%74),
Para tener en cuenta este hecho, cofsiderd necesario afadir un
elemento viscoso (po) que explicara el aumento de langitud de
reposo (N 1w), Dado que este incremento es irreversible afadic wun
elemento activo (C) en paralelo con el elemento po, responsable

de restablecer la longitud inicial {le} (Fig. L.9.4.}).
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FIGURA 1.9.4,; Modelo Viscoplastico de Coolsaet
E1 modelo viscoelastico se encuentra alineado en serdis can un
elemento vistoso (pQ), nque representa el incremento de  lengitud
inlctal {Nlo} producido tras @l estiramients, Este modelao estd
alinesdo en paralelo con un elemento activa (C), necesario para
restablecer la longitud inicial (lo}.
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1.9.4.4.~ HODELD DE VAN QUYL

El modelo Viscoplastico de Coolsaet, tiene en cuenta los
cambios producidos durante el estiramiento de fragmentos
vesicales. 8in embarge interpreta la variacion de longitud de
reposc  (lo) por la accidgn de un elemento viscoso (po) en vez de
un  elemento plastico, La adicitdn de un elemento viscoso sSeria
incorrecta por que los cambios son irreversibles,

Este modelo incluye un elemente contractil en su
interior, Su estudio es complicade, dado qQue las propiedades
attivas, representadas por el elemento activo C, dependen de las
propiedades pladticas del sistema, representadas por el alements
(po}, cuyas propiedades tampoco son conccidas.

Un madele mas sencillo Es el propuesto por Van  Duyl
(1783), Comsiste en considerar que el mismo elemento que sufre la

deformacidn pldstica {P), ®s el responsable da su recuperacion, o

dicho de otra forma que el elemento pldstico (P} posee
propiedades contractiles (C). Se elabora asi um eiemento mixko
plasto~contrictil (PC). 4i se supone que TODD el elemento

plédstico posee propiedades activas, el elemento plastico (P) det
modelo plastico-elistico, se puede suatituir por el elemento
contractil (C)}. Este elemento contractil se alinea en serie con

el elemento elastico simple del modelo (Eo) {Fig. 1.9.39.).
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FIGURA 1.,9.5,~ Modelo de Yan Duyl )
Esta formado por tres cuerpos de Maxwell alinegados en paralelo
con un elemento plastico-eldstico.



1,1@,~ COMPOSICION DE LA PARED VESICAL
La pared de la vejiga estd formada por tres capas:
~ Una rcapa externa adventicia de tajido canectivao,
por donda discurren vasos, nervios vy algunos ganglios
colinérgicos intramuraies. Esta capa posee en algunas regiones
una cubierta de peritonao.
= Una capa de masculo liso (el misculo detrusor).
= Una capa interna con revaéastimiento eaepitelial, y
submucosa. .
El espesor de la pared vesical varia segun su estado de
repleccion, entre B-15 mm en ausencia de contenido urinario, a

sola 5-4 ml en estado de maxima repleceion.

1.19.1.~ CAPA MUCOSA

La mucosa wvesical tisne un espesor de 3@@ um en lps casos
que no egiste conteanido urinario y LO® pm en repleccion. Se
compone de tres capas:

~ El uwrotelio de 1B@ pm, formado a su ver por dos capas de
células epiteliales. Una capa de células de cobertura, cubicas o
aplanadas (recubiertas de una sustancia mucoide que las protege
de la orina), y una capa de celulas basales en contacto con el
corion. Cuando la vejiga estid vacia, las células se agolpan,
danda la impresion de sstar formada por mas capas {(lLassau vy

Bastian, 19B&),

74



~ El corion o parte superticial de ia submucosa. Tiene una
gran rigueza en ceélulas: Histiocitos, tibroblésteos, linfositos
etc. Constituye un plano rectilineo (Lassau y Bastian, 198&}.

- La ¢apa profunda submucosa o lamina propia. Formada por
tejido conjuntivo lake con abundantes fibras elésti:;s (Blow vy
Fawcett, 1978). Forma pliegues gue se introducen entre al
epitelio y favorece su deslizamiento. Posee una capa propia de
tejido muscular: la muscularis mucosae. Tiene también una extensa
red de vasos sanguineos vy terminaciones nerwviosas. Estas
terminaciones que poseen grinulos de colinesterasa, participan en

la inervacion sensitiva de la mucosa {Gosling y Chilten, L1984},

1.10.2.~ GAPA NMUSCULAR

Descrita cl4dsicamente como formada por tres capast una
capa interna longitudinal, una capa media circular y otra capa
externa longitudinal (Lassau y Bastian, 1984)., Esto solo se
confirma claramente alrededor del cuello vesical {Tanagho, §984).

La capa muscular esta formada por haces de masculo liso
entrelazados formande una extensa red, que recubre todo =l
espesor de la pared vesical.

Estes haces, que estan unidos entre si por lenguetas de
tejido muscular, s& entuentran separados por vainas de tejide
conjuntivo rico en calageno (Fig. 1.19.1, ) (Gosling y Chiltan,
1984) .

Estructuralmente se puede considerar al detruscr formado

PRr un solo haz de tefido muscular (Tanagho, 19B86).
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1.11.- PROFPIEDADES MECANICAS DE LOS DIFERENTEE TEJIDOS VESICALES

La tensiodn Que S8 produce en un Grganc gue experimenta una
deformidad, es debida a dos componentes (Burton, 1934):t°

- La tension mecanica producida  por la -~ deformidad
experimentada par  su  pared, Tpdes los tejidos vesicales
contribuiran con su estiramiento a la tensidn mecinica. La
propareion de su contribucion es lo que interesa conacer.

- La tensidn activa, para Hurton (195&) seria la parte &u
1a tension no dependiente del estiramiento de la pared, sino del
“tonoa" de la misma. Se deberd a la contraccion activa de
cualguier elemento de su pared con capacidad de hacerlo. La
tension activa se deberd a la contraccidn del miscule liso, que
ademas producird tensidn debido a sus propiedades macéﬁicas.

Para saber como influyen los diferentes .tejiass de la
pared vesical en la tension total, se deberg conocer las
propiedades wmecdnicas de les tejidos capaces aa dasarrollar
tension. Asi los diferentes tejidos vesicales a considerar son
(Coolsaet, 1977}

Epitelio
Fibras elasticas
Fibras colagenas

Miscule liso
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leti.1.- PROFIEDADES MECANICAS DEL ERITELID
El epitelio constituye una delgada capa de revestimiento
interior de la vefiga. Los sstudios de las propiedades ﬁecdni:al
epiteliales se han llevado a cabo principalmente en capilares
sanguingecs (Burton, 19%&),
€l wepitelic se caracteriza por ser un tejido que opone. muy
pocca resistencia al estiramiento. Por ello la tensidn mecdnica
‘genarada por este tejido serd minima, - Su principal ofetto
mecdnico serd contribuir a la tension superficial cuanda la
vejiga e encuentra vacia. B5u contribucidn a la tensién de la

pared vesical durante la fase de 1lenado se puede ignarar,

1.11.2,~ REORIEDAOES MECANMICAS DE LAS ELBRAS ELASTICAS

Las fibras eldsticas se encuentran principalmente en la
ldmina propla. Para su estudic biomecanico, se deben utilizar
tejidos con alta proporcion en estas fibras como la aorta  (Hass,
1942).

Sy comportamiento mecdnico se carateriza por no seguir una
relacidn linear entre tension y deformacidn, sino exponsncial.
Ella da lugar a una curva conforme aumenta su elongacion. S

produce un aumento de resistencia cuanto mayor es el estiramiento

{Fig, 1.11,1.),



Las tibras #lidsticas ofrecen poca resistencia al
estiramiento, Su constante de elasticidad es pequefa, la gque
permite estiramientos de dos veces y media su longitud {nicial
sin romperse {Burton, 1%56}. Ademis poseen efecto de rnlajacidh

de la tension una vez estiradas (Conlsaet, 1977), indicando la

existencia de propiedades viscoelasticas.

La estructura hellicoidal de las tibras elizsticas, es
responsable de su gran extensibilidad. Su estructura molecular es
semejante al caucho. Este tipo de moléculas reciben el nombre de

glastémeros. Sus moléculas son grandes, dispuestas al azar ¥

débilmente enlazadas entre si. Mormalmente se encuentran
"enrolladas”, peroc al aplitarles una traccion, la moleécula -se
‘desenrolla®, produciendose un aumento de su longitud, Cuando se

suprime la tension la molécula vuelve a su configuracidn inicial,

recobrando su forma primitiva (Cromer, 1982).

1.11.3.- PROPIEDADES MECANICAS DE LAS FIBRAS COLAGENAS

Para 2] estudio de las propledades mecdnicas del coligeno,
se deben utilizar tejidos que lo contengan en gran praoporcicn,
camo el tendaon.

El coligeno se encuentra distribuido en la pared vesical,
en el tejido conjuntivo de la submucosa y en la capa muscular,
ﬂAs del 3@ % del peso seco de las proteinas da la pared vesical

gstA formado por coligeno (Susset et al,, 1979).
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Hay una relacidn directa entre la cantidad de coligeno del
misculo vesical vy su calidad de contraceidn, Algunas patologias
vesicales aumentan la cantidad de colageno entre las  fibras
vésicales., Asi el porcgentaje da :6]Agano s¢ eleva del 30.2 % an
pe#rros normales, havta gl 42,5 % y 30,8 Yen perros sometidos a
denervacion sacra e iqflamacién vesical aguda respéctivamenta
{Kondo y Susset, 1974},

€n vejigas humanas normales, Ya proporcion de colagent sk
mantiene estable con 1a edad. Unicamante ;umentaria en mujeres
mayores de 30 afos. Esto explicaria la presencia de vejigas
acontrdctilews en muferes mayores (Susset et al., 1978).

Su camportamiento mecinico se caracteriza por una ralacion
casi linear antre la carga v la elongacian (Fig, 1.41.2,), Bu
constante de elasticidad es 400 veces mayor gue la de las fibras

eldsticas, lo gue indica que presenta una gran resistencia a la

distensidn. Sy axktensidn mdxima es del 6@ al 7@ % de la longitud
inicial, pero la fuerza reguerida para llepar al punto de ruptura
2% tan grande, que vs de poca aplicacidn practica (Burton, 3i5%s&).
El coligenc apenas experimenta femdmeno de relajacidn ce 4
tension, por o que sus propiedades viscogldsticas 500

despreciablas (Kondo y Susset, 1974},
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£1 colageno esta formado por un alineamiento helicoidal da
tres moléculas, QU a4 SU vei e "superenrolla® en otra helice de
tres brasps. La molécula de colidgeno se estabiliza mediante
puentes intercatenarios. Estos puentes son los responsablas de la
rigidez de la molécula. El1 numaro de dichos puentes aumenta con
la maduracion de la molécula, confiriendole mayor rigidez., La
destruccidn de los puentes intercatenarios corn penicilamida,
vuelve al coligeno mas flexible, mientras que su incrementec «on

formaldehido, lp vuelve mas resistente (Viidik, 1987}.
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Figura t.31,%.: Relacion temnsidn/ deformacidn de la fibra
elastica (Cromer, 1982)
Existe una relacidn nmo  lingpar texponencial) entra amtlay
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Figura 1.11.2.~ Relacidn tensidn/ deformscitdn de la fibra
coldgena (Viidik, 1987)

La relacion entre ambas variables es linear en la mayor parte de
1a grdafica.
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1.11.4.- EEOPIEDADES WMECANICAS DEL HUSCULD LESO

Las propiedades biomecdnicas del musculo liso, han sido
menos estudiadas que las del musculo estriado, La cueatidn se
complica «i se tiene en cuenta que hay varios tipos de mp:culu
liso., Se pueden diferenciar fundamentalmente dos tipos: EIl
misculo liso multi-unitario, que se activa por verdaderos nervios
motores vy se organiza de forma parecida al muasculo e!t;iada- Su
relacidn fibra motora-fibra muscular as aproxipadamente L al, E}
ttro tipo de misculo lispo es el de tipo visceral Aue es aqtiyagn
ritmicamente merced a su propin automatismo y es de tipo
sincitiai {Burton, 1954}, La relacidn neuro-muscular es mucho mas
baja en este casp. En este tipo de masculo la terminacion
nerviosa se encuentra a distancia de la fibra muscular. Ut;liZa
la estimulacién por difusion de neurctransmisores. El musculo
lise vesical pertenece al segundo tipo (Gosling vy Chiltqn.IIQBQI.

Es dificii determinar las propiedades mecdnicas del
musculo liso, debido a la presencia de contraceiones
espontdneas (Sibley, 19B4), qua pueden int;rflr con la tensidn
debida al estiramiento {(tensién mecanica)., Por ello no es posible
diferenciar por métodos puramente mecdnicos la tensidn mecdnica

pasiva, de la tensidn activa.
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El mosculo posee propiedades viscoelastivas, puestas de
manifiesto al estirar una fibra muscular Yy mantener la longitud
constante. Asl se produce un aumento inicial de tensian, que
posteriormente desaparece hasta obtener una tension final apenas
mayor que la inicial. Este estudio fué realizado por Alexander et
al, (1933} en venas, por su composicién rica en musculo liso,
Este autor uso el término "compliance retardada" para denotar
dste fenoameno,

La constante de elasticidad del miscule depende de su
estado de contracucion. Cuande el misculo estd contraido la
tensidn mecanica es muchas veces mayor que cuando estd relajado
(Burton , 1954)., La tensién activa desarrollada por el misculn
influira sobre la pared vesical de dos manerawnt mediante un
componente de tensidn activa, vy alterando la raespuesta mecanica
del misculo al sstiramiento,

La actividad wmuscular durante et llﬁnado vasical fua
comprobada por Ursillo (1961). Los fragmentos musculares ais!ados
de vejiga de conejo muestran una actividad eleéctrica esponténea
asociada a la aparicion de ondas lentas de despolarizacidn.
Cuando se realizan estiramientos de dichos fragmentos, sa produce
un aumento de tensién, acompafado de una disminucicn del
potencial de membrana y de un aumento de los potenciales da
espiga. Ello indicaria que las fibras musculares reaccionan al
estiramisnto, con un aumento de su actividad,

Klevmark (L977b) también comprobd la presencia de
contracciones ritmicas espontaneas durante el llegnado  vesical

independientes de la inervacion vesical,

B4



visceral de unjdades
multiples

Figurae 1.11.3.: Tipos de misculo lis'a
Musculo liso de unidades multiples y musculo lisp de tipo
visceral
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QIFERENTES  TEJIDDS EN LAG PROMTEPWHDES  MECANIGAR
VESICALES

Una wezr conocidas las propiedades mecanicas de tada
tejido, el siguente paso seria integrar sus propiedadas en un
modela unitario. Asi s explicaria la participacidn de cada
tejido en las prupiadfdus mecdnicas de la pared vesical.

Konda v Susset (19793) aplicaron el modelo viscoeldsticey de
Kendo et al. {1972), citado previament#, a vejigas patoldgicas,
Observaron que en tas vejigas que padecidn problemas neurolégicos
@ habian sido esclerocsadas quimicamente, las constantes eldsticas
Bran muchp mayores que en las Qajiqas normales, y que su
propiedad de adaptacion de la presion estaba disminuida (Fig.
1.11.3),

Come 1la proporcion de coldgeno en esas vejigas, se
encontraba aumentada, se acepts que el méddulo eldstico vesical
seria la suma algebrajca de los modulos eldsticos de los tejidos
que formaban la vejiga. Al ser mayor la Proporcicdn de coligeno en
estas vejigas, vy poseer vl coldgeno un médulo elastico mayor, el
modulo eldstico de la vejiga aumentaria,

Por otra parte, como el celageno apenas posee propiedades
viscoaldsticas, 1 fandmenc de relajacién de presidn se realizard
@ expensas del mlemento muscular. En las vejigas con un  aumento
de la cantidad de enldgens, la fase de relajacion vesical seria

menor que en las vejigas normales. (Fig 1.,11,.4),



Pl vejiga normal P vejiga fibrotica

Frax
Prasx

pmin“
pmin‘ \ /

t t

— vejiga entera
— componente colageno
— componente muscular

Figura §1.11.4.: Comparacién de las propiedades viscoeldsticas de
la vejiga normal y la vejiga fibrdatica.

En la vejiga fibrotica la relajacidn de la tensicdn debida a la

viscoelasticidad % muche menor, debido al aymentnm del componente

colageno.

a9



2.- OBJETIVOS



Segun todo 1o expuesto , el compor tamiento vesical durante
'a tase de )lenado, %&# puede explicar mediante un modaelo
viscoelastico, mientras la deformacion sea menor de un cierto
umbral. En este modelo solo intervienen las propiedades pasivas
de la pared vesical. A partir de deformaciones mayores dalcierto
umbral, aparecen fendémenocs plasticos. La existenc}a de fendmenas
pldsticos exige la presencia de un elemento activo gque recupare
1a deformidad producida,. .
Algunas investigaciones sobre la actividad eléctrica dal
tejido muscular vesical sometido a estiramiento, parece indicar
que estan involucrados mecanismos activos. (Ursillo 19&1). No
obstante este papel de la actividad contractil en la fase de
llgpado vesical estd por determinar.
Los objetivos del presente trabajo seriani

-~ Comprobar la influencia de la actividad contractil
en la fase de llenado vesical.

- Investigar el tipo de actividad contractil que
interviena en la fase de llenado vesical.

- Averiguar si existe participacicon colingérgica en la
actividad contractil vesical durante la fase de llenado.

- Determinar la influencia de la actividad contractil
sobre las propiedades biomecdnicas de la pared vesical.

- Estudiar la aportaciédn de los diferentes tejidos
vesicales a las propledades biomecinicas de la pared vesical.

- Proponer un modelo biomecanico que saxplique el

camportamiento de la pared vasical durante )la fase de llenado.
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- Integrar an dicho modelo las propiedades
contrdctiles vesicales.

De esta forma, se demostraria la existencia de una
participacion activa del detrusor durantg la fase de llenado
vesical, superando el prejuitio generalizado que asigna un papel
active al detrusor Jnicamente durante 1a fase de e8vacuac idn

urinaria o micgidn.
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3.- MATERIAL
Y METODOS



3.1.~ MATERIAL ¥ METODOS

El estudio se realizd en una serie de &D  perros machDs
mestizos, de peso camprendlide entre 13 y 25 Kg.

Lcs animales fueron . sometidos a anestesia general con
pentobarbital sodico a dosis de 30 mg/ Kg / 1,¢¥., Tras 1la
inguceion, la anestesia fué mantenida con un respirador Fluotec
3 Boyle (Mark I1I},

La presitn vesical fué registrada mediante un cateter
uretral de doble via , de calibre 8 Ch, E] cateter se conectd a
un trasductor de presidn Stathan F23 acoplado 4 un registrador
Honeywell 2206 (Figura 3.1)., La velocidad de 11lenade vesical, se
mantuvo mediante una bomba de infusién modelo Harvard, El llenado
vesical se realizd por dos métodos diferentes:

I.- Cistpmanometria lenta: E) llenado vesical se realizo
mediante infusibn de suero salino a velocidad ode 1B mls min.,
hasta alcanzar on volumen vesical de 188 ml, € ®ste instants s@
midié la presion vesical.

Il.- Cistomanometria rapida: €1 !lenado vesical g efectud
por emboladas sucesivas de suero salino, a una velocjidad de 20
ml/ seg. Entre cada embolada, se dejs up intervalo da tiempo
hasta 14 estabilizacidn de la presidn vesical. La presion vesical
tue medida cada segundo hasta la finalizacitn del estudioc, E1

llenadoe vesical se interrumpisal llegar a 1020 ml de volumen

vesical.
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Se formaron cuatro grupos de diez perros cada unc {(grupos
Ry by € y d) y un grupo de 23 perros (grupo e}. Los grupes
fuerant

a). Grupo control.

b). Grupo que recibié previamente 2.5 mg/ Kg de atropina
fanticolinédrgico).

c). Grupo que recibid previamente 8.7 mg/ Kg de verapamil
{blogqueants de los canales del calcie).

d). Grupa al que se administro previamente ‘mediante
infusidn intravenosa lenta @.1 mg/ min./ Kg de pitroprusiato
sedico (antagonista del calcio Intracelular).

2). Grupo al que sa administrd I.V. 24 horas ante# EGTA
tacido etilen-glicol-tetraacético) {quelante del calcio)}. Este
grupo recibie distinto tratamiento segun el metodo de llenado
vesical empleado:

- En el caso del llenade vesical lento, todos les
animales recibieron 99 mg/ kg de E.G.T.A.

~ En Bl caso del llenadeo vesical rapido, este Qrupa
se subdividi® en clnco subgrupos de cinco perros cada uneoi @,
Bx, @x, ©€a; 82, que recibigren cada uno respectivamente, 90 mg/

Kg, 180 mg/ Kg, 27@ mg/ Kg, 340 mg/ Kg y 430 mg/ Kg de EGTA.
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Figura 3.1.: Modelo experimental

llend mediante un cateter urstral de
conectado a una bomba de infusién., La presion vesical se registro
por medic 8e un Yrasductor conectado al gateter uretral. ’

ta wveldiga se doble \.;la,
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3.2.- MODELO MATEMATICO

3.2.1.- EN EL ESTUDID DEL COMPORTAMIENTO VISCOELASTICO DE LA
PARED VESICAL - -
Para interpretar la variacion de las propiedades

viscoelasticas en g1 1llenado vesical rapido (cistamanometria
rapida), se elaborée el siguiente modelo matematico!

Dadtr que el tiempo empleado durante la fase de relafacion
vesical fug corto (entre 20 y 6@ segundos), se aplicd un modelo
mnnchponencial {Van Mastrigt et al., 1981},

La inyeccidn intravesical de fluido causard una mlongacion
de la vejiga que provocard una tension (o) en la pared vesical

proporcional a la deformaciton (€)

Una wvez llenada la vejiga, se producira el fenomeno de
relajacion de la tension debido a las propledades viscorlasticas
de la pared vesical. En el modelo monoexponencial la tension
producida obedecerd a la fhrmulat

- Eu/p 4+t
¢ (t) = oo . & {ecuacion 1)

Siendo oo la tensién producida en el momento t = @ , que

serd lgual ai
oo = E, . € {ecuacion 2)

Siendo E, #] modulo elastico del cuerpo de Maxwell y o el

modulo de viscosidad.
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Al sstabilizarse la presion, guedarad una tensidm de reposo

lomin) debida a la tuerza producida por el elemento de Hooke dei

modelo. Esta tension de reposo se definird por la formula:

gmin = E, , & {ecuacidn 3}

Siendo Ko el mpdulo elastico del elemento de Hooke,

Dada que el estudio se express en presiones y volumen#s,

en vez de tensiones y longitydes, e aplicara lta ley de Laplace

gque para una esfera es:

=P ., r /2
Cama &l volumen de una esfera es:

M= a3 .on, Py or o= [(Ma)bE, oa = 4/3 .o

La deformacitn de una esfera es (Conlsaet, 1977):

€ = (YS/Vpjrs® ~ )
Reemplazande estos valores en las ecuaciones anteriores se
obtiene:

-~ Ey/u .t

P{t) = P . & {ecuacion 4) {(Kondo y Susset, L9731}

Fo = g*%, B, .[(V*”/UD“”) - {1/ VO"’)] {ecuacion 3)

Pmin = qt7% | Eg . [Fi/Vn*’“l - {1/ V*’*)] (ecuacion &)
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Los valores de las p?esiunes vesicales obtenidas mediante
cistomanometria rapida, se dividieron en dos partes. Un segmento
ascendente , Qgue correspondid a la fase de llenado vesical. Y un
segmento  descendente que correspandid a la fase de acomodacion
vesical,

E! segments ascendente se ajustd a una linéa recta de

pendiente A:
P{t}) = A . ¢t

El segmento descendente se ajustd adecuadamente segln el
modelo propuesto, a una curva monoexpenencial modificadas
-C .t
P(t) = B, e + D, siendo:
B: El1 wvalor de la presién (P) cuando el tiempa (t) es
igual a @3 o0 sea Po (expresado en cm de Hx0O).
€3 El corficiente exponencial,o constante de relajacian
que egquivale al coeficiente Ei/ p da la eguacién 4.
D: L.a presion a la que se estabiliza la curva o presiéon
minima (Pmin), {(expresada en cm Hx0).
Rado que el wvolumen inicial (YR} es una magnitud
constante, y que en la fase de acomodacidn vesical, el vo]uhen

(V) permanece constante:

at" =, [(V*”/VD”’*) - {1/ Vn*’*)] # K {conwtante)

ar’= [(l/Vn*’3) - {3/ V*’“)] = K {(constante)
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Las ecusciones 5 vy & pueden ser expresadas como:

Pmin = K . Eo

Pa = X . E,

Da esta forma se obiiene un grupo de btres parameliros gue
informan sobre las caracteristicas viscoelAsticas de la lpargd
vesical. El modulo elidstico del elemento de Hpoke (Eo), el modulo
elastica del elamento de Maxwell (Ei). y el coeficiente

expunencial del elemento de Maxwell!:

Pain = X . Eo
Pag = K . E,

C =E,/ p
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S.2.2.- EN EL ESTUDIO DEL COMPORTAMIENTO DE L0OS DIEEAENTIES
COMPONENTES DE LA PARED YESICAL

Segun ' Kendo y Susset (1974) la presisn producida al
realizar una clstomanometria de llenado rapido, pusde ser
dividida entre la contribucién debida al componente colageno y al
componente muscular,

En 1a ecuacién que define el segmento ascendente de la
grafica de presiones ( P = A . t), la pendiente (A), puede sar
Eeparada en la suma de la pendiente debida al componente muscul ar
(Ay) mas la pendiente dehida al componente colagens (Ao).

Camo el colageno apenas experimanta fendtmeno de
relajacian, el proceso de acompdacion  vesical puede ser
atribuido al componente muscular, Mientras que la presion de
reposo (Pmin) sera debida a la accison del componente coligeno,

Se obtiene asl dos grupos de ecuaciones dque definen el
comportamiento de los componentes muscular y colageno de la pared

vesicall

a3
E

A, .t
Componente muscular

Comporente colageno
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Para obtener A, y AD serd preciso calcular el punto donde
los fragmentes ascendente y descendente se cortan (tmax), vy para
ello sera necesario resclver la ecuacion:

- C . tmax
A . tmax = Po . @ + Pmin

Dado que la ecuacion es trascendente, su resolucién debera
Ser por tanteo, siends preciso elaborar un programa Informatico
especifico,

Una vez conocida tmax, los otros p;rametrns pueden ser

talculados segun las siguientes ecuaciones:

Pmax = A , tmax
P: = Pmax - Pmin
Ar = P, / Pmin

Ao = Pmin/ tmax
Siendo [Figura 3.2}

Pmax: La maxima presion alcanzada {expresada en &m HaD).
tmaxt EIl tiempe necesariao para alcanzar Pmax (expresado
en seguhdos).
Paz La maxima presion alcanzada por el componente
muscular (expresada en cm Hz0)
A.t La pendiente del segmento ascendente perteneciente al

componenta muscular,

AD: La pendiente del segmento ascendente perteneciente al

componente colageno
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PRESION (cm H2O)

: T T T T ] Y
2.90 5.00 19.90 15.00 20.00 25,00 30,00 35.008

tmux TIEMPQO (e)

Figura 3.2.: Curva de presion mediante cistomanometria rdpida

En ordenada se representan las presiones alcanzadas. En abcisas
el tiempo transcurrido desde el llenado,

P.max: presion maxima alcanzada durante el Ilenado, P.min:
presion  al final de la tfase de acomodacion (presidn de repost).
FPo: presion del elemento muscular en el instante t=@, Pyt presion
maxima alcanzada peor el elemento muscular. tmax: tiempo
transcurrido hasta alcanzar Pmax.
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3.3.- pROC LNFORMATICO-FaTONISTICO

Los valores de presiédn registrados durante el tiempo que
durd cada estudio, fueron ragistrados graficamente mediante el
programa informatico Golden Graphics., (Figura 3,2 bis).

Se observd que el gratico de presiones se adecud al modelo
teorice monoexponencial propuesto. Por elio se calcularan los
valores de los parametros viscoelasticos, segun el modelo
matumatico expuesto.

En cada grupe de estudio swme disefo una gratica de
presiones con  los pardmetros viscoelasticos medios calculados.
Este se realizd con ayuda del programa informatico Golden
Graphics complementado con un programa informatico de elaboracian
de curvas a partir de sus ecuaciones,

La valoracidn estadistica de los resultados se lleves a
termino mediante el test dg significacion estadistica de la t de
Student. Mientras no se especifique se toma como nivel de

significacion p < @.@5.
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Las graficas de presion de la ¢istomanometria de llenado
rapido, se ajustareon a una recta (segmento ascendente) o a una
curva exponencial {segmento descendente) por e]l método de los
minimos cuadrados (Figura 3,3}, Para ello se wtilizd una
minicalculadora Caszio fx-340@ p, Se rechazaron los valores qLe
presentaron un coeficiente de correlacidn (r}) ne significative
segun el tamafo de la muestra (n},

El «calculo de la curva de regresion de los parametros del
grupa del EGBTA se realizé también pa; e] método de los minimos
cuadrados con ayuda de una minicalculadora Casio fx 3400 p. E)

coeficientw de regresion (r) fué significativo para el tamaRo de

la muestra (n).
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IIGITALIZACION GEL RECISTRO

B3] np rom e e e o S f n s L s e et e
40
{':?
o
+ 30
£
©
. 20
2
L
o
% - e o
0 | T T T inbiends Sititieidtiel Naadebeadinns bty Dttty I
o 2 L3 i 8 10 12 14 16 18 20
tigmpo (2}
X registro onulugicy ¥vatores diserelos

Figura I.2.bis.-Registro grafico de los valores de presitn
El registra analdgico de presion (A), se digitalizo mediante un
pragrama infarmatico(B). 5@ obtiene una serie de valores
discretos (representados por aspas).
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presion { cm H20)

ajuste valores observados

50
40 1
30 1
20 -
R b3 PN VIV I 4

10 - R KRR X

T T —T T ¥
DD é ‘1 [ é 1]0 12 14 16 18 20

tiempo (s)

Figura 3.3.: Ajuste de la grdfica de presicon
Valores reales representados por aspas. Linea de ajuste en trazos
continuos. E! segmento ascendente se ajusto a wna recta, EIl

segmento descendente se ajustd a una pouacion monoExponencial
modificada, .
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4.- RESULTADOS



4.1.~- CISTOMANOMETRIA DE LLENADD LENTO

Los valores de la presion vesical (en cm HzD) a 100 ml de
capacidad, en el grupe control v en laos diferentes gqrupos
experimentales, se muestran en la Tabla 4.1, y Figura 4.1.

El grupo de la Atropina presentd una presidn vesical media
de 7,33 & 1.9@0, mientras el Qrupo control presentd uns presidn
vesical wmedia de de 8.41 * 2.4B. Esta diferencia no  ftug
estadisticamente significativa (@.12p<@3.3)..

El gruppo del verapamil presentd una presidn vesical média

de 6.6 + 4.8%, el grupo control presentéluﬁa presion  vesical

media de 9.28 + 3,98, Esta diferencia no fu®# estadisticamenta
significativa, aungue se encontraba en @l limite del nivel de
significacion (0.05>p<0.1).

El grupo del nitroprusfiato presentd una presion vesical
madia ds 7.33 % 3.64, el grupo control presentd una presidon
vesical media de 10.77 % 4.%96

. La diferencia de valores fud
estadisticamente significativa (@.805>p<A,.B5),

El grupo del EGTA presentd una presidn vesical media de
3.8 % 1.39 despues del mismo, el grupo control presenid una
presion vesical media de 9.28B * 3,98, La diferencia entre ambos

valores fug altamente significativa (p<@.0@05).

198



Asi pues 82 demastro una reduccion de la presidn  vesical,
en relacion con el grupo control, en &l grupe tratado can EG6TA
(p<@.805), seguida del grupo de perros tratados con nitroprusiato
(p<@.05), alcanzando N ambos  grupos una significacisn
ecstadistica.

Mientras oque ta diferencia de presion vesical de llenado
entre el control v el grupn tratado con verapamil, tendid hacia
la significacidén estadistica (p<@.1), no fue signifjcativa 1la
difergncia en el grupo tratado con atropina (p<@.3),

Durante el estudio no se observaron cantraceiones
involuntarias © no inhibidas del detrusor, ni en el grupa

centrol, ni en los grupos experimentales.
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CONTROL EXPERIMENTAL | SIGNIFICACION
X & S ¥ ot 5 P

EGTA ?.28 £ 3.498 3.8 1,39 < 2.005

NITROPRUSIATO 18.77 + 4.88 7.33 £ 3,44 < 0.05

VERAPAMIL 9.28 + 3,98 b.6 £ 4,83 < Q.1

ATROP INA | B.41 % 2.c0 7.83 + 1.80 < B3

X: PRESION MEDIA

5. DESVIACION TIPICA

Tabla 4,1,1 Valores de la presion vesical (en cm Ha0) & 100 ml de
llenado wvesical, antes y después dal tratamiento con los
diferentas fTarmacos



RESULTADOS
CISTOMANOMETRIA LLENADO LENTO

PRESION FINAL DE LLENADO (cm H20)

////////////%

12

NITROPRUS. VERAPA ATROPINA

EGTA

EXPERIMENTAL

B conTROL

FIGURA 4.1.



2.~ CISTOMANOMETRIA DE LLENADD RAPIDO

4,2.1.- COMPORTAMIENTD VISCOELASTICO DE LA PARED VESICAL

4,2.1,1.~ GRUPD BEL EGTA
Las graficas de presion seqgin los parametros

visroelasticos caleculados, del grupo control y de los difesrentes
grupos experimentales, Se muestran en las Figuras 4.2, 4.3, 4.4,
4.5, 4.4 y 4.7,

Laos valores de los parametros viacée!ésticos del grupo
control y de les grupos experimentales, con las diferentes dosis

de EGTA administradas, se exponen =n la Tabla 4.2,

Se demostrd una correlacion exponencial entre los valdres
de los pardmetros que miden el compartamiente del elemento
viscoeldstice (Po y C) vy la doais de EBTA (Figura 4.14 vy 4.15).

Hubo una correlacion debil (no significativa} entre el
valor del parametro del elemento elidstico (Pmin} y la dosis de

EGYA (Figura 4.16).

4,2.1.2.- GRUPD DE LA ATROPINA

Las praficas de presidn segin los parametros calculados
gal grupe control y el grupo experimental se muestran en las
Figuras 4.8 y 4.9,

Los valores de los parametros viscoalasticos del grupo
control y del grupo experimental se muestran en la Tabla 4,3,

No s& encontraron diferencias significativas en los tres
parimetros estudiados {Ps., C y Pmin), entre el grupo control y el

experimental,
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4.2,1.3.~ GRUPD DEL YERAPAMIL,

Las graficas de presion segun los parametros caleulados
det grupo control y el grupo experimental se muestran en lLas
Figquras 4,10 y 4,11,

Los valores de los parametros viscoelasticos del grupo
control y del grupo experimental se mueskran en la Tahla 4.4,

No =e encuentraren diferencias significativas en les tres
parametros estudiados {Pao, C y Pmin), entre el grupo conktrol y el

experimental.

4,2.1.4.~ GRUPO DREL NITROPRUSIATO

Las graficas de presidn seqgun los parAametros calculados
del grupa gentrol y el grupo experimental se muestran en las
Figuras 4.12 y 4.13.

Los valores de los parametros viscoslasticos del gQrupe
control vy del grupa experimental se muestran en la Tabla 4.5.

Mo se encontraron diferencias significativas en los tres
parametros estudiados (Pa, C y Pmin), entre el grupo control y el

experimental.



4.2.2.~ COMPORTAMEENTA 0S5 DIEERENTEE & DE LA
o DE LOS CONTBNENTES LA ERRED

4.2.2.1.-GRUFO QEL. EGTa

Las, graficas de prasion seqgan los pardmetros de los
componentes de la pared vesical calculados, del grupo cantrol
de los diferentes grupos experimenfales, se muestran en las
Figuras 4.2, 4.3, 4.4, 4.5, 4.6 y 4.7,

Los valores de los parametros de !los componentes de 1la
pared vesical, dei gfupa cantrol y de las grupos experimentales,
con las diferentes dosin de EGTA administradas, S@ BXponan en la
Tabla 4,2,

e camprobd una correlacion exponencial entre los
parametros . del compenente muscular (Fy v ALY vy 1la dosis
administrada (Figura 4,17 v 4,18},

No existiod correlacion significativa entre gl parametro

del componente colageno (As) vy la dosis empleada (Figura 4,19),
4:2.2.2,~ GAUEO DE1 A ATRORINA—

Las graficas de presion segun los parametros calgulados
del grupo control ¥ 21 grupo experimental se muestran en las
Figuras 4,8 v 4.7,

Los valores de los parametros de los componentes de la
pared vesical del grupe control y del grupo experimental se
muestran en la Tabla 4,3,

No  se encomtraron diferencias significativas en los tres
pardmetros estudiados [Pry, As ¥ Ad), entre el grupo control y el

experimental,
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4.2.2.3.- GRUPD DEL YERAPAMIL,

Las gr&aficas de presion segun los parametros calculados
del grupeo control y el grupo experimental se musstran en las
Figuras 4.1@ y 4,11.

Los wvalores de los parametros de los componentes de la
pared vesical del grupo control y del grupo exparimental se
muestran en la Tabla 4.4,

No se encuentraron diferencias significativas en los tres
parametros estudiados (P., A, y Ao), entre el grupo control y al

experimental.

4,2,2,4.- GRUPD DEL NITROPRUSIATO

Las graficas de presion segun los parametros calculados
del grupo control vy el grupo experimental s muestran en las
Figuras 4.32 y 4,13.

Los valores de los parametros de los componentes de la
pared wvesical del grupe control y del grupo experimental se
muestran en la Tabhla 4.3,

Nog se encusntraren diferencias significativas en los tres
parametros estudiados (P., A, y Ao), entre 8] grupe control y el

experimental.



22:01:88 EGTA CONTROL

e H20

Presicn
o
1

0“ T T [ T T T T T T T T T L T
v} 2 4 [ 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 MW
liempe (s )
Olnfusion 20 mi, Alnfusion 40 mil. & Infusion 60 ml. X Infusion BO mil.

Brupo del EBTA. Control. Valores de presién registrados durante
la cistomanometria de llenado rapido



22:01:88 EGTA CONTROL
30 -
28 -
26 4
24 4
22 -
20 +
18 1
16 A
14 A
12 A
10 o
8
5 4
4
2 4
0- T T T ¥ T T T T T T T T T T i
0 2 4 6 8 10 12 14 1§ 18 20 22 24 26 28 30
liempo (s )
Qinf, 20 ml Ainf, 40 mi Oinf. 60 ml Xinf. B0 ml +inf. 100 ml

cm H20

Presion

Grupo de)l EGTA. Centrol. VYalores de presion registrados durante
la cistomanometria de llenado ripido



30:11:87, 14 Kg

cm H20

" Presien

3
g
Q

L] T T T T T T T T T
o 2 4 6 B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempe (8}
Oinfusion 20 mi, Alnfusion 40 ml. ¢ Infusion 60 mi. Xnfusion 80 mil,

Grupo del EGTA. Control. Valores de presion registrados durante
la cimtomanometris de llmnado rdpida



30:11:87, 14 Kg
100

90 4
20

80 4

cm H20

Presion
[#7)
1<)
1.

o]

T T T T T T L T ] 1
T 4 & B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo {5}
O Infusion 20 ml. Alnfusion 40 ml. © Infusion 60 mil. ¥ Infusion BO mil.

Grupo del EGTA. Control. Valores de presion registrados durante
la cistomanometria de 1lenado rapido
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orm H20

Presion

100 -
90 -
80
70 A
60 -
50 4

30 4

10

30:11:87, 14 Kg

Grupo del EGTA. Control.

T T 1 T T T T T T

& é 1'0 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tlempe (8 )

Qinf. BO mi Ainf. 100 ml

Valores de presidn ragistrados durante
la cistomanometria de llenado rdpido
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PRESION (em H20}

GRUPO CONTROL
50.00

45.00 -
40,00 A
35.00 -
30.00
25.00 -
20.00 -
15.00 -
10.00
5.00 ¢ o

B
D-OO T ¥ ¥ E] L]
0.00 2.00 4.00 6.00 8.00 10.00 12.00
TEMPO {segundos)
[ VEJIGA ENTERA A COLAGENG  © MUSCULAR

Figura 4.1.: Grupo del EBTA.Control
Grafica de presidn con valores ajustades medios



cm H20

Pres lon

27:91:88 EGTA 9@ mpr Kg

&

T T Ll T 1 T T L ¥ T T

@ 2 4 46 8 10 12 14 16 18 20 22 D24 26 28 38
Llampa ¢ o )

020 ml A4@ ml 0@ ml  XB8 ml

Grupo del EGTA. 90 mg/ Kg. Valores de presidn registrados durante
la cistomanometria de 1lenado ripido
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27:01:88 EGTA 9@ mgrs Kp

18

em H20
™
&

14

Fras ton
®
.

T 1 T T T T T 1 L T
o 3 4 6 8 1@ 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo ( & )
Dwf, 48 ml Atnf, 68 mi Oint. 82 mi ¥int, 160 ml

Grupo del EGTA. 7@ mg/ Kg. Valores de presion registrados durante
la cistomanometria de llenado ridpido
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PRESION {(em H20C)

50,00 -

EGTA (90 mg/ Kg)

40.00 +

30.00 A

20.00 4

10.00 A

0.00 -

0.00

T T -
2.00 4.0Q 6.60 8.00 10.00 12.00
. TIEMPO {segundos)
OVEJIGA ENTERA A COLAGENO ¢ MUSCULAR

Figura 4.2,: Grupo del EGTA.90 mg/Kg
Grafica de presidn con valores ajustados medios
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2:02:88 EGTA 180 mg/ Kg

em H20

Presion

<

¥ T L] T T T T T T L) 1
s 2 4 a8 10 12 14 18 18 20 22 24 26 28 30
tiampe (9}
Oinf. 80 mi Ainf. 100 ml

#

4

Grupo del EGTA.180 mg/ Kg. Valoras de presién reglstrados durante
1a cistomanometria de 1lenado ridpida
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30 2:02:88 EGTA 180 mg/ Kg

cm H20

Prasion

T T T T T T T
0O 2 4 6 8 10 12 14 15 18 20 22 24 26 28 30
tiempe (s )

O tnfusion 20 mi. Alnfusion 40 mi, O Infusion 80 ml.

Xlinfusion B0 ml

¥

.

Grupo dei EGTA.lB@ mg/ ¥Kg. Valores de presién registrados durante
la cistomanometri{a de Ilenado ripido
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PRESION ( sm H20}

EGTA 180 mgr tg

50,06
48,068
30.0Q

20.00 -

\\'\\.

10,00 | T e

N
<

2.00 -7 T T T T

.00 2.00 4.00 6,00 8.00 10.090 12.00
TIEMPO (o)

OVEIIGA TOTAL ACOMPONENTE MUSCULAR © COMPONENTE COLAGENO

Figura 4.3.1 Grupo del EGTA 180 mg/ Kg
Gratica de presion con valores ajustados medios
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12:02:88 EGTA 278 mgrKg

cm H20

Fres lon

T T T 1 T T T T 1 T T
2 2 4 6 8 186 12 14 16 18 20 22 24 26 23 130
) L iampa ( o)
Onfuaten 20 mi. Alnfuston 4@ ml, QO Infuatlen 68 ml, Xlnfue loa 0O mil.

Grupo del EGTA.270 mg/ Kg. Valores de presion registrados durante
ia cistomanometria de 1lenado ripido
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12:02:688 EGTA 27@ mg~ Ko

em H20

Pres Lon

T T T T T T 1 T T T
p 2 4 6 B8 186 12 14 16 18 20 22 24 26 2B 39
L lempa { ) )
Cinf. 49 ml Aaf. 60 mi Oinf. B3 ml Xint. 109 mi

Grupo del EGTA.27@ mg/ Kg. Valores de presion registrados durante
la cistomanometria de llenado rapido
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25:02:88 EGTA 270 mg/ Kg

em H20

Presion

] T T T T T

0 2 4 6 8 10 t2 14 16
“tiempe (s}
020 m A40 m ¢80 ml X80 ml +inf. 100 ml

T T T T 1 1
18 20 22 24 26 28 30

Grupo del EGTA.278 mg/ Kg. Valores de presidn registrados durante
la cistomanometria de llenado radpido
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25:02:88 EGTA 270 mg/ Kg

30
28
26
O
o~
=
£
L]
'
g
8
o

T T Li T L T T T T T
o 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 20
vempe [ s}
Dinf 20 ml Aint 40 m) ¢ inf 80 ml Xinf B0 mi +inf 100 ml

Brupo del EBTA.270 mg/ X¢. VYalores de presitn registrados durante
la cistomanometria de llenado rdpido
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PRESION [ cm H2O)

50.04a -

49.28 -
30.9@ -
20.90

18.08 -

EGTA 270 mgs Ko

]

Q@

0.0

a.

22 2.00 4,98

6.00
TIEMPO (o)

T
8.0

T
19.99

12,00

CIVETIGA TOTAL ACOMPONENTE MUSCULAR O COMPONENTE COLAGENQ

Figura 4.4,: Brupo del EGTA 270 ma/ Ko

Grafica de presién con valores ajustados medios
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4:03:88 CGTA 360 mg/ Ky

30 et e i e ettt i
28
26 -
24 4
22 A
20 -
18 -
16
14 4
12 A
10 4
8 -
G -

o ]
0' T 1 T T T T T
0 2 4 6 8 10 12 04 36 il 200 P2 oM 6 vs A

liermpo (a3
Olnfusion 20 mb, Alnfusion 40 m, CInfusion 60O Miafugion 80 mil,

e H20

Presion

y =y o ) et rane s raniga o ki

Grupg del EGTA.348 ng/ Kg. Valores de presidn regintradon durante
la cistamanometria de Lienado rapido
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4:03:88 £GTA 360 mg/ Kg

cm H20
e
ot

Prasion

oy '..'“

SHRR-X

T T ¥ T T L] 1 T
0 2 4 3} 8 10 1I2 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempe (s ) .
Oinf 20 ml Ainf 40 mil Oinf 60 ml Xinf 80 ml +inf 100 mi

Grupo del EGTA.340 mg/ Kg. Valores de presidn registrados durante
la cistomanometria de llenado rapide
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cm H2D)

I
L

10w

PRES

50,00

EGTA 360 ma .~ &g

40.00 -

36 .00 -

20.99 A

10.00 rd

’/ e,

Py
0.00 - M,;;fg-.-::—’/

Q

T
Q9,20 2.00

T

4,29

Ll T T
6,00 B8.06 10,80 12.00
TIEMPO ( <2}

OVETIGA TOTAL ACOMPONENTE MUSCLALAR O COMPONENTE COLAGENO

Figura 4.5,¢ Grupo dal EGTA 350 mg/ Ko
Grafica de presldn con valores ajustados medips
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11:03:88 EGTA 450 mg/ Kg

30
28
28 4
24
3 22 1
s
§ i1
14 4
C
R
L]
d
o
D T T T L] T T |24 m ¥ T > T T T T T
o 2 4 6 8 10 12 14 6 18 20 22 24 26 28 30
tiempoe (s )
Olnfusion 20 mil. Alnfusion 40 mi. & Infusion 60 mi, X Infusion 89 mi.

Grupo del EGTA.450 mg/ Kg. Valores de presidon registrados durante
la cistomanometria de 1llenado rdpido
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15:03:B8 EGTA 450 mg/ Kg

cm H20
~J
o
.|

Prasion
-
o
]

5 X
[

4 4

7 x—\
0 - Nt T e

T T T H) T T T T N
D 2 4 6 8 10 12 14 16 1B 20 22 24 26 2B 30
tlempo (s}
nfusion 20 mi, Alnfusion 40 md, O Infusion 80 mil. ¥ Infusion BQ ml.

Grupo del EGTA,458 mg/ Kg. Valores de presion r-gistradns durante
la cistomanometria de |lenado répida
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15:03.88 EGTA 450 mg/ Kg
30

28 4
26 1
24 -
22
20 -
8 A
i6
14 A
12 4
10

8 ot -
6 - H
4 4 &
2 A -
" T ) T T T
o 0 é 4 é f's 1'0 1'2 14 1'6' 1|8 20 22 24 26 28 W
tiempe (s )
Dinf 20 ml Ainf 40 ml  Oinf 80 ml  Xinf 80 ml +inf 100 ml

¢m H20

Presion

Grupo del EGTA.450 mg/ Kg. Valores de

prasion registrados durante
la cistomanometria de 11

enado rapido
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22:03:88 EGTA 450 mq,/ Kg
30

28 -
26 4

22 4
20
18 ]
16 4
14
12 A
10 -

3
] M
4 E)B-E}*El K_K%
2 4 -E-5-8-8-0

T T T ¥ T T T T T T T T 1
0 2 4 & 8 10 12 14 16 8 20 22 24 26 28 30

tiermpe {8 )

O Infusion 20 ml. Alnfusion 40 ml. Q Infusion 60 mi., Y infusion 80 ml.

cm H20

Presien

Grupo del EGTA.ASY mg/ Kg. Valorss de presion registradow durante
la ciwtomanometria de llenado rapide

13%



29.93:80 EGTA 460 mgrs Ka

em H20
)
1]
2

Pres Lon
o
)

81 GfEtre
0] T s ena
4 - -

-4

e T 1 T T T L] T T T T T ‘ L4 n] ,:)]
8 2 4 & 8 18 12 14 16 8 P@ 22 24 D628 30
Llampo [ &)

Dinft B2 mi Atnt 103 mt

Grupo del EGTA.45@ mg/ Kg. Valores de presién registrados durante
la cistomanometria de ilenado rdpido



7:04:88 EGTA 450 mg/ Kg

28 | 1

cm H2Q
g
G

10 -

Presion

T ¥ T ) T ¥ T T T T T
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiampo (3}
[nf. 20 mi Alnfus, 40 mi O Infus, 60 mi XK infus. 80 mi + Inf, 100 ml

Grupo del EGTA.4%0 mg/ Kg. Valores de presisn registrados durante
la cistomanomatria de llenado rapido
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EGTA 450 mg/ Ko

50.00
40.00
30.00 A
20.00 A
10.60 a

E,,é .

— & n
0.0 T T

0.00 2.3{} 4.60 6.00 8.00 10.00

TIEMPO (sequndos)
OVEJGA ENTERA A COLAGEND O MUSCULAR

Flgura 4,4

+1 Brupo del EGTA 495@ mg/ Kg
Grafica de pre

$idn con valores ajustados medips

142

12.00



FRESION (cm H2Q)

PRESION (crm H2Q)

PRESION (cm H20)

GRUPG CONTROL

b
D.00 Fewm= T T T
0.00 2.00 4£.00 8.00
TEMPO (segundos)
O VEJIGA ENTERA ACOLAGENG ¢ MUSCULAR

T
8.00 10.00 12.00

EGTA {80 mg/ Kg)

50.00
40.00 1
30.00

20.00 - a
10,00 I 9
OOO - T T T
0.00 2.00 4,04 6.00 8.00 16.00 12.00

REMPO {seqgundos)
DVEJIGA ENTERA ACOLAGEND O MUSCULAR

EGTA 45D mg/ Kg

50.00 -
40.00
30.00 -
20.00 A

[
10.00 A 0
D.00 - .Jé:: =

. T
0.00 2.00 +.00 6.00 8.00 10,00 12.00
TEMPO (segundas)
O VEJIGA ENTERA A COLAGEND O MUSCULAR

Comparacidn de las grificas de presidn da los valores ajustados
medios dal grupo del EGTA segun la dosis emnplsada

Se obswrva un "aplanamiento” de la curva de presivn al aumentar

l1a dosis. La presion final as independiente de la dosis.
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—
5 SEC "5 CM H20 1

f——
EGTA 450 MG/K

S T —

EGTA 360 MG/K

S

EGTA !80 MG/K

[

EGTA 90 MG/K

CONTROL

Comparacion de algunos registros analdgicos de presién empleando
diferentes dosis de EGTA
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18:11:87, 23 Kg

em H20

Presion

1 T T T T ¥ L 1 1 1
10 12 14 {6 1B 20 22 24 26 28 30
tiempo (4}
¢inf, 60 mi Xinf, B0 mi +inf, 100 mi

(=

2~
~d-
o -
o900

Qinf, 20 mi Ainf. 40 mi

Brupo de 1, Atro
pina.Control -Valores de
durante la cistomanometria o rapige TUintrados

de }lenado rapido
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e H20

Presion

5:05:87, 15 Ky

150
140
130 1
120 +
110
100 A
90
80
70 -
60 -
50
40
30 A
20
10

Grupo

T T ¥ T T T ¥ T T T T T T T
2 4 & a 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
liempo (s}
Oinf. 20 mi Ainf. 40 ml Qinf, 60 ml

de la Atropina.Control.Valores dw prasion reglstrados
durante la cistomanometria de llspado répido
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13:04:87, 20 Xg
30 -

28 -
26 -
24 4
22
20
18 4
V6 4
14 4
12 1
10 4
B..
6
4
2 -
0 T ¥ T T T T T T T T T T T T

[+ 2 4 8 B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30

tiempo (=)

Qinf, 120 mi Ainf. 40 ml Qinf. 60 mi Xinf, 80 mi +inf. 100 ml

cm  H20

Presion

¥
Grupo dea la Atropina.Control.Valores de presidn registrados
durante la cistomanometria de llenada rdpido
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22:04:87, 24'5 Kg
340

28 4
26 1
24 -
22 +
249 4
18 \
16
14
12 4
1G A
8 -
6
‘ -
2 o
O b T L) T T F T T T T T T T T T

o] 2 4 8 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30

tiempo (s)
Oinf. 20 mi Adnf, 40 ml ¢inf, 60 mi Xinf, 80 ml

em H20

Prasion

Grupo de la Atropipa.Control.Valores de presion registrados
durante la cistomanomatria de llenado rapido
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22:05:87, 24°6 Ko

em H20

Pres ton

T T T L T T ] T 1] ¥ T
@ 2 4 6 B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 39
Llampo (s
Ownt. BB ml Alinf 188 ml

Grupo de la Atrepina.Control.Valores

de resid
durante la cistomanometria de llenaso :4pTdn"eqistrado:

ia8



12:05:87, 22 Kg
30

28
26
24 -
22
20 4
18 -
16 4
14
12 -
10 A

em K20

Presion

SN GD
1

T L1 T 1 T ] T T T T T T
o] 2 4 & 8 10 12 14 16 18 20 72 24 26 28 30
tiempo (a)
Oinf. 20 m! Ainf. 40 ml Oinf, B0 mi ¥ inf, 80 mi

Grupy de la Atropina.Control.vValores de presicén registrados

durante la cistomanometria de llenado rapido
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12:05:87, 22 Kg

39 r

26
24
22.
20
18
16 4
14 4
12 4
19
8_
6_
4..
2.

em H20

Prss ton

1 T T T T T T
@ 2 4 6 8 18 12 14 16 18 20 22 24 2 28 10
L lampo (o)
Dint BB mt Aint 100 ml

Brupo da 1la Atropina.ﬂontral.valurns da

rasisgn registrados
durante la cistomanometria de llnnap °

do radpido
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5:08:87, 27'5 Kg

24

om H20
]
c
1

14 4

Presion

T T T T T T T T T T

10 12 14 1B 18 20 22 24 75 28 30
tiempo (8 ) :

Cint. 40 mil Ainf. 60 ml ¢ inf. 80 ml Kinf. 100 mi +inf. 120 mi

a
N
Fs
[2]
®

Grupe de la Atropina.Control.Valores de presion

registrados
durante la cistomanomatria de llenado rapido
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100

27:11:87, 11'5 Kg

60 1

em H20

Presion

Qinfusion 20 ml.

Grupo

da

T T T T T T
2 4 8 B8 1'0 1]2 1'4 IIE 18 20 22 24 26 28 X0

tiempo (s )

Alnfusion 40 ml, Olnfusion 60 ml. X Infusion 80 mil. + Iaf.

la Atropina.Control Nalores

de presitn registrados
durante la cistomanometria de 1lenado rdpido
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cm

Presi n

27:11:87, 11’8 %9

T T T T T L) T 1 ¥ T T T
a 2 4 & g 1@ 12 14 146 18 280 22 24 26 28 30
Lieampo (&)
Oinft. 29 ml Ainf, 48 ml Oinf, 68 ml  Xinf, B8 ml +int. 100 m!

Grupo de la Atropina.Control.Valores de presicn reglistrados
durante la cistomanomatria de llenado rdplido
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27:11:87, 16 Kg ATROPINA
30

o
N.
I
g
O
o
.0
9
&
T T T T T T T T /81 T
0 2 4 s 8 10 12 14 16 1B 20 22 24 26 28 30
tlempo (5 ) .
Olnfusion 20 ml. Alnfusion 40 ml, & Infusion 60 ml, X Infusion 80 mil,
Grupe de

la Atropina.Cnntrnl.Valor"Is da prasion registrados
durante la cistomanometria de llenacdo rdpido
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27:11:87, 16 Kg ATROPINA

am HZ20

Presion

D‘ T T T T T T T T T T T T T T
o 2 4 6 g8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s}
Dinf, 830 ml ~ Ainf. 100 ml

Grupo de la Atropina.Control.Valores de presion registrados
durante la cistomanometria de llenado rdpido
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PRESION ( em H20}

MEDIA CURVAS AJUSTADAS CONTROL

50.00 -

40.00 1

30.00 A

20.00

1

10.00 - O

D.0Q

T T T

0.00 2.00 4.00 6.00 8.00 10.00 12.00
NEMPO (s)
OVENGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR  © COMPONENTE COLAGENO

Figura 4.7.: Brupo de la Atropina. Cantrol
Grafica de presidn con valares ajustados medios

154



14:04:88 ATROPINA; 15 Kg

26 A

em H20
e}
el

16 1

Presion
P
L

0 N T T T T T T T T T T T T T T
0 2 4 6 B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (8 )
Dinfusion 206 ml, Alnfusion 40 ml. ¢ Infusion 60 mil. X Infusion 80 m.

Grupo de la Atropina. Valores de presién registrados
durante la cistomanometria de llenado rapido
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21:04:88 ATROPINA ; 25 Kg

24

cm H20

Presicn

D ° T T T T T T T T T ¥ T T T T
0 2 4 & B8 10 12 14 6 18 20 22 24 26 28 30
tiempe (s}
Ofnf, 20 mt A nfus, 40 ml O lnf, 60 ml Klnf, BG ml +inf, 100 mi
Grupo

de la Atropina. Valores de
. presion registrad
durante la cistomanometria da llenado rlpiga o
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21:04:88 ATROPINA ; 25 Kg

cm H20

14 1

Presion

1 T T 1 ¥ 1 L) T 1] T
4] 2 4 6 é 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempe (8 )
Olnf. 20 ml Alnfus. 40 ml Onf. 60 ml X Inf, 80 mi +Inf. 100 mi

Grups de la Atropina. Valores de presién registrados
durante la cistomanometria de llenado répidoc



em K20

Presion

12:05:87, 22 Kg ATRCOPIMNA

T T T T T 1 T T T
0 2 4 6 é 1I0 12 14 16 18 20 22 24 26 28
tiempe {8 )
Oinf 80 mi Ainf 100 mi

Grupa de la Atropina. Valores de presion registrados
durante la cistomanomatria de llenado rapido
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27:04:88 ATROPINA ; 22 Kg

18 A

cm H20

Presion

o

T T T T T T T T T T 1
¢} 2 4 6 B 10 12 14 168 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (2 )
nf. 20 mi Alnfus, 40 mi Oinf, 50 ml X Inf. 80 mi + Inf, 130 ml

Brupo da la Atropina. Valores de presion registrados
durante la cistomanometria de llenado rapido
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27:04:88 ATROPINA ; 22 Kg

20

em H20

12 1

Presion
&
L

Oltnf. 20 m

Brupo

F T T T ] T T T T T
4+ B B 10 12 14 {6 18 20 22 24 26 928 30
tiempo (s}
Alnfus. 40 mi Glinf. 60 mi Xinf, B8O mi +inf. 100 ml

de la Atropina, Valores de presion registrados
durante la cistomanometria de llenado répido
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cm  H20

Presi n

27:11:87, 115 Kg ATROPINA
100 -

90 -
BO
70 -
60 -
50 -
40 -
30

E ¥
o 2 4 & 8 10 12 14 18 1'8 2I0 2[2 2'4
tiempo (s}
Qinf. 20 mi Ainf. 40 mi Cinf. 60 ml Xinf, 80 mi

¥
26

+inf.

¥
28 30

100 mi

Brupo de la Atropina. Valores de presién registrados

durante la cistomanometria de llenado rapido

163



em H20

Presi n

27:11:87, 115 Kg ATROPINA

100
90 A
80 -
70
60 A
50 A
40
30 ORI o
e A e s g &
20 | = “X-..' .:eu
10 4
Q' T T T ¥ T T T T T T T T
0 2 & B 12 14 6 1B 20 22 24 25 28 i
tiempo (s)
Minf. 20 m| Adnl. 40 mi Sinf. BO ml Xinf. RO ml +inf. 100 mi
Grupo de la Atropina. Valores de presion registrados
durante

la cistomanometria de llenado ra

144

pldo



em HZ0

Pres ton

27:11:87, 16 kg

109

1 LI ) 1 1 T T L3 T 1
T 4 6 8 fo 12 14 16 18 20 22 24 26 28
Liempo (&)
Oint. B3 ml O inf. 128 ml

Grupo de la Atropina. Valores de preslon registrados
durante la cistomanometria de llenada rapido
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em  H20

Presion

5:05:87, 15 Kg ATROPINA

150
140
130 1
120 4
110
100

T T
o0 2 4 é 8 10 12 14 1B
tismpo (a)
Oinf, 20 m! Ainf, 40 ml ¢inf. 60 ml

Grupo de 1a Atropina, Valeres de
durante la cistomanometria de 1

IN-1.%

Xinf, 80 mi

T L |
18 20 22 24 26

+-inf.

28 30

100 ml

presidn  registradon

lanade rapido



¢ H20

Presion

13:05:87, 20 Kg ATROPINA
3Q -

28 A
26
24 1
22 4
20
18 1
16
14 1
o] m—ﬁ—ﬁ*ﬂ'—ﬂ—ﬁ
e %—A—ﬂ—ﬁ—&—ﬁ—ﬂ
B 4
5
4 4
2 -
0 T T T T T T T T T T T T T T
0 2 4 -] B 10 12 14 16 1B 20 22 24 26 28 30
liempo (s}
Oinf, 20 ml Adnf. 40 mi Oinf. 60 ml

Grupo de la Atropina, VYalores da presion registrados
durante la cistomanometria de llenado rapido
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em  HZ20

Presion

12:05:87, 22 Kg ATROPINA

30
28
26
24 A
22 4
20 -
18 A
16 { &
14
12 1
10
8
6 -
4
2
D' T T T I T 1 T

T T 1 T ] 1 T
o 2 4 1 g 10 12 14 t6 18 20 22 24 26 28
tiampo (s)
Minf, 200 ml Ainf. 40 mil Aint RO el VYinf AN et

Grupo da la Atropina. Valores de presion reglstrados
durante la cistomanometria de llenado rapido
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em  HIZ0

Presion

30:11:87, 14Kg ATROPINA

o

T T s x T T Ll T L) 1 Ll 1 L]
0 2 4 [ B8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 25 30
tiempo (3} )
Oinf. 20 mi Ainf, 40 mi ©inf, 60 ml Xinf. 80 ml +inf. 100 ml

Grupo de la Atropina, Valores de presién registrados
durante la cistomanometria de llenadc rdpido
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25:06:87, 28 Kg ATROPINA

(o3
o~
=
£
L
8
¥
bad
o
Q- b—r— ] ] 1 ] 3 ' T v T v T
0 2 4 6 B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s } ‘
I nfusion 20 mil, 4 Infusion 40 mit. & Infusion 60 md, X Infusion 80 mi,

Grupo de la Atropina, Valores de presidn registrados
durante la cistomanometria de llenado rapida
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25:06:87, 28Kg ATROPINA

cm H20

Presion

1 T T T T T T T F T
3} 2 4 6 é 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28
tiempe (s )
Oinf. 80 ml Ainf, 100 ml

Grupo de la Atropina. Valores de presién registrados
durante la cistomanomatria de llenado ripido
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5:08:87 ATROPINA, 27'5 Kg

30
28 A
26 1
24 -
.22 4
20 4
18 -
16 4

em H20

Presion

T T T T L T T T T T
o] 2 4 8 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s }
Cinfusion 20 mi. & Infusion 40 mil, © Infusion 60 mil. Xinfusion 80 ml.

Grupo de la Atropina. Valores de presion registrados
durante la cistomanometria da !lenado rapido

L72



em H20

Preston

5:08:88 ATROPINA, 27°5 K

T Ll T T T 1 T ¥
g 2 4 4 B8 19 12 14 16 18 20 22 24 24 28
L lampa ( o)
Oint. 8@ ml Awnf. 100 mi

Grupc de la Atropina. Valores de presidn registrades
durante la cistomanometria de llenado rapido
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27:11:87, 16 Kg
100 1

90
80 +
70 4
50 -
50 1
40 4
30 1
20 A

cm H20

Presion

T T T ] T T T T T
V] 2 4 6 é 1‘0 12 14 16 1B 20 22 24 26 2B 30
tiempo (s )
OInfusion 20 ml, Alnfusion 40 ml. O Infusion 60 mi. X Infusion BO ml.

Grupo de la Atropina, vValores de presion registrados
durante la cistomanomatria de llenado répido
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ey H20

Presion

30;11:87, 14Kg ATROPINA

100 -
90
80 A

60 A

Ll }'( ] L T 1 1 T T | T

10 12 14 15 1B 20 22 24 26 28 30
tiampe (g}

Oinf, 20 m Minf, 40 mi < inf. 60 mi Kinf. 80 ml +inf. 100 ml

L]
N
-
[+
@

Grupn de la Atropina. Valores de presidn registrados
durante la cistomanomatria de llenado ripldo
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Presion

cm  H20

18:11:87, 23 Kg ATROPINA

28 -
26 -
24 -
22 -
20 -
18 4
16
14
12 4
10 4
8.
6_
4..
2—

T T T T ¥ T T T T
0 2 4 6 8 1b 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo ()
Dinf. 20 mi Ainf. 40 ml < inf. 60 ml Xinf., B0 mi +inf, 100 ml

Brupo de la Atropina. Valores de presidn registradas
durante la cistomanometria de ilenado rdpido
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PRESION ( cm H20)

50.00

40.00

30.00

20.00

10.00

0.00 .
0

MEDIA CURVAS AJUSTADAS ATROPINA

00 . 2,00 400 . 6.00 8.00 10.00 12.00
o TIEMPO (s)
CIVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR © COMPONENTE COLAGENO

Figura 4.8, Grupo de la Atropina.
Grafica de presion con valorea ajustadns medios
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PRESION ( em H20)

MEDIA CURVAS AJUSTADAS ATROPINA

PRESION { em H20)

50.00
40.00 -
30.00 -
- :
20.00 - &
~°

10.00 N
D.C’O - T T T T T

0.00 2.00 4.00 6.00 B.00 10.00 12,00

TEMPO (s)
DVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR O COMPONENTE COLAGENO
MEDIA CURVAS AJUSTADAS CONTROL

50.00 -
40.00 -
30.00 -
20.00 -
10.00 - a
0.00 T T T T T

0.00 2.00 4.00 6.00 8.00 10.00 12,00

TEMPO (<)
CIVENGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR O COMPONENTE COLAGENO

Comparacidn de las grificas de presidn de laos valoras ajustadows
medios del grupo de la Atropina y el control

No hay diferencias significativas entre las dos griaticas de
presidn.
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30 . 6:05:88 VERAPAMIL—CONTROL, 22Kg
28 A
26
24 A
22 -
20
18 -
16 -
14
12 -
10 4

ecm H20

Presion

4

QN &~,o

L) T T 3 T T T T T L] T 1
o 2 4 6 B8 10 12 14 168 1B 20 22 24 26 28 10
tiempo (9}
Cinf, 20 mi Alnfus. 40 ml Olnf. 60 ml ¥1inf. RO mil +Inf. 100 mi

Grupo del Verapamil., Control. Valores de presion registrados
durante la cistomanometria de llenado réapido
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§:05:88 VERAPAMIL—CONTROL, 22Ky

30
28
26
24
22 4
20 4
18
16 -
‘14..
12 4
104

em H20

Presian

0- T T T L | T T T T ¥ ¥ Y T T
4] 2 4 i] 10 12 14 18 1B 20 22 24 25 28 30
tiempa (3}
Ciinf. 20 mi Olnfus, 40 m &nf. 80 ml Xinf. 80 mt +Inf, 100 mi

Grupo del Varapamil. Control. Valores de prasian registrados
durante 1a cistomanometria de llemnado rdpido

i8a



20:05:88 VERAPAMIL-CONTROL,23 Kg

em H20

Presion

D T T T

T T T T T t L T T L)
0 2 4 6 8 10 12 14 16 1|8 20 22 24 26 2B
tiempo (3 )

Olnl. 20 mi Alnfus 40 mi O Inf. 60 ml

30

Xinf. B0 mi +Inf, 100 mi

Grupo del Verapamil. Control. VYalores de presidn raglstrados
durante la cistomanometria de 1lenado rapido
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cm HZ0

Presion

17:08:88 VERAPAMIL CONTROL, 29 Kg

4__
24 Mi—t—w—n—m—n—:—l

1 T T T

T T 13 T ) T T T T
0 2 4 6 8 \b 12 14 16 18 20 22 24 26 28 10
tiempo (s )

Adnfus, 40 mt <infus. 60 mil Xinfus, 80 mt +infus. 100 ml

GBrupo del Verapamil. Control.

Valores de presién ragistrados
durante la cistomanometri

a de llenado rapido
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18:06:88 VERAPAMIL CONTROL, 19 Kg

em H20
N
Q

Presion
o

T T T 1 T T T \

8] 2 4 é é 1'0 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (= )

Olinf. 20 mi Ainfus, 40 mi & infus, 60 mi ¥infus. 80 ml +infus. 100 mi

Grupo del Verapamil. Contral. Valores de presion registrados
durante la cistomanometria de }lenado rapido

ie3



22:08:88 VERAPAMIL CONTROL, 12 Kg

28
26
24
22 1
20 -
18 4
16 4
14 4
124 -

cm HZ0

Presion

T T T T T 1 T T T T
4] 2 4 &6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 10
tiempo (5}
Oinf. 20 mi Ainfus. 40 mi Oinfus. 60 ml Xinfus, 80 mil +infus. 100 mi

Grupo del Verapamil. Control, Valores de presidon registrados
durante la cistomancmetria de llenado rapido
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cm  H20

Presicn

19:08:88, 20Kg VERAPAMIL CONTROL
30

28 4
26
24 1
22 1
20 1
18 1
16
14 1
12 1
106 4
B—
& A
4 4
2 o
0 L] T T T T 1 T 1 T T T L]
o 2 4 & B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
: tiempo (=)
Qinf. 20 ml Ainf. 40 ml < inf, 60 ml Xinf, BO mi +inf. 100 rnl

.. -\ O
oo ~

4 ¢

Grupo del Verapamil. Control, Valores de presion registrados
durante la cistomanometria de llenadeo ridpido
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PRESION ( cm H20)

50.00
40,00
30.00
20.00
10,00

0.00

MEDIA CURVAS AJUSTADAS CONTROL

&

T
C.00 2.00

T
4.60 6.60 B.CI)G 10.00 12.00
TIEMPO (=)

CIVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR ¢ COMPONENTE COLAGEND

Figura 4.9
Grafica de pr

+ 1 Grupo del Verapamil. Control
esidn con valores ajustadus medios
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6:05:98 VERAPAMIL ; 22 Kg

o]
o4
4
E
o
=
2
0
=4
a.
0- T T T L T T T T T T T T T T
0 2 4 6 8 10 12 14 16 1B 20 22 24 26 28 30
liempo (3 )

Cnf. 20 mi Alnfus. 40 mi Olnf. 60 mi - Xinf, 80 ml + Inf, 100 ml

Grupa del Verapamil. Valores de presion raegistrados
durante la cistomanometria de llenado rapido
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o HZO

Presion

13:05:88 VERAPAMIL, 18 Kg

T T 1 T T 1 F T ) T T
C 2 4 6 B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s )
Oinf. 20 mi Olinf. 60 mi X inf. B0 mi + Inf, 100 ml

Grupo dal Verapamil. Valores de presian

regivtrados
durante la cistomanometria da llenado rapido
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em MZ0

Presion

20:05:88 VERAPAMIL, 23 Kg

28 A
26
24 1
22 4
20 1
18 A
16 4
14 4
12 -
10 4
B..

K

1

[ B S S ]
L

T ¥ T T T T T T
T 4 6 B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s )
Oinf. 20 mi Alnfus 40 ml Olnf. 60 mi  XInf. 80 ml  +inf, 100 mi

Brupo del Varapamil. Valores de prasddn registrados
durante la cistomanometria de llenade rapido
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cm H20

Presion

26

18 4

17:08:88 VERAPAMIL, 29 Kg

- l * : Lo .

T T L) I T T T T T 1 T T T
2 4 & 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (8 )

Ajnfus. 40 mit € infus, 60 mi Xinfus. 80 mi +infus. 100 mi

Brupo del Verapamil..

Valores de praesicn registrados
durante la cistomanometria de llenado répido v °
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16:06:88 VERAPAMIL, 25 Kg

(=]
b
T
£
L
| =
2
i
i -
K- H- -
0t T T T 1 T T T Y T T T T T
D 2 4 53 B 10 12 14 1B 18 20 22 24 28 28 30
Uempo (8 )
Qinf, 20 mi Ainfus, 40 mi ¢ infus, 60 ml XKinfus, 80 ml +infus. 100 m

Brupo del Verapamil. Yalores de presion registrados
quranta la cistomanometria de llenado rdpfdo
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18:08:88 VERAPAMIL, 19 Kg
Ay -

28 4
26
24
22 1
20
18
16
14
12 1
10
B-
Gw
4..
a &-I—I—IIIIH—I—II—H‘.-H—E—E—E—E—E
C 1 ] T T T ¥ L] T T L1 T T T T

o] 2 4 & B 10 12 14 16 8 20 22 24 26 28 30

tiempo {8}

Qinf, 20 mi Ainfus, 40 ml infus, 60 mi Xinfus, BO ml +infus. 100 m!

¢m H20

Prealon

Grupo del Verapamil, Valores de prasion registrados
. durante la cistomanometria de llenado rdpido
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cm H20

Presion

22:08:88 VERAPAMIL, 12 Xg

praesion
durante la cistomarmometria de llenado rapido

193

4
2 4
D T ] ¥ Ll 1 1 1 T L1 T T L) L
o 2 4 & B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tismpo {5 )
. 20 mt Ainfus. 40 ml ¢ infus. 60 ml Xinfus, 80 mi +infus. 100 mi
Brupo dal Verapamil. Valoras de

registrados



Presion

em H20

19:08:88, 20 Kg VERAPAMIL

T T T T T T T T T T
2 + & B 10 12 14 18 18 20 22 24 26 28 10
tiernpo (s)

Oinf, 20 ml Ainf. 40 ml Cinf, 60 ml Xinf. 80 ml +inf. 100 mi

Grupo

del Verapamil, Valores de presidn

registrados
durante la cistomanometria de llenado ripido
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em  RH20

Presion

23:0B:BB, 24 Kg VERAPAMIL

6

4 - o

2 e e e e wew ww ww e w w§

0 T T L T T T L Li T T T T T T

0 2 4 6 8 19 12 14 115 18 20 22 24 26 28 30
tismpao (3}

Ainf, 40 mi Qinf. 80 mi Xinf, 88 mt +inf. 100 mi

Grupo dul Verapamil, Valores de prasion registradon
durante la cistomanometria de 1llenado rapido
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6:05:88 VERAPAMIL ; 22 Kg

em H20
P2
]

14 -

Presion

0 T T T T 1
R é 4 é é 1'0 1'2 1'4 1|5 1Is 20 22 24 26 28 30
tiempo (5 )

Ofnf, 20 m! Atnfus., 40 mi <lnf. 60 mi XlInf. 80 mi +Inf. 100 ml
Grupo del Verapamil,

Valores de presion

registrados
durante la cistomanometria de 1lenada rapido
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em H20

Presion

12:08:88 VERAPAMIL, 15 Kg
30

28
26 -
24 4
22
20 A

16 A
14 -
12
10 4
Bw

11

OMN+~0
i1

flaiaiain - VR

T T T T 1 T T T T 1 T T T T T 1
4] 2 4 6 8 10 12 14 1 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s )
Ainfus. 40 mi ¢infus. 60 mi Xinfus. 80 ml +infus, 100 ml

Grupo del Verapamii. Valores des praesidgn registrados
durante la cistomanometria dw llenado rdpido
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PRESION ( em H20)

50.00 -

40.00

30.00

20.00

10.00

0.00 - T
0.00 2.00

MEDIA CURVAS AJUSTADAS VERAPAMIL

5.00 8.00 10.00
TIEMPO (s)
OVEJGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR  © COMPONENTE COLAGEND

i
4.00

Figura 4,10.: Grupo del Verapamil.
Grafica de presién con valores ajustados medios
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PRESION ( cm H20)

PRESION { cm H2G}

MEDIA CURVAS AJUSTADAS VERAPAMIL

50.00
40.00 o
ag.a0 T
20,00 -
-1 ot |
10,00 ‘E?EEEEE::: 5
0,00 T b T - v
0.00 2.00 4,00 6.00 8.00 10.00 12,00
TIEMPO (s)
{JVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR O COMPONENTE COLAGENG
MEDWA CURVAS AJUSTADAS CONTROL
50.00 ' .
40.00 -
30.00 A
20.00 A
ju]
10.00 Zﬁ———ﬁg_g
-9
000 T T T T T
0.00 2.00 4.00 5.00 8.00 10.00 12.00

NEMPO {s)
CIVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR  © COMPONENTE COLAGEND

Comparacidn de las gréficas de presion de las valores ajustados
madios del grupo del Verapamil y el control

No hay diferencias significativas entre las dos graticas de
presion.
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R
28 1
26
24 -
22 4
20
18
16
14 1
12 1
10 4
B...
6 -
4§ O i g+
2‘ T T T T { T

cm HZO

Presion

Oinf. 20 mil Ainfus, 40 ml ¢infus, 60 mi Xinfus, B0 mi

Grupo

10:11:88 NITROPRUS., CONTROL, 13 Xg

AN
S

1 1 _tr F ¥
6 2 4 6 B 10 12 14 16 18 20 22

tiempe (5 )

del Nitroprusiato.Control. Valores de

T T
24 26 28

+ infus.

presidn

registradeos durante la cistomanometria de llenado rapido
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. 25:11:88 NITROPRUS, COWTROL, 8 Kg
30
28 4
26
24
22 1
20
18 4
16 -
14 4
12 4
10 A
5 4
6 -
4
2

em H20

Presion

LI—r T r T ¥ La T L ¥ L)
0 2 ) G 8 10 12 14 16 {8 20 22 24 2568 28 30
tiempo (s )
Oinf. 20 mi Ainfus. 40 ml & infus. 60 ml ¥ infus. 80 mt -+ infus. 100 mf

Grupo del Mitroprusiato.Control. Valores de prasion
registrados durante la ciwtomanometria de [lenado rdpido
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23:12:88 NITROPRUS, CONTROL, 13 Kg

28
26 1
24 4
22 A
20
18 4
16 -

em H20

12 4

Prasion

<

L] T T T T T Ll T T T ¥ T
) 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 I8 28 30
tiempe (s )
Ainfus. 40 ml & infus. 60 ml X infus. 80 ml +infus, 100 ml

Grupno del Nitroprusiato.Control, Valores de presion

registrados durantm la cistomanometria de 1lenado ridpido
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15:11:88 NITROPRUS. CONTROL, 8 Kg

em H20

Prasion

T 1 T T T T T T T T T
0 2 4 & 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s }
DYiaf, 20 ml Ainfus. 40 ml Oinfus. 60 ml Xinfus, 80 mi + infus, 100 mi

Grupo del Nitroprusiato.Control, Valores de presion
registrados durante la cistomanometria de llenade rapido
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em H20

Preaion

20:12:88, 17¥g NITROP. CONTROL

A M M KKK

T T ] T T 1 T T T
0 2 4 6 B 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 10
tiempo (9)

Cinf. 20 mi Ainf, 40 mi &inf, 60 ml Xinf. B8O ml +inf, 100 ml

Grupo de] Nitroprusiato.Contral,. Valores de prnlidn

registrados durante la cistomanometria de llenado ripido
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o H20

Presion

14:10:88, 25 Kg NITROP, CONTROL

28
251

14 A

A A A OO A- A A S0 S
D S I S S 5 G e 3

7

2

Oinf. 20 ml

Grupo

del

4

T T T T ) T ¥ T T ¥ T ¥
6 g 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiampo (s}
Ainf. 40 mil Qinf, 60 mi X inf. 80 mi +inf, 100 ml

Nitroprusiato.Cantrol, Valores de praslian

registrados durante la cistomanometria de llanado rapido
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cm  H20Q

Presion

10:12:88, 1B Kg NITROP. COMTROL
30 -

28 -
26 A
24 A
22
20 A
18 1
16 +
14
12
10 4
8 -
5
4
2 4
o T T T T T ¥ T T T T T T T T
G 2 4 6 B 10 12 14 16 1B 20 22 24 26 28 30
tiempo (a)
Oinf. 20 mi Ainf. 40 ml Oinf, 60 mi Xinf. BO mi +inf. 100 ml

Grupno del Nitrnpruiiatn.ﬁontrol. Valores de

presion
registrados durante la cistomanometria

de llenadao rapido
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PRESION {em H20)

MEDIA CURVAS AJUSTADAS CONTROL
50.00

40,00

30.00 A

20.00 A

. \\\

&

0.00 . y T r .
0.00 2.00 4.00 6.00 B.00 10.00 12,00
TIEMPO (s)
OVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR O COMPONENTE COLAGENO

Figura 4.1.: Grupoc del Nitroprusiato, Control
Grafica de presidn con valores ajustados medios
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10:11:88 NITROPRUSIATO, 13 Kg

cm H20

. Presion

T T T ¥

0Dz 4 ] 8

T T T T T T T T 3 T

10 12 14 16 1B 20 22 24 2B 28 30
tiempo (8 )

Oinf, 20 ml Ainfus. 40 mi ¢Qinfus. B0 ml ¥ infus. 80 mi + infus, 100 ml

Grupo del Nitrobrusiato. Valores de presidn reglistrados durante
la cistomanomatria de llenado rapildo:
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25:11:88 NITROPRUSIATO

em HZ20
X
=)

Presion

A B D P B Aot A
24 B [ g = gy 2 gy gy =y kT L2 g i gy =t ¥ (4%
T T T 1

T T T
B 20 22 24 26 28 30
tempe (8 )
Trinf, 20 mi Ainfus, 40 ml & infus. 60 mi Xinfus. 80 mi +infus. 100 md

Grupo del Nitroprusiato. Valores de presion registrados durante
la cistomanometria de llenado rapido
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23:12:88 NITROPRUSIATO, 13 Kg

cm H20
N
=}
L]

Presion
-
o
1

3 P e

G- T T T T

T T T T T T F T T T 1

8] 2 4 6 8 10 12 14 16 8 20 22 24 26 28 30
tiempe (8 )

Aliinfus, 40 ml ¢ infus. 60 ml Xinfus, 80 ml +infus. 100 ml

Brupo del Nitroprusiatoe. Valores

de presidn
la cistomanometris P registrados durante

de llenado répidp
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1:12:88 NITRQPRUSIATO, 18 K

28 W

em HZ0
[\
=)

10 A

Presion

T T T T T 1 L T T
D 3 4 & B 10 12 14 16 1B 20 22 24 26 28 30
tiempo (s )
inf. 20 mi Ainfus. 40 ml ®infus. 60 ml ¥ infus. BO ml +infus, 100 mi

Grupo del Nitroprusiato. Valores de presion registrados durante
la cistomanometria de llenado rdpido
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1:12:88 NITROPRUSIATO, 18 K

em HZ0
[>%]
fac}

14

Presion

M A ASIASIE I
] ] LI T Ll ] T 1 T T T T
3] 2 4 6 8 10 12 14 6 18 20 22 24 26 28 30
tiempe (3 )
Oinf, 20 ml Ainfus, 40 mi Ginfus, 60 ml Xinfus, 80 ml +infus, 100 ml

,

Grupo del Nitroprusiata. Valores de presién registrados durante
- la cistomanametria de llenado rapido
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15:11:38 NITROPRUSIATO, 8 Kg

o)
&
T
£
3
o
2
0
v
a
o] T T T T T T T T T 1 T T T
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s )
Oinf. 20 mt Alinfus. 40 mi ¢infus. 60 mi Xinfus, 80 mi +infus. 100 mi

Grupe del Nitroprusiato. Valores de presion registrados durante
la cistomanometria de llenado rapido
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28:12:88, 17 Kg NITROPRUSIATO

28 |

22 A

cm H20
S
S

Presion
o
1

4_
2 - MWWW

T T
0 2 4 6 8 10 l2 14 16 IB 20 22 24 25 28 30
tiempo (s)
Oinf. 20 mi Ainf, 40 mi Ginf. 60 mi XKinf. BG mi +inf, 100 ml

Grupn del Nitroprusiato. Valores de presidn registrados durante
la cistomanomaetria de llenado rdpido
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24:10:88, 26 Kg NITROPRUSIATO
30 -
28 |
26 -
24 -
22 -
20 -
18 -
16
14
12 4
10 4
B -
6 -
2 M—&H—I—
2 R ]
0 — T
0 2 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (a)
Oinf. 20 ml Ainf. 40 ml Oinf. 60 mi Xinf. 80 ml +inf, 100 ml

¢m  H20

Presicn

Grupo del Nitroprusiato. Valores de presidn registrados durante
la cistomanometria de llenado rapido
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14:10:88, 25 Kg NITROPRUSIATO
30 -

28
26 A
24 4
22 A
20 A

16
14 4
i2
10
8 4
g

-2
4 -
2 - A A —

T T T T T T T 1 T 1 T
o 2 4 6 8 10 12 14 96 18 20 22 24 26 28 30
tiempo (s)
Qinf. 20 mi Ainf. 40 ml ¢inf, 680 mi Xinf. 80 ml +inf. 100 mi

em H20

Presion

Grupe del Nitroprusiato, Valores de presien registrados durante
la cistomanometria de llenado rapido
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0

10:12:88, 18 Kg NITROPRUSIATC

28
26 -
24 A
22
20 A
18 A

em H20

14

Presion

T T L] T T b T T T ] T ]
2 4 5] 8 10 12 14 {6 18 20 22 24 26 28
tiempo (s)
Ainf. 40 mil &inf, 60 mi Xinf, 80 mi +inf, 100 mt

Grupo del Nitroprusiato. Valores de presidn registrados durante

la cistomanometria de !lenado rapido
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PRESION (em H20)

£0.00 -

40.00

30.00

20.00

10.00

0.00

T T T
0.00 2.([)0 4.60 6.00 8.00 10.00 12.00

MEDtA CURVAS AJUSTADAS NITROPRUS.

TEMPO (s)
OVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR O COMPONENTE COLAGENO

Figura 4.1.: Brupo del Nitro
. prusiato.
Grafica de presién con valores ajustadow medios
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PRESION (em H20)

PRESION (em H20)

MEDIA CURVAS AJUSTADAS NITROPRUS,
50.00 -

4000 -
30.00 -+
20.00 A
10.00 - o
F-Y
D.00 - T 1 T T T
0.00 2.00 4,00 6.00 8.00 10.00 12,00

TIEMPO (s)
OJVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR O COMPONENTE COLAGENO

MEDIA CURVAS AJUSTADAS CONTROL

50.00 -

40,00 A

30.00 A

20.00 A

10.00 “‘“—h——___*‘_&“_“_“_—fi———_h_'7

» O
DDO ' T T T T T
0.00 2.00 4.00 6,00 8,00 10.00 12.00

TEMPO (s)
CIVEJIGA TOTAL A COMPONENTE MUSCULAR  © COMPONENTE COLAGENO

Comparacién de las grificas de presidn de los valores ajustados
madios dwl grupo del Nitroprusiato y el control

No bhay ditferencias slgnificativas entre las dos graficas de

presion.
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FPRARAME TROS DTROS PARAMETROS DE LOS
COMPONENTES
VISCOELASTICDS PARAMETROS VESICALES

ROSIS Fo | C Pmin A kmax] Pmanx 1 Al Ap
CONTROL |75.42]-@.32] 2 .66 B,95|4B.13]46,13]88.59| 2.1@
2@ mg 20.94)-0.18| &,2%{10.37] 1.96(20,32(14.07| 7.18} 5.19
180 mg [13.8&6]|-@.18] 5 9.75] 1.58]15.40|10.4 | &.3B] 3.1&
270 mg 9 -@.13%] 3.29) 5.29| 2.27|12 6.74] 2,93 2.3%
360 mg 4.95]-.11] 3 | 3.77| .88} 7 4 2,15} 1.64
4392 mg 5.35|-9@.13| 2.7 3,55) 1.93] &.85) 4.15| 2.13| 1.3%

Xr MEDIA

S: DESVIACION TIRICA
p; SIGNIFICACION

M.S.1 NO SIGNIFICATIVO

Tabla 4.2.: Grupo del EGTA. Parimetros viscoeldsticos y de los
componentas vesicales
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VALCR DE C

CURVA DE REGRESION C/ DOSIS EGTA

0.55 -

0.50 £ -

0.45 -

0.40 -

0.35 \

0.30 -

0.25 \\ :

0.20

0.15 ‘R\\\L ” <

0.10 i \\w-__ﬁ‘ﬂ___
[T————

0'050.‘00 100.00 200.00 300,00 400,00 500.00 600.00

DOSIS EGTA (mg/ Kq)
QO CURVA REGRESION r=-0.B3
Figura 4.14.: Correlacidn pardmetro C/ dosis da EGTA
Se observa una correlacién exponencial entre las dos variables.
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VALOR Po (cm H20}

80.00

70.00 -
6000 -
50.00 -
40,00 -

J0.00 -

20.00
10.00

0.00

0.00

CURVA DE RECRESION Po/ DOSIS EGTA

>

T~

e

\E\

-ﬁq:

TR X

Figura 4.15
Se aobserva una ¢

Q000 - 200.00 300.00 400.00 500.00 600,00

DOSIS EGTA {mg/ Kg)
Ceurva regresion re=—0.94

*! Correlacion pardmetro Po/ dosis de EGTA
orrelacidn expenencial entre las dos vyariables.
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VALOR Pmin (em H2O0)

CORRELACION Pmin/ DOSIS EGTA

X

T L) T ] 1
100 200 300 400 500
DOSIS EGTA {mg/ Kg)

Drecta regresion r=—0.05

Figura 4.l4.1 Correlacion parimetro Pmin/ dosis de EGTA
No hay correlacidn significativa entre 1as dos variables,
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CORRELACION P1/ DOSIS EGTA

45

VALOR P1 (cm H20)
8

]
15 ™.
\{
10 ey LY
5 x
0
0 100 200 300 400 500 600

DOSIS EGTA {mgq/ Ka}
1 CURVA REGRESION r=-0.94

Se obFiqura 4.17.1 Correlacién parametro P,/ dosis de EGTA
SErVYa uha correlacion exponencial entre las dos variables,
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VALOR Al

CORRELACION A1/ DUSIS DE EGTA

600.00

50.00 P
45,00
40.00
35.00
30.00
25.00
20.00
15.00 | —~
10.00 - - [ ——
500 X R
x X X
0.00 -
0.00 100.00 200.00 300.00 400,00 500.00
DOSIS EGTA {mg/ Kg)
Ocurva regresion r=—0,90
Figura 4.,18.: Correlacion pardmetro A./ dosis da EGTA
Se observa una correlacion exponencial entre las dos variables.
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CORRELACION Ao/ DOSIS EGTA

VALOR Ao

T 13 T T 1
0 100 200 300 400 500
' DOSIS EGTA (mg/ Kg)
CIRECTA REGRESION r=-0.53

Figura 4.19.: Correlacidn
parametro Ao/ dowis de EGTA
No hay correlacion significativa entre las dos variables,
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PARAMETROS OTROB PARAMETROS DE LOS
COMPDNENTES
VISCOELASTICOS PARAMETROS VESICALES
CONTROL Po [ Pmin A tmax| FPmax Pl Al Ao
x 23.42|-8.15{13.09]16.29| 1.89(30.79|17.7 | .38} &.93
S 2.6 | B.14]| 9.2& 19.88| 7,55 3,52
ATROP I MNA Po c Pmin A tmax| Pmax PL AL A
X 20.77(-@.146|21,4B114.,79] 1.8 [26.62(|14.72) B.18| &.38
= 20.18| ©.19[10.05
P N.S.| N.S.| N.S. N.S.| N,S.| N.S,
X: MEDIA
S1 DESWIACION TIPICA
p: S IGNIFICACION
N.S5.: MNO SIGNIFICATIVO
Tabla 4.3.: Grupo de la Atropina, Pardmetros viscoeldsticos y de

los componentes vesicales
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PARAME TROS DTROS PARAMETROS DE LOS
COMPONENTES
VISCOELAST1ICOS PARAMETRDS VESICALES
CONTROL Pa c Pmin A tmax| Pmax L Al Ao
X i0.18|-@.18| 4.77| 7.04] 1.87|13.20| B8.43| 4.51] 2.5%9
-] 8.5 |@,@39| 1.53 4.37| 3.32) 2.3
VERAPAMIL Po o Pmin A tmax]| Pmax Pl Al Ag
X 8.52{~0.,0%] 3.69) 5.37| 2.02(|10.84} 7,17 3.55] 1.63
=1 ?.05|0.835] L.4
4] N.S. N.S. N.S. N,S. N.S8. N.8B,
X1 MEDIA
S: DESVIACION TIPICA
p: SIGNIFICACION
N.S.1 NO SIGNIFICATIVO
Tabla 4.4.: GBrupo del Verapamil. Pardmetros viscomlasticos y de

los componentes vesicales
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PARAMETROS OTROS PARAMETROS DE LOS
COMPONENTES
VISCOELASTICOS PARAMETROS VESICALES
CONTROL Pa c Pmin A tmax| Pmax 251 Al Ao
X 12.78|-0.16f z.91}13.78| 1. |13.78|10.87|10.87| 2.7
s .03 a.07f 1.37 2.33)13.30] 2.5
NITROPRUS Po o Pminl A tmax| Pmax| P4 Al Ao
X 13.92)-0.19| 3.27| 7.75| L.71]|135.25] 9.98] S.84| 1,91
S 13.34] 8.9 | 2.@85
o N.8.| N.S.] N.S. N.§.| N.8.] N.S.
X: MEDIA

S: DESVIACION TIPICA
ps SIGNIFICACION
N.S.,3 NO SIGNIFICATIVO

Tabla 4,3.: Grupo del Nitroprusiato. Pardmmtros viscoeldsticos y
de los componentes vesicales
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5.1.- CONTRACCION DE LA FIBRA MUSCULAR VESICAL

La contraceion muscular se inicia por un aumento en la

concentracion intracelular de Ca®>, Este ién juega un papel
egencial en el proceso de contraccidn muscular.

La funciodn del calcio consiste en unirse a una proteina
intracelular denominada calmodulina. El complejo calcio-
calmodulina, activa la vinasa de cadena ligera de la miosina,
fosforildndela. Esto provoca la unién con la actina y la
contraccian de la fibra muscular (Salvd, 19B8).

Para relajar los elementos contractiles del misculo liso
es preciso suprimir los iones de caleio. Este process se realiza
principalmente de w©una forma activa mediante la bomba de calcio
regulada por la calmodulina. (Guyton, 1974), (Salva, 1984&).

La concentracion normal de Ca®* en el citoplasma que bafa
las miofibrillas es aproximadamante 16-7 molar, fata
concentracion 2s demasiado baja para producir su contraccion, por
ello es preciso elevar la concentracién de Ca®~ intracelular
hasta 1@~2 molar para iniciar el proceso contractil. Por ello
deberd producirse una liberacidn de Ca?* de sus depdsitos con el
tin de aumentar su concentracion citoplasmatica,

" La liberacidn del calcio de sus depdsitos se realiza
mediante el potencial de accién., La onda de despolarizacion
muscular © Impulso muscular provoca un cambio en la parmeabilidad
de la membrana en los depdsitos donde se almacena el Ca®v,

permitiendo la salida del calcio.
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El calcio idnico se obtondrd e trgs fusntes principalem;
~ El calcio depositado en el reticulo endoplasmatico
celular.
El calcio depositado on las mitocondrias
- El calcio procedente del liguido extracelular.

El origen del calgino necesario para la contraccian
muscular depende del tipo de musculo que se trate. En 21 muisculo
cardiaco, el principal aporte de calcio provieng de las
mitocondrias, ¥ en el mastulo eﬁquelético del reticulao
endoplasmatico. E1 muascule lise por el contrario carece de
reticule endoplasmdtico desarrollado, por lo que su principal
fuente de calcio serd extracelular.

La actividad muscular en la fibra lisa puede dar lugar a
una contraccion seguida de posterior relajacidn muscular, o bhien
a una :nntracciéﬁ estable. Se pueden describir pues deos tipos de

attividad muscular lisa (Guyton, 1974},
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5.1.1.- CONTRACCION FASICA. ESTIMULACION COLINERGICA

Este tipo de actividad de la fibra lisa es semejante a la
observada en la fibra muscular estriada. La estimulacion de la
fibra muscular mediante neuroctransmisores o potenciales de accion
de onda lenta, genera la produccicon de series de pntenciaias de
accidn conacidos tomo potencisles de espiga, que producen ondas
de contraceion y relajacién muscular.

La transmision del impulso muscular a traves de las fibras
musculares sincitiales origina las ondas peristalticas comunes 3
diversos tipos de musculos lisos de tibra clrcular comc el
intesting vy 21 ureter, En otros casgs producirad una contraccion
mantenida de toda las fibras musculares como ocurre &n el datero
durante el proceso del parto, Y en la vejiga durante la fase de
vaciamiento vesical.

Algunos musculeos lisos realizan su furcidn  evacuadora
mediante su actividad muscular intripseca, no siendo necesaria la
estimulacidn neuradgena. Esto ocurre con los movimientos
peristalticos del ureter e intestino.

La vejiga por el contrario precisa la estimulacien
colinérgica para vaciar su contenido. La parasimpatectomia impide
gl wvaciamiento vesital (Klevmark, {%77a), vy 1la estimulacion
colinérgica =1 el wunico neurotransmiser gque provoca una
contraccion muscular mantenida, tanto en fragmentos vesicales
aislados, comg en vejigas enteras (Levin y Wein, 1982) (Bosch et
al, 1%9@). La dependencia neurdgena de 1a vejiga para realizar su
funcion de vaciamiento, hace que para algunos autores la vefiga
se comporte comf un buen mugculo, perp como una mala viscera

(Ponce de Leon, 1974).
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La contracc ion tésica precisa de un  aumento en  la
concentracién intracelular de Ca®™ comn se explica anteriormente,
Ello producira una descarga de calcio intermitente coincidiendn
Con  cada  contraccion fasica. Este proceso ha sido denominado
mecanismo P (“Phasic mecanism”) para diferenciarlo del atro tipa
de actividad musecular vesical, que a continuacidn describimos

(Forman &t al, 1978).

S.1.2,- CONTRAaCCIQN TONICA

La contracciedn tonica a diferencia de la fasica produce
una actiwvidad wuscular estable a lo largo del tiempo. Esta
@stabilidad de la actividad muscular se produce como respuesta a
un potencial de accien en meseta (Guyton, 1974).

El potencial de acecidn en meseta se inicia come un
potencial de espiga, sin embargo la fase de repolarizacisn se
retarda indefinidamente. La causa de este retrasag hay que
buscaria en la presencia de factores gue estabilizan la membrana
celular, por 1o gue aumenta el potencial de reposo de la misma.

Entre los factores que estabilizan la membrana celular se
encuentra la baja contraccion extracelular de K+, Esto provoca
una salida del K= intracelular negativizandose mas la ceélula con
respecto  al esterior. Esta hiperpolarizacisn de la membrana
celular provocara una contracclon mantenida deneminada

contractura (Hertle y Nawrath, 1984).
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Otro factor que contribuye a la estabilidad de la membrana
es la presencia de iones calcic en su interior, A diferencia de
la contraccién fésica, s produciria un flujo. ¢ontinuo de fones
calciec al citoplasma celular. El origen de este calcio seria
intracelular. Este proceso s copoce como mecanismo T ("tonus
mechanism”) (Forman et al. 1978},

La contraccion todnica tiene por finalidad mantener una
presion constante sobre el contenido de un drgano, Esta accion es
evidente en el tono de los vasos del torrente circulatorio que

contribuyen a mantener cierta presion arterial (Guyton, L197&).

233



5.1.3.~ PARTICIPACION DEL CALCIO EN LA ACTIVIDAD CONTRACTIL
VES1CAL

La presencia de calcio es esencial para la actividad

contractil vesical, bien sea ésta espontdnea o inducida por
estimulacidn colinérgica, Experimentaimente se comprueba que la
actividad contracti! vesical se acompafa de un descenso de (Caz®+

extracelular [(Robner et at, 19764} .

$.1.3.1.- T1IPQS DE CALCIO

El calcio itnico necesario para la actividad contractil
vesical deriva de dos fuentes principales (Garcia Pascual et al,
13B7a}): El calcio situado fuera de la celula o caleio
extracelular, vy el que se encuentra dentro de la célula o calcio
intracelular.

El calgio extracelular deberad pasar al interior de la
celula para praoducir la contraccion muscular, Este paso de calcio
se realizaria a través de unas compuertas de la membrana celular
denominadas canales. Hay varios tipos de canaless celulares
[Brading et al., 198&)., (Tablta 5.1.1.)

En  primer lugar existen unos canales rapidos que permiten
el pase de Na™ y de K+, Estos canales s0N Iinhibidos
selectivamente por ciertos farmacos como la tetrodotoxina y la
procaina. El Ca®~ puede entrar conjuntamente con el Na* a través
del canal rdpido especifico para el Na-. Alguno= bloqueantas del
talcio actuan también sobre estos canales, Son los blogueantes no

selectivos (Greenberg, 1987).
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Ademds existen unos canales especificos para el Ca2~
denominados canales lentos, &n los que se distinguen dos tipos:
Canales que =se activan por la despolarjizacidn de Ja membrana
celular, llamados canales potencial-dependientes, y canales gque
precisan la accidn de un agonista para abrirse, |lamados canales
“operados" por receptores, Ambos tipos de canales son blogueados
selectivamente por las 1llamados bloqueantes selectivos del
calcio. ' .

Los canales potencial-dependientes se activan  cuando
acurre una despolarizacién en la membrana celular, Dentro de los
agentes blogueantes selectivos del calcio, algunos grupos tienen
mayor actividad sobre este tipo de canales comp ocurre con  las
grupos "Yerapamil-like* y "Diltizem=like" (Garcia Pascual,
i1?87a), (Chavarria y Conejero, l987), (Kato et al, 1989), (Hertle
y Nawrath, 1984).

l.as canales “operados" por receptores necesiltan la
presencia de un agonista que se une al receptor. La naturaleza
del agonista varia segun el tipo de misculo liso que se trate.
Asi en ciertos vasos del organismo {Garcia Pascual et al.,
1987a) y la uretra (Barcia Pascual &t al. 1987b) el agonista
seria Jla noradrenalina o nerepinefrina (NE). En las fibras
musculares ve#icales el agonista serfia la acetil-colina (Ac-Chl}
(Kato et al. 1989}, (Forman et al., 1978), {(Gotoch st al, 1987).
Ademds de la Ac-Ch, en los casos que se@ presenta =) fendmeno de
resistencia a la atropina, el agente puede ser de naturaleza no

adrenérgica no colinergica {Andersson, 1984).
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Les canales "operados" por receptor seran blogueades por
los  antagonistas especi{ficos de cada recepter. Asi la atropina

inhibe la contraccicn vesical estimulada por la Ac-Ch (Kato et

al,, 1989), pero no inhibe la contraccidn producida por el calcio
que enktra por los canales potencial~dependientes (Carpenter,
198%). Ademas, este tipo de canales serian bloqueados més

intensamente por los blogueantes de los canales del calcieo tipo

"Nitedipina~-iike" (Chavarria y Conejero, 1987), {Forman et al,,
1978). El fentmeno de resistencia a la atropina también seria
eliminado con los farmacos de este grupo {Andersson, 1984). Lns
farmacos del grupo “Verapamil-like" y "Diltizem-like" también

actuarian sobre los canales "operados" por receptor (Kato et al.,

1989), (Gotoh et al. 1987},
Par ultimo existe una reserva de calcio situada
intracelularmente, bien sea en las mitocondrias o en el reticule

endoplasmdtico, o bien unida fuertemente a la membrama celular.

Es 1o gque se conoce cemo calcio intracelular (Garcia Pascual et

al, I9B7a}, Este calcio se liberaria por agonistas adrendgrgicos
en @] caso de ciertos vasos de la economia {Brading et al., 1984&)
(Barcia Pascual et al, 19B7a), o la uretra (Garcia Pascual et al,
1987b).
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TIPOS DE CALCIO
CANALES CANALES CANALES CALEID
POTENCIAL OPERADOS INTRACELULAR

FARMACOS RAP [ DODS DEPENDIENTES RECEPTOR
Tetrodotoxina + - - -
Bloqueantes

no selectivos * + + -
Nifedipina-

like - - - -
Verapamil-

like - ++ * -
Atropina - - + =
Nitroprusiato - - - +

(~}s
()
(++)12

TABLA 5.,1.1.:

Sin efecto
Efecto demostrado
Efecto mids intenso

Efecto inhibitorio de varios fadrmacos sobrs los
diatintos tipos de calcio que {ntervienen mn la actividad

contractil vesical
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5-1.3.2.- CLASIFICACION D& = ASTHHHARr CONTRADT I
VESICAl SEGUN EL TIPO DE & EMPERADE

:

El calcio necesarin para la actividad muscular vesical se
obrtendri de tres fusntes principales: El calcio extraceluar que
penetra por Jos canales potencial ~-dependientes, el calcio que
penetra por los canales "operados" por receptor y el calcio
intracelular, Seqgun el tipo de calcio empleado, la actividad
muscular padrd ser dividida en {Tabla 5,41.2)1

fctividad dJepeadestiente det catoto- 1o proverienty de- 1w

Canales potggeisl-dependientesr En  este grupe se incluyen:
’ - Los potenciales de accidn desencadenados de forma
espontdanga  (Arading et al. i98&), (Hertle y Nawrath, 19B4),

[Saito et al, i98%9),

- Los potenciales de accion desencadenados por cambios

2 @] potencial de membrana comc es el gaso de la centraccion
Producida por X~ (Barcia Pascual et al, 1987a), (Barcia Pascual
at al, 19870, (Hertle V) Nawrath, 1984, o por

electroestimulacidn (Kato et al, 1989)
fctividad— dapendiente— det— ¢atcio—proventente— de— log—

capales !opgrados" por receptoc.— En este tipn se incluyen los
Potenciales de accion mediados Ror neurotransmisores o agonistas.
Estos agonistas en el caso de la vejiga serdn de dos clases:

- Agonistas colinergicos , Ac-Ch o derivados como el
betanecol o carbaco! (Andersson, 1984), (Kato et al. ,1989) .

- Agonistas no adrenérgicos, ne colindrgicos, cuandso

existe fendmenc de resistencia a la atropina (Andersson, 1984&)
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Actividad dependiente de) calcio inkteacplular.,

- Estimulacién por agonista: Algunos tipos de misculo
liso scon estimulados por agonistas adrengrgicos {Garcia Pascual

et al, 1987a). En la vejiga urinaria esta accidédn no se produciria

(Gotoh et al, 1987}, (lacovou et al, 1990) .
- Actividad ténira vesical: La actividad vesical
producida por ondas en meseta o actividad tdnica, se mantiene

por el calcio intracelular, a diferencia de la actividad fAdsica
que se realiza a expensas del calcioc extracelular (bien swsea
proveniente de canales potencial-dependientes u cperadtos por
receptor) {(Forman et al,, 1978}, (Gotoh et al, 1987), (Carpenter,

1783} .
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TIPOS DE CALLCIO
ACTIVIDAD CANAL POTENCIAL CANAL OPERADO CALCIO
VESICAL DEPENDIENTE POR RECEPTORES INTRACELULAR
POTENCIAL OE
ACCION S1 NO
ESPONTANED
FOTENCTIAL POR
CAMBIOS EN 81 NO
PERMEABILIDAD
POTENCTIAL. POR
NEUROTRANS - NO S1 NO
MI1SORES
CONTRACCION
FASICA S1 5] NO
CONTRACCE DN
TONICA NO ND S1

TABLA 5.1.2.:

Participacion de los diferentes tipos de

calcio segun la variedad de actividad contrécti] vasical
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5,2, ~PARTICIFACION DE LA ACTIVIDAD CONTRACTIL EN LA PRESION
VESICAL DURANTE EL LLENADO

%,.2.0.~ ACTIVIDAD FASICA

El estudio de La actividad muscular debida a las
contracciones fasicas, no sé pudo realizar, al no ubservirge
contracciones del detrusor durante el llenado vesical, en los
animales estudiados en el grupo control, ni en los gQrupos
experimentales. Na obstante sagun Cpolsaet (1977} law
contracciones tasicas vesicales inducidas por gatimulacion
gléctrica de las terminaciones nerviocsas, no influyen en la

presidan vesical durante el 1llenado.

9,2,2.- ACTIVIDAD TONICA

e

Nuestros resultados confirman la participacion muscular
activa en la fase de llenado. Esta participacién, tendria lugar a
traves de 1a actividad muscular dependiente del calicio
intracelular, ya Que e1 bloqueo del mismo por el nitrpprusiato
(Gotoh et al., 1987) produce una disminucion de la presién
vesical de llenado.

pado que la actividad ténica muscular @@ mantiene a
expensas del caleio Intracelular {Gotoh at al, 1987), la
disminucion de la presion vesical de llenado se debe- a umna
supresion de la actividad ténica vesical. Esto nos lleva a la
conclusion que la actividad tanica vesical acttia elevando 1a

presion vesical de 1lenado.
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Segun Gotoh et al. (1987) el calcio intracelular no es
liberade por los agonistas colinérgicos, por lo tanto la
attividag tdnica vesical debe ser independiente de la
estimelacion colinédrgica, Esta hipdtesis cpincide con la ausencia
de participacion colingrgica en la presion vesical de \lenado
encantrada en nuestro estudio,

Existen otras daos maneras de desencadenar un potencial de
accidn mediante las cuales el calcio inéracelular puede seBr
liberadot: Por cambios de potencial de membrana, o biepn mediante
potenciales de accion espontaneQs. Ambog mecanismos han
demostrado su efecto sobre la entrada de calcioc a través de los
canales potencial~dependientes (Hertle y Nawrath, 1984). No hay
referencias, en cambio respecte a su efecto sobre el calcio
intracelular (Yabla 5,1.2),

Entre los procesos que pueden dar lugar a wn cambio en la
parmeabil idad de la membrana se encuentran ios estimulos
mecanicos como la distension {(Guyton, 1974), Este estimulo parece
ser £l origen de las contracciones ritmicas o peristalsis de
algunos oOrgenos,. En la vejiga urinaria la distensidon provocada
por el 1ilenado seria el estimulo responsable de la actividad
tonica durante la fase de llenado. Segun esta hipotesis el tone

vesical seria una respuesta midgena al Ilenado vesical.
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La otra posibilidad e que e! potencial de accidn se
desencadene de forma espontinea, debide al propic automatismo
muscular sin que la distension vesical constituya un estimulo. En
este caso el tono vesical serfa una propiedad midgena no
estimul ada por 1a distensidn vesical.

Algunos autores ha propuesto gue naurntranimlsuras no
adrenérgicas no colinérgicos responsables del fendmeno da
resistencia a la atropina, pusden Intervenir en la tensidn que
tiene lugar durante el llenado vesical (Andersson y Sjiogren,
1982), {Wein, 1984), (Steidle et al, 199@). La sustancia
implicada principalmente seria el ATP.

El ATP bha demostrado su capacidad de contraccidn en
fragmentos vesicales de muchas especies, incluida la humana

(Andersson, 198B&), Su acclion se realizaria a traves de receptores

puringrgicos (Ruggieri et al., 1998), Estos receptores no sSoOn
hlogueados por la atropina , aungue si o son por otro tipo de
tarmacos como la nifedipina . Este fd4rmaco inhibe totalmente la

parte no colindrgica de la contraccidon vesical (Andersson, 178&6).

Es de suponer gque otros bloqueantes de los canales del
calcio como 21 verapamil, que también actuan sobre los 'canales
'gperados” por receptor (Kaito et al. 1989) inhiban asimismo esta

respueata, Sin embargo no se gncuentran estudics al respecgto.
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5.2.3.- INTERVENCION DE LOS DISTINTOS TIPOS DE CaLCla

El bloguec de los canales lentos de calcio par el

verapamil {(Botoh et al,, 1987) no disminuyd significativamente la
presion vesical de Jienado. Por 8l contrario la dnhibicion
selectiva del calcio intracelular por el nitroprusiato (Gotoh et
al., 1987), si produjo una disminucidn significativa de 1la
presion  vesical de llenado., E£sto demuestra la importancia de la
actividad muscular regulada por el calcio. {ntracelular en la
presitn vesical de llenado.

El hecho que el EGTA, un quelante del calcio, {Harrison
y PBers, 1987) produjese una mayor disminucion de la pres{ion
vesical que el nitroprusiato, indicaria que la actividad muscular
durante la fase de llenado vesical, es mantenida por otra fuente
de calcio diferente del calcio intracelular blogueadno por el
nitroprusiato,

A este respecto cenviene recordar que los depdsitos
intracelulares de calcio son limitados, debido que el reticule
endoplasmatico del musculo lisp es rudimentario. El1 calcio
intracelular deherd ser continuamente repuesto desde el exterior

Para mantener las reservas intracelulares (Gotoh et al, L987).
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Este hecho =2 ha comprobado ewperimentalments |20
tragmentos de musculo lisoe de vasos, cuya contraceicin se produce
por la liberacion intracelular de calcioc mediada pomr agonistas
adrenargicos. Si se afade un blogueante de low canales del calcio
tipo verapamil o nitedipina, se produce una disminuclidén de  la
respuesta contractit a la noradrenalina (Garcla Pascual et al,
1987%a). E1 grado de inhibicitn depende de la capacidad de
almacenamiento de calcio intracelular, cusntn mayor sean los
depdsitos menor es su accion.

l.a depleccitdn de calcio producida por =1 EBTA impedird
gste rellenn, por 1o gue la disminucidn de la presidn de lienado
serd4d mayer. Esto explicaria tambien la disminucidn da la
presion intravesical producida por el bleques de los canales del

calcio por el verapamil.
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3.2.4.~ [NTERVENCION COL INERGICA

Una wvez demostrada la participacion muscular activa en la
presion wvesical durante el llenads, interesa conocer si esta
participacion esta mediada por un estimulo neurpgenico. En
vejigas normales la contraccion mediada por neurotransmisores
tiene lugar principalmente por estimulacion colinergica
muscarinica (Salinas et al., i98%). Ya en 1933 Langworth y Kolb
propusieron que durante el llenado vesical tendria lugar un
reflejo inhibitorio de origen parasimpdtico, gque evitaria un
aumento de la presion vesical,

Si la actividad muscular activa durante el llepado vesical
fuera dehida a una estimulacidn colinérgica, el blequec de sus
receptores por la atropina eliminaria esta actividad {Kato et
al., L989).

€1 bloqueo de dicha actividad por atropina, no modifice
significativamente la presieén vesical de llenado en nuestro
estudio. Este date indicaria la ausencia de participacion

colingdrgica en la presidn vesical de 1lenada.
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5.3.~ CONTRACCIDN  TONICA BROPIEDADES MECANICAS  MUSCULARES
DURANTE LA FASE DE LLENADQ

La abolicion de la actividad ténica muscular produjo una
disminucicdn de la presidn vesical de llenado, La actividad tanica
es responsable de una parte de esta presidn.

La presion vesical depende de la tensidn . de su pared de
acuardo con la ley de Laplace (P = 2 , o/ r). La actividad tonica
vesical actda sohre la pared vesical aumentando su tensidn.

La tension producida en la pared depende de la deformidad
que experimenta, segun la ley de Hooke ( ¢ = E ., ¢}, Sin embargo
el  awvmento de tension producido por la actividad tonica no se
debs a un aumento de la deformidad de su pared, pues este aumento
se consigue disminuir actuando sobre el calcio intracelular y no
sobre el wvalumen vesical.

lLa deformidad de la pared se define como g! incrementoc de
la longitud inicial (€ = lo-l/lo)., Como la longitud permanece
constante, el aumento de tensidn mediado por la actividad tonica
vesical, se debe a la disminucidn de la longitud inicial (lo).

El efecte de la actividad tanica muscular snbrﬁ la
longitud inicial es similar al que ocurra al vulcanizar un
material como el cavucho. La vulcanizacidn produce una disminucion
de la distancia entre las cadenas, Cuando mayor es el grado de
vulcanizacidn mas rigido se vuelve wl material, es decir aumenta

su tensidn en respuesta al estiramiento (Zinner et al, 1977).
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5.4.- PROPIEDADES VISCDELASTICAS ¥ PROPIEDADES CONTRACTILES
VESICALES -

—
{m]
u

5.4,1.~ INFLUENCIA DE LAS PROPIEDADES CONTRAGTILES SOBRE
AODULOS ELASTICOS DE LA PARED

El modulo eldstico define la relacion entre tension
aplicada y defarmidad producida.

bebidn a las propiedades piésti:as veeleales, los modulos
alasticos vesicales wvarian cuando el estiramiento excede de
cierts umbral (Susset y Regnier, 1%81). .

En el modelo triexponencial se definen cuatro modulos
elasticos (d;n Mastrigt et al, {978) (Fig. 9%.4.1}. Tres de los
modulos (B, €2 y Ex), estan relacionados con las propiedades
vistpelasticas vesicales., Un cuarto modulo (Eo) depende de las
propiedades elasticas lineares o hookianas.

Van Mastrigt et alt. (1978) sometieron a fragmentos
vesicales a estiramientos repetidos. GSeguidamente estudiaron las
variaciones experimentadas por los cuatro modulos glasticos del
modelo triexpenencial. Llegando a la conclusion que todas los
modulos eldsticos disminuyeron con los estiramientos, por la que
dedujeron que las propiedades plisticas afectaban tanto a las
caracteristicas visroeldsticas, como rlasticas linearas

vesicales.
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Las propiedades plasticas nacesitan de las propiedades
activas o contractiles para la recuperacicon de la daeformacicn
plastica experimentada por el estiramiento., Los modulos elasticos
deberian verse influenciades por las propliedades activas.
van Mastrigt et al (1978), intentaron averiguar la influencia del
elemento active o contractil sobre los modulas elasticos
vesicales., Para sllo introdujeron los fragmentos vegicales en una
solucion de EGTA, que bloguea la contractibilidad muascular al
eliminar el calcio, Debido a la gran variacion existente entre
los modulos elastico, no pudierocn llegar a ninguna conclusion.

Nuesktros resul tados demuestran una diferente influencia de
las propiedades contractiles sobre las modulos aldsticos. Dado

que se trabajo con vejigas enteras sometidas a un corto periodo

de recuperacion, el modeio utilizado fué exponencial {Van
Mastrigt et al., L%81). EIl modelo monoexponencial define dos
modulos elasticos (Fig. 5.4.2}: Un madule relacionade coh las

propiedades viscoelasticas vesicales (E.)y y oOtro modulo que
depende de las propledades alisticas lineares vesicales (Eo).

El EBTA no afectd al parametro Pmin gque depaende del
modulo elastico relacionado con las caracteristicas eldsticas
lineares osl sistema (Eo}. Esto indica que estas propiedades no
dependen del consumo de energia, Yy por lo tanto no se modifican

por la actividad contrictil muscular durante e! llenado.
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El EGTA disminuyd , de una forma dosis-dependiante. sl
valor del paradmetro Po gue depende del madulo elastico
relacionade con las propiedades viscoelasticas {Er), Esta
actuacién indica la dependencia de las propiedades vigscoelasticas
del metabelismo del calcio y por lo tanto, que la actividad

contradctil muscular modifica dichas propiedades.
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Figura 3.9,1.: Modelo triexponencial

Esta formado por tres cuerpos de Maswell y un elementp de Hooke
¢n paralelo. |1 ’
—\/\/- ull
——p O
EO
Figura 3,4,2.) Modelo monoexponencial
Esta

formado par uwn currpe de Maxwell y un elemento de Hooke en
paralela,
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5-8.2.- INELUENCIO DE LA PROPIEPADES CONTRACTILES GOBRE LA
CONSTANTE. DE RELAJACION VESICAHE

La constante de relajacien (C} correponde al término
Bxponencial de la curva que caracteriza la disminucién de la
tensian. La constante de relafacion relaciona el modula elastico
(E) con el viscoso By ( £ = Ef ph.

l.a ¢onstante de relajacidn es exclusiva de las propiedades
viEcoelAsticag, ya dque define el fendmeno de relajacitdn de
tensian.

En un  modelo triexponencial hay tres constantes de
retajacion, una por ctada elemento viscoeldstico, mientras que en
un  modelo mongexponencial solo hay wna, la correspondiente al
elemento viscopelastico.

Algunos  autores no encuentran variaciones de lis
constantes de relajacion, tras estiramientos crecientes (Susset
Y Regnier, 1981}, o repetidos de fragmentos vesicales (Van
Mastrigt et al., 1978) . Segun estas resultades las constantes de
relajacion no se afectan por la defeormidad pldstica.

Otros  autores por el contrario (Andersson ot al., L198%9),
eNCuenktran que las constantes de relajacion aumentan con las

grandes distensicnes en vefigas humanas.
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Para estudiar la influencia de las propiedades
contrdctiles sobre las constantes de relajacien, Van Mastrigt et
al, 1978 procedieron a realizar sstiramientos repetidos en
fragmentos vesicales previamente sometidos a la accion del E£GTA.
Sus resul)tades indicaron que la amplitud entre los valores de las
constantes de relajacion disminuyd. Posterlormente procedieron a
estimular la contraccion de los fragmentos vesicales afadiendo
calcin, con ello la amplitud sptre las :anstahtcs de relajacidn
volvio a aumentar. Van Mastrigt et al. (1978) interpretarocn eats
heche como una influencia del elemento contrdactil sobre las
constantes de relajacidn.

Nusmstros resultados confirman 1a influencia de las
propjedades activas socbre la constante de relajacién vesical. EI
EGTA produjo wun descenso dosis dependiente de la constante de
relajacidn vesical (C).

El blogqueo parcial del metaboiismo del caleio sn  su
porcion extracelular (verapamil), o intrace#lular (nikroprusiato),
no afectd significativamente a las propiedades eldsticas vy
viscoeldsticas vesicales, La afectacion de la viscoelasticidad
del elemento muscular indicaria la existencia de una depleccidn
total! del calcio. Otra posibilidad e gque las diferencias
individuales de astos paramsetros sean tan granges, Que Sea
precisc una gran afectacion dea los mismos para apreciar

diferencias significativas.
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WELLENGIA ~ QE LAS EIOCIEALRS CONIAAGTINLG SO Led
PROPIEDADES MECANICAS VESICALES

Las propiedades activas contractiles vesicales modifican
13as propiedades wviscoeldsticas vesicales. La abolicion de la
actividad contrictil produjo una disminucién de su module de
elasticidad en nuestro estudio. Estos resul tados cencuerdan con
la disminucion de los modulos elasticos que se produce tras
estiramientos repatidos de fragmentos vesicales observado por
varins autores (Van Mastrigt et al., 1e78), {Coplsaet et al,
1978), (Susset vy Regnier, 1981). La disminucién de la actividad
contrdactil produce un aumento de la longitud de reposeo (lo). Los
estiramientos repetidos dan lugar a una deformacion .pldstica con
aumento de la longitud de reposo (lo). En ambos casos el aumento
de la longitud de reposo (1o) es responsable de la disminucion
observada en el médulo elastico.

Muestros resultados indican que la disminucion de la
actividad contractil afecta a la constante de relajacion
viscoeldstica, Estos resultados indican gque los estiramientos
sucesivos drben atectar a la canstante de relajacidn
viscoslastica. ‘Algunos autores no encuentran alteracisn de dicha
censktante en estiramientos repetidos de fragmentos vesicales
(Van Mastrigt et al, 1978}, (Susset y Regnier, 1981). En vejigas
enteras sometidas a defarmaciones grandes si se afecta la
constante de relajaciédn (Andersson at al.,, 1989). La disminucidn
de la actividad contractil produce una disminucidn de dicha

constante (Van Mastrigt et al, 1978).
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Estos resul tados indican qua las propiedades
viscoelasticas vesicales en conjunto, tanto su elamento elastico
ajislado (modulo elastico), como su constante de relaja;iéﬁ
visconelastica, dependen de las propiedades cantractiles
vesicales.

Algunos autores prcuentran que g1 modulo eldstico
perteneciente al elemento de Hooke {Eo) también se modifica con
los ‘Estiramientos repetidos, debiendo estar influenéiado per 1o
tanto por las propiedades cnntré;tiles vesicales (Van Mastrigt et
al, 1978). En huestros resultados no encontramos afectacion de
dicho modulo al dsiminuir la actividad contractil. Consideramos
que las propiedades rlisticas lineares son independientes de lLa
actividad contractit.

En el modelo unitarioc para las propiedades attivas vy
pasivas de la vejiga urinaria propueste por Van Duyl (1985} e
considera que las propiedades viscomlasticas no pstan
influenciadas por las propiedades activas. Las propiadades
activas actuan unicamente sobre el elemento aislado delk modelo
(Fig. 1.9.4.4), Segun este autor al no ser influidas las
propiedades viscoelasticas por las propiedades activas, su

estudio es secundario.

Nues tros resul tados demuestran la influencia de las
propiedades activas sobre las propledades viscoaldsticas
vasicales., Las propiedades viscorlasticas tienen un papel

importante enktra las propiedades mecinicas de la pared vesical.
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Van Duyl (1985) propuso un segundo modelo alternativo para
el casn que las propiedades activas tuvieran ifnfluencia sobre las
propiedades viscoelasticas., Es una versidn simplificada del
modelo de Viscopldstice de Coolsast (Fig. 95.4.3.). Se considera
un elaemehto plasto-contracti]l alineado en serie con un modelo
vistoeldstico clasico.

Sin embargo la influencia de las propgiedades activas
vesicales sobre el elemente eldstico aislado, no se demostraron
en nugstro estudio experimental, por lo que tampoco parece

necesario la aplicacién de este segundo modelo.
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Figqura 5.4.3.: Mogdelo alternative de Van buyl (198%3)
EatA formado por un modelo viascogldstico alineato en serie con un
elementp plastico.
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S.6.- INPORYANCIA DE LAS PROPIFDADES CONTAQCTILES DURAMIE kf EASE
DE LLENADD VESICAL

Se puede seRalar que las propiedades viscoeldsticas
pasivas son suficientes para explicar el comportamiento vesical
durante Ja fase de llenado, como propusieron Remington vy
Alexander (1955}, siempre que no se tenga ©n cuenta la
deformacién plastica producida.

Para incluir la deformidad pldstica producida es necesario

aradir un elemento activo responsable de recuperar dicha
detformidad (Alexander, 1973), (Coolsaet et al, 1978}, (Van Duyl,
1983).

Las propiedades activas influyen sobre las propiedades
viscoelasticas pasivas, al modificar ia longitud de la fibra
muscular vesical {(Zinner et al, 1977).

Nuestros resul tados demuestran gue esta actividad
conkractil estd mediada principalmente por el calcio

intracelular, Este tipo de actividad contractil se conoce como
actividad tdnica vesical (Forman et al., 1978},

La actividad fasica vesical caracterizada por descargas de
calcio (Forman et al., 1978} no pudo sar camprobada en nuestro
estudin, No obstante este tipo de actividad no tendria influencia

sobre la fase de lienado vesical (Coolsaat, 1977).
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La disminucidn de la actividad ténica vesical, produce un
aumento de la longitud de reposo de la.fibra muscular (lo), Este
aumento ws responsable de la disminucién del modulo elastice y de
la constante de relajacién de)l elemento viscoeldstico como s&
demostré al adminiatrar un inhibidor del matabelismo del calcio,
{y por lo tanto de las propiedades activas contractiles), como as
el EGTA.

La actividad tonica vesical es indapéndienta de la
gstimulacion colinérgica. No estd mediada por ningun rafleljo
nervioso calinérgico.

La dependencia del calcio intracelular de la actividac
tonica wvesical indica gque sdlo puede ser estimulada por procesos
que liberen ese calcio.

l.a actividad muscular espontanea libera el calcio
intracelular (Saito et al., 1989}, En este caso el "tono vesical”
es una propiedad midgena © intrinseca de la pared vesical,
independiente de la tensidn externa a qua se ve sometida,

Los camblios de potencial mediados por K - también podrian
liberar el calcio intracelular. En este caso fenomencs mecdnicos
como gl estiramignto de la pared vesical actuarian coma
dasencadenantes (Buyton, 1976) . Esta hipdtesis coinc ide
gsencialments c¢on la propusmsta por Denny~Brown y Robertson

(1933), y Neshit y Lapidas (1948).
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La “acomeodacian vesical” se debe a las propiedades

viscoeldsticas, y a partir de cierto umbral a las propiedades

plasticas, La actividad ténica vesical Influye indirectamente
sohre la "acomodacidn vesical", modificando las propliedades
viscoeldsticas. Pero esta influencia depende del estadg

cantrdctil de las fibras musculares y no es debida a un refiejo
como propusisron Denny-Brown y Robartson (1935}

Los factores que determinan una disminucion da la
actividad tonica vesical, favorecen la ‘"acomodacién vesical',
Contrariamente aquellos factores que producen un aumento de la
actividad contractil o "tono vesical" disminuyen la “acomodacion

vasical",
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5.7.- NUEVOD MODELD  DEL COMPORTAMIENTO VESICAL DURANTE LA EASE
DE LLENADD E—— —_—

Dado que ningun modelo de los propuestos antericrmante
satisfacen los datos experimentales del estudico realjzado, e%
preciso enunciar un nuevo modelo tedrico  del comportamiento
vesical durante la fase de llenado que concuerde con los hechos
experimentales, para ello se propone sl siguente modela:

Considerando que las propiedades viscoeldaticas estan
influidas por las propiedades attivaws, sera precliso alinear en
serie con un elemento de Maxwell (que representa las propiedades
viscoelasticas), un elemento contractil, responsable de las
propledades activas, mientras que las propiedades elasticas
aisladas (representadas por un elemento de Hooke) se alineardn an

paralelo con el antericr elemento compuesto (Figura 3.7. }
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Figura 9.7,: Nuevo modelo de las propiedades mecdncicas de la
pared vesical.

Esta formado por un cuerpo de Maxwell alingado en serie con  un

elemento pldstico, alineados a su vez en paralelo con un elemento

de Hooke.

254



5.8.- PARTIGIPACION DE LOB DIFERENTES COFPONENTES DE LA EAHED
VESICAL EN LAS PROPIEDADES MECANICAS VESICALES

5.8.1.- ﬁRTICIPRCIgN DEL. COLAGENDO

Analizando Jos resultadeos del EGTA sobre los componentes
vesicales, s©e observa que no se alterd el parametre relacionado
con e! componente coldgeno (Ag). De esta forma se confirma la
hipétesis de Kondo y Susset (1974}, de que el componente vesical
responsable de las propiedades elisticas lineares es un tajido
que no posee propiedades activas, como corresponda al coligeno,

El modelo presentado por Van Duyl {1985) considera gque las
propiedades elasticas lineares dependen del componente muscular,
Lag propiedades eldsticas lineares estan representadas en eswe
modele por un elemento de Hooke (Eo) alineado en s@rie con un
elemento active (C).

El modeloc de WVan Duyl (198%) predice qua durante la
contraccidn isométrica (como ocurre momentos antes del vaciado
vesical), la contraccitn del elemento activo se compensa con la
elongacidn eldstica del elemento Eq. Esta elongacidn debe ser la
responsable de la tension producida en ta Afibra nmuscular.
Conpecienda 1o0s pardmetros del elemento eldstico, los paradme tros
de! elemento active pueden deducirse de la tension producida en
condicianes isométricas. Los parametros elasticos se obtienen de
las propiedades elasticas vesicales gurante la fase de )lenada.

El alemento eliwtico en serie con wl elemanto contractil
deriva del concepto de elasticidad en seris (“series elasticity"}
propussta por Hill (1938) en su modelo contractil para el misculo

estriado (Fig. 35.B.1).
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El1 soporte material de la elasticidad en serie segun el
modelo clasico de Hill (1938) parece radicar en @l proplo aparato
contrdctil muscular, Concretamente se localiza en los puentes
entrecruzades de actina vy miosina ("crossbridges"), gque al
elongarse pasivamente deben producir una tension gléastica. Sin
embargo una parte de la elasticidad en serie puede situarse fuera
del aparato contrdctil, Una localizacidn extramuscular de esta
elasticidad puede ser los tendones de los miasculos largos
(MacMahon, 1987).

Los partidarios del modelo de VYan Duyl y otros similares,
como el de Coolsaet et al, 1978, cohsideran que la elasticidad en
saric reside en los puentes cruzados del aparato contractil y por
lo tanto es una propiedad muscular intrinseca (Van Mastrigt vy
Tanecchio, 1982).

Nuestros resultados demuﬁstran que la elasticidad linear
nﬁ depende del musculo sino del colédgeno, por lo tanto el
concepto de elasticidad en serie dependiente del aparato

ccontractil muscular no es adecuado. Otros autores como Alexander
(1976} tambien consideran que la elasticidad en serie debe
correspondar a un elemento pasive independiente de los puentes

crutados musculares,
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La mucosa vesical posee un modulo elidstico mucho mayor que
1a capa muscular (Susset y Regnier, 19B1}). Este dato refleja la
mayor concentracion de colageno en la capa mucosa. Las patologias
gue producen una alteracidn de esta capa, bilen sea por aumento en
la proporcién de colagena, o de su gstructura, producen dna
disminucidn de la acomodacicn vesical {(Lavy y Wight, 1992)., Estas
alteraciones ocurren idiopiticamente con  la. edad, pudiendo

justificar la disminucion de la acomodacidan vesical observada en

ancianos.
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Figura 5.8.1.: Modelo de Hill para 21 misculo estriado
El elemento contractil (C) esta alineado en serie con un elemento
eldstico, constituyendo la elasticidad en serie (Eax). Hay otro
elemento eldstico alineade en paralelp que constituye la
elasticidad en paralelec (Eo).
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5.8.2.~ PARTICIPACION MUSCUL AR

Kondo y Susset ( 1974) atribuyeron las propledades
viscoeldsticas a las fibras musculares, dotadas de metabo)ismo
activo. Los resultados de nuestra estudio confirman su Hipotesis.
‘El EGTA disminuyd los parametreos dependientes dal componente
muscular (Fi) ¥ (Al

lLos modelos precedentes (Yan Duyl, 199%), {Cocolsaet et
1976}, na valoran suficlientemente las propiedades viscoslasticas.
Autorgs comg Van Duyl (1983) opinan que las propiedadas
viscoeldsticvas no son imppriantes para el funclaonamiento vesical,
Segin este autor la viscoelasticidad solo as valarable en el
llenado vesical rapido.

Para otrps autores (Hellstrand y Johansson, 197%) las
propiedades viscoeldsticas gon importantes incluso en la fase de
vac iado vesical. Estos autores observan al estimular uwn
fragmento wvesical previamente estirade tres tipos de respuesta.

- Una respuesta rdpida dependiente de la recuperacion
eldstica.

~ n cambio de longitud mas lento correspopdiente a §a
contraccion activa,

« Un tercer cambio ridpido de longlitud trangsitorio que

puede corresponder 4 la recyperacion viscoeldstica,
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la fuer:a pasiva viscoelastica, dependeria de la longitud
de reposoe (lo) y seria independiente de los cambios de longi tud
de reposo (Nlo), indicando gue no interviene en los fenémenos
plésticos.,

La fuerza activa debida a la contraccidn muscular, seria
inversamente proporcional a la velocidad de acortamiento de la
fibra, La mixima fuerza tendria lugar a velpcidad cero: Fuerza
isométrica, Esta fuerza si dependeria del incremento de longitud
de reposo (filp}, indicando su relaciéﬁ con  los  fendmenos
plasticns. (Griffiths et al, 12791,

La afectacion de la viscoelasticidad cuando disminuye la
actividad contr&ctil indica que la viscoelasticidad forma parte
de las propiedades mecdanicas AuscularEE. Urna posible fuente de
viscoelasticidad puede ser el mismg aparato contractil cuando
estd relajado (Hellstrand y Johansson, 1979).

Esktps resultados indican que la elasticidad en serie debe
ser sustituida por una viscoelasticidad en serie dependiente del
aparato contractil muscular.

Nuestro modelo alinea en serie la viscoelasticidad con el
elemento active. Este dato predice que la tension producida por
una contraccién muscular isometrica, se debe a la elongacién
producida por el elemento viscoeldstico. Los parametros del
e@lemento  activo podrian deducirse de la tension producida en la
contraccidn isométrica conociendo previaments los parédmetros

viscoeldsticos,
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i se observan las graficas dosis/ efecto del EGTA sobre
los parémetros de los elementos viscoeldsticos, s observard que
la disminucion de dichos parametros ;e acerca a un valor minimo
superior a cero, Ello podria indicar la existencia de propiedades
viscoeldsticas no influenciadas por el metabol ismo. Estas
propledades viscorlasticas bisales pocdrian daberse lag
propiedades pasivas de los elementos contriactiles musculares, o a
las propiedades pasivas de otros tipos de fibraﬁ, came las fibras
elasticas. Por lo tanto para deducir los paridmetros del slemento
activae, es preciso determinar las propiedades viscoeldsticas
basales.no influenciadas por la ackividad contrdctil.

La importancia de la viscosidad en las propledades
mecanicas del componsnte contractil ya fue@ enunciada por Hill
(1938), Su modelo del elemento activo consiste en un elemento
viscoso en paraleleo con una fuente contrdctil (Fig., 5.8.2).

Recientemente otros autores (Venegas et al,, 1988} bhan
publicado un modelo del elemento contrdctil gue tienen en cuenta
las propiedades viscosas (Fig. 5.8.3.}.

fAwi pues las fibras coldgenas son responsables de las
propiedades rlasticas aisladas vesicales, representadas an el
modelo viscoeldsticeo por el elemento de Hooke.

Las propiedades viscoeldsticas, representadas por el
elemento de Marxwell, dependen fundamentalmante del elemento
muscular activo, que se encuentra representado por el elemento
contractil (C}, v quizdd en una pequefla parte dependan de fibras
con propiedades pasivas como las fibras musculares conslderadas

como mlementos pasivos, 0 las fibras eldsticas,
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Pe esta formas la estructura de la pared vesical,
repercutird an sus propiedades viscoeldsticas, Yy por lo tanto en
su comportamiento durante la fase de 1lenado vesical. Un aumento
de su contenido en colageno producira un  predominio de  sus
propiedaae; elasticas aisladas, vy por lo tanto un aumento de su
presion vesical de llenado. Por el coantrario um aumento de  las
fibras musculares producird un predominic de sus propiedades
viscoeldsticas y por 1o tanto una disminucitdn de la presion

vesical de llenado.
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Figura 5.8.2.; Modelo de Mill] del elemento contrictil
El elemento contractil (dentro del recuadrp punteado), s uon
elemento compuesto, Esta formado por un generador de fuerza (T},
alinrade en paralelo con un elemento viscoso {(B).

1

vV

2
T 1
L L

Figura 5.8.3.,t Madelo de Venegas del! elemento contractil vesical
Esta formado por un geberador de fuerza (1), alineada en paralelo
con un elemento viscose (2), alineados a su vez en serie con un
elemento elastico (3).

273



5.9.-CONSIDERACIONES DE INTERES CLINICD DE LAS FROPIEDADES
MECANICAS VESICALES _— o —_—

pa-1-RA le ot

5.9.1.- FACTORES OUE TNTERYIENEN EN EL GOMPORTAMIENTO VESICAL
DURANTE LA FASE DE LLENADD

" La labor del clinicos es intentar apligar los resultados
tedricos a la practica médica, A veces al realizar estudios
urodindmicos, la presion vesical de llenado esta elevada, Este
dato que ha llevado a trecuentes confusiones, depende del
comportamiento vesigal durante la fase de llenado. En nuestro
estudioc el comportamiento vesical durante la fase de llenado

dependid de varios factores. Estos factores se pueden agrupar en

factores extrinsecos e intrinsecas.

5,9.1,1.~ FACTORES EXTRINSECOS

Fueron aquellos factores gque %8 pudieron controlar por el
Experimentgdor. El anico factor estudiado en este trabajo fua la
velpcidad de tlenado vesical., Como se describio anteriormente,
las propiedades viscoeldsticas son tiempo-dependientes.

La presion de llenado vesical dependid de la velocidad con
que se realizo el llepado. La presion vesical alcanzada mediante
cistomanometria de llepado rapido {Pmax) fue¢ superior a la
presion de llenado registrada mediante cistomanometria de llenada

lento.
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Existen otros factores extrinsecos que sg tuvieron en
cuerita en nuestro eﬁtu&in. Uno de estos factores es la densidad
del fluido empleado para el llenado., Les fluidos mas densos
producen un aumento del componente hidrostdtico de la presidn
vesical {Cromer, 1982}, Esto podria tener su importancia cuando
se utilizan contrdstes radioldgicos (de gran densidad) en el
llenado vesical. €1 uso de fluidos menos densos comt &) CDz para
@1 llenado vesical (cistomanometria con gas) disminuirian, por el
contrario, este componente.

Otro factor a tener en cuenta es la temperatura del
liquido de infusidn, VY la del medio ambiente del laboratorio
donde & realiza =] estudio. Experimentaimente se ha demostrado
que la temperatura influye sobre las propiedades viscogldsticas vy
contractiles de segmentos vesicales (Hellstrand y Johansson,
1979}. La deformidad plastica tambien depende de la temperatura,
Se produce un aumento de 1a lengitud de reposoe cton la temperatura
(Alexander, 1973),

La identificacien de los factores externos que pueden
modificar gzl comportamiento vesical constituye una labor
importante, pues facilita la normalizacion de las pruebas

cigstumanometricas.

275



5.9.1.2.- EACTORES ENTRINGECOS
Fueron aquellos factoras no control ados por el
experimentador, Dependen unicamente de las propiedades vesicalesg.
En este trabajo sg han demostrado tres factores:
- El volumen vesical
~ La estructura de la pared vesical

- El "tong" del elemento muscular activo

5.9.1.2,1 .- YOLUMEN YESICAL

La tensidn producida en la pared vesical dependid del
incremento de volumen. En  las graficas de presidn/  volumen
obtenidas durante el llenado rapido se observe un  aumento de
presidn en la primera fase. Este aumento de presivn corresponde
al aumento de volumen.

El incremento de volumen depende del! volumen inicial (Vo)
de la vejiga. El volumen inicial es una caracteristica intrinseca
de cada wejiga, pues hay vejigas con mayor capacidad que otras.

Para un wolumen de llenade (V) dado, se& producird un

incremento de volumen (NV ) mayor cuanto menor sea el volumen

inicial (va). De esta forma vejiligas de menor volumen inicial
experimentardn, a igual incremento de velumen, un mayor aumento
de la presion vesical de llenado, que aquellas de mayor volumen
inicial.
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Dtro aspecta importante del volumen vesical es Que a
partir de wun cierto umbral de incremento de volumen (V) se
producird una deformidad pldstica demostrada experimentalmente en
vejigas sobredistendidas (Carpenter, 1973}, La deformidad plistica
produce un aumento de la longitud inicial, (lo) por lo que =e
facilita la acomodacidm vesical.

En nuestro estudio ne se investigd el umbral a partir del
cual se produjo esta deformacidn, ¥ si dependid del volumen

inicial vesical.

59.9.4.2.2.~- ESTRUCTURA DE LA PARED VESICAL

Los experimentos clésicos de Kondo y Susset (1774)
demostraron que las vejigas con mayor contenide de colageno
desarrollaron und mayor presidn vesical en el llen#do.

En nuestro estudic no se compard el comportamiento vesical
durante el llenado segdn la proporcion de coldgeno., Sin embargo
al demostrar la ono dependencia de las propiedades elasticas
aisladas del metabolisma activo, confirmamos la hipotesis de
estos autores.

Ante dos vejigas de igual volumen injicial, se produciré
una mayor presidn vesicael de llenadeo en aguella gue tenga una

mayor praoporcion de colageno,
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5.9.1.2.3.- "TONO MUSCULAR"

La actividad ténica vesical o actividad contracti) mediada

por el caleio intracelular (Forman et al,, 1978) influye en la
longitud inicial de l1a fibra vesical. Un aumento del "tono
vesical" produce un acortamiento de la fibra vesical (Zinmer et
al. 1977},

Nuestros resultados demostraron que al disminuir la

actividad ténica wvesical mediante la eliminacidn del calcio se
produje  una disminucion de la presion vesical de 1lenada ¥ una
disminucion del modulo de elasticidad viscoelastico (E.).

Ante dos vejigas de digual) volumen inicial y saimilar
estructura en su pared, la presidon vesical de llenado serd mayor
en aquella que tenga una mayor actividad ténica vesical. De esta
forma aquellas condicicnes que se asocien a un aumento de dicha
actividad, como ciertas ‘“vejigas neurdgenas"”, produciran una

disminucién de la acomodacidn vesical.
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5.9.2,~ VALORES NORMALES DE LOS PARAMETROS MECANICOS VESICALES

La disminucidn de la acomodacién vesical se purde producir
por un aumento del coldgeno vesical, o por un aumento del '"tono"
del misculo vesical.

En algunas cistopatias como la <¢istitis intersticial
[Levy v Wight, 1998} o la vejiga neurdgena arrefléxica
{Nardling, 19B4) la disminucidn de la acomodacidn se sabe que se
acompafa de un aumento del contenide de colageno o un aumento de
la actividad tonica vesical respectivamente,

Sin embargo hay otros procesos en que los que no estd tan
clarpn su mecanisme de produccidn. Se ha comprobado en vejigas de
ratas que la acomodacion vesical disminuye con la edad (Chun et
4l. 198%), Esto predria deberse a un auments del contenido
colageno cen  la edad (Susset et al, 1978)., Sin embargo otros
auteres (Chun et al. 1%989) han entontrado un aumento de la
actividad contrictil del miscule vesical vesical.

l.os resultados de este estudioc servirian para predecir un
aumento del componente coldgenoc cuando los paradmetros eldsticos
lineares dependientes del mddulo glidstico del elemento de Hooke
(Eo) e¢omo la Presion minima (Pmin.}) y el parametra Ao esten
elevados. Por el contrario un aumento de la actividad tdnica
vesital producirda un aumento de los pardmetros viscoeldsticos
coma Po v C, 0 los parametros dependientes del elemento muscular

Ay vy Pa.
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En experimentos realizados con fragmentos vesicales se
intentd determinar Yos valores normales de los diferentes modulos
elasticos y constantes de relajacitn que definen las propiedades
viscoeldsticas veiscales (Van Mastrigt et a),, 1978), Sin embargo
las variaciones fueron tan grandes que no se pudo establecer unos
valores nermales.

Otros autpres intentaron aplicar la cistomanometria de

llenado rapido a la patologia humana sin llegar a resultados

conc luyentes [(Susset et al.,1982). Esta falta de resultados se
tebe a la gran variacidn iIndividual de los parametros
viscoelasticos (Anderssen et al., 1987).

En nuestros resultados tras la cistomanometria rdpida se
confirme esta wardacidn importante individual. Solo reduciendo al
mdximo 1la influencia contrdctil mediante £ EGTA se consiguid
cbtener resultados significativos. El EGTA es un producto muy
toxice (Harrisan y Bers, L1987) por lao que su aplicacion en
clinica resulta inviable.

Aunque np e pueda determinar los valores normales de
pardmetros mecanicos vesicales, el seguimiento de esaos parametros
en un individuo dado si es de gran utilidad.

La dekterminacidn de las caracteristicas viscoeldsticas
vesicales prupmr:innara utilidad clinica a la cistomanometria de
llenadn r4apido, hasta ahora dnicamente wutilizada con fines
experimentales,

El1 desarrolle de la informdtica médica serd de gran ayuda
daga la complejidad de los cdlculos necesarins para daterminar

esac caracteristicas.
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6.- CONCLUSIONES



1*.~ La presion vesical de llenado disminuyé con 2] emplea de
farmacos Qque actuaron sobre el Calcio. Este dato indica que
existe wuna participacién muscular activa durante la fase de

¥ lenado.

2=,- El blogueo de la actividad colinérgica mediante 1la
atropina no modificd la presion vesical de llenado. No existe

participacion colinérgica durante la fase de lienado.

3*.- El bloguso de 195 canales lentos del calcio por él
varapamil modificd la presion vesital de llenads en el limite de
la significacion estadistica, La actividad muscular durante la
fase de llenado no se realiza esencialmente mediante el calcio

proveniente de los canales lentos.

44.~ El blogueo del talcim intracelular por el nitroprusiato
disminuyd la presidn vesical de llenado., La actividad muscular
durankte la fase de llenado se realiza a expensas del calcio

intracelular,

54.- E1 blogueo del calcio por 21 EGTA produjo la mayor
disminucion de la presidn vesical de llenado. Aungue la actividad
muscular duranta la fase de llenado se realiza a expensas del
calecio intracelular, pretisa del calclo axtracelular para

rellenar sus depdsitos.
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&~,~- La actividad tdédnica muscular, mediada por el calcio
intracelular es responsable de la actividad contractil durante la

fase de 1lenado

7=~.- E1l EGTA no modificd el pardmetro relacionado con las
propiedades elisticas aisladas. La elasticlidad aislada no depende

de las propiedades activas,

Ba.~ E1l EGTA disminuyd de forma dosis-dependiente los
parametros relacionados con las propiedades viscoeldsticas. Las

propiedades wviscoelasticas dependen del metabolisme activo.

Ga,~ E1 EBTA no alterd el paradmetro relacionado con el
colagenn., lLas propiedades elasticas aisladas tienen su base

estructural en las fibras de colageno.

1B=.~- EL. EGTA disminuyd de una farma dosis-dependiente los
parametros relacionados con la fibra muscular. Las propiedades
viscoeldsticas tienen su base estructural en !a fibra muscular

entendida come elemento pasivo.

11=.~ E1 elementpn muscular experimenta una afectacion de

sus propiedades viscoeldsticas con la actividad contrdctil.

12%,= Otras estructuras con propiedades viscoeldsticas come
las fibras elasticas podrian contribuir a 1la viscoalasticidad

vesical.
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13=,- E1 elemento muscular activo se puede representar en un

modelo mecdnico alingado en serie con el elemento vidscoeldstico,

y &n paralelo con el elemento eladstico aislado,
14=,~ |.a

cistomanometria de llenado rapido es la tecnica

admcuada para conocer los parametros mecadnicos vesicales.
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8.- INDICE DE
ABREVIACIONES



A Area

A,B,C: Coeficientes del término exponencial
C: "Compliance" o atomodacién vesical

D: Mogulp de deformacidn plastico-elastice
E: Modulo de slasticidad

Ep: Modulp de elasticidad del elemento de Hooke o slemente
eldsticno

Evry, Ex, Ex: Modulos de elasticidad del elemento de Maxwell
o elemente viscagldstico

F: Fuerza

Fe: Fuerza debida a }ta tensitn parietal

Fo! Fuerza debida a la presidén vesical

P: Mbgulo de plasticidad

P: Presidn

P.: Presidn abdominal

Par: Presion del detrusor

Pn: Presién hidrostatica

Pmax: Presidn mixima durante gl ]lenado fépldo
Pmin: Presitn +inal durante &l llenado rapido

Puit Presidén intravesical

Por Presitn en el instants t = D durante e} llepado ripido
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g. Numero base de los !ogaritmos naturales
g1 Aceleracion de la gravedad

hsy Altura

1t 4Longitud

lo: longitud inicial o en reposo

r: Radio

ro: Radio inicial @ en reposo

t: Tiempa

o, A, TI': Coeficientes exponenciales o constantes
relajaciaén

§: Densidad

21 Deformacion

€e: Deformacion elistica

€n: Deformacion plastica

g1 Tensitn

ot Tension producida por el elemento elastico
Oe: Tensidn producida por el elemento pladstico
Ot Tehsion preoducida por el elemento viscoso
emin: Tension producida al finpal de! llenado répido
Hi: Modulo de viscosidad

NP: Incremento de presfon

Vi Incremento de volumen
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