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Resumen

1. RESUMEN

En la mayoria de las técnicas utilizadas para el aumento vesical se realiza una
sustitucion parcial de la pared vesical con tejidos del tracto gastrointestinal. Otras
técnicas utilizan injertos de diferente naturaleza, que permitiran la reepitelizacion
urotelial. Estos procedimientos no estdn exentos de complicaciones, ya sea por la
aparicion de desequilibrios de fluidos y electrolitos, como por hipersecreccién de moco,
hemorragias, ulceracion, perforacion, calculos urinarios o transformacion neoplésica de
tejidos trasplantados, asi como por la retraccion que puede llegar a suftrir el injerto,

reflejada en unos pobres resultados funcionales a largo plazo.

Muchos de estos problemas se han intentado solventar mediante la realizacion de
autoaumentos, que consisten en conseguir una protrusion diverticular de la mucosa de la
vejiga mediante detrusorectomia parcial. Esta técnica también presenta complicaciones,
como perforacion, adherencias entre la mucosa de la vejiga y estructuras adyacentes y
sobre todo fibrosis de la mucosa vesical herniada, que produce retraccion y reduccion

del volumen vesical.

El utero por su cercania y su capacidad de movilizacion, podria ser utilizado para
técnicas de ampliacion de la vejiga. Se ha encontrado una unica referencia bibliografica
sobre el aumento vesical utilizando un colgajo uterino desepitelizado sembrado con

células uroteliales.

Se valor6 la viabilidad de diferentes técnicas quirurgicas para el aumento vesical,

empleando utero en ratas.
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Resumen

Las técnicas realizadas fueron:

Operacion simulada: histerocistorrafia simple (OS-HCRS).

Cistotomia con histerocistorrafia (CHCR).

Cistotomia e histerocistorrafia con aposicion de un colgajo uterino
destubularizado (CHCRC).

Cistotomia e histerocistorrafia con aposicion de un colgajo uterino
destubularizado en ratas viejas de 24 meses (CHCRCV).

Autoaumento vesical con histerocistorrafia (AAC).

Se compararon los efectos histoldgicos y anatomopatologicos sobre la vejiga y el tutero,

asi como su repercusion sobre los pardmetros analiticos de las diferentes técnicas

realizadas.

En los estudios histopatoldgicos se apreciaron imagenes de recubrimiento con

neourotelio de la serosa uterina con la técnica CHCR, y metaplasia urotelial del epitelio

de revestimiento pseudoetratificado del endometrio con las técnicas CHCRC vy

CHCRCV.
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Abstract

2. ABSTRACT

Most surgical techniques for bladder augmentation involve a partial substitution of the
bladder wall with gastroenteric tissue. Other techniques use flaps of different nature to
allow urotelial re-epithelitation. All these procedures are not absent of complications
and do not achieve the expected results in the long run due to electrolyte and fluid
disturbances, mucus secretion, urinary stones, ulcers, perforation and tumors of the

transplanted tissues, together with contraction of the flap among other complications.

Some of these problems were partially solved by the development of autoaugmentation,
where, through partial detrusectomy, the herniated bladder mucosa protrudes through
the window created on the muscle wall. This technique can also present complications,
such as perforation, adhesions and fibrosis, producing contraction and decreased bladder

volume.

Due to its proximity and mobility capabilities, the uterus could be used in bladder
augmentation. Only one reference was found of bladder augmentation using a de-

epithelized uterus flap seeded with urothelial cells.

The viability of different surgical techniques for bladder augmentation using the uterus

of rats was evaluated.

The surgical techniques employed were:
e Sham operation: histerocystorraphy (OS-HCRS).
e Cistotomy with histerocystorraphy (CHCR).
e Cistotomy with histerocystorraphy using detubularized uterine flap (CHCRC).

e C(Cistotomy with histerocystorraphy using detubularized uterine flap in 24 month
old animals (CHCRCV).

e Autoaugmentation with uterocystorraphy (AAC).
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Abstract

The effects of the different surgical techniques on the analythical parameters as well as

the hystopathological effects on the bladder and uterus were examined.

Hystopathological images revealed urothelial re-epithelitation of the uterus when the
technique CHCR was applied and urothelial metaplasia of the endometrial epithelium

when CHCRC and CHCRCYV techniques were used.
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Acronimos

3. ACRONIMOS

OS-HCRS: Operacion Simulada con HisteroCistoRrafia Simple.

CHCR: Cistotomia con HisteroCistoRrafia.

CHCRC: Cistotomia e HisteroCistoRrafia con aposicion de un Colgajo uterino
destubularizado.

CHCRCV: Cistotomia e HisteroCistoRrafia con aposiciéon de un Colgajo uterino
destubularizado en animales Viejos de 24 meses.

AAC: AutoAumento vesical con histerocistorrafia con aposicién de un Colgajo uterino
destubularizado.

m™: mes

IRC: Insuficiencia renal cronica

ALT: Alanina aminotransferasa.

AST: Aspartato aminotransferasa.

CHCM: Concentracion de hemoglobina corpuscular media.

L/M: Linfocitos/ Monocitos

L/M %: Linfocitos/ Monocitos %
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Introduccion

4. INTRODUCCION

4.1 VEJIIGA

4.1.1. ANATOMIA

La vejiga es un reservorio muscular hueco intermediario entre la uretra y los uréteres
donde se va acumulando la orina que éstos vierten regular y ritmicamente, hasta el
momento en que, haciéndose sentir el deseo de orinar, la vejiga se contrae y evacua la
orina por el conducto de la uretra, lo que constituye la miccion. En general, la vejiga
mantiene, cualquiera que sea la cantidad de su contenido, una forma esférica, que estara
mas o menos dilatada segun sea el estado de replecion vesical . Se designa capacidad
fisiologica a la cantidad de orina que puede contener la vejiga hasta que se experimenta
el deseo de orinar. En un perro de 12 kg puede albergar hasta 120 ml de orina en su

distension franca °.

La vejiga urinaria cuando esta llena tiene una forma esférica y cuando esta vacia se
asemeja a un tetraedro con:

e Vértice craneoventral en el que se fija el uraco.

e Vértice caudoventral que corresponde al orificio uretral.

e Vértices craneoexternos en los que desembocan los uréteres.

Para facilitar la descripcion de la esfera vesical se admite la existencia de una cupula
vesical, en cuya cima se encuentra el vértice, que se contintia con el uraco. Una base
que descansa sobre el suelo pélvico y de la que arranca la uretra a partir de una porcion
inicial llamada cuello vesical. Entre el vértice y la base se encuentra el cuerpo de la
vejiga 2.

Los meatos ureterales y el cuello vesical delimitan el trigono vesical, que es una

porcién fija y no distensible del 6rgano.
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La vejiga urinaria esta situada en la pelvis. Ventralmente se fija al pubis, dorsalmente
limita con el recto, y la vagina en la hembra. Estd separada de la cavidad abdominal por

el peritoneo parietal, y caudalmente limita con la musculatura perineal %,

En la rata, la uretra se abre por el perineo al exterior y el orificio uretral se localiza en la
base del clitoris, sin penetrar en la vagina o vestibulo, como ocurre en otros mamiferos

oy 4
domésticos .

RINON
OVARIO
UTERO
\ VEJIGA
URETRA y \ 1| \
VAGINA
=

Figura 1 - Aparato genito urinario de la rata

Vascularizacion e inervacion " %°

Arterias
La vejiga recibe sus arterias a partir de la arteria iliaca interna.

e Arterias superiores, originadas de la parte que ha quedado permeable de la

arteria umbilical, en nimero de dos a tres.

e Arterias inferiores, originadas de la vesical inferior, rama de la hipogastrica.

Histerocistoplastias 7
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e Arterias posteriores, provenientes de la arteria rectal media y sobre todo de la
vesical inferior (genitovesical), rama vesicoprostatica.

e Arterias anteriores, provenientes de la pudenda interna, irrigan el tercio
inferior de la cara anterior

Estas arterias no constituyen pediculos definidos. Se anastomosan en la pared vesical.

Venas
Las venas se originan de una red venosa submucosa, luego intramuscular. Las venas
vesicales no siguen a las arterias:

e Ventralmente, van al plexo venoso prostatico o de Santorini.

e Caudalmente, al plexo periprostatico o vaginal. Son dos ramas, una superior

preuretral, la otra inferior retrouretral, alcanzan la vena iliaca interna.

Sistema linfatico
Los colectores linfaticos drenan en troncos que son:
e Anteriores, nodos linfaticos prevesicales, luego iliacos externos.
e Laterales, tributarios de los nodos iliacos externos.
e Posteriores e inferiores, algunos se dirigen hacia arriba y atras hacia los nodos

del promontorio, a través de la logia rectal.

Inervacion >
La vejiga es contractil y sensible. Recibe su inervacion a partir del sistema nervioso
somatico y autdbnomo:

« Elementos simpaticos, se originan en los segmentos toracicos inferiores y
lumbares superiores, principalmente T11-T12 y L1-L2. Estas fibras descienden
por el tronco simpatico y luego por los nervios hipogéstricos.

« Elementos parasimpéticos, comienzan en los segmentos sacros S2-S4, los
cuales forman el plexo parasimpético pélvico.

« Inervacion sensitiva, discurre por dos vias: una, la de los nervios pélvicos (S2-
S4) por donde van los impulsos aferentes que nacen en la pared vesical y otra, la
de los nervios pudendos (somaticos), que vehicula los estimulos propioceptivos

originados en la musculatura estriada de la uretra.
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Anatomia funcional vesico-uretral, dinamica de la vejiga °

Mientras que la vejiga esta llena de orina el musculo esta relajado. Durante la miccion,

el musculo detrusor se contrae para expulsar la orina de la vejiga.

La orina se acumula en la vejiga por las descargas ureterales intermitentes, mientras que

la contraccion tonica de los esfinteres de la uretra se opone a su evacuacion.

La miccion es la emision de orina al exterior a través de la uretra. En esta funcion
actuan dos fuerzas antagonistas: las contracciones expulsivas del musculo vesical y las
retentivas de los esfinteres que actian en sentido inverso. La miccion es provocada por
la necesidad de orinar. Se desencadena por las contracciones del musculo detrusor,

actuando sobre el contenido.

4.1.2 HISTOLOGIA

La pared de la vejiga esta formada por tres capas ">

e (Capa serosa

El peritoneo parietal recubre la vejiga por su cara superior y partes posterior y lateral.

e Capa muscular
La musculatura vesical propiamente dicha estd organizada en haces musculares
gruesos, ampliamente separados que se entrecruzan y no poseen una orientacion
definida. Forman una estructura reticular de tres capas, que se visualiza como una capa
muscular tnica constituyendo el musculo detrusor, que cuando se contrac expulsa la

orina.

Unicamente, alrededor del cuello vesical, es posible individualizar tres capas
musculares bien definidas: una externa longitudinal, una media circular y una interna,

nuevamente longitudinal.
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El fasciculo longitudinal externo, al llegar a la base de la vejiga, se transforma en un haz
de fibras muy finas que se funde con las fibras circulares de la capa media; el conjunto
de estas fibras rodea como un anillo al orificio uretral interno, formando el musculo

esfinter de la vejiga, cuya contraccion impide la evacuacion de la orina.

e Mucosa "*
Esta formada por epitelio de transicion urinario, el urotelio, que es un epitelio
estratificado de hasta ocho capas de células, impermeable, en contacto con la orina, y

por la lamina propia que es de tejido conjuntivo.

La mucosa tapiza la cavidad vesical y se prolonga con las mucosas ureterales
cranealmente y uretral caudalmente. Es muy eldstica y estd adaptada a la funcion de

reservorio vesical. Es aglandular.
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4.2 UTERO

4.2.1 ANATOMIA® 1

El utero es un 6rgano muscular, hueco, de paredes gruesas y contractiles, situado en la
pelvis. En muchas especies animales consta de cuello o cérvix, cuerpo y cuernos

uterinos.

El cuerpo es de longitud variable en funcién de la especie. En carnivoros presenta un
velo del ttero, tabique membranoso que indica la separacion de los cuernos uterinos y

cuerpo del utero que es muy corto (2 cm en la perra).

Los dos cuernos uterinos son rectos en carnivoros y entre ellos hay un ligamento
intercornual. Son largos y finos; divergen desde el nivel de la sexta o séptima vértebra

lumbar hasta cerca del rifidon.

El cérvix es corto y el canal cervical no presenta eminencia alguna, por lo que es
completamente recto, aunque estd orientado de forma oblicua, con el orificio externo de

situacion ventral y el interno més dorsal.

En la rata, aunque los cuernos uterinos parecen fusionados distalmente, hay dos
aperturas uterinas independientes a la vagina y cada una con su canal cervical, formando
asi un Gtero doble *.

El utero se mantiene en su posicion mediante 6 ligamentos '+ '* !

e Ligamentos anchos: las dos hojas peritoneales que revisten la cara anterior y
posterior del utero, al llegar a los bordes laterales de este 6rgano, se adosan entre
si para dirigirse hacia las paredes laterales de la pelvis.

e Ligamentos redondos: se extienden desde las partes craneolaterales del utero
hasta la region prepubiana.

e Ligamentos uterosacros: se extienden desde la parte caudoventral del utero a la

pared dorsal de la pelvis.
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Vascularizacion e inervacion

11,12, 13

Arterias

Las redes vasculares del utero reciben la sangre por tres arterias:

Venas

Arteria uterina: rama de la hipogastrica, desciende hasta la base del ligamento
ancho y se dirige transversalmente hacia las partes laterales del cérvix.

Arteria ovérica: dos arterias accesorias. Después de suministrar ramas al
ovario, se anastomosa con la arteria uterina, siendo asi una via de alimentacion
principal para las redes vasculares del utero.

Arteria del ligamento redondo: rama de la epigastrica, no consiste mas que en
una pequeia rama destinada a irrigar los elementos histologicos del ligamento

redondo.

Las venas del ttero, desprovistas de valvulas, tienen su origen en las redes capilares de

la pared uterina. Los senos uterinos son especiales del cuerpo, y se dirigen hacia los

bordes laterales del titero, donde forman los plexos venosos uterinos y dan origen a tres

vias diferentes:

Drenaje linfatico

Venas uterinas: se dirigen hacia la porcion caudal, habitualmente en nimero de
dos por cada arteria, siguiendo el mismo trayecto que la arteria homonima,
terminan en la vena hipogastrica.

Plexo pampiniforme: se dirige hacia la region craneal, se une a las ramas que
parten del ovario y del ligamento ancho, desembocando, a la derecha en la vena
cava inferior y a la izquierda en la vena renal.

Venas del ligamento redondo: desembocan en parte en la vena epigastrica y en

parte en la vena femoral.

11,12, 13

Procede de las tres capas de la pared uterina, son las redes de origen.
Red colectora periuterina: se dirige hacia la superficie exterior del tutero

formando una red alrededor del 6rgano.
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e Troncos eferentes: la red linfatica periuterina da origen a numerosisimos
colectores que terminan en sus ganglios. El drenaje linfatico se dirige
principalmente a los ganglios linfaticos iliacos internos y externos, hacia los

paraoérticos.

Inervacion

El utero recibe los nervios de origen simpatico pertenecientes a las ramas uterina y
ovarica: plexo uterino, procedente del plexo hipogastrico y el plexo Utero-ovarico, que
emana del plexo lumboadrtico. Solo algunos nervios penetran directamente en la pared

uterina, formando el plexo principal del utero.

4.2.2 HISTOLOGIA

A la seccién presenta tres capas que son, de fuera a dentro ”* '*:

e La capa mas externa, la serosa 0 perimetrio, es una parte del peritoneo que
recubre incompletamente el utero. El cérvix no estd recubierto. Lateralmente,
forma dos anchos pliegues que constituyen los ligamentos anchos uterinos.
Anteriormente cubre la vejiga urinaria y forma un fondo de saco vesicular.
Posteriormente cubre el recto y forma un fondo de saco rectouterino o saco de
Douglas.

e La capa intermedia es el miometrio que constituye el grueso de la pared uterina,
formado por haces de fibras musculares lisas separadas entre si por tejido
conectivo. Esta formada por tres capas mal definidas de fibras musculares que se
extienden en todas direcciones. Las capas externa e interna son delgadas y
formadas por fibras longitudinales y oblicuas. La capa media es mas gruesa y las
fibras se disponen de forma circular. El miometrio es mas grueso hacia el fondo
del utero y mas delgado en el cérvix.

e El endometrio reviste la cara interna del cuerpo y el fondo del tutero y esta
formada por un epitelio cilindrico y una ladmina propia o submucosa, con
abundantes glandulas tubulares simples, cuyos conductos, atravesando Ia

superficie epitelial, se abren en la luz del utero.
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43 GENERALIDADES SOBRE TRASPLANTES,
INJERTOS Y COLGAJOS CUTANEOS

Trasplante '* !¢

El trasplante permite que drganos, tejidos o células de un ser vivo puedan reemplazar

organos, tejidos o células enfermos de otro individuo.
Al igual que en otras especialidades, el trasplante posee su propia terminologia.

Los tipos de trasplante se pueden clasificar segin diversos criterios:

1. Por la relacion genética entre donante y receptor de un trasplante

Autotrasplante, autoinjerto o trasplante aut6logo

Cuando el donante y receptor son el mismo individuo. El autoinjerto se utiliza con el fin
de trasplantar el tejido de una parte sana del cuerpo a otra parte dafiada de la misma
persona. Se utiliza fundamentalmente en caso de tejidos como piel, hueso, vasos o

médula 6sea.

Isotrasplante, isoinjerto o singénico
El isoinjerto se utiliza entre individuos genéticamente idénticos (gemelos univitelinos)
por lo que el oOrgano trasplantado no sufre rechazo y no es necesaria terapia

inmuno supresora.

Alotrasplante, homotrasplante, aloinjerto u homoinjerto
Cuando donante y receptor son individuos de una misma especie pero genéticamente
diferentes. Este es el tipo de trasplante terapéutico mas comun de células, tejidos y

organos entre humanos.

Xenotrasplante, heterotrasplante, trasplante heterélogo, xenoinjertos o
heteroinjertos

Cuando donante y receptor son de especies distintas.
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2. Por la localizacion fisica del trasplante en el cuerpo

Trasplante ortotopico
Es el tipo de trasplante en el que el 6rgano nuevo ocupa el mismo lugar que ocupaba el

dafiado. Se coloca en la posicion habitual que tenia el 6rgano en el cuerpo del receptor.

Trasplante heterotopico

Es el trasplante en el que el 6rgano nuevo ocupa un lugar distinto al que ocupaba el
dafiado en el cuerpo.

Los trasplantes de rifion son habitualmente heterotopicos. El rifion enfermo del paciente
no se extrae y el rifion del donante se injerta en la parte inferior del abdomen del

receptor.

Injerto cuténeo

Un injerto cutaneo es una lamina de piel que incluye epidermis y un grosor variable de
la dermis, desprovista por completo de su riego natural y que se trasplanta a un lugar
receptor. Se emplea para corregir trastornos cicatriciales y defectos de la cubierta

cutanea, postquirirgicos o postraumaticos (heridas, quemaduras).

Colgajo

Es una porcién de tejido que se traslada de un sitio anatémico a otro. La vascularizacion
del tejido transferido se conserva por los vasos nutrientes de su pediculo, que puede
permanecer unido a su lugar de origen o seccionarse durante la transferencia y

reanastomosarse a los vasos receptores mediante técnicas microquirdrgicas.

Cada colgajo tiene unas caracteristicas determinadas en cuanto a localizacidn, tamafio,
composicion tisular, patron circulatorio, vascularizacion, inervacion y funcion. Algunas
de estas propiedades pueden modificarse mediante expansidon, microcirugia,

composicion de colgajos, prefabricacion de los mismos y otras técnicas.
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Ventajas de la utilizacion de un colgajo pediculado bien vascularizado
e Posibilita resecciones quirargicas radicales incluso en casos avanzados.
e Aporte de un tejido altamente vascularizado, con indices bajos de necrosis
siempre que se respete en la intervencion quirurgica el pediculo de nutricion del
colgajo.

e Aporte de tejido vital para proteger vasos u otras estructuras.

Desventajas de la utilizacion de un colgajo pediculado bien vascularizado
e Restriccion en el posicionamiento del colgajo por el arco de rotacion del
pediculo, que es limitado, y a veces incluso se compromete la funcionalidad.
e Morbilidad adicional en zonas donantes.
e Aumento de las complicaciones por infeccion o dehiscencia de la herida, asi

como descolgamiento de los colgajos debido a un pediculo corto.

Histerocistoplastias 16
Estudio experimental



Introduccion

44  TECNICAS QUIRURGICAS DE
AMPLIACION VESICAL

Podemos agrupar las técnicas quirurgicas que afectan al volumen de la vejiga de la orina

en técnicas de ampliacion o aumento vesical y técnicas de reemplazo vesical.

Las técnicas de ampliacion vesical buscan lograr una vejiga de baja presion y
capacidad aumentada, que unas veces por si misma y otras, asociada a procedimientos
sobre la presion de escape vesical (cirugia del cuello vesical, esfinter artificial,
cateterismo intermitente, etc.), permiten mantener la continencia urinaria y preservar la
funcion renal '®.

Las técnicas quirtirgicas de reemplazo vesical han tenido una importante evolucion en
las ultimas décadas utilizando practicamente todos los segmentos del tracto

gastrointestinal para crear una neovejiga.

441 AUMENTOS VESICALES Y DERIVACIONES URINARIAS
DIGESTIVAS

Las diferentes derivaciones urinarias que han utilizado segmentos gastrointestinales
se pueden clasifican en *:

e Procedimientos que usan el esfinter anal para conseguir la continencia urinaria:
ureteroproctostomia, anastomosis ureterointestinal, vejigas rectales 'y
rectosigmoideas con colostomia abdominal o perineal, reimplantacion ureteral
en un segmento intestinal parcialmente excluido y vejiga rectal con aumento de
capacidad.

e Derivaciones que precisan de un colector externo cutdneo: conducto gastrico,

yeyunal, colico transverso, ileocecal, sigmoideo y conducto ileal de Bricker.

e Derivaciones urinarias continentes: reservorio gastrico, ileal e ileocecal.
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e Sustituciones vesicales ortotopicas: neovejiga gastrica, ileal, ileocecal, neovejiga

con colon derecho o sigmoide.

Probablemente, la primera derivacion urinaria al intestino fue efectuada por Simon en

1852 %°,

La primera descripcion de una cistectomia radical data ya de finales de 1800, cuando
para tratar un caso de extrofia vesical se emplea una técnica de ureterosigmoidostomia.
Esta intervencion adquiri6 mayor difusion con los trabajos de Coffey, en 1911 ', quien
realiza un procedimiento de implante ureterointestinal con una mortalidad cercana al
13%, derivada principalmente de complicaciones sépticas. Esta elevada mortalidad

llevo al desarrollo de otros tipos de derivaciones.

En 1949, Marshall y Whitmore ** describen los principios quirirgicos basicos de
reparacion tras una cistoprostatectomia radical, en la que se aisla un segmento de
intestino delgado de unos 15-20 cm, al que se anastomosan los uréteres en un extremo y
el otro se cierra como estoma (urostomia) en la pared abdominal. Funciona como
conducto tubular por el que la orina fluye desde los rifiones. Se trata de una desviacion

urinaria incontinente.

Una actualizacion de la técnica anterior es la ureteroileoanastomosis de Bricker,
ampliamente utilizada desde 1950 ». Se aislan aproximadamente 12-15 cm de ileon y el
extremo proximal se cierra con grapadora o sutura. Los uréteres distales se suturan
terminolateral al segmento ileal. Las anastomosis ureterales fluyen libremente. El

conducto drena a un estoma cutdneo y requiere el uso de una bolsa.

Un mejor conocimiento de la fisiologia del tubo digestivo propicid el desarrollo del

concepto de reservorio continente autosondable ** .

En 1987, Rowland introduce la bolsa de Indiana, que es la técnica mas comun de esta
categoria. Se aislan aproximadamente 30-40 cm de ciego y colon ascendente y unos 10
cm de ileon terminal. El colon se destubulariza. El ileon terminal se plica y la valvula

ileocecal se utiliza como mecanismo de continencia. El ciego se dobla y se sutura para
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formar la bolsa. Las anastomosis ureterointestinales se implantan en la pared colica
posterior. La bolsa se drena mediante un tubo de cecostomia. El indice de continencia es
del 93% durante el dia y del 76% por la noche .

Las derivaciones ortotdpicas > **

son aquellas que se construyen en la posicion
anatomica original y se anastomosan a la uretra. Se pueden hacer a partir del ileon,
tejido ileocolico, o colon sigmoideo. Las complicaciones incluyen incontinencia,
hipercontinencia que necesita cateterizacion, estenosis de la anastomosis

ureterointestinal, formacion de fistulas y sindrome de intestino corto.

La bolsa de Studer ** *° se introdujo en 1989 y por su versatilidad se utiliza muy a
menudo. Es especialmente 1til en el caso de uréteres cortos. Se realiza a partir de un
segmento ileal de unos 50-60 cm, que se aisla unos 15-20 cm proximal a la valvula
ileocecal. Los 40-45 cm distales se destubularizan, doblan y forman una bolsa. Las
anastomosis ureteroileales se colocan en un segmento isoperistaltico sin destubularizar.
Un pequefio agujero se coloca en una porcion dependiente de la bolsa y se anastomosa

al mufon uretral.

Otras neovejigas son las de Camey *', donde un segmento de 60 cm de ileon se moldea
en forma de U; la de Hautmann, con forma de W para aumentar la capacidad; la de

Mainz, LeBag y UCLA, todas utilizan segmentos ileocecales.

También se ha descrito el uso de estomago en ampliaciones vesicales ** especialmente

en el manejo de pacientes pediatricos.

El aumento vesical se puede utilizar como tratamiento quirargico para diversas

afecciones ' 3% 3% 3.

vejiga retraida por tuberculosis, cistitis post-radiacion,
. .. .. , . 36 . . . ~ , .

esquistosomiasis, vejiga neurogénica ~° por mielodisplasia, dafo a la médula espinal,

esclerosis multiple, cistitis intersticial, vejiga hiperactiva o fistulas vesicovaginales

complicadas >’ .
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En Cirugia Veterinaria, sin embargo, los procedimientos sobre la vejiga se orientan
principalmente a la escision quirargica de tumores. El carcinoma de células
transicionales es el tipo neoplésico maligno mds comun en la vejiga urinaria canina y
felina. También se describen otros tumores malignos, tumores vesicales benignos y
polipos inflamatorios, necesitando la mayoria de éstos un tratamiento mediante

extirpacion y reconstruccion vesical > .

° en 2002, realizd un estudio retrospectivo de los ultimos 10 afios donde se

Lopez 3
describen las diferentes derivaciones urinarias utilizadas, sus indicaciones y las
principales complicaciones. Encontré que las enfermedades mas frecuentes eran el
cancer vesical, cistitis intersticial, estenosis uretral, cancer de prostata, vejiga
neurogénica, tuberculosis urinaria y fistula vesical actinica. Los tipos de derivaciones

mas empleados fueron: reservorio ileocédlico de Indiana, enterocistoplastia sigmoidea,

gastrocistoplastia, reservorio ileal a uretra, enterocistoplastia ileal y reservorio Studer.

Las principales complicaciones precoces fueron: fistula urinaria, necrosis u obstruccion
intestinal y sepsis. Las principales complicaciones tardias fueron estenosis del
implante ureteral, IRC obstructiva y hernia incisional. Las principales causas de

muerte fueron dehiscencia de la anastomosis y obstruccion intestinal.
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Ventajas y desventajas de utilizar diferentes segmentos digestivos para realizar la

desviacion urinaria

Segmento

Estomago

Yeyuno

ileon

Colon

Otras complicaciones de las desviaciones urinarias pueden ser

40,41, 42, 43, 44,

Ventajas

Puede utilizarse en individuos con
insuficiencia renal, hepatica, acidosis e
irradiacion de la pelvis. No hay

produccion de moco.

Técnica mas familiar para los ur6logos.

El colon transverso puede utilizarse en

pacientes tras radiacion pélvica.

e Hipomagnesemia.

e Osteoporosis.

e Aumento de la produccion de mucus.

Desventajas

Alcalosis metabolica hipopotasémica.
Alcalosis metabolica hipoclorémica.
Sindrome de hematuria-disuria debido a la

irritacion acida del urotelio.

Acidosis metabolica hiperpotasémica.
Acidosis metabolica hipoclorémica.
Hiponatremia.

Osteomalacia.

Acidosis metabolica hipopotasémica.
Acidosis metabolica hiperclorémica.
Deficiencia de vitamina B-12.
Malabsorcion de las grasas.

Diarrea.

Osteomalacia.

Acidosis metabdlica hipopotasémica.
Acidosis metabolica hiperclorémica.
Osteomalacia.

El segmento intestinal que mayor

produccién mucosa tiene.

40,41, 42,43, 44,

e Inflamacion estomal, periestomal, hernia paraestomal, estenosis del estoma,

escape de orina por la anastomosis ureterointestinal.

e Infecciones urinarias.

., , . . 45 . . .
e Formacion de célculos urinarios ™ por acidosis de la orina, aumento de la

calciuria, infecciones urinarias o reacciones de cuerpo extrafo.
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e Perforacion vesical.
e [Estenosis e hidronefrosis ureterointestinal.

e Aparicién de tumores.

442 OTROS TIPOS DE AUMENTO VESICAL

Las enterocistoplastias convencionales se asocian a una serie de complicaciones cuando
el tejido gastrointestinal entra en contacto con la orina. En un intento por reducirlas, los
investigadores han buscado métodos alternativos de aumento vesical usando diferentes

46, 47

. . . .. 48 . . 49
tipos de biomateriales , como tejido ureteral ™, injertos avasculares de duramadre ™,

. 50 . .. e 51
submucosa vesical *, membranas placentarias, tejido pericardico °, membrana de
. . . 2 oy
submucosa de intestino delgado de porcino > >°, etc. También segmentos
vascularizados seromusculares gastrointestinales >* > destubularizados y exentos de su
capa mucosa bien mediante raspado, diseccion o incluso métodos fotoquimicos % .
Estos segmentos seromusculares son rapidamente recubiertos por el crecimiento de un
.58 . . .,
neourotelio °, pero su principal problema radica en la retraccion que puede llegar a

sufrir el injerto, reflejada en unos pobres resultados funcionales a largo plazo *® .

Diversos autores afirman que el urotelio reepitelizaria el aumento vesical realizado con
casi cualquier material con el que estuviera en contacto. Hay referencias del uso de
papel, silicona, goma, etc >°. Todos estos materiales se podrian usar para ampliacién

total o parcial, temporal, retirados tras la regeneracion vesical °'.

En los ultimos afios se han utilizado técnicas de ingenieria tisular, estimulando con
factores de crecimiento especificos, el desarrollo urotelial y de células musculares lisas
in vitro, sobre materiales biodegradables empleados como soporte, antes de trasplantar

60, 61

el nuevo tejido al receptor . También se ha propuesto sembrar matrices con células

’ . ’ . 53, 62, 63, 64
autologas uroteliales y de musculo liso *> > ™

. Fraser propone utilizar un soporte de
utero desepitelizado autdlogo suturado a mallas de poliglactina sembradas in vitro con
células uroteliales en un modelo porcino . Un problema de estas técnicas es el riesgo
de reintroducir la condicion patoldgica. De ahi que Shukla proponga realizar el
sembrado de la matriz con células madre autélogas derivadas de la médula 6sea

Drewa a partir de vibrisas de rata *’ y Jack de células madre de grasa .
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443 AUTOAUMENTO

En los afios 50, Couvelaire ®°, propuso una idea posteriormente popularizada en 1989

7071 Describieron el autoaumento como una alternativa a las

por Cartwright y Snow
técnicas tradicionales de enterocistoplastia. Este procedimiento requiere una
detrusectomia parcial que provoca la aparicion de un “diverticulo” urotelial, que

produce incremento del volumen y capacidad vesical.

El autoaumento se disefi6 para intentar prevenir las complicaciones metabolicas, y se ha
realizado con éxito mediante laparoscopia en perros y humanos, pero el seguimiento a

largo plazo ha demostrado la frecuente disminucion de la capacidad vesical.

Para mejorar estos resultados, la técnica del autoaumento se ha combinado con

diferentes procedimientos de refuerzo del “diverticulo herniado” creado a través de la

72 73

ventana realizada en el musculo detrusor, como peritoneo °, musculo , colgajos

75, 76

gastricos con ' o sin mucosa , parches biodegradables de diferente naturaleza

sembrados con células musculares autélogas ”’, etc. Una alternativa, sobre la que ya
existe alguna referencia clinica en humanos, aunque con un numero de casos todavia

. 8
reducido ’

, seria la colocaciéon de un injerto desepitelizado y destubularizado de
intestino sobre el “diverticulo” " *. Sin embargo, los estudios experimentales en
animales utilizando injertos de intestino carentes de mucosa han mostrado resultados
contradictorios en cuanto a la retraccion del injerto, por lo que la efectividad de esta

Lo ; . . s 74,75, 76,79
técnica todavia esta en discusion .
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45 CIRUGIA MINITRAUMATICA *

La Asociacion no lucrativa D'ACCORT, ha desarrollado diversas técnicas quirargicas
menos “agresivas” que las tradicionales, aplicables a toda cirugia abierta, que
denominan “Cirugia Minitraumatica”. Tienen resultados ya sobre mas de 3000

intervenciones.

La Cirugia Minitraumatica tiene en cuenta los mas intimos fendmenos psicobiologicos,
estimula los recursos propios del organismo, intenta producir un traumatismo minimo
por los actos quirurgicos realizados y obtiene una recuperacion mas rapida. El respeto a
los tejidos es fundamental para su pronta recuperacion estructural y funcional. Los
autores promueven el concepto hipocratico: Primum non nocere, lo primero es no hacer

dafo.

Se basa en minimas incisiones, manejo exquisito de los tejidos, dislaceracion y
separacion de las fibras sin seccion por lo que no se rompen los vasos y no sangra. Las
fibras vuelven a su posicion inicial por su propia elasticidad. El material de sutura

empleado es escaso y poco reactivo.

i i i :_. : _'{r.

Figu 2 — Modelos explicativos de técnicas de irug|'a Minitraumatica
http://www.c-m-m.info
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4.6 EL ANIMAL DE LABORATORIO

El notable incremento en la demanda de animales con altos estandares de calidad junto
con la vision critica en el uso de éstos, llevo a crear en 1950 la Ciencia de los Animales
de Laboratorio, que puede ser definida como una actividad multidisciplinaria, que
contribuye tanto al desarrollo de animales de experimentacion de alta calidad, como a la
busqueda de su bienestar. Esto supuso desarrollar una biologia de los animales de
laboratorio que conlleva no so6lo crear las condiciones ambientales adecuadas, sino
también desarrollar la genética, la estandarizacion microbioldgica, la prevencion y
tratamiento de enfermedades, los requerimientos medioambientales necesarios, la
adecuacion de técnicas de experimentacion, anestesia, analgesia, eutanasia, alternativas
a la experimentacion en animales y ética.

Uno de los principales objetivos de los cientificos que trabajan con animales de
laboratorio es asegurar que los animales de la investigacion no se expongan a cualquier

dolor o estrés innecesario °> 3.

Ya en 1959, Russell y Burch, definieron en sus trabajos, el concepto de las Tres Erres:

Reemplazo, Reduccion y Refinamiento **.

Reemplazo: sustitucion de animales vivos por un material insensible.

Reduccion: disminucién en el nimero de animales usados para obtener la informacion
de una manera determinada y con precision. Al determinar las formas de reducir el
nimero de animales empleados, la definicion de qué es un animal y el principio de

mover hacia abajo la escala filogenética deben estar en mente.

Refinamiento: cualquier disminucion en la incidencia o agresividad de procedimientos

aplicados a los animales de experimentacion.
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En el séptimo Simposium “Animal Research and Welfare” organizado por FELASA
(Federation of European Laboratory Animal Science Associations) e ICLAS

(Internacional Council for Laboratory Animals) en 1999, se describieron algunos signos
claves e indicadores del estado de dolor o sufrimiento de los animales de
experimentacion. Son conductas indicadoras de signos de dolor, estrés, distrés, ansiedad
y miedo *. Pueden ser de tipo oculares, respiratorios, aspecto, defecacién y miccion,
conducta, actividad anormal, postura, locomocion, vocalizacion, signos generales
(hipotermia, palidez indica pérdida de sangre o anemia) y signos claves (lucha, lamerse,

protegerse, pérdida de peso, piloereccion, lordosis).

Los animales no hablan, por lo que la estimacion del bienestar animal es indirecta y se
deduce, tal y como hemos descrito anteriormente, de la ausencia de indicadores de
malestar, sufrimiento o precursores de enfermedad, asi como del conocimiento de las

necesidades fisiologicas y etologicas de los animales.

La similitud entre los seres humanos y el resto de vertebrados ha permitido que algunos
autores utilicen el denominado ‘'‘principio de analogia™ para decidir que
procedimientos son susceptibles de causar dolor en los animales. De acuerdo con este
principio, los procedimientos que causarian dolor en un ser humano son considerados

dolorosos para los animales de experimentacion .

Esta clasificacion es de gran utilidad para establecer los denominados Indices de

Agresividad de los procedimientos experimentales. Se pueden clasificar segiin *:

1. Escala Holandesa: clasifica los procedimientos en funcién de su agresividad en

baja, intermedia y alta.

2. Escala de LASA (Laboratory Animal Science Association): donde cada
procedimiento experimental recibe un indice de agresividad (IS), que se obtiene
considerando 11 elementos de agresividad durante el procedimiento y 3 elementos de

agresividad después del procedimiento.
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3. Clasificacion de actividades experimentales de acuerdo al grado de invasion,

molestia o dafio producido sobre los animales de laboratorio *: se clasifican en

cinco categorias, de la A alaE.

En 1986 se hace publica una Directiva del Consejo de las Comunidades Europeas

relativa a la aproximacion de las disposiciones legales, reglamentarias y administrativas

de los Estados miembros respecto a la proteccion de los animales utilizados para

experimentacion y otros fines cientificos (86/609/CEE) ¥. En ésta se establece:

No deberd realizarse un experimento si se dispone de otro método
cientificamente satisfactorio, razonable y factible para obtener el resultado

perseguido y que no implique la utilizacién de un animal.

Al elegir entre diversos experimentos, se seleccionaran aquellos que utilicen el
menor numero de animales, con el grado mds bajo de sensibilidad
neurofisioldgica, que causen el menor dolor, sufrimiento, angustia o dafio

duradero y que puedan proporcionar los resultados mas satisfactorios.

Todos los experimentos deberan realizarse de forma que eviten la angustia y el

dolor o el sufrimiento innecesario en los animales de experimentacion.

Considerando en particular que debe evitarse toda duplicacion innecesaria de

experimentos.
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5. JUSTIFICACION, HIPOTESIS Y
OBJETIVOS

5.1 JUSTIFICACION

Las técnicas quirurgicas que se han utilizado para realizar aumentos vesicales, no
siempre conllevan los resultados deseados. Se han utilizado diversos 6rganos como
colon, estomago, intestino delgado, musculo, placenta, duramadre etc., pero se ha
encontrado una unica referencia bibliografica sobre la ampliacion vesical utilizando el

utero, con resultados prometedores.

52 HIPOTESIS

El utero por su cercania y su capacidad de movilizacion, podria ser utilizado mediante

diferentes técnicas quirurgicas para reconstruir la vejiga.

5.3 OBJETIVOS

Principales
Valorar la viabilidad de diferentes técnicas quirurgicas para el aumento vesical,

empleando utero.

Comparar los efectos histologicos y anatomopatoldgicos en vejiga y utero de las

diferentes técnicas quirurgicas desarrolladas.

Determinar los efectos macroscopicos de las técnicas quirtrgicas realizadas sobre los

organos vecinos abdominopélvicos.

Secundarios
Determinar los efectos sobre los parametros analiticos de las diferentes técnicas

realizadas.
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6.1

6.1.1.

6.1.2

MATERIALY METODO

MATERIAL

ANIMAL DE EXPERIMENTACION

Para nuestro estudio se utilizaron 84 ratas Wistar hembras, de las cuales 72

tenian entre 12 y 14 semanas de edad y 12 eran animales viejos de 24 meses.

MEDICAMENTOS

Se prepard un coctel anestésico compuesto por la mezcla de hidrocloruro de
medetomidina (Domitor™, Labortorios Pfizer, 1 mg/ml), clorhidrato de
ketamina, (Imalgene®1000, Laboratorios Merial, 100 mg/ml) e hidrocloruro de
midazolam (Laboratorios Genfarma 5 mg/ml).

Carboxipolimetileno (Siccafluid Gel Oftalmico®, Laboratorios Thea), para evitar
la sequedad ocular durante la anestesia y procedimiento quirurgico, ya que
mantienen los ojos abiertos.

Hidrocloruro de atipamezol, 1 mg/kg (Antisedan”, Laboratorios Pfizer,
Smg/ml), para revertir los efectos del hidrocloruro de medetomidina.

Tiopental sodico, (Dolethal®, Laboratorios Vetoquinol, 200 mg/ml), como

agente eutanasico.
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6.1.3. MATERIAL EMPLEADO PARA LA INTERVENCION
QUIRURGICA

1. Quirofano

Figura 3
2. Mesa de operaciones

Figura 4

Histerocistoplastias 30
Estudio experimental



Material y método

3. Ropa quirdrgica y guantes estériles de latex

4. Instrumental
Se ha seleccionado el mas idoneo entre el utilizado en microcirugia, cirugia vascular y

oftalmoldgica. También se utilizaron gafas-lupa.

Figura 5

5. Material de sutura
e Monosyn® Braun USP 6/0: sutura absorbible monofilamento de gliconato.

e Dafilon” Braun USP 4/0: sutura no absorbible monofilamento de poliamida.

6.1.4. MATERIAL EMPLEADO PARA LA REALIZACION DE LOS
ANALISIS

e Las pruebas bioquimicas se realizaron en un analizador Cobas Integra 400 plus
(Roche Diagnostics), utilizando “kits” comerciales especificos.

e Analizador CGA Ec18/Vet Contaglobuli para la realizacion de la hematologia
sanguinea.

e Microscopio Olympus BH2 para visualizar la formula sanguinea.

e Tintes de May Grunwald-Giemsa.
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6.1.5.

6.1.6.

Tiras reactivas de orina: Multistix 10SG (Bayer)
Refractometro Reichert Vet 360

Centrifuga Selecta Cencom Angular 6

Agujas de diverso calibre.

Jeringas.

Tubos con EDTA tripotasico para recoleccion de sangre.
Tubos con heparina-litio para recoleccion de sangre.
Tubos de centrifuga para orina.

Portaobjetos.

MATERIAL EMPLEADO PARA EL CONTROL ECOGRAFICO

Ecografo Esaote pie medical Ixos Vet con sonda convexa y frecuencia de 10

mHz.

MATERIAL EMPLEADO PARA EL ESTUDIO ANATOMO-
PATOLOGICO

Formol neutro tamponado al 4%, para la fijacion de las piezas. Se compone de:
0 Fosfato monosodico monohidrato: 4 g
0 Fosfato disddico anhidro: 6,5 g
O Agua destilada: 900 ml
0 Formol (CH20 40%): 100 ml
Alcohol de concentraciones crecientes (70%, 96% y alcohol absoluto).
Parafina para la inclusion de las piezas.
Procesador de tejidos marca Autotechnicon Duo.
Microtomo marca Ernnst Leitz GMBH (Typ 1212) Wetzlar, Germany, para
seccionar los bloques de parafina.
Xilol para desparafinar las secciones
Tintes de Hematoxilina-Eosina y Tricrémico de Masson.

Agua destilada para aclarar las preparaciones tefiidas.
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6.1.7.

Resina sintética DePex (Probus, Badalona) como método de montaje para todas
las técnicas histologicas.

Microscopio Optico para examinar las secciones: Leitz Laborlux S.

Escaner de preparaciones: Kodak Professional RFS 3570.

Cémara Leica DC200 para capturar las imagenes microscopicas.

Papel fotografico de alta resolucion Epson S042159 para la impresion.

MATERIAL INFORMATICO

Servicio de base de datos de articulos biomédicos pubmed (www.pubmed.gov)
del U.S. National Library of Medicine and the National Institutes of Health.
Sistema operativo Windows Vista.

Paquete de ofimatica Office Professional Edition 2003.

Paquetes de estadistica Stata/SE 10.1 y Statistix 7.0.

Programa Adobe Photoshop 7.0.

Programa Quark X Press 4.0.
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6.2 METODO

6.2.1. ANIMAL DE EXPERIMENTACION, ESTABULACION Y
CONDICIONES DE VIDA

Hemos desarrollado un modelo experimental en ratas que nos puede permitir la
evaluacion de las repercusiones funcionales e histologicas de diversas técnicas

quirargicas de reparacion vesical utilizando el tutero.

Para ello se utilizaron 72 ratas Wistar hembras con un peso comprendido entre 230 y
280 g (de 12 a 14 semanas de edad), distribuidos en 5 grupos y un grupo mas de 12
animales viejos, de 24 meses y 530 a 620 g de peso. Todos los animales estaban sanos y

no recibieron ningun tratamiento previo.

Este estudio ha sido realizado dentro del programa de Doctorado de Biomedicina de la
Universidad de Ledn y con la colaboracion del Departamento de Anatomia, Histologia y
Neurociencia de la Universidad Autonoma de Madrid, del Departamento de Cirugia de
la Universidad Autéonoma de Madrid y del Departamento de Cirugia de la Universidad
de Alcala.

Durante la realizacion del estudio se tuvieron en cuenta las normas de la Comunidad

. . . . . ., 89
Europea, sobre alojamiento y cuidados de los animales de experimentacion * .

Las condiciones ambientales de los animales fueron las siguientes:

Se mantuvieron en jaulas de plastico en grupos de 6 animales, siempre un mismo

subgrupo por jaula.

Las ratas tuvieron libre acceso al agua y alimento, y se mantuvieron en condiciones
estandar de habitabilidad. Tras la realizacion del procedimiento quirurgico, se

mantuvieron de nuevo las condiciones ambientales arriba descritas.
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6.2.2. DISTRIBUCION EN GRUPOS Y SUBGRUPOS

Los animales fueron distribuidos de forma aleatoria en los siguientes grupos:

(m*: meses)

Grupo 0: Control (n=12): sirven como grupo control para los pardmetros analiticos,
ecograficos y control de pesos.

Subgrupo 0.1: Control / 2m* (n=6): toma de muestras a las 8 semanas post-
intervencion.

Subgrupo 0.2: Control / 6m* (n=6): toma de muestras a las 24 semanas post-

intervencion.

Grupo 1: Operacion simulada: OS-HCRS (n = 12): a los que se les practicé una
histerocistorrafia simple.

Subgrupo 1.1: OS-HCRS / 2m* (n=6): toma de muestras a las 8 semanas post-
intervencion.

Subgrupo 1.2: OS-HCRS / 6m* (n=6): toma de muestras a las 24 semanas post-

intervencion.

Grupo 2: CHCR (n = 18): a los que se les practicO aumento vesical mediante
cistotomia con histerocistorrafia.

Subgrupo 2.1: CHCR / 2m* (n=6): toma de muestras a las 8 semanas post-
intervencion.

Subgrupo 2.2: CHCR / 4m* (n=6): toma de muestras a las 16 semanas post-
intervencion.

Subgrupo 2.3: CHCR / 6m* (n=6): toma de muestras a las 24 semanas post-

intervencion.
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Grupo 3: CHCRC (n = 18): a los que se les practico aumento vesical mediante
cistotomia e histerocistorrafia con aposicion de un colgajo uterino destubularizado.
Subgrupo 3.1: CHCRC / 2m* (n=6): toma de muestras a las 8 semanas post-
intervencion.

Subgrupo 3.2: CHCRC / 4m* (n=6): toma de muestras a las 16 semanas post-
intervencion.

Subgrupo 3.3: CHCRC / 6m* (n=6): toma de muestras a las 24 semanas post-

intervencion.

Grupo 4: CHCRCV (n = 12): animales viejos de 24 meses, a los que se les practico
aumento vesical mediante cistotomia e histerocistorrafia con aposiciéon de un colgajo
uterino destubularizado.

Subgrupo 4.1: CHCRCV / 2m* (n=6): toma de muestras a las 8 semanas post-
intervencion.

Subgrupo 4.2: CHCRCV / 6m* (n=6): toma de muestras a las 24 semanas post-

intervencion.

Grupo 5: AAC (n = 12): a los que se les practicoO un autoaumento vesical con
histerocistorrafia con colgajo uterino destubularizado.

Subgrupo 5.1: AAC / 2m* (n=6): toma de muestras a las 8 semanas post-intervencion.
Subgrupo 5.2: AAC / 6m* (n=6): toma de muestras a las 24 semanas post-

intervencion.
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6.2.3. ANESTESIA

Previamente a la cirugia, todos los animales se pesaron en una balanza con el fin de

calcular la dosis exacta de anestésico.

Se utilizd una mezcla anestésica a base de hidrocloruro de medetomidina, 0,5 mg/kg
(Domitor”™, Labortorios Pfizer 1 mg/ml), clorhidrato de ketamina, 75 mg/kg (Imalgene®
1000, Laboratorios Merial, 100 mg/ml) e hidrocloruro de midazolam 2 mg/kg
(Laboratorios Genfarma 5mg/ml), que fue administrada por via intramuscular en el

muslo del animal *%°!.

Se esperaron por termino medio unos 15 minutos hasta que el animal no mostraba
signos de movilidad activa aunque si movimientos respiratorios y cardiacos, y se
comprobaba que habia perdido el reflejo parpebral y el tono mandibular, previamente a
la realizacion de la técnica quirurgica. Si la profundidad anestésica conseguida no era
suficiente, se administraron dosis sucesivas del coctel anestésico hasta alcanzar la

profundidad adecuada.

Al finalizar cada intervencion se inyecté hidrocloruro de atipamezol, 1 mg/kg
(Antisedan®, Laboratorios Pfizer, 5 mg/ml), para revertir los efectos del hidrocloruro de

medetomidina.

6.2.4. PREPARACION DEL CAMPO OPERATORIO

Los animales se colocaron en decubito dorsal, con las extremidades extendidas y se
rasurd una amplia superficie de la region abdominal. Se pincel6 la zona operatoria con
povidona yodada (Betadine®).

Se aplicé carboximetileno (Siccafluid Gel Oftalmico”, Laboratorios Thea) para evitar la
sequedad ocular durante la anestesia y procedimiento quirturgico, ya que mantienen los

0jos abiertos.

Se prepar6 el campo quirurgico con un pafio estéril de ojo.
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6.25 CIRUGIA

Se realiz6 con técnicas de asepsia e intentando respetar los principios preconizados por
la denominada “Cirugia Minitraumatica”, manteniendo un respeto y cuidado exquisito

durante el manejo de los tejidos.

Se procedi6 a la realizacion de una laparotomia de aproximadamente 1 cm en la zona
infraumbilical. Se identifico primero la vejiga. El epiplon e intestinos se desplazaron

hacia la region craneal para localizar el cuerno derecho del utero.

Toma de muestras de tejido uterino
En todos los animales se tom6 una pequena biopsia del cuerno contrario (izquierdo) al
utilizado para realizar la histerocistorrafia, para su posterior andlisis histolégico como

material de referencia.
Toma de muestras de tejido vesical
En todos los animales se tomo una pequefia biopsia de tejido vesical, para su posterior

analisis histoldgico como material de referencia.

En cada animal se practico la técnica quirrgica programada segun el grupo.
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Técnica 1.- OPERACION SIMULADA: HISTEROCISTORRAFIA SIMPLE

Se suturo6 el cuerno uterino derecho, en su zona media y por su borde avascular, a la
region dorsocraneal de la vejiga mediante una sutura continua con Monosyn® Braun

6/0.

SEROSA

MUSCULAR

MUCOSA

Figura 6 — Vejiga.

SEROSA

MIOMETRIO

ENDOMETRIO

Figura 7 — Utero.
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SUTURA

Figuras 8 y 9 — Operacion simulada de histerocistorrafia simple.

Se suturaron el Gtero y la vejiga
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VEJIGA

Sutura utero-vejiga

Figuras 10 — Operacion simulada de histerocistorrafia simple.

Tincién de hematoxilina-eosina.
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Técnica 2- CISTOTOMIA Y AUMENTO VESICAL MEDIANTE
HISTEROCISTORRAFIA

Se realizd una incision longitudinal en la region dorsocraneal de la vejiga sin afectar a la
vascularizacion de ésta, de aproximadamente 0,5 cm. Se desplazd el cuerno uterino
derecho y se suturd en su zona media y por su borde avascular a los margenes de la
incision vesical, con una sutura continua con Monosyn” Braun 6/0. De forma que la
serosa uterina quedaba suturada a los bordes de la serosa vesical, sin perforar la mucosa
de ambos organos. La serosa uterina quedaba en contacto con la orina. Se comprobo la

estanqueidad de la anastomosis mediante inyeccion de suero salino en la vejiga.

CISTOTOMIA

Figura 11 — Se realiz6 una Figura 12 — Vejiga seccionada.

incisién en la vejiga.
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/ SUTURA

Figuras 13y 14 — Técnica de cistotomia con

aumento vesical mediante histerocistorrafia.
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VEJIGA UTERO

Sutura

Utero-vejiga

Figura 15 - Técnica de cistotomia con aumento vesical mediante histerocistorrafia.

Tincién de hematoxilina-eosina.

VEJIGA

UTERO

Sutura
Utero-vejiga

Figura 16 - Técnica de cistotomia con aumento vesical mediante histerocistorrafia.

Tincién de tricromico de Masson.
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Preparacién de un colgajo uterino vascularizado

Se secciond un fragmento del cuerno uterino derecho de aproximadamente 0,5 cm, por
su zona media, pero sin dafiar los vasos sanguineos de su borde vascular. Se procedi6 a
la destubularizacion del fragmento uterino mediante incision longitudinal por su borde

avascular. Se obtuvo asi un colgajo laminar de dimensiones aproximadas de 0,5 x 0,5

cm.
COLGAJO
LIGADURAS Y SECCION DEL
SEGMENTO UTERINO
Figuras 17 y 18 — Seccidn del segmento uterino.
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SECCION VASOS

Figuras 19y 20 — Destubularizacion del segmento uterino.

Figura 21 — Segmento uterino Figura 22 — Colgajo uterino laminar.

seccionado por su borde avascular.
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Técnica 3.- CISTOTOMIA Y AUMENTO VESICAL MEDIANTE
HISTEROCISTORRAFIA CON COLGAJO UTERINO DESTUBULARIZADO

Después de la cistotomia se repar6 el defecto vesical realizado con el colgajo uterino. Se
suturd el colgajo a los bordes de la incision en la vejiga, con una sutura continua con
Monosyn® Braun 6/0, de forma que la serosa uterina quedo6 suturada a la serosa vesical,
con cuidado de no perforar la mucosa. El endometrio qued6 en contacto con la orina.

Se comprobo la impermeabilidad de la anastomosis.

COLGAJO
UTERINO LAMINAR

VEJIGA CON
CISTOTOMIA

=

Sutura utero-vejiga

Figuras 23 y 24 — Cistotomia y aumento vesical mediante

histerocistorrafia con colgajo uterino destubularizado.
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Técnica 4.- CISTOTOMIA Y AUMENTO VESICAL MEDIANTE
HISTEROCISTORRAFIA CON COLGAJO UTERINO DESTUBULARIZADO
EN ANIMALES VIEJOS

Se realizo el procedimiento anteriormente descrito para la Técnica 3, utilizando hembras

de 24 meses.

VEJIGA

COLGAJO UTERINO

COLGAJO UTERINO

VEJIGA

Figuras 25y 26 — Cistotomia y aumento vesical mediante histerocistorrafia con

colgajo uterino destubularizado en animales viejos. Tincién de hematoxilina-eosina.

Histerocistoplastias 48
Estudio experimental



Material y método

Técnica 5.- AUTOAUMENTO VESICAL Y REFORZAMIENTO MEDIANTE
HISTEROCISTORRAFIA CON COLGAJO UTERINO DESTUBULARIZADO

Con la vejiga inyectada de suero salino y mediante cuidadosa diseccion se realizd una
detrusectomia parcial anteroposterior conservando intacta la mucosa vesical que debera
protruir a través de la ventana abierta en el detrusor, a modo de un pseudodiverticulo. Se
superpone sobre dicho pseudodiverticulo el colgajo uterino, mediante sutura continua
con Monosyn®™ Braun 6/0, de forma que el endometrio del colgajo queda en contacto

con la parte mas externa de la mucosa del pseudodiverticulo.

Detrusectomia

/ parcial

VEJIGA

Protrusion diverticular
de la mucosa

Figuras 27 y 28 — Detrusectomia parcial de la vejiga.
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VEJIGA COLGAJO LAMINAR UTERINO

VEJIGA COLGAJO LAMINAR UTERINO

Sutura Utero-vejiga

Figuras 29 y 30 — Autoaumento vesical y reforzamiento

mediante histerocistorrafia con colgajo uterino destubularizado.
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COLGAJO UTERINO

VEJIGA

Figura 31 — Autoaumento vesical y reforzamiento mediante histerocistorrafia con

colgajo uterino destubularizado. Tincién de tricromico de Masson.

Se procede al cierre de las laparotomias por planos con sutura continua para las capas

muscular y subcutinea y puntos simples para la piel con Dafilon” Braun USP 4/0.
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6.2.6 CONTROL DEL DESPERTAR

Se introdujo cada animal en jaulas de recuperacion individuales, a una temperatura y
humedad estandar. Se estim6 el tiempo que tardaba cada uno hasta la completa
recuperacion anestésica, desde la inyecciéon de Atipamezol®, considerando como tal la

aparicion de movimientos activos sin estimulacion externa.

Control de ingesta de alimento, agua, defecacion y miccion

Se realiz6 mediante observacion directa.

Otros controles
-Existencia o ausencia de hemorragia postoperatoria durante las primeras 24 horas.

-Hematuria.

Una vez transcurridas 24 horas se reintrodujeron en las jaulas correspondientes con los
demas animales del mismo subgrupo, y se mantuvieron en las condiciones ambientales

y alimentacion estandar.
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6.2.7. CONTROL POSTQUIRURGICO

Durante los 7 dias posteriores a la intervencion se controlaron los siguientes
parametros:
e Control del estado general, actitud, estado de vigilia y actividad de cada animal.
e Aspecto de la herida quirargica: signos de infeccidn, celulitis, supuracion o
seromas.

e Presencia de hematuria e infeccion urinaria, utilizando una tira de urianalisis.
Control ecogréfico
A las 2 semanas post-intervencion se pesaron los animales y se sedaron en funcion de su
peso utilizando la mitad de la dosis del céctel anestésico empleada para la cirugia.
Se hizo una evaluacion ecografica de la vejiga y del ttero. Se busco especialmente la
presencia de liquido libre en el abdomen, asi como el engrosamiento del utero y vejiga,

dilatacion de vias urinarias altas y presencia de calculos urinarios.

Se aprovecho la sedacion para retirar los puntos de la sutura cuténea.

VEJIGA

VEJIGA

Figuras 32 y 33 — Imagen ecografica de la vejiga.

Control de los animales hasta la toma de muestras
Diariamente se observaron los animales de forma individual prestando especial atencion

a su aspecto fisico y conducta.
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6.2.8. EVALUACION DE LOS RESULTADOS

Transcurridos 8, 16 6 24 semanas, las ratas se pesaron nuevamente y se sometieron a
anestesia general con el coctel anestésico, a las mismas dosis que las utilizadas para la

realizacion del procedimiento quirtrgico.

Técnicas analiticas

Se realiz6 una extraccion de sangre de la vena de la cola y se depositd en un tubo con
EDTA tripotasico como anticoagulante para la determinacion de la formula y recuento
sanguineos y en tubo con heparina-litio para la obtencion de plasma para realizar las
determinaciones bioquimicas. Los valores obtenidos se compararon con los valores

normales aportados por la literatura.

Para la realizacion de la formula sanguinea (porcentaje de neutréfilos) se realizo una
tincion panoptica de May Grunwald-Giemsa. La formula se visualizé en un microscopio

Olympus BH2.

Las pruebas bioquimicas se realizaron utilizando un analizador Cobas Integra 400 plus

(Roche Diagnostics) y mediante “kits” comerciales especificos:

4 . B . . 2
e Glucosa, por un método enzimatico de referencia con hexoquinasa °> y con un

coeficiente de variacion inferior al 2% y linealidad de la prueba de 2-720 mg/dl.

e Urea, por un test cinético con ureasa y glutamato deshidrogenasa ** y con un

coeficiente de variacion inferior al 5% y linealidad de la prueba de 3-240 mg/dl.

e Creatinina, por una reaccion cinética, segun el método Jaffé amortiguada sin
desproteinizacion °* y con un coeficiente de variacion inferior al 3,5% vy

linealidad de la prueba de 0,4-15,0 mg/dl.

e Alanina aminotransferasa (ALT), segin las recomendaciones de la IFCC sin
activaciéon con piridoxal fosfato °° y con un coeficiente de variacion inferior a

2,6% y con una linealidad de 7 a 700 U/L.
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e Aspartato aminotransferasa (AST), segun las normas recomendadas por la
International Federation of Clinical Chemistry (IFCC) sin activacion con
piridoxal fosfato *°. Con un coeficiente de variacién inferior a 2,5% y linealidad

de la prueba de 5-700 U/L.

e Proteinas plasmaticas totales, por un test calorimétrico °’. En solucion alcalina el
cobre bivalente reacciona con el enlace peptidico de las proteinas formando el
complejo biuret purpireo. Con un coeficiente de variacion inferior al 2,5% y

linealidad de la prueba de 0,2-12 g/dl.

e Sodio, Potasio y Cloro se determinan con electrodos selectivos de iones ** que
emplean muestras diluidas automaticamente. Con un coeficiente de variacion
inferior a 1%, 0,83% y 1,2% para sodio, potasio y cloro respectivamente y

siendo la linealidad de 20-250 mmol/l, 0,2-30 mmol/l y de 20-250 mmol/I.

Se tomaron muestras de orina mediante puncion y aspiracion de vejiga para su posterior

analisis.

Se midieron la glucosa, leucocitos y presencia de sangre en la orina con tiras reactivas
para orina.

La densidad especifica se midid con el refractometro.

Se centrifugd la orina y se valord el sedimento mediante observacion directa con el
microscopio Optico

Los valores obtenidos se compararon con los valores normales aportados por la

literatura.

Se compararon estadisticamente los valores obtenidos del uriandlisis y analiticas

sanguineas entre los diferentes grupos y subgrupos.

Se utilizo6 tiopental sdédico como eutanasico.
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Evaluacion de la necropsia

Para la toma de muestras, inspeccion y valoracion del abdomen post-mortem se
secciono la pared abdominal con una incision subcostal en V invertida, que permitia
visualizar toda la cavidad peritoneal, y se hizo una evaluacion macroscopica de los
organos.

Se tomaron muestras en bloque de la vejiga, uréteres, rifiones, titero y ovarios.

Evaluacion anatomopatol6gica
Metodos de estudio histologico general

Fijacion de las piezas
Una vez extirpadas, las piezas se fijaron por inmersion en formol neutro tamponado al

4%, durante 72 horas.

Secciones
Se disecaron las vejigas y uteros suturados separandolos del resto de la pieza, y se
cortaron secciones de 3 mm de espesor siguiendo el eje mayor e intentando incluir las

zonas de anastomosis.

Técnicas histologicas
e 1° Se realiz6 lavado y deshidratacion de las secciones fijadas realizando pases
consecutivos en alcohol de concentraciones crecientes (70%, 96% y alcohol
absoluto).
e 2° Inclusion en parafina, mediante un procesador de tejidos marca
Autotechnicon Duo®. Una vez realizados los bloques de parafina, se obtuvieron
secciones de 6 um de espesor, con un microtomo marca Ernnst Leitz GMBH

Typ 1212 (Wetzlar Germany™).
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e 3° Las secciones se desparafinaron en xilol, se hidrataron en alcoholes de
concentraciones decrecientes y se tifieron con hematoxilina-eosina y tricrbmico
de Masson, siguiendo los métodos histoldgicos habituales. Las preparaciones de
hematoxilina-eosina recién tefiidas se aclararon en agua destilada. Como método
de montaje para todas las técnicas histologicas se utilizd la resina sintética

DePex® (Probus, Badalona).

Métodos morfométricos

Las secciones fueron examinadas usando un microscopio Optico y se identificaron las

areas vesical y uterina, asi como la zona de anastomosis entre ambas.

Técnicas fotogréaficas

Las imagenes panoramicas macro-microscopicas se obtuvieron con un escaner de
preparaciones Kodak Professional 3570. Se escane6 la preparaciéon completa y sobre la
foto digital se seleccionaron los cortes histolégicos panordmicos que incluian la zona de
anastomosis histerovesical. Se obtuvieron fotos panoramicas de todos los casos, tanto
de los tenidos con tricromico de Masson, asi como los cortes mas demostrativos tefiidos
con hematoxilina-eosina. La imagen digital original se obtuvo a 300 puntos por pulgada
(ppp) con unas dimensiones variables, que oscilaban entre 50 y 90 cm de ancho. Sobre

estas imagenes se obtuvo su duplicado, el cual se redimension6 al tamafio de impresion.

Las imagenes microscopicas fueron capturadas con una camara Leica DC200,
almacenadas en formato TIFF y tratadas con el programa Adobe Photoshop 7.0. La
composicion de las planchas iconograficas se realizd con el programa Quark X

Press 4.0.

La impresion se realizo en papel fotografico de alta resolucion Epson S042159.
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6.2.9. METODO PARA EL ANALISIS ESTADISTICO

Hace referencia a los métodos de analisis de los datos obtenidos.

La valoracion estadistica de las variables cuantitativas (analiticas sanguineas y valores
cuantitativos del uriandlisis: gravedad especifica y pH) se realizé mediante el contraste
no paramétrico de Kruskal-Wallis (para distribuciones que no siguen la ley normal y
con menos de 30 elementos en la distribucion). Se contrastaron entre si la distribucion
de los datos de los 6 grupos (intervenciones y controles) (5 grados de libertad) de cada
técnica diferente y de los 14 subgrupos de tiempo (13 grados de libertad).

El valor p se compar6 con un error o = 0,05. Se consider6 significativo un valor de
p <0,05.

También se calcul6 la mediana, la media y su desviacion estandar.

El analisis estadistico se realizd con el programa Statistix version 7.0.

La valoracion estadistica de las variables cualitativas (post-mortem, anatomia
patoldgica y valores cualitativos del uriandlisis: presencia de leucocituria, proteinuria y
hematuria) se realiz6 mediante el test exacto de Fisher (4 grados de libertad), que

permite analizar si dos variables dicotomicas estdn asociadas cuando la muestra no

2
cumple las condiciones necesarias para que la aplicacion del test £ sea adecuada.
El valor p se compar6 con un error o = 0,05. Se consider6 significativo un valor de
p <0,05.

Se utiliz6 el programa Stata/SE 10.1 para realizar esta parte del andlisis estadistico.

Los datos obtenidos se representaron mediante tablas, graficos.

Histerocistoplastias 58
Estudio experimental



Material y método

6.2.10.METODO INFORMATICO

Se han utilizado procedimientos informaticos a lo largo de todo el proceso de

investigacion, en particular en las siguientes tareas:

Busqueda y almacenamiento de informacion relevante.
Edicion y formateado de textos.

Retoque fotografico.

Elaboracion de gréficas y tablas.

Analisis estadistico.

6.2.11.METODO BIBLIOGRAFICO

Se ordend y numer6 con signos arabigossegun su orden de aparicion en el texto.

La forma de la cita es la del Index Medicus.

Para las revistas se citan: a) autor(es) con su(s) apellido(s) e inicial(es) de
nombre(s) sin separarlos por puntos ni comas. Si hay mas de un autor, entre
ellos se pone una coma, pero no la conjuncién y. Si hay mas de seis autores, se
ponen los 6 primeros y se aflade et al. Tras el Gltimo autor se pone un punto. b)
Titulo del articulo en su lengua original y con su grafia y acentos propios. Tras
el titulo se pone un punto. ¢c) Nombre indexado de la revista. Tras cada
abreviatura del nombre de la revista no se pone punto, ni entre la Ultima
abreviatura y el apartado d, para facilitar la denominacion del titulo abreviado de
cada revista citada d) afio; ¢) numero de volumen. La separacion entre este
apartado y el f se hace con dos puntos: f) paginas primera y ultima, separadas
por un guion.

Para articulos de revistas publicados electronicamente antes que en version
impresa: igual que para el apartado anterior hasta ¢, seguido de un punto. d) afio
y fecha; e) [Epub ahead of print]. Posteriormente, cuando se publica en formato
impreso, la referencia se modifica apareciendo los datos de la edicion impresa,

seguida de la electronica.
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Se planted una revision de aquellos articulos mas relevantes que aparecieron en la
base de datos de MEDLINE en el periodo comprendido entre 1990 y 2009

relacionados con el tema.

e Para libros: a) autor del libro, seguido de un punto. b) titulo del libro, seguido
de un punto. c) edicion, si hay mas de una; d) ciudad de la editorial: Editorial; e)
afo; f) tomo, si hay varios, y pagina, si se refiere a una cita concreta y no a todo
el libro.

e Para capitulos de libro: a) autor del capitulo; b) titulo del capitulo; ¢) En: Autor
del libro; d) titulo del libro; e) ciudad de la editorial: Editorial; ) afio: g) tomo, si
hay mas de uno, y paginas inclusives.

e Para tesis doctorales: a) autor; b) titulo; ¢) ciudad: universidad o entidad; d)
afio; e) numero total de paginas; f) Thesis Doctoralis o Dissertatio.

e Para informacion alojada en Internet: a) titulo de la pagina web. b) [citado,
seguido de la fecha]. ¢) Disponible en: direcciéon web. d) Consultado el, seguido

de la fecha.
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/. RESULTADOS

Pesos

e Pesos medios de los animales en el momento de la cirugia: 253,57 (= 18,19)g.

e Pesos medios de los animales en el momento de la toma de muestras:
Para las muestras tomadas a los 2 meses: 385,92 (+ 32,74) g.
Para las muestras tomadas a los 4 meses: 453,95 (+ 28,67) g.

Para las muestras tomadas a los 6 meses: 535,24 (+ 46,53) g.

Hay un incremento en el peso medio de todos los animales de cada técnica quirtrgica

diferente desde la realizacion de la intervencion hasta la toma de muestras.

e Pesos medios de las ratas viejas en el momento de la cirugia: 578,75 (= 37,29)g.

e Pesos medios de las ratas viejas en el momento de la toma de muestras: 583,94

(£52,24) g.

Los pesos medios de todas las ratas viejas se han mantenido constantes desde

operacion hasta la toma de muestras.

Duracion de la Cirugia

e Duracion media de cada intervencion:
OS-HCRS: 15 (£ 3) min.

CHCR: 21 (£ 2) min.

CHCRC: 28 (£ 3) min.

CHCRCV: 26 (£ 3) min.

AAC: 30 (+4) min.

la
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Valoracion del postoperatorio inmediato

Mortalidad: 2 animales. Uno por sobredosificacion anestésica y otro por

hemorragia durante la manipulacion de la vejiga.

e Tiempo medio hasta el despertar: 17 (£ 5) min.

e Tiempo medio hasta la ingestion de agua: 133 (£ 47) min.

e Tiempo medio hasta la ingestion de alimento: 194 (+ 69) min.
e Tiempo medio hasta la primera miccion: 9 (£ 6) min.

e Tiempo medio hasta la primera defecacion: 199 (+ 85) min.

Valoracién post quirdrgica durante los 7 primeros dias

El aspecto, conducta y nivel de actividad de los animales fue normal.

No hubo manifestaciones patologicas apreciables en la herida quirurgica.

Exploracion ecografica a las 2 semanas

No se observo la presencia de ascitis, ni engrosamiento o acumulo de liquido en el utero

o la vejiga.

No se apreci6 la presencia de calculos a ninglin nivel del aparato urinario.

Seguimiento diario hasta la toma de muestras

El aspecto, conducta y nivel de actividad de los animales fue normal.

Histerocistoplastias 62
Estudio experimental



Resultados

7.1 ANALISIS BIOQUIMICO

7.1.1. GLUCOSA

1 4,99, 100, 101

Valores de referencia: 50-135 mg/d

Grafico 1 - Dispersion de la glucosa.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 82,00 85,17 18,86
OS-HCRS 94,00 89,83 23,24
CHCR 93,00 94,56 18,10
CHCRC 102,50 101,44 30,20
CHCRCV 95,00 104,42 37,64
AAC 94,00 91,75 18,11
Total 93,00 95,02 25,40

Tabla 1 - Media, mediana y distribucién estandar de la glucosa en cada técnica.

GLUCOSA

120+

100+

80+

mg/dl 60

40

20+

0
Control OS-HCRS CHCR CHCRC CHCRCV AAC Total

TECNICA

Gréfico 2 - Media de la glucosa en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control/ 2m* 82,00 82,33 17,75
Control / 6m* 87,50 88,00 21,17
OS-HCRS / 2m* 89,50 85,83 24,39
OS-HCRS / 6m* 95,00 93,83 23,55
CHCR/2m* 83,00 88,33 15,54
CHCR/4m* 96,00 94,67 18,70
CHCR / 6m* 97,00 100,67 20,75
CHCRC/2m* 102,50 97,17 20,64
CHCRC /4m* 85,50 99,50 35,53
CHCRC / 6m* 113,50 107,67 36,60
CHCRCV /2m* 123,00 117,67 37,21
CHCRCV /6m* 79,00 91,17 36,21
AAC /2m* 94,50 94,50 18,98
AAC /6m* 89,50 89,00 18,51
Total 93,00 95,02 25,40

Tabla 2 - Media, mediana y distribucion estandar de la glucosa en cada subgrupo. (m*: mes).

GLUCOSA

120+

100+
80+
mg /dl 60+

40+

SUBGRUPO

Gréfico 3 - Media de la glucosa en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,6957 > 0,05 y
del subgrupo: 0,8889 > 0,05.

La distribucién de la glucosa no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.1.2. UREA

Valores de referencia: 15-29,3 mg/d] * % 19101

Grafico 4 - Dispersion de la urea.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 20,50 22,92 6,42
OS-HCRS 24,50 26,42 7,29
CHCR 23,00 23,78 6,20
CHCRC 22,50 23,17 4,78
CHCRCV 29,50 29,00 9,47
AAC 23,50 24,00 4,13
Total 24,00 24,68 6,60

Tabla 3 - Media, mediana y distribucion estdndar de la urea en cada técnica.

UREA

30+

25+
20
mg/ dl 154
10

Control

OS-HCRS

CHCR CHCRC  CHCRCV

TECNICA

AAC Total

Grafico 5 - Media de la urea en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 20,50 20,67 3,14
Control / 4m* 24,50 25,16 8,28
OS-HCRS / 2m* 27,00 26,17 6,01
OS-HCRS / 6m* 24,00 26,67 8,98
CHCR/2m* 22,00 23,67 5,75
CHCR/4m* 23,50 22,67 5,89
CHCR/6m* 23,50 25,00 7,72
CHCRC/2m* 21,50 21,33 3,98
CHCRC /4m* 23,00 23,83 6,01
CHCRC/6m* 23,50 24,33 4,41
CHCRCV /2m* 27,50 26,17 8,11
CHCRCV / 6m* 30,00 31,83 10,59
AAC / 2m* 24,50 25,67 4,55
AAC /6m* 23,00 22,33 3,20
Total 24,00 24,68 6,60

Tabla 4 - Media, mediana y distribucion estandar de la urea en cada subgrupo. (m*: mes).

UREA

2
mg/ dl 1

SUBGRUPO

Gréfico 6 - Media de la urea en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,3261 > 0,05 y

del subgrupo: 0,6636 > 0,05.

La distribuciéon de la urea no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.1.3. CREATININA

Valores de referencia: 0,2-0,8 mg/d

1 4,99, 100, 101

Gréfico 7 - Dispersion de la creatinina.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacién estandar
Control 0,42 0,43 0,13
OS-HCRS 0,46 0,47 0,09
CHCR 0,43 0,46 0,17
CHCRC 0,40 0,43 0,11
CHCRCV 0,35 0,37 0,08
AAC 0,40 0,41 0,11
Total 0,42 0,43 0,12

Tabla 5 - Media, mediana y distribucion estdndar de la creatinina en cada técnica.

CREATININA

0,5+

0,45

0,41

0,35+

0,3

mg/ dl 0,25
0,2

0,15+

0,11

0,05+

O,

Control

OS-HCRS

CHCR

CHCRC
TECNICA

CHCRCV

AAC

Total

Grafico 8 - Media de la creatinima en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 0,37 0,38 0,11
Control / 4m* 0,43 0,47 0,15
OS-HCRS / 2*m 0,44 0,45 0,07
OS-HCRS / 6m* 0,52 0,50 0,10
CHCR/2m* 0,40 0,45 0,17
CHCR/4m* 0,37 0,39 0,09
CHCR/6m* 0,50 0,55 0,20
CHCRC/2m* 0,39 0,42 0,13
CHCRC/4m* 0,40 0,41 0,09
CHCRC/6m* 0,39 0,45 0,11
CHCRCV /2m* 0,33 0,36 0,09
CHCRCV /6m* 0,38 0,38 0,08
AAC /2m* 0,37 0,39 0,10
AAC /6m* 0,40 0,43 0,12
Total 0,42 0,43 0,12

Tabla 6 - Media, mediana y distribucién estandar de
la creatinina en cada subgrupo.(m*: mes).

CREATININA

0,6+

0,5+ _ w

041 =
mg/dl 0,3
0,2
0,1+

0 it
S o o
P ™ %

SRR

SUBGRUPO

Gréfico 9 - Media de la creatinina en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,1619 > 0,05 y

del subgrupo: 0,4035 > 0,05.

La distribucion de la creatinina no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.14. ALT

Valores de referencia: 52-144 U.I./1% %% 100.101

Graéfico 10 - Dispersion de la ALT.

Técnica 0 grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 58,00 76,75 78,03
OS-HCRS 65,50 60,25 19,17
CHCR 62,50 84,83 94,95
CHCRC 55,00 49,72 17,31
CHCRCV 49,50 51,33 11,90
AAC 52,50 53,00 14,47
Total 54,00 63,31 54,90

Tabla 7 - Media, mediana y distribucién estandar de la ALT en cada técnica.

ALT

U.l/ |

Control ~ OS-HCRS CHCR CHCRC  CHCRCV AAC Total
TECNICA

Grafico 11 - Media de la ALT en cada técnica quirurgica.

Histerocistoplastias 69
Estudio experimental




Resultados

Subgrupo Mediana Media Desviacidn estandar

Control / 2m* 58,00 57,50 12,71

Control / 4m* 57,50 96,00 111,11
OS-HCRS / 2m* 58,50 57,83 21,96
OS-HCRS / 6m* 65,50 62,67 17,67
CHCR/2m* 68,00 98,83 110,72
CHCR/4m* 44,00 47,33 20,45
CHCR/6m* 62,50 108,33 124,07
CHCRC/2m* 60,00 56,83 17,93
CHCRC / 4m* 60,50 52,17 19,63
CHCRC /6m* 39,50 40,17 11,62
CHCRCV / 2m* 44,00 50,83 16,19
CHCRCV / 6m* 52,00 51,83 6,97

AAC | 2m* 59,50 56,67 18,47
AAC / 6m* 51,50 49,33 9,35

Total 54,00 63,31 54,90

Tabla 8 - Media, mediana y distribucion estandar de la ALT en cada subgrupo. (m*: mes).

ALT

120+

100+

80+

U.L/1 60+

40+

SUBGRUPO

Grafico 12 - Media de la ALT en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,5576 > 0,05 y
del subgrupo: 0,6442 > 0,05.
La distribuciéon de la ALT no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.1.5. AST

Valores de referencia: 54-192 U.1./1 #9100, 101

Gréfico 13 - Dispersion de la AST.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacién estandar
Control 111,50 133,83 86,53
OS-HCRS 130,50 128,50 25,97
CHCR 124,00 142,00 103,82
CHCRC 116,00 113,22 31,89
CHCRCV 95,50 100,42 20,82
AAC 111,00 109,92 15,54
Total 119,00 122,21 61,69

Tabla 9 - Media, mediana y distribucion estandar de la AST en cada técnica.

160
140

120

100

U.l/1 801
60

401

201

0

Control 0OS-HCRS

CHCRCV
TECNICA

Total

Grafico 14 - Media de la AST en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 111,50 113,00 23,23
Control / 4m* 118,50 154,66 122,03
OS-HCRS / 2m* 125,00 116,33 24,32
OS-HCRS / 6m* 134,00 140,67 23,17
CHCR/2m* 132,50 162,67 117,32
CHCR/ 4m* 92,50 98,33 28,19
CHCR/6m* 127,00 165,00 136,57
CHCRC/2m* 117,50 110,00 32,50
CHCRC /4m* 122,50 124,83 40,42
CHCRC/6m* 105,00 104,83 22,53
CHCRCV /2m* 100,00 99,00 23,89
CHCRCV / 6m* 95,50 101,83 19,44
AAC /2m* 121,00 119,50 10,39
AAC / 6m* 99,00 100,33 14,25
Total 119,00 122,21 61,69

Tabla 10 - Media, mediana y distribucion estandar de la AST en cada subgrupo. (m*: mes).

u.l/l

AST

180+

160+

140+

120+
100+

SUBGRUPO

Gréfico 15 - Media de la AST en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,1284 > 0,05 y

del subgrupo: 0,2278 > 0,05.

La distribucion de la AST no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.1.6. PROTEINAS PLASMATICAS TOTALES

4,99, 100, 101
g/dl %190,

Valores de referencia: 5.6-7.6

Gréfico 16 - Dispersion de las proteinas plasmaticas totales.

Técnicas 0 grupos Mediana Media Desviacion estandar
Control 6,35 6,49 0,62
OS-HCRS 6,60 6,52 0,62
CHCR 6,85 6,68 0,56
CHCRC 6,65 6,58 0,57
CHCRCV 6,75 6,72 0,38
AAC 6,75 6,63 0,54
Total 6,70 6,601 0,55

Tabla 11 - Media, mediana y distribucion estandar de las proteinas

plasmaticas totales en cada técnica quirdrgica.

PROTEINAS TOTALES

6,75+

6,7

6,65

6,6

g/ dl 6,551
6,51

6,45

6,41

6,35

Control OS-HCRS CHCR CHCRC CHCRCV AAC Total
TECNICA

Gréfico 17 - Media de las proteinas plasméticas totales en cada técnica quirdrgica.
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Técnicas 0 grupos Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 6,35 6,47 0,61
Control / 4m* 6,60 6,51 0,69
OS-HCRS / 2m* 6,35 6,28 0,76
OS-HCRS / 6m* 6,75 6,75 0,36
CHCR/2m* 6,65 6,58 0,53
CHCR/4m* 6,80 6,47 0,76
CHCR/6m* 7,05 6,98 0,21
CHCRC/2m* 6,55 6,55 0,34
CHCRC/4m* 6,90 6,83 0,43
CHCRC/6m* 6,65 6,35 0,81
CHCRCV /2m* 6,70 6,73 0,20
CHCRCV /6m* 6,75 6,70 0,53
AAC /2m* 6,50 6,42 0,65
AAC /6m* 6,85 6,85 0,34
Total 6,70 6,601 0,55

Tabla 12 - Media, mediana y distribucién estandar de las
proteinas plasmaéticas totales en cada subgrupo. (m*: mes).
PROTEINAS TOTALES
7
6,81
6,61
g/dl 6,41 B
6,2 |
o ||
>8 PPN O o o e
S S & @
& ! \@\\v C??\q, &6\6 Q\o@\m Q\cﬁ*\u Q\o@\b OQQ\(LOQS’\vOQO\b Qgﬁ\q;cﬁ\% V?o\q/ & &
s & oex\ o%x)* SO SO S AP QS
SUBGRUPO

Gréfico 18 - Media de las proteinas plasmaticas totales en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,8170 > 0,05 y

del subgrupo: 0,6270 > 0,05.

La distribucion de las proteinas plasmaticas totales no difiere significativamente para

todas las técnicas y subgrupos.
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7.1.7. SODIO

Valores de referencia: 132,7-156 mEq/1 * 7% 1% 1!

Gréfico 19- Dispersion del sodio.

Técnica o Grupo Mediana Media Desviacidn estandar
Control 138,00 138,17 3,10
OS-HCRS 138,50 139,42 4,52
CHCR 138,50 138,56 4,96
CHCRC 139,50 140,22 4,08
CHCRCV 139,00 138,83 3,33
AAC 138,50 139,42 3,75
Total 138,50 139,14 4,03

Tabla 13 - Media, mediana y distribucion estandar del sodio en cada técnica.

mEq/ |

140,5
140+
139,51
139+
138,51
138+
137,5
137-

SODIO

Control

OS-HCRS

CHCR CHCRC  CHCRCV

TECNICA

AAC Total

Grafico 20 - Media del sodio en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacidn estandar
Control / 2m* 137,00 136,83 2,14
Control / 4m* 138,50 139,50 3,51
OS-HCRS / 2m* 138,50 139,50 5,09
OS-HCRS / 6m* 140,00 139,33 4,37
CHCR/2m* 137,50 136,50 5,68
CHCR/ 4m* 137,50 138,33 4,72
CHCR/6m* 139,50 140,83 4,22
CHCRC/2m* 140,50 141,00 4,60
CHCRC /4m* 139,50 139,17 2,86
CHCRC/6m* 139,50 140,50 5,01
CHCRCV /2m* 136,00 137,33 3,01
CHCRCV / 6m* 140,00 140,33 3,14
AAC /2m* 140,00 140,17 3,60
AAC / 6m* 138,00 138,67 4,08
Total 138,50 139,14 4,03

Tabla 14 - Media, mediana y distribucion estandar del sodio en cada subgrupo. (m*: mes).

SODIO

141+
140+
139+
138+
137+
136+
135+

134 :
DEROIECGTO O ORI AR

mEq/ |

&

SRS
9 \q/

\ \ \ W \
S & L P FEFF L L LSO
& & S R S S e & Cb& cﬁ‘& ¥ ¥
o° o
SUBGRUPO

Gréfico 21 - Media del sodio en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,8734 > 0,05 y
del subgrupo: 0,7818 > 0,05.

La distribucion del sodio no difiere significativamente para todas las técnicas y
subgrupos.
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7.1.8. POTASIO

Valores de referencia: 3,3-6,3 mEq/1 > ' 1!

Gréfico 22 - Dispersién del potasio.

Técnicas 0 grupos Mediana Media Desviacion estandar
Control 4,20 4,08 0,71
OS-HCRS 4,65 4,52 0,60
CHCR 3,95 3,92 0,46
CHCRC 3,90 3,97 0,52
CHCRCV 4,25 4,32 0,73
AAC 4,10 4,12 0,44
Total 4,10 4,11 0,60

Tabla 15 - Media, mediana y distribucion estandar del potasio en cada técnica.

POTASIO

4,6
4,54
4,4+
4,3
4,2
mEq/ | 4,1

3,91
3,84
3,7
3,6-

Control ~ OS-HCRS CHCR CHCRC  CHCRCV AAC Total
TECNICA

Grafico 23 - Media del potasio en cada técnica quirdrgica.
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Técnicas 0 grupos Mediana Media Desviacidn estandar
Control / 2m* 4,50 4,23 0,80
Control / 4m* 3,85 3,91 0,66
OS-HCRS / 2m* 4,55 4,47 0,73
OS-HCRS / 6m* 4,75 4,57 0,52
CHCR/2m* 3,90 3,78 0,40
CHCR/ 4m* 4,10 4,13 0,50
CHCR/6m* 4,00 3,83 0,47
CHCRC/2m* 3,75 3,82 0,56
CHCRC /4m* 3,95 3,93 0,52
CHCRC/6m* 4,10 4,15 0,51
CHCRCV /2m* 3,75 4,10 0,80
CHCRCV / 6m* 4,30 4,53 0,64
AAC / 2m* 4,00 4,27 0,40
AAC /6m* 3,75 3,97 0,45
Total 4,10 4,11 0,60

Tabla 16 - Media, mediana y distribucion estandar del potasio en cada subgrupo. (m*: mes).

mEq/1 2,51
2,

1,51

1,

0,5

POTASIO

SUBGRUPO

Graéfico 24 - Media del potasio en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,0914 > 0,05 y
del subgrupo: 0,2490 > 0,05.

La distribucion del potasio no difiere significativamente para todas las técnicas y
subgrupos.

En la evaluacion de los analisis bioquimicos se observa que la mayoria de los valores
tanto para la media como para la mediana de cada pardmetro bioquimico en funcion de

la técnica quirurgica y del subgrupo, asi como la dispersion (Tablas 1-16 y Graficos 1-

24), se hallan dentro de los valores normales encontrados en la literatura * #% 1°% 101,
Tampoco se ha encontrado significacion estadistica para ninguno de ellos.
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7.2 ANALISIS HEMATOLOGICO

7.21 HEMATOCRITO

Valores de referencia: 37.6-50.6% * 9% 100- 101

HEMATOCRITO

70,00

0,00

60,00 - .
50,00 A ¢
Al o o v, O g
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\° 40,00  06%%0 o° o % %0y " RS AARRASR o o Con,. 0 % %, Cee,
30,00 .
*
20,00 *
.
10,00 +

Gréfico 25 - Dispersion del hematocrito.

\ Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 40,20 41,12 4,03
OS-HCRS 42,30 41,49 4,57
CHCR 41,10 41,75 5,05
CHCRC 40,10 39,89 7,07
CHCRCV 40,50 38,18 8,40
AAC 41,25 43,13 7,68
Total 40,85 40,91 6,31

Tabla 17 - Media, mediana y distribucion estandar del hematocrito en cada técnica.

HEMATOCRITO

44 -

43+

42

411

40

394

38+

37

36+
35

Control ~ OS-HCRS CHCR CHCRC

TECNICA

CHCRCV

AAC

Total

Gréfico 26 - Media del hematocrito en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control/ 2m* 42,80 41,95 5,45
Control / 6m* 39,80 40,28 2,08
OS-HCRS / 2m* 42,30 42,05 2,58
OS-HCRS / 6m* 42,45 40,93 6,21
CHCR/2m* 40,00 40,20 2,04
CHCR/4m* 41,70 40,68 4,42
CHCR/6m* 42,85 44,37 7,11
CHCRC /2m* 42,05 43,13 4,57
CHCRC / 4m* 43,70 42,78 3,86
CHCRC/6m* 36,20 33,75 8,13
CHCRCV / 2m* 41,35 41,53 2,46
CHCRCV / 6m* 40,30 34,83 11,06
AAC / 2m* 41,70 45,32 10,57
AAC / 6m* 40,75 40,93 2,57
Total 40,85 40,91 6,31

Tabla 18 - Media, mediana y distribucion estandar

del hematocrito en cada subgrupo. (m*: mes).

HEMATOCRITO

-
il

SUBGRUPO

Gréfico 27 - Media del hematocrito en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,9474 > 0,05 y
del subgrupo: 0,4905 > 0,05.

La distribucion del hematocrito no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.2.2 HEMOGLOBI

NA

Valores de referencia: 11.5-16.1 g/dl +°- 19011

HEMOGLOBINA
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Grafico 28- Dispersion de la hemoglobina.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 12,90 13,50 1,82
OS-HCRS 13,65 13,53 1,48
CHCR 14,10 13,77 1,68
CHCRC 13,15 12,78 2,59
CHCRCV 12,90 12,16 3,10
AAC 13,60 14,02 2,46
Total 13,30 13,29 2,27

Tabla 19 - Media, mediana y distribucion estandar de la hemoglobina en cada técnica.

HEMOGLOBINA

14,5+

141

13,5
134
12,54
124
11,5
11

g/ dl

Control

CHCRC
TECNICA

OS-HCRS CHCR CHCRCV AAC

Total

Graéfico 29- Media de la hemoglobina en cada técnica quirdrgica.

Histerocistoplastias
Estudio experimental

81




Resultados

Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 13,05 13,62 2,43
Control / 6m* 12,90 13,38 1,15
OS-HCRS / 2m* 13,65 13,87 0,88
OS-HCRS / 6m* 13,15 13,20 1,94
CHCR/2m* 13,50 13,52 1,45
CHCR / 4m* 13,70 13,43 1,49
CHCR/6m* 14,10 14,35 2,15
CHCRC/2m* 12,90 12,98 0,94
CHCRC / 4m* 13,90 13,80 2,25
CHCRC/6m* 12,20 11,55 3,71
CHCRCV / 2m* 13,25 13,47 0,75
CHCRCV / 6m* 12,25 10,85 4,06
AAC / 2m* 14,00 14,58 3,36
AAC / 6m* | 13,00 13,45 1,10
Total 13,30 13,29 2,27

Tabla 20 - Media, mediana y distribucion estandar de
la hemoglobina en cada subgrupo. (m*: mes).

HEMOGLOBINA

g/ dl

SUBGRUPO

Gréfico 30- Media de la hemoglobina en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,8216 > 0,05 y
del subgrupo: 0,9431 > 0,05.
La distribucion de la hemoglobina no difiere significativamente para todas las técnicas

y subgrupos.
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7.2.3 CHCM: Concentracion de hemoglobina corpuscular media

Valores de referencia: 29-32 pg * % 100101
CHCM

40,00
35,0045 £3 s - : * Se P T %
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0,00

Gréfico 31 - Dispersion de la CHCM.

Técnica o0 grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 31,85 32,18 1,52
OS-HCRS 31,60 31,85 2,04
CHCR 31,65 31,82 1,86
CHCRC 30,15 30,57 1,41
CHCRCV 31,50 31,55 1,65
AAC 31,10 31,55 1,63
Total 31,40 31,53 1,73

Tabla 21 - Media, mediana y distribucion estandar de la CHCM en cada técnica.

CHCM

32,54

32

31,5

pg 314
30,5-

30+

29,5+
Control ~ OS-HCRS CHCR CHCRC CHCRCV AAC Total

TECNICA

Grafico 32 - Media de la CHCM en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 32,75 32,83 1,62
Control / 6m* 31,85 31,52 1,20
OS-HCRS / 2m* 31,00 31,30 1,53
OS-HCRS / 6m* 31,70 32,40 2,47
CHCR/2m* 32,00 31,92 1,92
CHCR/ 4m* 31,90 31,57 1,41
CHCR/6m* 31,45 31,98 2,45
CHCRC /2m* 30,60 30,32 1,11
CHCRC /4m* 30,00 30,92 2,09
CHCRC/6m* 30,15 30,47 0,96
CHCRCV /2m* 32,15 31,73 1,48
CHCRCV / 6m* 30,65 31,37 1,92
AAC /2m* 30,70 31,08 1,44
AAC / 6m* 32,10 32,02 1,80
Total 31,40 31,53 1,73

Tabla 22 - Media, mediana y distribucion estandar de la CHCM en cada subgrupo. (m*: mes).

CHCM

331 | =

SUBGRUPO

Graéfico 33- Media de la CHCM en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,0664 > 0,05 y

del subgrupo: 0,4245 > 0,05.

La distribucién de la CHCM no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.24 LEUCOCITOS

Valores de referencia: 6.6-12.6 x 103/mm

3 4,99, 100, 101
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Gréfico 34 - Dispersion de los leucocitos.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 9,95 10,74 5,42
OS-HCRS 9,95 11,05 4,24
CHCR 10,10 11,07 5,93
CHCRC 8,80 9,38 3,75
CHCRCV 9,45 9,77 2,80
AAC 10,70 14,93 12,24
Total 9,75 11,02 6,35

Tabla 23 - Media, mediana y distribucion estandar de los leucocitos en cada técnica.

LEUCOCITOS
16-
14
12
10
x 10°/ mm?® 8-
6,
4,
2,
0,
Control OS-HCRS CHCR CHCRC CHCRCV AAC Total
TECNICA

Grafico 35 - Media de los leucocitos en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 8,70 10,32 7,03
Control / 6m* 10,10 11,17 3,82
OS-HCRS / 2m* 9,65 9,32 1,32
OS-HCRS / 6m* 10,70 12,78 5,52
CHCR/2m* 9,15 8,73 2,51
CHCR / 4m* 11,20 11,57 5,04
CHCR/6m* 10,35 12,90 8,78
CHCRC/2m* 9,40 9,28 1,63
CHCRC / 4m* 9,00 9,48 4,76
CHCRC/6m* 8,25 9,37 4,75
CHCRCV /2m* 8,90 8,72 1,06
CHCRCV / 6m* 10,20 10,82 3,67
AAC / 2m* 9,75 8,85 3,14
AAC / 6m* 17,65 21,02 15,19
Total 9,75 11,02 6,35

Tabla 24 - Media, mediana y distribucion estandar

de los leucocitos en cada subgrupo. (m*: mes).
LEUCOCITOS
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Gréfico 36 - Media de los leucocitos en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,6347 > 0,05 y
del subgrupo: 0,6115 > 0,05.

La distribucion de los leucocitos no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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725 GRANULOCITOS

3 3
Valores de referencia: 1,80-3,50 x 10 /mm 4,99, 100, 101
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Graéfico 37 - Dispersion de los granulocitos.

Técnica o0 grupo Mediana Media Desviacién estandar
Control 3,23 4,06 1,58
OS-HCRS 3,00 3,83 1,90
CHCR 3,58 4,41 2,78
CHCRC 2,89 3,67 2,43
CHCRCV 2,86 3,29 1,35
AAC 3,04 5,45 5,95
Total 3,09 4,07 3,00

Tabla 25 - Media, mediana y distribucion estandar de los granulocitos en cada técnica.

6,
5,
4,
x 103/ mm? 3;
2,
1

0

Control

GRANULOCITOS

OS-HCRS

CHCR CHCRC

TECNICA

CHCRCV

AAC

Total

Grafico 38 - Media de los granulocitos en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 3,23 3,53 1,48
Control / 6m* 3,40 4,07 1,78
OS-HCRS / 2m* 2,68 2,82 0,58
OS-HCRS / 6m* 3,91 4,84 2,26
CHCR/2m* 3,50 3,37 0,75
CHCR/4m* 3,68 5,30 3,96
CHCR/6m* 3,38 4,57 2,78
CHCRC/2m* 3,34 3,52 1,33
CHCRC/4m* 2,65 3,64 3,32
CHCRC/6m* 2,88 3,86 2,68
CHCRCV / 2m* 2,76 2,74 0,45
CHCRCV / 6m* 3,08 3,84 1,75
AAC | 2m* 2,86 3,03 1,21
AAC / 6m* 2,73 7,87 7,89
Total 3,09 4,07 3,00

Tabla 26 - Media, mediana y distribucion
estandar de los granulocitos en cada subgrupo. (m*: mes).

GRANULOCITOS

x 10% /mm? 41

0 T T T T
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& &

SUBGRUPO

Gréfico 39 - Media de los granulocitos en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,5900 > 0,05 y

del subgrupo: 0,5300 > 0,05.
La distribucion de los granulocitos no difiere significativamente para todas

y subgrupos.

las técnicas
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7.2.6 GRANULOCITOS %

Valores de referencia: 20-47% * % 100- 101
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Gréfico 40 - Dispersion de los granulocitos %.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 34,90 38,30 13,98
OS-HCRS 35,35 34,09 6,04
CHCR 36,60 40,91 12,67
CHCRC 32,75 37,45 11,73
CHCRCV 32,80 33,53 6,66
AAC 31,20 35,05 9,33
Total 34,15 36,93 10,79

Tabla 27 - Media, mediana y distribucién estandar de los granulocitos% en cada técnica.

GRANULOCITOS %

45+

40
351
30+
25
20+
15+
10+

Control

OS-HCRS

CHCR CHCRC

TECNICA

CHCRCV

AAC Total

Gréfico 41 - Media de los granulocitos % en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 34,90 39,87 14,33
Control / 6m* 36,60 36,73 10,75
OS-HCRS / 2m* 29,65 30,60 6,43
OS-HCRS / 6m* 37,35 37,58 3,11
CHCR/2m* 37,25 41,68 16,11
CHCR/ 4m* 40,50 43,05 12,41
CHCR / 6m* 34,70 37,98 10,75
CHCRC/2m* 35,50 37,27 9,31
CHCRC /4m* 30,10 33,80 11,80
CHCRC / 6m* 39,00 41,28 14,44
CHCRCV /2m* 31,55 31,47 4,08
CHCRCV / 6m* 34,25 35,58 8,41
AAC /2m* 34,60 35,93 10,78
AAC /6m* 32,20 34,17 8,56
Total 34,15 36,93 10,79

Tabla 28 - Media, mediana y distribucion estandar
de los granulocitos% en cada subgrupo. (m*: mes).

GRANULOCITOS %

SUBGRUPO

Gréafico 42 - Media de los granulocitos % en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,6404 > 0,05 y

del subgrupo: 0,6968 > 0,05.

La distribucion de los granulocitos % no difiere significativamente para todas las

técnicas y subgrupos.
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7.2.7 NEUTROFILOS

Valores de referencia: 1.77-3.38 x 103/mm

34,99, 100, 101
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Gréfico 43 - Dispersion de los neutrdfilos.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 3,12 3,64 1,53
OS-HCRS 2,90 3,66 1,85
CHCR 3,37 4,24 2,72
CHCRC 2,69 3,51 2,35
CHCRCV 2,64 3,11 1,29
AAC 2,90 5,20 5,75
Total 2,95 3,89 2,90

Tabla 29 - Media, mediana y distribucion estandar de los neutréfilos en cada técnica.

NEUTROFILOS

6-
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4]
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Grafico 44 - Media de los neutréfilos en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 3,12 3,39 1,38
Control / 4m* 3,24 3,89 1,76
OS-HCRS / 2m* 2,50 2,65 0,58
OS-HCRS / 6m* 3,75 4,66 2,18
CHCR/2m* 3,40 3,23 0,72
CHCR/ 4m* 3,48 5,17 3,92
CHCR/6m* 3,17 4,32 2,66
CHCRC /2m* 3,16 3,35 1,32
CHCRC /4m* 2,53 3,48 3,22
CHCRC/6m* 2,78 3,69 2,58
CHCRCV /2m* 2,62 2,57 0,43
CHCRCV / 6m* 2,93 3,65 1,66
AAC / 2m* 2,68 2,86 1,19
AAC / 6m* 4,87 7,54 7,63
Total 2,95 3,89 2,90

Tabla 30 - Media, mediana y distribucion estandar
de los neutroéfilos en cada subgrupo. (m*: mes).
NEUTROFILOS
x 10%/mm

SUBGRUPO

Gréfico 45 - Media de los neutrofilos en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,5730 > 0,05 y
del subgrupo: 0,4603 > 0,05.

La distribucion de los neutrdfilos no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.2.8 NEUTROFILOS %

Valores de referencia: 18-3
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Graéfico 46 - Dispersion de los neutrdfilos %.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 33,80 36,68 13,80
OS-HCRS 33,50 32,48 6,10
CHCR 35,05 39,32 12,76
CHCRC 31,05 35,68 11,76
CHCRCV 30,75 31,68 6,39
AAC 29,60 33,30 9,38
Total 32,70 35,23 10,79

Tabla 31 - Media, mediana y distribucion estandar de los neutrofilos % en cada técnica.

NEUTROFILOS %

40+
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25
% 20+
15+
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Gréfico 47 - Media de los neutrdfilos % en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 33,80 38,40 17,26
Control / 6m* 34,30 34,95 10,67
OS-HCRS / 2m* 27,85 28,80 6,44
OS-HCRS / 6m* 36,35 36,17 2,79
CHCR/2m* 35,65 40,12 16,19
CHCR/ 4m* 39,85 41,92 12,67
CHCR/6m* 33,05 35,92 10,40
CHCRC /2m* 34,30 35,43 9,23
CHCRC /4m* 28,50 32,02 11,71
CHCRC/6m* 37,45 39,60 14,61
CHCRCV /2m* 29,70 29,55 3,74
CHCRCV / 6m* 32,45 33,82 8,06
AAC /2m* 33,10 33,90 10,97
AAC / 6m* 29,60 32,70 8,51
Total 32,70 35,23 10,79

Tabla 32 - Media, mediana y distribucion estandar
de los neutr6filos% en cada subgrupo. (m*: mes).

NEUTROFILOS %

SUBGRUPO

Gréfico 48 - Media de los neutrofilos % en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,6550 > 0,05 y

del subgrupo: 0,6604 > 0,05.

La distribucion de los neutrofilos % no difiere significativamente para todas las

técnicas y subgrupos.
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7.2.9 EOSINOFILOS

Valores de referencia: 0.03-0.08 x 103/mm3 4,99, 100, 101
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Graéfico 49 - Dispersién de los eosinofilos.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 0,17 0,15 0,09
OS-HCRS 0,15 0,17 0,08
CHCR 0,15 0,17 0,11
CHCRC 0,14 0,17 0,09
CHCRCV 0,16 0,18 0,08
AAC 0,19 0,26 0,21
Total 0,15 0,18 0,12

Tabla 33 - Media, mediana y distribucion estandar de los eosindéfilos en cada técnica.

0,31
0,25+
0,21
x 10°/ mm? 0,15
0,11
0,05
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CHCR CHCRC

TECNICA

CHCRCV

AAC Total

Gréfico 50 - Media de los eosinofilos en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 0,11 0,15 0,11
Control / 6m* 0,16 0,19 0,06
OS-HCRS / 2m* 0,16 0,17 0,04
OS-HCRS / 6m* 0,14 0,18 0,11
CHCR/2m* 0,14 0,14 0,08
CHCR/ 4m* 0,12 0,13 0,10
CHCR/6m* 0,21 0,24 0,14
CHCRC/2m* 0,16 0,17 0,06
CHCRC /4m* 0,15 0,17 0,11
CHCRC/6m* 0,14 0,17 0,12
CHCRCV /2m* 0,15 0,17 0,06
CHCRCV / 6m* 0,15 0,19 0,09
AAC /2m* 0,18 0,17 0,07
AAC / 6m* 0,12 0,34 0,28
Total 0,15 0,18 0,12

Tabla 34 - Media, mediana y distribucién estandar
de los eosinofilos en cada subgrupo. (m*: mes).

EOSINOFILOS

SUBGRUPO

Gréfico 51 - Media de los eosinéfilos en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,9407 > 0,05 y

del subgrupo: 0,8453 > 0,05.

La distribucion de los eosindéfilos no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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0S

7.2.10 EOSINOFILOS %

Valores de referencia: 1

-4%, 4,99, 100, 101

EOSINOFILOS %

Graéfico 52- Dispersion de los eosinofilos %.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 1,63 1,50 0,63
OS-HCRS 1,75 1,61 0,52
CHCR 1,60 1,59 0,68
CHCRC 1,75 1,77 0,52
CHCRCV 1,80 1,84 0,55
AAC 1,75 1,75 0,57
Total 1,65 1,69 0,58

Tabla 35 - Media, mediana y distribucion estandar de los eosinofilos % en cada técnica.

EOSINOFILOS %
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Gréfico 53 - Media de los eosinofilos % en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 1,50 1,47 0,46
Control / 6m* 1,50 1,78 0,77
OS-HCRS / 2m* 1,80 1,80 0,45
OS-HCRS / 6m* 1,45 1,42 0,56
CHCR/2m* 1,50 1,57 0,55
CHCR/4m* 1,10 1,13 0,65
CHCR/6m* 1,85 2,07 0,56
CHCRC/2m* 1,65 1,83 0,74
CHCRC/4m* 1,85 1,78 0,46
CHCRC / 6m* 1,75 1,68 0,38
CHCRCV /2m* 1,70 1,92 0,71
CHCRCV / 6m* 1,80 1,77 0,37
AAC /2m* 1,95 2,03 0,63
AAC /6m* 1,20 1,47 0,37
Total 1,65 1,69 0,58

Tabla 36 - Media, mediana y distribucion estandar
de los eosindfilos% en cada subgrupo. (m*: mes).

EOSINOFILOS %

SUBGRUPO

Graéfico 54 - Media de los eosindfilos % en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,8524 > 0,05 y

del subgrupo: 0,3720 > 0,05.

La distribucion de los eosindfilos % no difiere significativamente para todas las

técnicas y subgrupos.
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7.2.11 LINFOCITOS/ MONOCITOS

33
Valores de referencia: 4.78-9.12 x 10 /mm_ +°% 101!

LINFOCITOS / MONOCITOS

25,00

x 10°/ mm?®
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Gréfico 55 - Dispersion de los linfocitos/ monolitos.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 6,54 6,94 4,20
OS-HCRS 6,90 7,22 2,49
CHCR 7,00 6,65 3,95
CHCRC 6,14 5,70 1,81
CHCRCV 6,69 6,48 1,70
AAC 6,33 9,48 6,74
Total 6,48 6,95 3,84

Tabla 37 - Media, mediana y distribucion estandar de los linfocitos/ monocitos en cada técnica.

LINFOCITOS / MONOCITOS

10-
9,
8,
7,
6,
x 10°/ mm?3 5-
4,
3,
2,
1,
0,

Control OS-HCRS CHCR CHCRC CHCRCV AAC Total

TECNICA

Gréfico 56 - Media de loslinfocitos/ monocitos en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 5,49 6,78 5,69
Control / 6m* 7,46 7,09 2,51
OS-HCRS / 2m* 6,90 6,50 1,22
OS-HCRS / 6m* 6,78 7,94 3,31
CHCR/2m* 6,44 5,36 2,42
CHCR/ 4m* 7,00 6,26 1,96
CHCR/6m* 7,20 8,33 6,15
CHCRC/2m* 5,59 5,77 1,06
CHCRC /4m* 6,34 5,84 1,86
CHCRC/6m* 5,61 5,51 2,54
CHCRCV /2m* 6,06 5,98 0,82
CHCRCV / 6m* 7,31 6,98 2,25
AAC /2m* 6,29 5,82 2,33
AAC / 6m* 12,58 13,14 7,89
Total 6,48 6,95 3,84

Tabla 38 - Media, mediana y distribucion estandar
de los linfocitos/ monocitos en cada subgrupo. (m*: mes).
LINFOCITOS / MONOCITOS
14+
x 10%/ mm?®

SUBGRUPO

Gréfico 57 - Media de loslinfocitos/ monocitos en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,6586 > 0,05 y
del subgrupo: 0,5172 > 0,05.

La distribucion de los linfocitos/ monocitos no difiere significativamente para todas las

técnicas y subgrupos.
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7.2.12 LINFOCITOS/ MONOCITOS %

Valores de referencia: 62-75% * % 100- 101
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Gréfico 58 - Dispersidn de los linfocitos/ monocitos %.

\ Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 65,10 61,70 13,98
OS-HCRS 64,65 65,91 6,04
CHCR 63,40 59,09 12,67
CHCRC 67,25 62,55 11,73
CHCRCV 67,20 66,48 6,66
AAC 68,80 64,95 9,33
Total 65,85 63,07 10,79

Tabla 39 - Media, mediana y distribucion estandar
de los linfocitos/ monocitos % en cada técnica.

LINFOCITOS / MONOCITOS %

68
66+
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Gréfico 59 - Media de loslinfocitos/ monocitos % en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 65,10 60,13 17,56
Control / 6m* 63,40 63,27 10,75
OS-HCRS / 2m* 70,35 69,40 6,43
OS-HCRS / 6m* 62,65 62,42 3,11
CHCR/2m* 62,75 58,32 16,11
CHCR/4m* 59,50 56,95 12,41
CHCR/6m* 65,30 62,02 10,75
CHCRC /2m* 64,50 62,73 9,31
CHCRC / 4m* 69,90 66,20 11,80
CHCRC/6m* 61,00 58,72 14,44
CHCRCV / 2m* 68,45 68,53 4,08
CHCRCV / 6m* 65,75 64,42 8,41
AAC / 2m* 65,40 64,07 10,78
AAC / 6m* 68,80 65,83 8,56
Total 65,85 63,07 10,79

Tabla 40 - Media, mediana y distribucién estandar de los
linfocitos/ monocitos % en cada subgrupo. (m*: mes).

LINFOCITOS / MONOCITOS %

SUBGRUPO

Grafico 60 - Media de loslinfocitos/ monocitos % en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,6404 > 0,05 y
del subgrupo: 0,6968 > 0,05.
La distribucion de los linfocitos/ monocitos % no difiere significativamente para todas

las técnicas y subgrupos.
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7.2.13 PLAQUETAS

3
Valores de referencia: 150-460 x 10 /ml * % 100101

PLAQUETAS
1400
1200 4 .
* *
. *
1000 - . -
- *
= *
§ 800 4 3 . . o . .
o . * -
=] . ‘e
T 6004¢ .
x . . *
. . . - 3 - * .
400 4 . . o . Re . ., ., . . .“ * -
- *e . AR 2 . e - .
200 - LR L2 K . . . R . R ..'
0
Gréfico 61 - Dispersion de las plaquetas.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacidn estandar
Control 523,00 594,67 333,85
OS-HCRS 330,00 390,17 216,83
CHCR 390,50 508,22 337,19
CHCRC 370,00 468,67 233,87
CHCRCV 436,50 493,50 214,99
AAC 372,00 406,17 207,89
Total 393,50 478,55 267,26

Tabla 41 - Media, mediana y distribucion estandar de las plaquetas en cada técnica.
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Gréfico 62 - Media de las plaquetas en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacidn estandar
Control / 2m* 523,00 552,83 282,37
Control / 6m* 625,50 636,50 401,59
OS-HCRS / 2m* 387,50 432,00 224,93
OS-HCRS / 6m* 298,00 348,33 220,55
CHCR/2m* 405,00 571,17 418,84
CHCR / 4m* 393,00 539,33 389,28
CHCR/6m* 369,00 414,17 207,55
CHCRC/2m* 406,00 468,83 231,32
CHCRC/4m* 355,00 369,67 93,42
CHCRC/6m* 549,50 567,50 316,62
CHCRCV / 2m* 555,00 566,17 239,79
CHCRCV / 6m* 407,00 420,83 177,51
AAC / 2m* 290,00 277,17 107,13
AAC / 6m* 549,00 535,17 208,96
Total 393,50 478,55 267,26

Tabla 42 - Media, mediana y distribucion estandar
de las plaquetas en cada subgrupo. (m*: mes).
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Grafico 63 - Media de las plaquetas en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,5546 > 0,05 y
del subgrupo: 0,6167 > 0,05.

La distribucion de las plaquetas no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.2.14 RETICULOCITOS

Valores de referencia: 0,5-1

5%, 4,99, 100, 101
b
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Gréafico 64- Dispersion de los reticulocitos.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 0,65 0,82 0,66
OS-HCRS 0,65 0,86 0,67
CHCR 0,65 0,89 0,65
CHCRC 0,85 1,41 1,27
CHCRCV 0,80 1,43 1,25
AAC 1,00 1,10 0,61
Total 0,80 1,09 0,93

Tabla 43 - Media, mediana y distribucion estandar de los reticulocitos en cada técnica.

RETICULOCITOS

1,6+

1,41

1,24

% 0,8
0,6
0,4+
0,21

Control

OS-HCRS

CHCR

CHCRC
TECNICA

CHCRCV

AAC Total

Gréfico 65 - Media de los reticulocitos en cada técnica quirdrgica.
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Resultados

Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 0,50 0,78 0,91
Control / 6m* 0,90 0,85 0,35
OS-HCRS / 2m* 0,75 0,83 0,31
OS-HCRS / 6m* 0,45 0,88 0,94
CHCR/2m* 0,45 0,57 0,38
CHCR / 4m* 0,60 1,00 0,83
CHCR/6m* 0,90 1,10 0,63
CHCRC/2m* 0,95 1,05 0,74
CHCRC/4m* 0,75 0,77 0,22
CHCRC/6m* 2,55 2,40 1,76
CHCRCV /2m* 0,95 1,33 0,98
CHCRCV / 6m* 0,75 1,53 1,57
AAC / 2m* 0,85 0,85 0,44
AAC / 6m* 1,15 1,35 0,69
Total 0,80 1,09 0,93

Tabla 44 - Media, mediana y distribucion estandar
de los reticulocitos en cada subgrupo. (m*: mes).

RETICULOCITOS
2,51
2,
1,51
%
1,
0,51
0 | ‘@ \@ | | | \& . o \& \& | | |
@@mbw@v@@@mve,mb&@@
@q/\@\\b &2 69\ S S e MR
o \%o i & Q\é?— \)\o@ &3
& o
SUBGRUPO

Graéfico 66 - Media de los reticulocitos en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,2952 > 0,05 y
del subgrupo: 0,2503 > 0,05.
La distribucion de los reticulocitos no difiere significativamente para todas las técnicas

y subgrupos.
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Resultados

En la evaluacion estadistica de la hematologia sanguinea se observa que la mayoria de
los valores tanto para la media como para la mediana de cada parametro estudiado en
funcién de la técnica quirdrgica y del subgrupo, asi como la dispersion (Tablas 17-44 y

Graficos 25-66), se hallan dentro del rango de valores normales encontrados en la

literatura * 1% 1! Tampoco se ha encontrado significacion estadistica para ninguno
de ellos.
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7.3 URIANALISIS

731 PH

Valores de referencia: 5-7

4,99, 100, 101

=
o

pH

o N Wb g o N o ©
L L L L L L L

Grafico 67- Dispersion del pH.

Técnica o grupo Mediana Media Desviacion estandar
Control 7,00 7,00 0,74
OS-HCRS 7,00 7,00 0,60
CHCR 7,00 6,97 0,81
CHCRC 7,00 7,19 0,49
CHCRCV 7,00 6,87 0,71
AAC 7,00 7,29 0,39
Total 7,00 7,06 0,64

Tabla 45 - Media, mediana y distribucion estandar del pH en cada técnica.

pH

7,37

7,21

7,14

6,9+

6,8

6,7

6,6

Control OS-HCRS

CHCR

CHCRC
TECNICA

CHCRCV

AAC

Total

Grafico 68- Media del pH en cada técnica quirdrgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacién estandar
Control / 2m* 7,00 6,83 0,75
Control / 6m* 7,00 7,16 0,75
OS-HCRS / 2m* 7,25 7,16 0,68
OS-HCRS / 6m* 7,00 6,83 0,51
CHCR/2m* 7,00 6,58 0,92
CHCR/ 4m* 7,00 7,00 0,55
CHCR/6m* 7,00 7,3 0,87
CHCRC/2m* 7,00 6,92 0,49
CHCRC/4m* 7,00 7,25 0,42
CHCRC/6m* 7,25 7,41 0,49
CHCRCV / 2m* 7,00 6,66 0,75
CHCRCV / 6m* 7,00 7,08 0,66
AAC | 2m* 7,00 7,25 0,41
AAC / 6m* 7,25 7,33 0,40
Total 7,00 7,06 0,64

Tabla 46 - Media, mediana y distribucion estandar del pH en cada subgrupo. (m*: mes).

pH

SUBGRUPO

Gréfico 69 - Media del pH en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,3712 > 0,05 y
del subgrupo: 0,4719 > 0,05.
La distribucion del pH urinario no difiere significativamente para todas las técnicas y

subgrupos.
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7.3.2 DENSIDAD ESPECIFICA

Valores de referencia: 1.022-1.050 *°% 100- 101

1060

DENSIDAD ESPECIFICA

1055 *
1050 4 4 4

10451 ¢ ‘et W N
.
1040 1
0
1035 1 .
1030{ . *
.
1025 1 .

1020

Gréfico 70 - Dispersion de la Densidad Especifica.

Técnica o grupo Mediana
Control 1.038
OS-HCRS 1.038
CHCR 1.042
CHCRC 1.038
CHCRCV 1.037
AAC 1.039
Total 1.038

Media

1.038
1.036
1.040
1.037
1.036
1.038
1.038

Desviacion estandar

8,58
5,47
8,99
9,14
7,59
9,42
8,28

Tabla 47 - Media, mediana y distribucion estandar de la

Densidad Especifica en cada técnica quirurgica.

DENSIDAD ESPECIFICA

1.040-

1.039+

1.038+

1.037+

1.036

1.035+

1.034

T
Control OS-HCRS CHCR

CHCRC
TECNICA

CHCRCV AAC

Total

Gréfico 71 - Media de la Densidad Especifica en cada técnica quirurgica.
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Subgrupo Mediana Media Desviacion estandar
Control / 2m* 1.034 1.035 10,86
Control / 6m* 1.039 1.041 4,50
OS-HCRS / 2m* 1.039 1.037 5,31
OS-HCRS / 6m* 1.036 1.036 6,08
CHCR/2m* 1.039 1.040 9,47
CHCR/ 4m* 1.045 1.042 9,79
CHCR/6m* 1.039 1.038 9,09
CHCRC/2m* 1.042 1.042 5,27
CHCRC/4m* 1.029 1.033 10,01
CHCRC/6m* 1.036 1.038 10,19
CHCRCV /2m* 1.037 1.036 8,04
CHCRCV /6m* 1.037 1.037 7,87
AAC /2m* 1.045 1.040 11,31
AAC / 6m* 1.037 1.037 7,87
Total 1.038 1.038 8,28

Tabla 48 - Media, mediana y distribucion estandar de la
Densidad Especifica en cada subgrupo. (m*: mes).

DENSIDAD ESPECIFICA

1.028 _\7 T T _\7 T _\7_\7 T T _\7 T _\7_\
S QL& R
QORI AR R A\Q"Q AR
EFFEFFEE L OO
A A P

SUBGRUPO

Grafico 72 - Media de la Densidad Especifica en cada subgrupo.

Valor de p mediante el test de Kruskal-Wallis en funcion de la técnica: 0,5465 > 0,05 y
del subgrupo: 0,8884 > 0,05.
La distribucion de la densidad especifica de la orina no difiere significativamente para

todas las técnicas y subgrupos.
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Resultados

7.3.3 LEUCOCITURIA, PROTEINURIAY HEMATURIA

No hay: 0

Si hay y se cuantifica la intensidad: (1-4)

Subgrupo

Control / 2m*
Control / 4m*
OS-HCRS / 2m*
OS-HCRS / 6m*
CHCR/2m*
CHCR/ 4m*
CHCR/6m*
CHCRC/2m*
CHCRC/4m*
CHCRC/6m*
CHCRCV / 2m*
CHCRCV / 6m*
AAC /2m*

AAC / 6m*

Leucocitos

S W N = = = O = OO = O O

0

Proteinas

—_ O W = == N == O O = O O

Sangre

S O = = = O O O = = = OO O

Tabla 49 — Casos de leucocituria, proteinuria y hematuria en cada subgrupo. (m*: mes).

URIANALISIS

100% -

80% |

60%

40% -

20% -

0% -
LEUCOCITOS

PROTEINAS

SANGRE

@ AAC

O CHCRCV
O CHCRC
0O CHCR

@ OS-HCRS

O No hay

Grafico 73 — Numero total de casos de leucocituria, proteinuria y
hematuria en funcion de la técnica quirudrgica realizada.
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Resultados

e Leucocituria: Se evidenci6 un caso en el subgrupo OS-HCRS / 2m*, un caso en
CHCR / 4m* y cinco casos en la técnica CHCRCV (dos a los dos meses y tres a
los seis meses). Los siete casos fueron de intensidad 2. Se observaron tres casos
en la técnica CHCRC uno a los dos meses otro a los cuatro meses y otro a los
seis meses de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,035 < 0,05
Es significativa. Existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes
grupos con la apariciéon de leucocitos en la orina.

Hay mayor prevalencia de casos de leucocitos en la orina en el grupo CHCRCV.

e Proteinuria: Se observé un caso en el subgrupo OS-HCRS / 2m*. Dos casos en
la técnica CHCR (uno a los cuatro meses y otro a los seis meses). Cuatro casos
en la técnica CHCRC (dos a los dos meses, uno a los cuatro meses y uno a los
seis meses) y cuatro casos en la técnica CHCRCV (uno a los dos meses y tres a
los seis meses) y un ultimo caso en el subgrupo AAC / 6m*. Todos fueron de
intensidad 1 excepto un caso de CHCRC / 2m* y otro de CHCRCV / 6m* que
fueron de intensidad 2.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,459 > 0,05
No existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes grupos y

subgrupos con la presencia de proteinuria.

e Hematuria: Se observd un caso en OS-HRCS / 6m*, dos casos en la técnica
CHCR (uno a los dos meses y otro a los cuatro meses), uno en el subgrupo
CHCRC / 6m* y dos en CHCRCV (uno a los dos meses y otro a los seis meses).
Los seis casos fueron de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,538 > 0,05
No existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes grupos y

subgrupos con la aparicion de hematuria.
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Resultados

En la evaluaciéon estadistica del urianalisis se observa que la mayoria de los valores
tanto para la media como para la mediana del pH y densidad especifica de la orina, en
funcién de la técnica quirdrgica y del subgrupo, asi como la dispersion (Tablas 45-48 y
Graficos 67-72), se hallan dentro de los valores normales encontrados en la

4, 99, 100, 101

literatura . No se ha encontrado significacion estadistica, la distribucion no

difiere significativamente para todas las técnicas y subgrupos.

Al valorar la presencia de proteinas y sangre en el analisis de orina (Tabla 49 y Grafico
73), tampoco hay evidencia de asociacion estadistica entre las diferentes técnicas y
subgrupos con la aparicion de éstos. Diferente es el caso de la proteinuria, donde si hay

significacion estadistica, siendo mayor la prevalencia en el grupo de ratas viejas.

Histerocistoplastias 114
Estudio experimental



Resultados

7.4 EVALUACION POST MORTEM

No hay: 0 Si hay y se cuantifica la intensidad: (1-4)

Subgrupo ) Dilatacion Adherencias Grado de Estructuras
Utero Vejiga  Otros (1-4) separacion adheridas
organos (1-4)

OS-HCRS / 2m* 0 0 0 0
OS-HCRS / 6m* 0 0 0 1 1 Recto

1 Recto
CHCR/2m* 0 0 0 2 2 Epiplon

Epiplon,ID,

CHCR/4m* 0 0 0 1 3 IG,Higado
CHCR/6m* 0 0 0 0

1 Recto
CHCRC/2m* 0 0 0 2 2 Epiplon

Recto

CHCRC /4m* 0 0 0 1 1

1 Recto
CHCRC/6m* 0 0 0 2 1 Epiplon

1 Recto
CHCRCV / 2m* 0 0 0 3 1 Epiplon

1 Epiplon
CHCRCV / 6m* 0 0 0 1 1 Recto
AAC / 2m* 0 0 0 1 1 Recto
AAC / 6m* 0 0 0 1 1 Epiplon

Tabla 50 — Hallazgos macroscépicos post mortem en cada subgrupo. (m*: mes).

ADHERENCIAS

57

@ OS-HCRS
m CHCR

@ CHCRC
@ CHCRCV
O AAC

O Sin adherencias

Graéfico 74 — Casos de adherencias para cada técnica quirdrgica.

Histerocistoplastias 115
Estudio experimental




Resultados

No hubo ningun caso de dilatacion de la vejiga, itero u drganos vecinos.

Hubo casos de adherencias en todas las técnicas, aunque casi siempre se separaban con
facilidad. Las principales estructuras adheridas eran el recto y epiplon.

El valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,564 > 0,05

No existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes subgrupos con la

aparicion de adherencias.

Histerocistoplastias 116
Estudio experimental



Resultados

7.5 EVALUACION ANATOMOPATOLOGICA

7.5.1 EVALUACION ANATOMOPATOLOGICA GENERAL

No hay: 0

Si hay y se cuantifica la intensidad: (1-4):

0: ninguna de las células/tejido 1: <10% de las células/tejido

2: 10-50% de las células/tejido 3: >50% de las células/tejido 4: >75% de las células/tejido

OS-HCRS / 2m* 0 1 0 0 0 1 0 1 1 1 0 1 0 0 0

OS-HCRS / 6m* 0 1 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 1 0 1

CHCR/2m* 0 1 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 0 0 0
CHCR/4m* 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 2 1 0 0
CHCR/6m* 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0
CHCRC/2m* 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0 0 1 0 0
CHCRC/4m* 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 1 0 0 0
CHCRC/6m* 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

CHCRCV /2m* 0 1 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

CHCRCV / 6m* o o o0 o o o0 o0 o0 1 o o o0 o0 0 O

AAC /2m* 0 1 o o0 o o o0 o0 o o0 o o o o0 o0

AAC / 6m* o o0 o0 o o0 o0 o0 o0 o0 0 0o o0 o0 o0 o

Tabla 51 — Hallazgos anatomopatolégicos en cada subgrupo. (m*: mes).
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No se evidencid ningan caso de retraccion del colgajo, ni la aparicién de tejido de

granulacion, edema, dilatacién vascular, aparicion de fibras de colageno,

pseudodiverticulos o quistes.

Si se observaron casos de:

Fibrosis: Se encontraron dos casos en la técnica OS-HCRS, uno a los dos meses
y otro a los seis meses. Se evidenciaron dos casos en CHCR uno a los dos meses
y otro a los seis meses. Se observo un caso en CHCRCV / 2m* y otro en AAC /
2m*. Los seis casos fueron de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,479 > 0,05.

Neovascularizacién: Se observo un caso en la técnica OS-HCRS / 2m* de
intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,500 > 0,05.

Formaciones papilares: Se evidenciaron dos casos en la técnica OS-HCRS uno
a los dos meses y otro a los seis meses. Se observaron dos casos en CHCR uno a
los dos meses y otro a los cuatro meses. El ultimo caso se evidencié en CHCRC
/ 2m*. Los cinco casos fueron de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,582 > 0,05.

Abscesos: Se encontré un caso en el subgrupo OS-HCRS / 2m* y otro en
CHCRCV / 6m*. Los dos casos fueron de intensidad 2.
Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,246 > 0,05.

Microcalcificaciones: Se observéd un caso en el subgrupo OS-HCRS / 2m* de
intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,500 > 0,05.

Granulomas: Se evidenciaron cinco casos de granuloma peripunto. Uno en OS-
HCRS, tres en CHCR y uno en CHCRC. Todos de intensidad 1.
Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,504 > 0,05.
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e Dilatacion de la vejiga / utero: De los tres casos, uno se evidencidé en el
subgrupo OS-HCRS / 6m*, otro en CHCR / 4m* y el ultimo en CHCRC / 2m*.
Todos fueron de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 1,000> 0,05.

e Tumores: Se observo la aparicion de una reaccion pseudotumoral en la técnica
OS-HCRS, de intensidad 3 Se trataba de una reaccidon pseudosarcomatosa con
gran cantidad de mitosis atipicas.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,500 > 0,05.

No existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes grupos y subgrupos
con la aparicion de fibrosis, neovascularizacion, formaciones papilares, abscesos,

microcalcificaciones, granulomas, dilatacién vascular o tumores.

HALLAZGOS ANATOMOPATOLOGICOS
100% 1" |F== —
90%
80%
70%+" ||
60% 1" || mAAC
50% 1" || m CHCRCV
40%+" || O CHCRC
30% " || O CHCR
20% || m OS-HCRS
10% - @ No hay
0%-
3 0% 2 ¢ 3 2 & 4
e s 3 & g & g 9
] 0 2 Q 2 3 = =
w 2 % 8 o Z S =
a < s g &)
(O]
Gréfico 75 — NUmero de casos Yy tipo de hallazgos
anatomopatoldgicos para cada técnica quirdrgica.
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7.5.2 EVALUACION ANATOMOPATOLOGICA DEL UTERO Y DEL
COLGAJO UTERINO

No hay: 0

Si hay y se cuantifica la intensidad: (1-4):

0: ninguna de las células/tejido

2: 10-50% de las células/tejido

1: <10% de las células/tejido

3: >50% de las células/tejido

4: >75% de las células/tejido

OS-HCRS / 2m*

OS-HCRS / 6m*

CHCR/2m*

CHCR/4m*

CHCR/6m*

CHCRC /2m*

CHCRC /4m*

CHCRC /6m*

CHCRCV / 2m*

CHCRCV / 6m*

AAC /2m*

AAC / 6m*

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

4

4

5
2
3
3
3
2

Tabla 52 — Hallazgos anatomopatoldgicos del Gtero en cada subgrupo. (m*: mes).
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No se observan casos de inflamacion de la serosa, proliferacion, ni displasia del

epitelio.

Si se evidenciaron casos de:

Inflamacion de la submucosa: Se observaron dos casos en el subgrupo OS-
HCRS / 2m* de intensidad 1. Se evidencié un caso en CHCRC / 4m* de
intensidad 2 y dos casos en CHCRCV / 2m* de intensidad 2.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,183 > 0,05.

Inflamacion de la capa muscular: Se observaron dos casos en la técnica OS-
HCRS, uno a los dos meses y otro a los seis meses. Se encontrd otro caso en
CHCR / 4m*. Los tres casos fueron de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,238 > 0,05.

Hiperplasia del epitelio: Se evidencid un caso en el subgrupo OS-HCRS / 2m*
otro caso en CHCR / 4m* y el ultimo en CHCRCV. Los tres casos de
intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,712 > 0,05

Metaplasia escamosa del epitelio: Se encontraron dos casos en la técnica
CHCR, uno a los cuatro meses y otro a los seis meses. Ambos de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,366 > 0,05

No existe evidencia estadistica de asociacidon entre los diferentes grupos y subgrupos

con la aparicion de inflamacion de la submucosa, inflamacion de la capa muscular,

hiperplasia del epitelio o metaplasia escamosa del epitelio.
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e Atrofia del epitelio: Se observo un caso en el subgrupo OS-HCRS / 2m* otro
en CHCR / 4m* y tres casos en la técnica CHCRCV / 2m*, uno a los dos meses
y dos a los seis meses. Los cinco casos fueron de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,046 > 0,05

Existen indicios de significacion estadistica de asociacion entre los diferentes
grupos y subgrupos con la aparicion de atrofia del epitelio.

Hay mayor prevalencia de casos de atrofia del epitelio en el grupo CHCRCV.

HALLAZGOS ANATOMOPATOLOGICOS - UTERO
100%
90% -
80%-
70%
60% - B AAC
50% m CHCRCV
40% - O CHCRC
30%- OCHCR
20% | m OS-HCRS
10%- @ No hay
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Sz 32 3§ Y<  ogw &Y
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Gréfico 76 — NUmero de casos y tipo de hallazgos

anatomopatoldgicos del Gtero para cada técnica quirdrgica.
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Se observa recubrimiento neourotelial de la serosa uterina en la técnica CHCR:

Del total de las 18 ratas sometidas a este tipo de intervencion, 13 animales (72,22 %)
presentaron recubrimiento neouroterial. De estos 13 animales, 4 eran del subgrupo
CHCR / 2m* dos casos de intensidad 1 y dos casos de intensidad 2, 4 de CHCR / 4m*
dos casos de intensidad 1 y dos casos de intensidad 3 y 5 de CHCR / 6m* tres casos de

intensidad 1 y dos casos de intensidad 3.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 1,000 > 0,05
No existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes subgrupos con la

aparicion de recubrimiento urotelial de la serosa uterina en la técnica CHCR.

RECUBRIMIENTO UROTELIAL CHCR

4
4
O CHCR 2m
O CHCR 4m
@ CHCR 6m
O No hay
5
Gréfico 77 — NUmero de casos de recubrimiento
urotelial en la técnica CHCR en cada subgrupo.
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Resultados

Se observa metaplasia urotelial del epitelio uterino en las técnicas CHCRC y
CHCRCV

Del total de las 30 ratas sometidas a aumento vesical con colgajo uterino
destubularizado (18 de la técnica CHCRC y 12 de la técnica CHCRCV) en 13 casos se

observo metaplasia urotelial del epitelio endometrial (43,33%).

Valor de p mediante el Test exacto de Fisher: 0,722 > 0,05
No existe evidencia estadistica de asociacion entre las técnicas CHCRC y CHCRCV

con la aparicion de metaplasia urotelial del epitelio uterino.

METAPLASIA UROTELIAL CHCRCy CHCRCV

W CHCRC
m CHCRCV
O No hay

Gréfico 78 — Numero de casos de metaplasia urotelial en las técnicas CHCRC y CHCRCV.
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Del total de las 18 ratas sometidas a la intervencion CHCRC, en 8 casos se observo
metaplasia urotelial (44,44%). De estos 8 animales, 2 eran del subgrupo CHCRC / 2m*
(con intensidad 3), 3 de CHCRC / 4m* (un caso de intensidad 2 y dos casos de
intensidad 3) y 3 de CHCRC / 6m* (tres casos de intensidad 3).

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 1,000 > 0,05
No existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes subgrupos con la

aparicion de metaplasia urotelial del epitelio uterino en la técnica CHCRC.

METAPLASIA UROTELIAL CHCRC

B CHCRC 2m
O CHCRC 4m
@ CHCRC 6m

10 O No hay

Grafico 79 — Numero de casos de metaplasia urotelial en la técnica CHCRC en cada subgrupo.
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Del total de las 12 ratas sometidas a la intervencion CHCRCV, en 5 casos se observo
metaplasia urotelial (41,66%). De estos 5 animales, 3 eran del subgrupo CHCRCV /
2m* (un caso de intensidad 2 y dos casos de intensidad 3) y 2 de CHCRCV / 6m*

(ambos de intensidad 3).

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 1,000 > 0,05
No existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes subgrupos con la

aparicion de metaplasia uroteliar del epitelio uterino en la técnica CHCRCV.

METAPLASIA UROTELIAL CHCRCV

W CHCRCV 2m
m CHCRCV 6m
O No hay

Graéfico 80 — Numero de casos de metaplasia urotelial

en la técnica CHCRCV en cada subgrupo.
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7.5.3 EVALUACION ANATOMOPATOLOGICA DE LA VEJIGA

No hay: 0

Si hay y se cuantifica la intensidad: (1-4):

0: ninguna de las células/tejido
2: 10-50% de las células/tejido

1: <10% de las células/tejido

3: >50% de las células/tejido

4: >75% de las células/tejido

OS-HCRS / 2m*

OS-HCRS / 6m*

CHCR/2m*

CHCR/4m*

CHCR/6m*

CHCRC /2m*

CHCRC /4m*

CHCRC /6m*

CHCRCV / 2m*

CHCRCV / 6m*

AAC / 2m*

AAC / 6m*

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

0

Tabla 53 — Hallazgos anatomopatoldgicos de la vejiga en cada subgrupo. (m*: mes).
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No se observo en ninglin caso la aparicion de inflamacion de la serosa, proliferacion o

displasia.

Si se observaron casos de:

Inflamacion de la ldmina propia: Se observaron dos casos en la técnica OS-
HCRS (uno a los dos meses y otro a los seis meses), uno en CHCR / 4m* y otro
en CHCRCV /2m*. Los cuatro casos fueron de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,369 > 0,05.

Inflamacion de la capa muscular: Se encontr6 un caso en el subgrupo OS-
HCRS / 6m* de intensidad 1.
Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,500 > 0,05.

Hiperplasia del epitelio: Se observo un caso en el subgrupo OS-HCRS / 2m*,
uno en CHCR / 4m* y uno en CHCRC / 2m*. Los 3 fueron de intensidad 1. Se
evidencio un caso en CHCRCV / 6m* de intensidad 2.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,864 > 0,05.

Metaplasia escamosa del epitelio: Se observaron dos casos en CHCR uno a los
cuatro meses y otro a los seis meses, dos casos en CHCRC / 6m* y uno en
CHCRCYV / 6m*. Los cinco casos fueron de intensidad 1.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,790 > 0,05.

No existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes grupos y subgrupos

con la aparicion de inflamacion de la ldmina propia, inflamacion de la capa muscular,

hiperplasia del epitelio o hiperplasia urotelial.
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e Atrofia del epitelio: De los cuatro casos observados, ¢l caso de CHCR / 4m*
era de intensidad 1, el caso de CHCRCV / 2m* de intensidad 3 y de los dos
casos en CHCRCV / 6m*, uno de intensidad 1 y otro 2.

Valor de p mediante el test exacto de Fisher: 0,046 > 0,05

Existe evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes grupos y subgrupos con la
aparicion de atrofia del epitelio.

Hay mayor prevalencia de casos de atrofia del epitelio en el grupo CHCRCV.

HALLAZGOS ANATOMOPATOLOGICOS - VEJIGA

100%
90%-
80%-
70%-+
609

mAAC
50% m CHCRCV
240%- O CHCRC
300 0O CHCR
% B OS-HCRS
20%- @ No hay
10%-
0%-
T 3 P % 0¥ 0%
o 23 EQ D m 2
<a s 3 ol [ =z
s 9 'z T a
< 5 (%] < oW & (@)
3z T2 [ a
LS z= T
ES <
Gréfico 81 — Numero de casos y tipo de hallazgos
anatomopatoldgicos de la vejiga para cada técnica quirurgica.
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7.5.4 FOTOS HISTOLOGICAS

Se presentan imagenes de algunas de las preparaciones histoldgicas mas representativas

de cada técnica quirargica realizada.

FIGURA 34: TECNICA QUIRURGICA DE OPERACION SIMULADA:
HISTEROCISTORRAFIA SIMPLE

a: Perfecta delimitacion del plano de sutura (flechas) entre la pared uterina (*blanco) y vesical (*negro).
Notese la minima fibrosis de la adventicia vesical en ausencia de infiltrados inflamatorios relevantes.

Tincidn de tricromico de Masson.

b: Secciéon panoramica de mucosa, corion y pared muscular de la vejiga urinaria en la vecindad de areas

de sutura parietal sin cambios histoldgicos relevantes Tincion de hematoxilina-eosina.

c: Detalle de la imagen anterior en la que se aprecian numerosos pliegues profundos del urotelio, no
visualizandose cambios proliferativos ni displasicos. La lamina propia tiene minimas células
inmunocompetentes normales y el corion no presenta areas de fibrosis ni inflamacion. Tincion de

hematoxilina-eosina.

d: Detalle de la pared uterina en donde se observa un epitelio endometrial normal y un estroma
endometrial denso con multiples glandulas de tipo tubular, sin cambios histologicos relevantes. Tincion

de hematoxilina-eosina.

e: Superficie endometrial con abundantes células estromales, presencia de capilares y algunas glandulas

tubulares de pequefio didmetro de tipo proliferativo. Tincion de hematoxilina-eosina.

f: Porcion profunda de la mucosa endometrial en el area de interfase con las células musculares lisas

miometriales. Se observa la porcion final de una glandula endometrial. Tincion de hematoxilina-eosina.
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FIGURA 35: TECNICA QUIRURGICA DE OPERACION SIMULADA:
HISTEROCISTORRAFIA SIMPLE

a: Imagen panoramica del atero (*blanco) y vejiga (*negro) donde se aprecia la zona de union entre
ambos 6rganos. En la pared uterina se observan dos nédulos (*amarillo) densamente celulares pero bien
delimitados. La superficie vesical presenta focalmente un aspecto papilomatoso. Tincidén de tricromico de

Masson.

b: Imagen panoramica del endometrio y miometrio donde se aprecia tejido fibroso e infiltrados

inflamatorios subepiteliales. Tincion de hematoxilina-eosina.

¢: Abundante proliferacion celular constituida por células poligonales de tipo histiocitario (flecha) y
células fusiformes (*blanco) rodeadas por abundantes infiltrados linfoplasmocitarios. En la superficie se
observa un revestimiento pseudoestratificado normal y subyacentemente una lamina propia engrosada con

abundantes células inmunocompetentes. Tincion de hematoxilina-eosina.

d: Epitelio de revestimiento atréfico y en el estroma adyacente se observan numerosos linfocitos e intensa
infiltracién de células histiocitarias de tipo epiteliode asociadas a angiogénesis moderada (puntas de

flecha). Tincidon de hematoxilina-eosina.

e: Los histiocitos muestran abundante citoplasma eosinofilo y pleomorfismo nuclear. Infiltran el corion y
la lamina propia del epitelio. El epitelio es pseudoestratificado y no muestra cambios histologicos

relevantes. Tincion de hematoxilina-eosina.

f: Importante proliferacién de tipo pseudosarcomatoso con abundantes mitosis (puntas de flecha). El

estroma pseudotumoral es escaso y predominan las fibras de colageno. Tincion de hematoxilina-eosina.

g: Nucleos pleomorficos y abundantes mitosis, que constituyen uno de los nddulos de la pared uterina.

Tincidén de hematoxilina-eosina.

h: En el centro de uno de estos nodulos pseudotumorales se observan extensas areas de necrosis de las

células proliferantes y microabscesos (*negro). Tincion de hematoxilina-eosina.
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FIGURA 36: TECNICA QUIRURGICA DE CISTOTOMIA Y AUMENTO
VESICAL MEDIANTE HISTEROCISTORRAFIA

a: Seccion de la vejiga y utero por el plano de la histerocistorrafia. En la zona de union (flechas) se
observa una ligera fibrosis, aunque se conserva bien la estructura general de la vejiga (*negro) y del
cuerno uterino (*blanco). La cavidad uterina esta ligeramente dilatada. En la porcion inferior se observa

el cuerpo uterino sin lesiones relevantes. Tincion de tricromico de Masson.

b: Detalle de la pared vesical en la que se observa la transicion entre la mucosa normal y la zona donde el
neourotelio recubre el cuerno uterino (puntas de flecha). Se evidencia un tejido fibroso (*negro) a nivel
de la sutura entre ambos Organos y la presencia de calcificaciones distroficas (flecha). Tincion de

hematoxilina-eosina.

c: Detalle de la figura anterior en la que se observan varias calcificaciones distroficas con metaplasia dsea
en la vecindad de los hilos de sutura. El tejido adyacente presenta una moderada respuesta inflamatoria.

Tincién de hematoxilina-eosina.

d: En la linea de sutura la respuesta inflamatoria de la pared vesical es variable, aunque se conserva una

buena delimitacion del epitelio de revestimiento con el corion adyacente. Tincion de hematoxilina-eosina.

e: En multiples zonas el epitelio vesical presenta zonas hiperplasicas que protruyen a la luz de la vejiga.

Tincidén de hematoxilina-eosina.

f: En las zonas de hiperplasia existe desestructuracion del urotelio, caracterizado por multiples capas de
células basales proliferantes asociadas a escasos infiltrados linfoplasmocitarios de la ldmina propia. Todas
las lesiones hiperplasicas son planas y no se han observado lesiones proliferativas uroteliales de tipo

papilomatoso. Tincion de hematoxilina-eosina.
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FIGURA 37: TECNICA QUIRURGICA DE CISTOTOMIA Y AUMENTO
VESICAL MEDIANTE HISTEROCISTORRAFIA

a: Seccion transversal de la pared vesical y uterina, que interesa por el area de anastomosis (flecha) de la
técnica quirurgica. Se observa un limite nitido a todo lo largo de la longitud de la sutura entre la vejiga
(*negro) y el cuerno uterino (*blanco), no evidenciandose desarrollo de fibrosis ni inflamacion. Tincion

de hematoxilina-eosina.

b: Detalle de la pared vesical en la que se observa la transicion (flecha) entre la mucosa normal y la zona
de hiperplasia urotelial. En el centro de la imagen existe una evidente metaplasia escamosa (*negro) en la
superficie libre del urotelio hiperplésico. Subyacentemente la lamina propia y el corion contienen nidos

de células inflamatorias. Tincion de hematoxilina-eosina.

c: Detalle de la figura anterior donde se aprecian una evidente hiperplasia urotelial con una zona de

metaplasia escamosa (*negro). Tincion de hematoxilina-eosina.

d: Notese la diferencia con la figura anterior, del urotelio normal de la pared vesical en las areas alejadas

de la zona metaplasica proxima a la sutura quirurgica. Tincion de hematoxilina-eosina.

e: Punto de unién de la pared uterina con la pared vesical (flecha). La imagen también incluye las dos
paredes laterales de la union de la vejiga (*negro) y el atero (*blanco), asi como la cavidad que estos dos

forman. Tincion de hematoxilina-eosina.

f: Detalle de la porcion inferior izquierda de la figura anterior. Segmento de la pared uterina
anastomosado que forma parte de la unidn utero-vesical. Se observan glandulas y estroma endometrial

normal revestido por un epitelio urotelial. Tincion de hematoxilina-eosina.

g: Detalle de la pared lateral derecha de la figura e. Anastomosis directa de la pared uterina y vesical. En
la pared muscular se observa un hilo de sutura con una pequefia reaccion inflamatoria. Se delimita en la
porcioén inferior el denso estroma endometrial del tejido conjuntivo bien colagenizado del corion vesical.
La mucosa vesical es normal, mientras que se observa la presencia de un epitelio urotelial revistiendo el

endometrio, con algunas zonas de hiperplasia (*negro). Tincion de hematoxilina-eosina.
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FIGURA 38: TECNICA QUIRURGICA DE CISTOTOMIA Y AUMENTO
VESICAL MEDIANTE HISTEROCISTORRAFIA

a: Se observa la pared vesical (*negro) unida a la pared uterina (*blanco) con muy escaso tejido fibrético
(flecha) entre ambos organos. La luz de la vejiga y del utero estan dilatadas y el epitelio atrofico. En la
porcion superior del ttero se observa un ndédulo bien delimitado de tipo inflamatorio. Tincidén de

tricromico de Masson.

b: Interfase de la sutura (flecha) de ttero con vejiga de otro caso en el que se confirma la minima fibrosis
de la pared vesical. La pared de la vejiga esta colapsada, lo que determina la visualizaciéon de multiples
pliegues en la luz del 6rgano. El miometrio adyacente a la sutura estd engrosado y presenta pequefias
areas de inflamacion cronica inespecifica, asociados a fibrosis del miometrio. Sin embargo el endometrio

no presenta cambios relevantes. Tincion de tricromico de Masson.

c: Imagen panoramica de un corte oblicuo de la pared vesical (*negro) unida a un cuerno uterino de
trayecto flexuoso (*blancos). En algunas areas de la sutura, los cambios del tejido conjuntivo son
minimos, mientras que en otras existen multiples granulomas rodeados por importantes infiltrados
inflamatorios que penetran en las fibras musculares lisas del musculo detrusor de la vejiga. Tincion de

hematoxilina-eosina.

d: Detalle del caso anterior en la que se observa un granuloma (*negro) con centro necroético rodeado por
una amplia corona de células inflamatorias agudas y cronicas. En la vecindad existe abundante tejido
fibroso que desestructura la pared uterina y vesical. El urotelio esta hiperplasico y presenta numerosas

formaciones papilares (puntas de flecha) que protruyen a la luz vesical. Tincién de hematoxilina-eosina.

e: El urotelio esta hiperplésico y presenta yemas que penetran hacia el corion con una zona de metaplasia
escamosa central. Rodeando éstas existen multiples acimulos de células inflamatorias cronicas, unas de
origen histiocitico (* negro) y otras de caracter linfoplasmocitario (*blanco). Tincion de hematoxilina-

eosina.

f: Detalle de la figura anterior, donde se aprecia la metaplasia escamosa con proliferacion de
queratinocitos y globos cérneos (flecha) centrales. No se evidencian signos de pleomorfismo celular ni

mitosis atipicas. Tincion de hematoxilina-eosina.
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FIGURA 39: TECNICA QUIRURGICA DE CISTOTOMIA Y AUMENTO
VESICAL MEDIANTE HISTEROCISTORRAFIA CON COLGAJO UTERINO
DESTUBULARIZADO

a: Plano de corte oblicuo de la vejiga (*negro) y el atero (*blanco) que interesa por la porcion de
anastomosis del colgajo uterino que esta muy dilatada y con la pared adelgazada. La superficie vesical
adyacente muestra una hiperplasia urotelial de tipo papilomatoso. En general no se evidencian cambios

importantes de fibrosis o inflamacién en la zona de anastomosis. Tincion de tricromico de Masson.

b: Corte sesgado de la anatomosis histero-vesical. En la porcion inferior derecha se observa un cuerno
uterino (*blanco) muy dilatado intimamente unido al tejido adiposo perivesical. No se evidencia una

respuesta inflamatoria. Tincion de tricromico de Masson.

c: Este plano de corte del colgajo uterino permite ver la continuidad (flechas) de la mucosa urotelial

vesical con la mucosa endometrial. Tincion de hematoxilina-eosina.

d: Detalle de la imagen anterior, donde se observa la transicion insensible del urotelio con el endometrio.
La mucosa endometrial esta sustituida focalmente por multiples areas de metaplasia urotelial (flechas),
sin evidencia de cambios displasicos. La fibrosis e inflamacion de la pared vesical y miometrial es

minima o esta ausente. Tincion de hematoxilina-eosina.

e: Detalle del cuerpo uterino del mismo caso, donde se observa la sustitucion del epitelio de revestimiento
pseudoestratificado de la mucosa endometrial por un epitelio metaplasico de tipo urotelial.
Subyacentemente se evidencian glandulas y estroma endometrial rigurosamente normales. Tincion de

hematoxilina-eosina.

f: Detalle de la imagen anterior. Se observan células uroteliales con niicleos dispuestos en varios estratos
y una superficie libre epitelial con las tipicas células “en tachuela” (flecha) caracteristicas del epitelio

urotelial. Tincidén de hematoxilina-eosina.

g: En otro caso de la misma técnica, la superficie de colgajo anastomosada a la vejiga (*negro) es menor
y se observa la formacion de un tabique fibroso (flecha) en la cavidad del cuerno uterino anastomosado

(*blanco). Tincion de tricromico de Masson.

h: En el area de la anastomosis persiste sin reabsorber un hilo de material de sutura rodeado por fibrosis e

inflamacion crénica. Tincion de hematoxilina-eosina.

i: Detalle de la imagen anterior, donde se observan pequefios nidos de necrosis (*negro), asociados a

infiltrados inflamatorios agudos y cronicos alrededor del punto de sutura. Tincion de hematoxilina-eosina.
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FIGURA 40: TECNICA QUIRURGICA DE CISTOTOMIA Y AUMENTO
VESICAL MEDIANTE HISTEROCISTORRAFIA CON COLGAJO UTERINO
DESTUBULARIZADO EN ANIMALES VIEJOS

a: Plano de corte de la vejiga (*negro) y el atero (*blanco), en el que se observa la directa continuidad de
ambas paredes en la zona del colgajo (flecha). En general no se evidencia engrosamiento de la pared

vesical ni del cuerno uterino. El tejido fibrético es poco manifiesto. Tincion de tricromico de Masson.

b: La pared vesical en la vecindad del colgajo uterino no muestra cambios relevantes. Tincion de

hematoxilina-eosina.

c: Tampoco se evidencian alteraciones del urotelio en la zona de anastomosis. Tincién de hematoxilina-

eosina.

d: La imagen esta tomada de la zona de anastomosis del colgajo en una rata vieja, en la que
macroscopicamente ha sido imposible orientar el plano de corte debido a la importante fibrosis e

inflamacion de la pared (*negros). Tincion de tricromico de Masson.

e: Zona de transicion (flecha) entre utero y vejiga en el area del colgajo. Se observan importantes
infiltrados inflamatorios en la zona anastomosada con abscesificacion y ulceracion (*negro) del urotelio.
Subyacentemente existe una cavidad uterina revestida por un epitelio con metaplasia escamosa (*blanco).

Tincion de hematoxilina-eosina.

f: Mucosa endometrial revestida por un epitelio uroterial metaplasico que en ocasiones presenta
evaginaciones epiteliales que penetran en el estroma endometrial adyacente. Tincion de hematoxilina-

eosina.

gy h: En algunas areas de la metaplasia urotelial uterina existen zonas de intensa hiperplasia, en ausencia

de displasia nuclear. Tincion de hematoxilina-eosina.
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FIGURA 41: TECNICA QUIRURGICA DE AUTOAUMENTO VESICAL Y
REFORZAMIENTO MEDIANTE HISTEROCISTORRAFIA CON COLGAJO
UTERINO DESTUBULARIZADO

a: Plano de corte paralelo al area de incisién quirdrgica, en el que se observa la zona de anastomosis
histero (*blanco) vesical (*negro), con la pared de la vejiga ligeramente adelgazada en su intima union

con el colgajo uterino. No se evidencian fibrosis ni inflamacion. Tincién de hematoxilina-eosina.

b: Detalle de la imagen anterior, donde se aprecia sustitucion de las fibras musculares lisas del masculo

detrusor por un tejido fibrético colagenizado sin inflamacion. Tincidon de hematoxilina-eosina.

c: La imagen histologica corresponde a la interfase de anastomosis (flecha) de la pared uterina con la
vejiga. Destaca la ausencia de respuesta inflamatoria y fibrosis. El epitelio endometrial y el urotelio

vesical son rigurosamente normales. Tincion de hematoxilina-eosina.

d: Detalle de la imagen anterior en donde los pliegues de la pared vesical y las formaciones
pseudopapilares del urotelio son completamente normales, consecuencia de la deplecion vesical y no se

asocian ni a fibrosis parietal, ni a cambios proliferativos uroteliales. Tincion de hematoxilina-eosina.

e y f: Imagenes respectivas de las porciones inferior y superior de la imagen anterior, donde se
comprueba un revestimiento urotelial normal y una lamina propia virtual sin infiltrados inflamatorios.

Tincion de hematoxilina-eosina.
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8. DISCUSION

En la mayoria de las técnicas utilizadas para la ampliacion vesical se realiza una
sustitucion parcial de la pared de la vejiga con tejido gastrointestinal. Estos
procedimientos se complican por la aparicién de desequilibrios de fluidos y electrolitos,
asi como a nivel vesical por hipersecreccion de moco, hemorragias, ulceracion,

PO y - . 40,41,42
perforacion, calculos y transformacion neoplasica de los tejidos trasplantados ™™ ™.

Otras técnicas, utilizan injertos de diferente naturaleza. Diversos autores afirman que el

51,59
1°"

urotelio reepitelizaria el aumento vesical realizado con casi cualquier materia . Pero

el principal problema de estas técnicas radicaria en la retraccion que puede llegar a

. .. . . 46. 4
sufrir el injerto, reflejada en unos pobres resultados funcionales a largo plazo .

Muchos de estos problemas se han intentado resolver mediante la realizacion de
autoaumentos, en los que una protrusion diverticular parcial de la capa interna de la

1 r . .
1 7 7. Esta técnica tampoco esta

vejiga se consigue mediante detrusorectomia parcia
libre de complicaciones, como perforacion, ruptura, adherencias entre la mucosa de la
vejiga y estructuras adyacentes y sobretodo fibrosis de la mucosa vesical herniada, que
produce retraccion y reduccion del volumen vesical. Por lo que diversos autores

. . . , .. ., 2.74
propusieron recubrir el diverticulo con distintas estructuras de protecciéon "> 7> 77,

El material ideal para la reconstruccion vesical, deberia combinar la contractibilidad del
1%,

musculo liso con la barrera no absortiva proporcionada por un urotelio norma
Con este trabajo se ha buscado desarrollar técnicas alternativas a los aumentos y

autoaumentos tradicionales, mediante el empleo de colgajos uterinos ya sea para

agrandar la vejiga, o bien para proteger la mucosa vesical herniada
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8.1 DISCUSION DEL METODO

8.1.1. DISTRIBUCION EN GRUPOS DE LOS ANIMALES DE
EXPERIMENTACION

En la bibliografia se han encontrado muchos estudios sobre ampliaciones vesicales,
utilizando técnicas y materiales variados, asi como animales de experimentacion de

diversas especies.

Para este trabajo, al igual que otros autores, se ha utilizado la rata
Wistar 0% 103 104105106 "y 5 §istribucion en grupos de los animales que fueron
intervenidos, asi como los intervalos de tiempo postquirargicos elegidos para la toma de
muestras, se han basado en la informacion obtenida de la bibliografia, el respeto al
Principio de Reduccion de las Tres Erres de Russell y Burch *, asi como lo estipulado
por la legislacion espafiola y la Directiva del Consejo de las Comunidades Europeas

sobre la proteccion de animales utilizados en experimentacion *°.

Los trabajos de Russell y Burch sobre las Tres Erres preconizan el empleo del menor
numero posible de animales * y la Directiva Europea 86/609/EEC estipula que se debe
garantizar que el nimero de animales utilizados para la experimentacion y otros fines
cientificos sea el minimo, considerando en particular que debe evitarse toda duplicacion

. . . 89
innecesaria de experlmentos .

Para este trabajo se han utilizado 6 ratas por subgrupo de tiempo, sumando un total de
12 o 18 animales por cada tipo de intervencion, en funcion de la técnica realizada. En la
informacion hallada en la bibliografia sobre diferentes experimentos de ampliacion
vesical en modelos animales hay una gran diversidad de métodos de distribucioén por
grupos diferente. Asi se describe la utilizacion de 2 grupos de 4 ' o 2 grupos de 15
ratas cada uno '*°. Otros autores utilizan en cambio 6 grupos de tres perros ', 6 grupos
de 6 conejos, a los que se les practicaron diferentes técnicas de autoaumento ' o 4

108 109
6

grupos de 5 conejos . También se describe un grupo de o 5 grupos de 4 cerdos

. 110
cada uno respectivamente = .
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Se ha utilizado también un grupo de ratas viejas, por que no se ha encontrado en la
literatura referencias de aumentos vesicales en animales de edad avanzada. Y sobretodo,
considerando que muchas de las afecciones vesicales con resolucion quirurgica

. . . I 111,112
observadas en Veterinaria, se suelen presentar en animales de mas edad ="~ ~.

8.1.2. PROTOCOLO PERIOPERATORIO

En lo que a la técnica quirargica se refiere, se intento respetar al maximo, los principios
propuestos por la asociacion para la promocion de la Cirugia Minitraumatica:
minimas incisiones, manejo exquisito de los tejidos, material de sutura escaso y poco
reactivo °'. Varios autores intentan también durante sus estudios minimizar el

113 114

traumatismo ejercido sobre los organismos y tejidos. Asi Wang °, Noguera y

1 116

Sanchez-Salas ' proponen técnicas mediante laparoscopia y Reyblat intenta

técnicas extraperitoneales.

La duracion maxima de la cirugias realizadas en nuestro estudio, incluso los
procedimientos mas complicados técnicamente fue de 28 (+ 3) min. Fraser describe una
duracion media de 4,5 (4-6) horas para la realizacion de las uterocistoplastias
desepitelizadas recubiertas por malla de poligalactina sembrada con células

uroteliales %

Con respecto a la metodologia del experimento, es evidente que el disefio del mismo
puede verse sometido a multiples protocolos, sin embargo se consideré que en un
estudio experimental quirurgico, no seria suficiente con una simple valoracion de
parametros laboratoriales analiticos, urinarios, histopatologicos o ecograficos y dejar de
lado los cambios clinico-bioldgicos que experimentan los animales tras la cirugia. En
este sentido se procurd observar ademas otros parametros, como fueron: control del
despertar, inicio de ingesta de alimento y agua, de movilizacion intestinal, miccion,
valoracion del dolor e inspeccién individual diaria post-quirurgica, observando el

aspecto de los animales, su conducta, la herida quirargica y control del peso.
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La gran mayoria de los autores no tratan de forma simultanea los hallazgos clinicos,
analiticos e histopatologicos. Limitandose en algunos casos simplemente a mencionar el
peso de los animales en el momento de iniciar el estudio. Unicamente Manzoni "
menciona que la ingestion, defecacion y miccion posterior a la cirugia fueron normales.

En nuestro estudio, todos los animales se recuperaron a las pocas horas tras la cirugia,
siendo la ingestion de agua, alimentos, asi como la defecacion y miccion precoces y no

presentaban signos evidentes de dolor.

Respecto al momento postquirirgico para la toma de muestras en experimentos de
ampliacion vesical, diversos autores lo realizan en diferentes tiempos, en funcion de los
parametros a estudiar. Asi, Urakami lo hace a las 8 semanas '**, Caione a las 2 y 5

10

[¢] 103 , . , .
semanas y 3 meses e lijima a los meses 1, 3 y 6 ", después de la cirugia. Sin

embargo, Ayyildiz realiza la toma de muestras a los 7 y 14 dias, y al primer y tercer

1
mes 08.

En este trabajo se tomaron las muestras a los 2 meses, 4 meses y 6 meses, después de
realizar los aumentos vesicales, para poder evaluar posibles cambios tanto a medio
como a largo plazo, ya que algunos autores describen que la aparicién de recubrimiento

neourotelial en ampliaciones vesicales ocurre unicamente a partir de los 90 dias ',

La mortalidad debido a la realizacion de las cirugias fué muy baja. Asi, unicamente 2
de los animales no soportaron el procedimiento, uno por sobredosificacion anestésica y
otro por hemorragia quirurgica, durante la manipulaciéon de la vejiga. Pero no se
encontraron las tasas de mortalidad que describen otros autores. Esto se debe

posiblemente a que las técnicas que se realizaron son poco traumaticas y contaminantes.

Manzoni describe que el 23% del grupo de ratas Wistar sometidas a autoaumento
vesical con colgajo protector de musculo recto abdominal fallecieron a las pocas horas
tras la cirugia . Blanco, describe una mortalidad del 63,6% en el caso de

. . 11
colocistoplastias seromusculares '’

e lijima del 42% en técnicas de ampliacion con
membrana amnidtica humana y del 33% con submucosa de intestino delgado '*.
Demirbilek describe como 1 de 5 y 5 de 15 conejos murieron la primera semana por
dafio vascular y necrosis isquémica del segmento colico desepitelizado, resultando en

. . . . .11
dehiscencia, peritonitis y sepsis .
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8.2 DISCUSION DE LOS RESULTADOS

8.2.1 CONTROL POST-QUIRURGICO

Observamos que la recuperacion postoperatoria inmediata de los animales era rapida

retomando las pautas de conducta habitual y presumiblemente poco dolorosa.

Desde la recuperacion anestésica y hasta el momento de la toma de muestras, todos los
animales estaban con excelente aspecto y presentaban conducta y funciones biologicas

normales.

8.2.2 PARAMETROS ANALITICOS

Los parametros laboratoriales estudiados, como analiticas sanguineas y urianalisis, a

los diferentes tiempos del periodo post-quirirgico no presentaban anomalias.

La mayoria de los valores obtenidos de glucosa, urea, creatinina, ALT, AST, proteinas
plasmaticas totales, sodio, potasio y los valores hematologicos para cada animal, asi
como su media y mediana, se encuentran dentro del rango aceptado para la especie
descrito en la literatura *** 1% 1°' Tampoco se encuentran diferencias estadisticamente
significativas al comparar los valores obtenidos para los individuos de cada técnica o

subgrupo con los demas.

Apenas encontramos datos de otros autores donde se describan los parametros
sanguineos en animales después de realizar aumentos vesicales. Yamataka ' describe
que la urea y la creatinina sérica eran normales tras practicar ampliaciones vesicales
mediante transposicion de un segmento de vejiga materno implantado en el omento de
la rata receptora y Bhatti, como los valores de creatinina sérica elevados mejoraban en
casos de aumento vesical '%°. Frey '*' describe que no se aprecian cambios pre y
postquirargicos en el sodio, cloro y creatinina en mini-pigs, tras realizar el aumento con
colgajos gastricos pediculados y desepitelizados.Tampoco Abasiyanik '** encuentra

cambios antes y después de la cirugia en los pH urinario y sanguineo, asi como en los
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valores séricos de sodio, potasio, cloro y bicarbonato en gastrocistoplastias

seromusculares reversas.

Sin embargo se sabe que las técnicas de ampliacion vesical pueden producir trastornos
hidroelectroliticos y acido-basicos; asi como de los pardmetros urinarios ***"**. De ahi
que considerdsemos importante para nuestro estudio el poder aportar datos de la
bioquimica, electrolitos y analitica sanguinea de los animales que fueron intervenidos

asi como del uriandlisis, para poder contrastarlos con datos ya existentes.

Se realizé un control ecografico de las ratas a las 2 semanas post-cirugia para valorar el
estado del utero y la vejiga, asi como para controlar la presencia de liquido libre en el
abdomen de origen urinario. No se observd peritonitis ni extravasacion de orina, ni
dilatacion del utero o vias urinarias altas. Tampoco los encontré Ayyildiz 1% cuando
realiz6 ampliaciones vesicales con matriz acelular de coldgeno de porcino. Otros autores
describen sin embargo que 16,1% de la ratas murieron por extravasacion de orina al
realizar aumentos con matriz vesical acelular 104, 9 de 31 ratas con membrana amniotica
humana y 6 de 27 con submucosa de intestino delgado tuvieron extravasacion masiva de

orina '

y que 2 de 6 cerdos no sobrevivieron mas alla de los dias 9 y 10
postquirargicos por peritonitis urinaria debido a dehiscencia de la linea de sutura

utilizando también submucosa de intestino delgado .

Entre los resultados obtenidos en nuestro trabajo, hay 10 casos de leucocituria, 12 de
proteinuria y 6 de hematuria, del total de las 84 ratas estudiadas. Urakami '** describe
resultados utilizando matriz vesical acelular del 38,7% de infecciones urinarias y 61,5%
de hematuria. Algunos autores proponen que una consecuencia inevitable de la
substitucion o aumento vesical es un cierto grado de estasis urinaria predisponiendo a la
aparicion de bacteriuria e infeccion ', Aunque otros autores proponen sin embargo
que vejigas ampliadas con colon sigmoide o colgajo seromuscular '**, o incluso con

matrices acelulares '*> mantienen una actividad contréactil similar a la vejiga normal.

No existe sin embargo evidencia estadistica de asociacion entre los diferentes tipos de
intervenciones que se realizaron en nuestro estudio con la presencia de proteinuria ni
hematuria. Si se encontrd por el contrario significacion estadistica en la leucocituria,

siendo mayor la aparicion en el grupo de ratas viejas. Achacamos sin embargo este
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hallazgo a la edad de los animales, y no a la técnica quirurgica practicada, ya que en el
otro grupo donde se realiz6 la misma técnica de cistotomia e histerocistorrafia con
aposicion de un colgajo uterino destubularizado en animales jévenes, no hay
leucocituria. En el grupo de ratas viejas también se encontrd atrofia del epitelio tanto

en el utero como en la vejiga.

8.2.3 HALLAZGOS MACROSCOPICOS POST MORTEM

En este trabajo no se observo la presencia de calculos urinarios en ninguna de las

108 109

técnicas quirdrgicas realizadas. Ayyildiz y Caione ", tampoco describen la
aparicion de calculos, ni mucosidad, ni infeccion urinaria, cuando utilizaron matriz
acelular de colageno porcina y submucosa de intestino delgado, respectivamente. Fraser
que también realiza uterocistoplastias con colgajo uterino desepitelizado y sembrado

con urotelio tampoco decribe la aparicion de urolitiasis ©.

Autores que realizan las ampliaciones con colgajos de diferentes tipos, presentan sin
embargo otros resultados. En los estudios realizados por Wefer '*® y Urakami '**,
utilizando para el aumento de la vejiga una matriz vesical decelularizada, se describe la
aparicion de célculos en el 78% y 34,6% respectivamente. Sin embargo en los estudios
de Obara '® donde utiliza el mismo tipo de colgajo, se aprecia la formacién de calculos

103

y piuria en 2 de 15 y 2 de 5 animales. Iijima ", también describe la aparicion de

urolitiasis a 6 meses después de la cirugia en el 44% de ampliaciones con membrana

19 en el

amnidtica humana y 67% con submucosa de intestino delgado y Yamataka
33% de las ratas. A su vez Chung SY '*’ que empled también submucosa de intestino
delgado sembrado con células de médula 6sea, encontrdo que 19 de 24 vejigas de los
diferentes grupos tenian entre 1y 7 calculos de 1-4 mm de diametro. Demirblek ''* que
utilizd colgajos de sigmoide desepitalizado y posteriormente re-epitelizado in vitro con
urotelio, describié la aparicion de célculos en el 60% de los controles y 83% de los

conejos operados.

En ninguno de los casos encontramos dilatacion de las vias urinarias altas.

11 . . . . .
Yamataka '"’ sin embargo describe hidroureteronefrosis en 3 rifiones de 3 ratas de un
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total de 15 en la técnica de ileocistoplastia convencional, una de estas ratas tenia

calculos.

Si observamos la formacion de abscesos en dos animales, uno del subgrupo OS-HCRS /
2m y otro de CHCRCV / 6m*. Otros autores han encontrado también la aparicion de
abscesos, cuando utilizaban diferentes materiales. Asi Iijima ' describe que 4 de 31
ratas en los aumentos con membrana amnidtica humana y 3 de 27 en las de submucosa
de intestino delgado tuvieron infeccién en un periodo de 4 semanas. Y Ayyildiz '®
describe la formacion de abscesos en una de las vejigas, después de un mes, en toda la

zona adyacente al material.

Se observd la presencia no significativa estadisticamente de adherencias
independientemente de la técnica realizada, sobretodo al recto y epiplon, aunque se
separaban con facilidad. En las técnicas descritas por Drewa también ' hay formacion
de adherencias entre el colgajo vesical de acido poliglicolico sembrado con fibroblastos
y el intestino, también se separaban con facilidad. Wang indica un 50% de adherencias
en aumentos vesicales mediante laparoscopia utilizando submucosa de intestino

delgado '".

El uso de segmentos uterinos deberia tener un menor indice de infeccion bacteriana que
el empleo de segmentos gastrointestinales, asi como de los riesgos asociados a la

. . . . . c, . . 12
anastomosis intestinal (dehiscencia, adherencias, obstruccion intestinal, etc.) 65,128

8.2.4 ESTUDIO HISTOPATOLOGICO

En ninguna de las técnicas se observaron signos de retraccion del colgajo, una de las
principales complicaciones descritas en técnicas de aumento vesical, independiente de

la naturaleza del colgajo empleado. Esto concuerda con los resultados aportados por

lijima '®, donde tampoco observa retraccion, independientemente de la técnica

108 105 121 .
, Drewa y Frey si lo describen. En las

empleada, sin embargo Ayyildiz
uterocistoplastias realizadas por Fraser ® no habia evidencia de retraccion del colgajo
uterino, sin embargo en las colocistoplastias desepitelizadas, habia retraccion del

segmento de colon a menos de la mitad de su tamafio original.
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Los signos de inflamacion observados son escasos e independientes de la técnica
utilizada. No hubo ninglin caso del grupo AAC. En este sentido, diferentes autores
presentan diversos hallazgos. Iijima ' encuentra en un grupo ratas, un mes postcirugia,
células inflamatorias, especialmente en los bordes del colgajo, a pesar de que opinan
que la membrana amni6tica humana produce pocas reacciones de rechazo debido a la
falta de expresion de factores inmunosupresores y antigenos de histocompatibilidad.
Aunque estas células desaparecen a partir de los 3 meses, indicando la ausencia de
signos histolégicos de rechazo. Ayyildiz '®, sin embargo al utilizar matriz acelular de
colageno porcina describe inflamacién a los 7, 14, 30 y 90 dias, lo que indica falta de

compatibilidad.

Las técnicas de Yamataka '"°, producen inflamacion cronica e hiperplasia hasta los 10
meses post cirugia, de forma generalizada, pero mdas intensamente cerca de la
anastomosis vesicovesical. También Demirbilek “8, describe como en todos los
segmentos colicos (2, 4, 6 y 8 semanas) aparecia inflamacion. Las células observadas
eran principalmente linfocitos, distribuidos por la mucosa y submucosa. Y en los
estudios de Frey '*', encuentran una cantidad variable de células inflamatorias que se
extendian por la submucosa y muscular. Fraser describe la presencia de células
inflamatorias en todas las vejigas sometidas a uterocistoplastia, incluso en los
segmentos vesicales alejados de la zona aumentada ®. Domingos que emplea
biomembrana de latex encuentra como el proceso inflamatorio decrece de forma gradual
desde el dia 15 al 90 '* al igual que Ashley, que describe la disminucién de los

recuentos de diferentes tipos celulares en vejigas ampliadas con submucosa de intestino

delgado °.

En todas las técnicas quirargicas realizadas en este trabajo, se aprecié al menos un caso
de fibrosis. Abdel Hay *! a su vez describe inflamacién y fibrosis moderadas a las 4
semanas de aumentar la vejiga con segmentos gastricos carentes de mucosa. Hafez ''°
también lo observa en los segmentos colicos desprovistos de capa mucosa.
Chung MT '*?, describe fibrosis en técnicas de ampliacion con submucosa de intestino

delgado a uno y tres meses de la intervencion.

Se encontraron formaciones papilares en varias de las técnicas de este estudio, al igual

que Asland '**. Este describe la aparacion hasta en el 50% de los animales a un mes y en

Histerocistoplastias 154
Estudio experimental



Discusion

el 64% a los cuatro meses, después de realizar un aumento vesical con pediculo

seromuscular gastrico con omento.

Se observo una tnica formacion pseudosarcomatosa en un tnico caso de OS-HCRS.
Sin embargo una complicacion frecuente de las ampliaciones vesicales es la aparicion

de tumores *> 13,

Se aprecio atrofia del epitelio vesical estadisticamente significativa y del epitelio
uterino con indicios de significacion, en el grupo de las ratas viejas. Al igual que ocurria
con la leucocituria, atribuimos este hallazgo a la edad de los animales, y no a la técnica
quirargica en si, ya que en el otro grupo donde se practica la técnica de CHCRC en ratas

jovenes, no hay evidencia de atrofia del urotelio.

Se observo al menos un caso de hiperplasia del epitelio en todas las técnicas
desarrolladas excepto la AAC, no hay asociacion estadisticamente significativa con la
técnica o momento de toma de muestras. Chung SY '* observa hiperplasia del epitelio
vesical al desarrollar técnicas de aumento vesical con submucosa de intestino delgado al
mes y a los tres meses. También Yamataka ' describe para las técnicas de ampliacién
vesical con ileocistoplastia convencial en todas las ratas operadas inflamacion cronica,
hiperplasia y/o metaplasia generalizada tanto en la vejiga nativa como en la mucosa del
colgajo ileal. Identifico displasia con mitosis, en 2 de 12 ratas en la mucosa del colgajo

ileal cerca de la anastomosis.

Piechota, en 1996 '*°, realiza técnicas quirtrgicas utilizando colgajos de matriz vesical
acelular y describe como a los cuatro meses después de la ampliacién vesical, el
urotelio estaba regenerado. Wefer '*°, describe la restauracion de las propiedades
funcionales a las 12 semanas. En los estudios de Urakami '*, 2 dias después del
aumento se apreciaba ya una monocapa de urotelio recubriendo. A las 2 semanas el
lumen estaba recubierto con capas multiples de urotelio. Obara '°° describe un
recubrimiento total con urotelio a las 2 semanas. Similares son los hallazgos de Iijima
103, donde utilizando membrana amniotica humana, tampoco habia diferencia en la
regeneracion del urotelio entre los grupos estudiados al mes, 3 y 6 meses. También
Caione '” encuentra a los 9 y 10 dias la membrana de submucosa de intestino delgado

recubierta por islotes de epitelio de transicion, a las 5 semanas, el epitelio recubria
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completamente la membrana, aparecian neovasos y pequefios capilares hacia la porcion
central del colgajo. A su vez Hachul ', describe como ya a los 7 dias habia
reepitelizacion total o parcial, que variaba de 2 a 6 capas de células de transicion en

aumentos con colgajo peritonizado de muisculo recto abdominal.

Sin embargo otros autores describen un proceso mas lento. En el caso de utilizacion de

matriz de colageno acelular porcina sélo hay re-epitelizacion y neovascularizacion a los
(o108 105 -

90 dias . Drewa a los 4 meses observa por lo menos 5 capas de urotelio

recubriendo el colgajo de 4cido poliglicolico sembrado con fibroblastos.

Otros muchos autores describen también el recubrimiento con neourotelio tras realizar
ampliaciones vesicales utilizando soportes de diferentes

110, 121, 122, 124, 124, 131, 137, 138
naturalezas 1% 121 122, 124, 124, 131, 137, 138

Diversos autores sugieren que las interacciones epitelio-mesénquima, son
fundamentales para regenerar tejidos en un 6rgano. Actuando a nivel de la vejiga se cree
que sefnales del urotelio, estimulan al mesénquima para que se diferencie en células de
musculo liso ** '*. Varios factores de crecimiento originados en el urotelio como el
factor de crecimiento fibroblastico (FGF), factor de crecimiento queratinocitico (KGF),
y factor transformante del crecimiento (TGF), se piensa que juegan un papel importante

, - 139,141
en la organogénesis .

Los resultados obtenidos en este trabajo son muy similares para la técnica de la
cistotomia con utero-cistorrafia (CHCR) ya que el neourotelio recubrio la serosa del
tejido uterino al que se habia suturado para realizar el aumento vesical. Se observo
recubrimiento epitelial en 4 casos ya a los 2 meses post-cirugia, otros 4 casos a los 4

meses, y finalmente 5 casos a los 6 meses.

En dos de las preparaciones se observoé metaplasia escamosa focal del urotelio tanto en
la zona del colgajo uterino recubierto por neourotelio como de vejiga nativa.

Abasiyanik '*

describe recubrimiento urotelial de la serosa gastrica en
gastrocistoplastias seromusculares reversas en todos los perros operados. Hiperplasia

del epitelio en el 12,5% y metaplasia escamosa en el 25% de los casos. Fraser describe
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recubrimiento urotelial del 50-80% de la superficie en todos los casos de
uterocistoplastia a los 90 dias post-cirugia asi como areas de metaplasia escamosa focal
tanto en la zona aumentada con tejido uterino como de vejiga nativa ©. Hachul '*°
describe la apariciéon de metaplasia escamosa parcial en el epitelio de transicion en

1

algunos casos, e lijima '”, donde algunos de los casos donde hallaron calculos,

presentaban también metaplasia escamosa.

En las técnicas quirurgicas de este estudio en las que se realiz6 un colgajo uterino, y el
endometrio quedaba en contacto con la orina (CHCRC y CHCRCYV), se obtuvieron
similares resultados a los de Blanco Bruned ''’: metaplasia urotelial del epitelio original,
a veces con hiperplasia. En dicho estudio se realizaron diferentes técnicas de
colocistoplastia, tras el sacrificio al mes, las mayores alteraciones histologicas
aparecieron en cada una de las 12 ratas donde se habia realizado una colocistoplastia
tradicional, el unico grupo en el que existia mucosa intestinal en contacto con la orina.
Habia metaplasia del epitelio célico, moderada en 4 e intensa en 8 casos, y en todos
habia hiperplasia de dicho epitelio. El epitelio transicional recubria lentamente la
superficie mucosa colica, tomando un aspecto marcadamente hiperplasico y con un

grado moderado de inflamacion cronica y deposito de colageno.

En este trabajo se observo metaplasia urotelial del epitelio del endometrio en la técnica
CHCRC, con 2 casos a los 2 meses, 3 a los 4 meses y 3 a los 6 meses, y en la técnica
CHCRCYV, 3 y 2 casos para las muestras tomadas a los 2 y 6 meses respectivamente. Un
caso de este ultimo grupo presentd también hiperplasia del neourotelio y en dos casos

de CHCRC y CHCRCYV se observo metaplasia escamosa focal del epitelio.

8.2.5. AUTOAUMENTO

Algunos autores describen técnicas de autoaumento combinadas con colgajos de
diferente naturaleza (seromusculares coélicos y gastricos, musculares, membranas
artificiales). El refuerzo con estos colgajos podria tener el potencial de prevenir
adherencias, retraccion de la mucosa protruida o preforacion y facilitar su
impermeabilizacion. Desventajas de estos colgajos podrian ser el aumento del tiempo

quirargico, dificultades técnicas y complicaciones postoperatorias '& 7% 7% 80-107. 142
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Ninguna de las muestras analizadas de la técnica AAC presentaba signos de
inflamacion ni retraccion del colgajo uterino. El diverticulo urotelial se mantenia

intacto y aparecia intimamente unido al tejido uterino.

Manzoni " realiza un estudio similar, reforzando la mucosa vesical herniada con un
colgajo de musculo recto abdominal. Describe como la fascia del musculo en los
margenes de la cistotomia era viable, aunque rodeada por infiltrado inflamatorio. Los
colgajos musculares estaban firmemente pegados al detrusor y la mucosa vesical,
incluso en las zonas con inflamacion evidente, era viable y con arquitectura normal. Dos

animales supervivientes presentaron calculos en la vejiga.

Close '** describe sin embargo que el autoaumento con peritoneocistoplastia no produce
un aumento fiable de la capacidad vesical. Se producia cicatrizacion con retraccion del
colgajo, aunque sin un componente inflamatorio significativo. En sus estudios
posteriores '® sobre autoaumentos con gastrocistoplastias el colgajo géstrico pervivia y

no se apreciaba separacion entre el urotelio y el colgajo.

Lai ' recubre el autoaumento con una malla de 4cido poliglicolico sembrada con
células musculares lisas. Describe como el diverticulo mantenia su recubrimiento
urotelial intacto independientemente de la técnica realizada. En todos los grupos se
detectaron haces musculares regenerados 3 meses después de la cirugia aunque en
algunos de los grupos las fibras estaban desorientadas. En sus técnicas con submucosa

de intestino delgado se aprecio6 sin embargo retraccion del colgajo.

La viabilidad postquirtrgica de los 6rganos utilizados y el crecimiento de estructuras
neovesicales, pudiera tener implicaciones en la pervivencia tisular y como consecuencia
en el éxito de las reparacidones quirurgicas.

El hecho de que las ratas de este estudio continuaran orinando regularmente después de
una amplia seccion de la vejiga y que no hubiera casos de perforacion, fistula o calculos

urinarios, es ciertamente prometedor.
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9. CONCLUSIONES

1. Todos los procedimientos propuestos son técnicamente realizables.

2. Los animales presentaron buen estado de salud desde la realizacion de los

procedimientos quirurgicos hasta la toma de muestras.

3. Los parametros analiticos de control se mantuvieron dentro de los rangos

normales.

4. Se observo la aparicion de recubrimiento neourotelial de la serosa uterina en el

72,22 % de los animales con la técnica CHCR.

5. Se observd metaplasia urotelial del epitelio pseudoestratificado del endometrio

en el 43,33% de los animales con las técnicas CHCRC y CHCRCV.
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10. ANEXO

10.1 ALGUNAS DEFINICIONES TECNICAS .14

“Histero”: referido al utero

“Cisto”: referido a la vejiga

Cistotomia: incision de la pared vesical con formacion de una abertura o fistula en la
vejiga urinaria.

Cistorrafia: sutura vesical.

Uterocistorrafia: sutura entre el utero y la vejiga.

Aumento o ampliacion vesical: técnica o procedimiento quirirgico para aumentar el
volumen de la vejiga utilizando otro tejido.

Autoaumento vesical: procedimiento quirirgico, por el que se realiza una
detrusectomia simple con la creacion de un diverticulo urotelial, que produce aumento
del volumen vesical.

Colgajo: porcion de tejido desplazable conectado al organismo por un pediculo
vascular nutricio.

Destubularizacion uterina: procedimiento por el cual mediante seccion longitudinal de
una porcion tubular y pediculada del utero, se obtiene un colgajo laminar desplazable.
Metaplasia: cambio reversible, en ¢l cual una célula de tipo adulto es substituida por
otra célula también de tipo adulto.

Hiperplasia: aumento de volumen de tejidos u 6rganos por la formacion y crecimiento
de células nuevas, es decir por un aumento del nimero de células.

Displasia: alteracion del desarrollo de las células epiteliales y mesenquimatosas que
experimentan proliferacion y alteraciones citoldgicas atipicas. Es un cambio pre-
neoplasico.

Atrofia: disminucion adquirida de un tejido u 6rgano normalmente desarrollado.
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10.2 PARAMETROS BIOLOGICOS NORMALES

DE LA RATA #9:100. 101

Datos biologicos de la rata

Esperanza media de vida: 2- 3,5 afios.

Peso hembra de 12 semanas: 150- 270 g

Peso hembra adulta: 250- 600 g

Ciclo estral: cada 4- 6 dias

Gestacion: 21- 22 dias

Temperatura rectal: 38- 39 °C

Frecuencia cardiaca: 320- 480 ppm

Frecuencia respiratoria: 85- 110 respiraciones/min
Consumo diario de alimentos: 5 g/ 100 g de peso vivo

Consumo diario de agua: 8- 11 ml/ 100 g de peso vivo

Valores hematoldgicos:

Hematies: 6,76- 9,75 x 106/mm3
Hematocrito: 37,6- 50,6%
Hemoglobina: 11,5- 16,1 g/dl
Volumen corpuscular medio: 51- 61 fl.

CHCM: 29- 32 pg.

Leucocitos: 6,6- 12,6 x 103/mm3
Neutrofilos: 1,77- 3,38 x 10 /mm’
Linfocitos: 4,78- 9,12 x 103/mm3
Eosinoéfilos: 0,03- 0,08 x 103/mrn3
Monocitos: 0,01- 0,04 x 103/mrn3
Basofilos: 0,00- 0,03 x 10 /mm’
Plaquetas: 150- 460 x 10 /ml
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e Foérmula leucocitaria:
Neutrofilos: 18- 36%
Linfocitos: 62- 75%
Monocitos: 1- 6%
Eosinofilos: 1- 4%
Basofilos: 0- 1%
Reticulocitos: 0,5- 1,5%

Valores de Bioquimica Sanguinea:
e Glucosa: 50- 135 mg/dl
e Proteinas totales: 5,6- 7,6 g/dl
e Urea: 15- 1 mg/dl
e C(reatinina: 0,2- 0,8 mg/dl
e Sodio: 143- 156 mEq/l
e Potasio: 3,3- 6,3 mEq/l
e ALT: 52-144 U.IL/I
e AST:54-192 U.I/N

Urianalisis Normal:
e pH urinario: 5- 7

e Densidad especifica: 1.022- 1.050
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10.3 FICHA DE SUPERVISION DE CADA ANIMAL

Caso Num: Duracion de la cirugia:

Fecha: Tiempo de recuperacion:
Edad: Primer consumo de agua:
Peso: Primer consumo de alimentos:
Técnica quirudrgica: Primera miccion:

Dosis de anestésico: Primera defecacion:

Complicaciones:

Valoracion post quirargica

Aspecto del animal:

Conducta:

Control de la herida quirurgica:

Durante los 7 primeros dias

Aspecto del animal:

Conducta:

Control de la herida quirdrgica:

Urianalisis:

pH: Proteinas: Leucocitos: Sangre: D.E.:

Anadlisis ecografico a las 2 semanas

Descripcion:
Seguimiento diario hasta la toma de muestras
Fecha Descripcion
Al sacrificio
Fecha:
Peso:
Urianalisis
pH: Proteinas: Leucocitos: Sangre: D.E.:
Bioguimica:
Glucosa: Urea: Creatinina: ALT:
AST: Proteinas totales: Sodio: Potasio:
Hemograma:
Hematocrito %: HGB: CHCM: WBC: GRAN:
GRAN % : NEUT: NEUT % : EOS: EOS % :
L/M: LM% : PLT: RETC:
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Macroscopico y postmortem

Dilatacion de vejiga, Gtero u otros érganos vecinos:

Obstruccion de vejiga, uretra o uréteres:

Adherencias (0-4):

Grado separacion adherencias (1-4):

Estructuras adheridas:

Anatomia patoldgica (0-4)
2: 10-50% de las células/tejido

0: ninguna de las células/tejido

3:>50% de las células/tejido

1: <10% de las células/tejido
4:>75% de las células/tejido

UTERO

VEJIGA

Retraccion del colgajo:

Fibrosis:

Tejido granulacién:

Edema:

Dilatacion vascular:

Neovascularizacion:

Aparicion fibras colageno:

Papilomas:

Abscesos:

Microcalcificaciones:

Pseudodiverticulos

Granulomas:

Dilatacion:

Quistes:

Tumores:

Inflamacion:

Submucosa / lam prop:

Muscular:

Serosa

Proliferacién:

Submucosa / 1am prop:

Muscular:

Serosa

Epitelio:

Atrofia:

Hiperplasia:

Metaplasia:

Displasia:
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