
CONTRIBUCION AL ESTUDIO DE LA FISIOLOGIA DEL 
UTERO COMO ORGANO MUSCULAR (1) 

Por ELISEO RAMIREZ y JOSE UE LILLE. 

Del Instituto de Biología. 

E L estudio de la fisiología del músculo uterino ha motivado un número con· 
s iderable de investigaciones ; s in embargo lejos de que hayan contribuído 
a precisar los fenómenos, la diversidad de los r esul tados, muchos de ellos 

contradictorios, dan un a specto caótico al problema ya que ni s iquiera hay uni­
formidad en los resultados obtenidos para un mi~mo animal y por un mismo 
investigador. 

Los progresos de la técnica y el empleo de substancias cuya a~ción sobre el 
sistema nervioso y muscular está bien cono::ida; el conocimiento reciente de la 
repercusión que el ciclo ovárico eje1·,ce sobre el útero, ·etc., nos ponen en condi· 
ciones de intentar una explicación coordinada en el complejo y aparentemente des­
ordenado fenómeno. 

Para el estudio de la motilidad uterina se ha recunido a difer entes técnicas 
que corresponden a dos aspectos prindpales : primero, el estudio de la motilidad 
" in s itu"; segundo, el estudio de la motilidad en el útero aislado. 

Millet observó, practicando laparotomías, que el útero de animales no em· 
barazados presentaba movimientos contráctiles. Boreischa colocó perras y cone· 
ja s en un baño caliente, les abrió la pared abdominal y observó los movimien­
tos del útero sin que el aire penetrara a la caddad del vientre. Rossbach y Niki­
tin abrieron la cavidad abdominal en conejas curarizadas, la llenaron con so­
lución salina y observaron los movimientos del úte1·0 a través de un vidrio que 
obturaba la abertura de la pared. En 1908 Edmunds y Rath abrieron el abdomen 
en la gata, llenaron la cavidad con solución salina y r egistraron la contraeción del 
útero por medio de un quimógrafo. Goodall después de laparotomía en conejas 
amarró los cuernos, cerró el abdomen dejando una pequeña aber t ura para el 
paso del hilo y registró las contracciones en quimógrafo. Pronyn y Hcnderson 
recurrieron a la misma t écnica en gatas acerebradas, pero llenaron la cavidad 
abdominal con solución s alina. F rommel en 1905, después de practicar una inci· 

( t ).-Un r esu men ele es te trabaj o ru é pre~entado u la Acudernin N. el e )tedi cin!l. 
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Flg. 1.-GrUlca. que muestra la contra.cclón de 
un pre¡:a.ra.do útero vaginal de cuy ln vitro, 
antes y deapuéa de l a. ll¡adura practicada. inme-

diatamente por encima del cuello. 
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Fig. 2._Grifica de 111 contracción de un prepa­
rado útero vaginal de cuy ln vitro ; la. llgadura. 

se practicó exactamente al nivel del cuello . 

sión abdominal de 10 centímetros en la coneja, cubrió el útero con un algodón 
impregnado en solución salina y registró las contracciones uniendo la vagina a 
un tubo con un manómetro de éter. Fellner ex teriorizó el útero de la coneja, 
conectó cada cuerno con una palanca e inscribió las contracciones en un quimó· 
grafo. Mareckevald investigó la acción del cornezuelo de centeno en 1884 con 
un procedimiento semejante a l que posteriorm ente empleó Frommel. 
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Fig. 3.-Grtflca de la contracción uterina 
de cuy bajo la acción de la adrenalina y 
la pllocarplna antes y después de la sec-

ción practicada al nivel del cuello. 

Fig. 4.-Acclón de I& adrenalina y de la pl­
Jocarplna sobre el útero de la cuy In vltro. 

El primero que estudió la motilidad del útero aislado fué Franz, pero la téc· 
nica precisa fué dada en 1907 por Kehrer, quien aplicó el procedimiento que 
Magnus había utili zado para el intestino. 

Los trabajos efectuados en el útero aislado han tenido por objeto, principal­
mente, estudiar la acción de subs tancias terapéutkas; en nuestro trabajo titu· 
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lado "Contribución experimental al esclarecimiento del determinismo del traba­
jo del part o" hemos hecho un r esumen somero de los r esultados obtenidos y 
hemos señalado la bibliografía correspondiente. 

El estudio del automat ismo del ú tero "in vitro" se hace colocando el órgano 
e n líquido de Ringer oxig enado por el desprendimien to continuo de oxígeno; uno 
de los extremos se fija al fondo del vaso que contiene el líquido y el otro se fija 
a una palanca inscriptora. La pureza de las substancias con que se prepara el 
líquido de Ringer , el pH y la temperatura, son condiciones cuya variación mo· 
difica los resultados. Para que estos sean uniformes es conveniente seguir la 
técnica descrita por Pittenger en el "American Journal of Pharmacy", Sept. 1927. 

:FJg. 5 .- Acc!ón de la adrennlh: a y de la pi· 
locarpino. sobr e el útero de coneja in v!tro. 

En condicion es s iempre constantes, el automatismo del útero de la ,:or.e;;a 
y de la cuy presenta amplias variaciones : creemos que es posible señalar alg u· 
nas condiciones que pres iden la s variaciones obser vadas. El automatismo en 
estos animales sólo es a pr eciable después de la pubertad: úteros de animales im· 
púber es no mues tra n automatismo o sólo existe de muy pequeña ampl itud. 

Bla ir, Clark, Knaus y Parkes, Franc, Bonha m y Gustavon, Wislocki y Gutt­
macher, Bourne y Burn, Durrant y Rosenfeld, señalan que en la rata y la ratona 
la frecuencia de las contra·::ciones automáticas es mayor en los úteros extirpados 
de animales durante el dioestro y menor durant e el oes tro y has ta llegan a se· 
ñalar que la oes trina ejer ce un efecto retardante en la frecuencia de la contrae· 
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ción uterina espontánea; en cambio Athias señala que la foliculina produce un 
notable aumento en la ampli tud de las contracciones en el útero aislado. Para 
descubrir el origen de tales divergencias hemos efectuado algunas observaciones 
con el objeto de precisar la influencia de la inervación en el automatismo. 

Es bien sabido que a los lados del cuello uterino se encuentra el plexo gan­
glionar de Frankenhauser en conexión con el simpático, el parasimpátko y los 
nervios espinales. En la zona pericervical se encuentran los ganglios de Knuffer 
y en la parte inferior de la pared anterior de la vagina, el plexo ganglionar de 
Dembo. 

Flg. 6.-Acclón de la adrenalina. sobre el útero pitnltrlnlzado de coneja embarazada; en 
cada. una de las seílales so aíladló adrena.lina en c:i.ntid,a:l suficiente para producir la 

tetanlzación de úteros no tratados por la pitultrina. 

Los investigadores que han descrito el automatismo uterino "in vitro" no han 
seguido una técnica uniforme : en unos casos utilizan los dos cuernos unidos; en 
otros un solo cuerno, y en ciertas ocasiones sólo un fragmento del útero. En con· 
diciones tan semejantes como las señaladas es muy probable que en unos 
casos se hayan conservado los plexos ganglionares y en otros seguramente han 
sido eliminados. 

Para resolver la acc1on que los ganglios ejercen en el automatismo hemos 
obtenido una gráfica extirpando el útero con todo y vagina; después de obtenida 
la gráfica de la contracción total hemos practicado una ligadura inmediatamente 
arriba de la porción cervical (útero de cuy). La gráfica 1, demuestra que antes 
de la ligadura la contracción es muy amplia (la palanca inscriptora sólo aumenta 
3 veces la amplitud real); después de la ligadura la amplitud disminuye consi­
derablemente y sobre todo hay una marcada caída en el tono. Las porciones 
B y C de la gráfica se obtuvieron con el automatismo del útero abajo y arriba 
de la ligadura, respectivamente. Como se ve, la contracción se debe casi exclu· 
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s ivamente a l músculo colocado arriba de la ligadura que en can tidad es casi toda 
la longitud de los cuernos y sin embargo la amplitud y el tono fueron afectados 
claramente por la desconexión ganglionar. 

Es menester un estudio histológico cuidadoso para precisar el lugar y la 
naturaleza de las conexiones nerviosas. El resultado obtenido por ligaduras es 
variable según el s itio preciso en que se hagan, por lo que la interpretación de 
los resultados debe compararse con los obtenidos por el estudio histológico de 
la inervación; la figura 2 es una gráfica obtenida con la misma técnica que la 
an terior, pero la ligadur a se colocó directamente comprimiendo el cuello : en vez 
de una disminución de amplitud en las contracciones, éstas se hicieron muy irre· 
g uiares; aunque la amplitud del movimiento pendular parece disminuída, existe 
una marcada irregularidad en las contracciones tónicas y una amplia oscilación 
entre los límites de 1·elajamiento y de contracción; las tres contracciones hiper· 

Flg. 7.-Acclóu de !& adrena.Jlna. sobre e,l útero de coneja no emlJarazad& tratado previa­
mente con suero de mujer embuazad&. 

tónicas fueron producidas por la adición de pilocarpina; las dos bruscas caídas 
ele tono por adrenalina; es decir, las drogas empleadas se condujeron de m odo 
idént ico al obtenido en la curva anterior. 

Sukemasa Ogata estudió la influencia de la inervación siguiendo una t éc· 
nica diferente: seccionó por laparotomía el pedículo neuro vascular de un cuerno 
dejando intacto el homólogo; después de un tiempo suficiente que varía entre 
22 y 82 días, el útero es extirpado y se comparan las, contracciones del lado 
normal con las del operado, en experiencias "in vitro"; en casi todos los casos se 
observaron movimientos automáticos más intensos y más frecuentes en el lado 
operado, pero la r espuesta a las drogas no fué modificada cualitat ivamente. La 
atropina que paraliza el vago, produce como la enervación, aumento en el tono. 
Es posible que existan ganglios subperitonales contra la pared como la Torre 
ha señalado en el útero de la perra y Kilian y Stohr en el útero humano, lo· que 
impediría realizar la c ompleta desconexión ganglionar. 
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Para precisar la acción de la inervación sobre el automatismo del útero es· 
tudiamos la acción de substancias vago y simpaticotropas. Los resultados son 
los siguientes: (Fig. 3); el principio de la gráfica correspondiente a la contrae· 
c ión del preparado uterovaginal de cuy; en la señal Ad. se agregó adrenalina en 
concentración de 1.6 por un millón; inmediatamente se produce una enérgica 
caída del tono persistiendo las contracciones con igual frecuencia y pequeña dis · 
minución de amplitud. Se lavó la preparación volviendo el mús.culo a su tono nor· 
mal; se añadió clorhidrato de pilocarpina a una concentración de 3 por mil; in· 
mediatamente aumentó el tono conservando las contracciones su frecuencia y su 
amplitud anteriores; en resumen, la adrenalina disminuye el tono, la pilocarpina 
lo aumenta sin que ninguna de estas substancias modifique ostensiblemente la 
amplitud y frecuencia ele! automatismo a la concentración señalada. La sección 
inmediatamente arriba del cuello suprime anatómicamente una pequeñísima pal'te 
del tejido contráctil; en cambio la amplitud del automatismo se reduce conside­
rablemente. Por consecuencia el sistema ganglionar peri uterino amplifica mar· 
cadamente el automatismo intrínseco del miometrio. 

Flg. 8.-Acción de la adrenalina sobre el útero do coneja embarazad~ tratado previa­
mente por suero de mujer embarazada. 

La adrenalina produce una caída del tono en la porc1on privada de sus gan· 
glios, y una disminución de la amplitud que se recobra al lavar la preparación. 
La pilocarpina produce una elevación del tono, pero en vez de ser persistente 
como acontece con el útero provis to de sus ganglios el descenso del tono se inicia 
casi inmediatamente. Con dosis más fuertes de pilocarpina y adrenalina se p·ro· 
duce una tetanización y una parálisis respectivamente, sobre todo cuando se hace 
la ligadura intracervical como se ve claramente en la figura 2. El útero de co· 
neja se conduce de un modo diferente al de la cuy: la pilocarpina origina un 
aumento de tono en las contracciones rítmica s, tono que no sobrepasa conside· 
rablemente al normal; en cambio, la adrenalina en vez de producir parálisis con 
relajamiento determina un marcado aumento del tono varias veces superior al 
máximo normal, como lo muestran claramente las figuras 4 y 5; en las expe· 
riencias correspondientes en vez de ligadura se empleó el curare que no modi­
fica ostensiblemente el comportamiento ante las drogas. 
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Las experiencias menciona das demuestran la importancia que sobre el auto­
matismo ejerce la excitación directa de los ganglios . Se comprende por lo ante­
rior que cuando el útero conserva no sólo sus plexos ganglionares s ino además 
sus conexiones nerviosas normales, el automatismo y las modificaciones que 
pueden ejercer productos farmacodinámicos tiene forzosamente que diferir de los 
1·esultados obtenidos con fragmentos de útero "in vitro"; es por lo tanto indis­
pensable para el conocimiento de la fis iología del músculo uterino hacer el es­
t udio "in s itu". 

Okamoto señaló que la atropina produce en el útero de coneja un aumento 
del tono y que un diezmiligramo de adrenalina en vez de una enérgica con­
tracción or ig ina en el üter o atropinizado, una caída del tono y supres ión del 
automatismo. Gohara ha hecho Idénticas obse1·vaciones. Sukemasa señala que des-

Flg. 9.- Acclón de la pituitrlna sobeo el útero de conoja previamente tetanlzado por la 
adrenalina. 

pués de la administración de atropina, la adrenalina produce s iempre una inhi­
bición temporal tanto de las fibras long itudinales como de las circulares; tam­
bién después de la ergotoxina, la adrenalina produce una inhibición en el útero 
de coneja; Sukemasa opina que tanto la atropina como la ergotoxina tienen una 
acción inhibidora sobre las terminaciones motoras del s impático. Bezold y Bloe­
baum opinan que exist e una afinidad entre la atropina y las porciones motoras 
del s impático. H edbom y Hildebrand llegan a la misma opinión es tudiando el 
antagonismo atropina-adrenalina en la musculatura de los vasos. Meyer tam­
bién señala que la atropina obra no solamente sobre las terminaciones parasim­
páticas, sino también sobre el sistema simpático motor. 

La a cción excitante de la adrenalina en la coneja es igual en los animales 
vírgenes, embarazados o en puerperio; según Hilz en el útero de coneja no 
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embarazada la adrenalina produce una primitiva acción motora seguida de un 
efecto inhibidor, mientras que en el útero grávido de coneja sólo se presenta 
la a.cción motora. 

Broom y Clark describen que la adrenalina a baja concentración (1 x 10 mi­
llones) causa inhibición en la coneja; en cambio a la dilución de 1 x 4 millones 
provoca contracción. Nos otros hemos señalado con toda claridad que este fenó­
meno depende de la diversidad de umbral de excitación entre el músculo y el 
nervio. 

La observación de Hilz, comprobada por otros inve~tigadores, que muestra 
el distinto comportamiento del útero de coneja ante la adrenalina, puede expli­
carse de dos maneras: en la coneja no embarazada la acción motora es seguida 

Fig. 10.- Contracción del dtero de cuy 110 embarazada b&Jo la influencia sucuiva. de la 
pituitrina y do la adrenalina.. 

de una caída del tono; en la coneja embarazada la acción hipertónica es sostenida. 
El útero de la coneja embarazada se conduce como si existiera un estado de hi­
persimpaticotonía revelado por la acción de la adrenalina y que, aunque no de­
mostrado por medios directos, es muy probable en virtud de la hiperadrenaline­
mia del embarazo; nosotros hemos demostrado que si se pituitriniza el útero de 
la coneja no embarazada la respuesta a la adrenalina se equipara a la obtenida 
sobre el útero grávido (fig. 6); igual efecto se obtiene si en vez de pituitrina 
se empl<!a -Jnrra -, preparar el útero suero de mujer embarazada (fig. 7). En el 
útero de coneja embarazada la adrenalina produce, como hemos dicho, tetaniza· 
ción, pero este efecto no se logra si previamente se añade suero de embarazada. 
La adrenalina tetaniza enérgicamente el útero de coneja no embarazada que re· 
cobra un enérgico automatismo con la pituitrina (fig. 9). 
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El empleo s ucesivo o simultáneo de adrenalina-pituitrina modifica el com· 
portamiento del útero ante cada una de las drngas aisladas; es interesante se· 
ñalar que el suero de mujer en trabajo de parto reproduce en el útero de la coneja 
y en el de la cuy las contracciones que caracterizan el trabajo del parto. (figs. 
10, 11 y 12). Sobre estos hechos hemos apoyado nuestra doctrina humoral del 
determinismo del parto que resumimos en los siguientes términos: 

Durante el desarrollo del embarazo varían aumentando, las con~entradones 
de adrenalina y pituitrina en la sangre. Cuando la proporción relativa de estaa 
substandas alcanza un determinado valor específico para cada especie ani· 
mal (que hemos determinado experime-ntalmente para la coneja y la cuy) se 
desencadena el trabajo del parto. 

Flg. 11.- Contlnuación de la gráfica anterior. 

La sens ibilidad específica que las distintas drogas, principalmente la adre· 
nalina y la pituitrina, producen en el útero, son probablemente la causa de las 
diferencias en la respuesta a la excitación nerviosa. Dale señala que la excita· 
ción del nervio hipogástrico en la gata embarazada tiene una acción motora, 
mientras que en el animal ingrávido produce inhibición. Cushny ha indicado que 
la excitación del nervio hipogás trico en la coneja embarazada tiene a:ción inhi· 
bidora. Okamoto encuentra que 0.00005% de adrenalina provoca en e l útero ais· 
lado de la gata embarazada un efecto motor y en e l útero no embarazado una 
acción primaria de inhibición seguida de un a umento de tono. 

Dale, Langley, Anderson y Cushy demostraron que en el útero aislado de 
la c uy no grávida la adrenalina produce una caída del tono mientras que en el 
útero g rávido origina una acción motora. Kehrer comprueba la acción motora 
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de la adrenalina sobre el útero de cuy recientemente embarazada, pero Adler, 
Sugimoto y Gum sólo señalan una acción inhibidora para el útero de cuy em· 
barazada o no, "in vitro" (la diversidad de acción depende de que se conserven 
o n o Jos plexos ganglionares). 

Okamoto encontró que la adrenalina a cualquier dosis produce inhibición en 
el útero aislado de la rata embarazada o no. 

Backman y Lundberg concluyen que la atropina produce una inhibición del 
s impático lo que origina la inversión de la acción adrenalínica en el útero aislado 
de la coneja. 

En la comadreja la adrenalina produce aumento de las contracciones "in 
vitl'o"; el sulfato de atropina disminuye considerablemente la acción de la adre· 
nalina. 

F ig 12.-Accién del suero de mujer en trabajo de pa.rto sobre el útero de coneja. 
embara.zada. 

En el útero aislado de cuy embarazada, Backm an y Lundberg señalan que 
la adrenalina tiene acción motora que es suprimida por la a t ropina y por la ergo· 
toxina. 

La ergotamina y la ergotoxina producen sobre el útero grávido aislado de la 
coneja, de la gata, de la cuy y de la rata un aumento de tono y de los movimien· 
tos automáticos . Sobre el útero virgen aislado de la gata y de la rata provo~an 
des pués de un período latente, aumento del automatismo. En cambio el útero 
virgen de cone~a y de cuy "in vitro'' se relajan bajo la influencia de estas subs· 
tancias. En la gata embarazada la ergotoxina o la crgotamina invierten la 
acción res ultante de la excitación del nervio hipogástrico. 

El conocimiento de la ac,~ión farrnacodinámica de estas substancias se debe a 
los numerosos estudios acerca del cornezuelo de centeno efectuados, entre otros, 
por Barger, Carr, Crawford, Dixon, Edwins, Goodal! , Heubner, Heymans, Méndez 
e tc. 
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La inervación es la causa del diverso comportam iento en los úteros de cuy, 
rata, coneja y gata: la pilocarpina excitante del vago t iene .una acci1Sn mucho 
más enérgica en la cuy que en la coneja; podríamos utilizar una expres ión me­
tafórica diciendo que la cuy es hipervagotónica , en sus relaciones neurouterinas, 
con relación a la coneja, que es hipersimpaticotónica. 

I 

11 
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r 

' I "' f ~ 

Fig. 13.- Esquema. que muestra. el sitio de l:;. 
in cisión p 1Lca hacer la. exteriorización uterina 

en l a coneja. 

FJg. 1 4.-Pr!mer plano; en el fondo se v en 
los músculos abdomina les; en puntille, est i 

h1dic1tdo el sitio de la incisión. 

Fig. 15.- S eparación d e los labios e!& la h e­
rida. abdominal ; en el fondo se ve Ji. vejiga_ 

La adrenalina paraliza la f ibra muscular lisa, pero en la coneja el umbra l 
de excitación del simpático es muy bajo, de modo que sólo concentra ciones muy 
débiles de adrenalina (1 x 20 millones ) muestran la acción dire::ta sobre el múscu­
lo; concent raciones supn iores produ-::en enérgica contracción del útero de co­
neja mientras que provocan parálisis a cualquier dosis en el útero de la cuy: 
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Fig. 1 6.- Recl!nación de la vejiga y ligadura 
de la. va.gina; la aguja pasa por detds de 

este órgano. 

F ig. 18.- Se :.boca el cabo proY.1t11t.l de la 
vagina. a la herida abdominal. 

Fig. 17.- Liga.dura de la. v agina ; se i;;undo 
tiempo. 

Fig . 19._Su tura de los planos profundos. 

es decir, la coneja es hipers impaticotónica en sus relaciones neu1·outerinas, mien · 
tras que en la cuy la influencia de la inervadón simpática no se manifiesta por la 
investigación adrenalínica. Se nos ocurr e la importancia de estudiar s i en otras 
r elaciones la cuy se manifiesta como hipervagotónica y la coneja como h iper· 
s impaticotónka. 

Dada la impo.rtancia que la inervación presenta sobre el automatismo es de 
pensarse que en estado normal en el a nimal v ivo, las condici'ones fis iológicas han 
de ser muy otras ; las técnicas que hemos citado al principio de est e trabajo mo· 
difican de tal manera las condiciones normales que es muy aventurado sacar de 
ella s conclusiones firmes. El procedimiento que hemos seguido consiste en dejar 
e l útero en sus condiciones normales , permitiendo la invest igación por el aboca· 
miento de la vagina a la pared abdominal; nuestra técnica es , con pequeñas va· 
riaciones, sem ejante a la empleada por Reynolds y publicada en "The American 
Journa l of Physiology" (marzo de 1930) . La describimos a continuación: 
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Una vez rasurada y aseptizada la pa1·ed del vientre se practica una incisión 
horizontal arriba del pubis que comprende la piel, el tejido celular, la capa mus­
cular y el peritoneo (figs. 13 y 14); se busca la vejiga y se reclina protegién­
dola con una compresa (fig. 15); se toma entonces la vagina y se secciona cerca 
de su extremidad superior, ligándose al c abo distal (figs. 16, 17 y 18); el cabo 
proximal se lleva a la herida cutánea y se sutura quedando la extremidad in· 
ferior del útero abocada directamente al exterior (figs. 19, 20 y 21). 

El automatismo del útero de la coneja "in situ" nos demuestra que el auto· 
matismo uterino está formado por dos series de contracciones: durante un pe· 
ríodo de tiempo alrededor de 15 minutos, el útero presenta una serie de contrae· 
ciones irregulares que se mantienen dentro de ciertos límites de amplitud; por 
término medio este período comprende 10 contracciones (contracciones pendula· 

Fig. 20.-Sutura de los planes superf!clales. 

Fig. 21.- Aspecto que presenta el útero abo­
cado• al abdomen. 

res); en seguida el tono aumenta bruscamente produciéndose durante 5 minutos 
contracciones más amplias (contracciones tónicas); de nuevo cae el tono a su 
valor primitivo y se repite el fenómeno de modo semejante en tiempo y en forma. 

Obtuvimos en una coneja las gráfkas de su automatismo cotidianamente lo 
que nos demostró que durante el celo existe un marcado aumento de tono y 
mayor amplitud en las contracciones; el ciclo oestral fué determinado por medio 
del test vaginal de Allen. Como sería inútil presentar todas las gráficas obte­
nidas nos concretamos a transcribir dos que corresponden una, (fig. 22) al in· 
tervalo y la otra, (fig. 23) al celo. 

Nuestras experiencias confirman las observaciones de Reynolds acerca de 
que durante el oestro se producen poderosas contracciones en el útero. Teniendo 
en cuenta el mecanismo de producción del oestro se puede pensar que la actividad 
uterina depende de la acción ejercida por la foliculina; la demostradón directa 
de estos hechos se debe a l autor antes citado; el automatismo del útero "in situ" 
no existe en animales impúberes lo que se debe a la falta de actividad ovárica; 
en efecto, si a un animal (coneja o cuy) con automatismo normal se le castra, 
el útero entra en r.eposo, pero se despierta de nuevo el automatismo por la in· 
yección de foliculina. 
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Los productos que normalmente tienen acción sobre el automatismo son 
ineficaces cuando se emplean en animales castrados, por lo tanto es indispen· 
sable cuando se utilizan animales en ese estado despertar el automatismo por 
la inyección de foliculina siendo entonces posible el estudio de la acción de subs· 
tancias uteromiméticas. 

El automatismo del útero de cuy "in situ" no presenta los dos pedodos de 
contracción que hemos descrito para el útero de la coneja; las contracciones sin 
embargo no son de igual amp.Jitud: hay una ligera variación cíclica del tono 
<(fig. 24), interrumpida por contracciones aisladas de mayor amplitud; este f e· 

F lg. 22.-Gdflcr. de Ir. contracción del 6tero 
do coneja en vivo durante el Intervalo. 

Flg. 23.--Gd,flca. de la. ccn­
trr.cción del 6tero de· conejr. 

en vivo 1urante el celo. 

nómeno se presenta igualmente "in vitro" como lo han señalado Stewart y Pitten· 
ger al describir que el útero tiene dos movimientos : las pequeñas contracciones 
rítmicas y las contracciones tónicas. 

El primer problema que abordamos fué el de determinar la influencia de 
la inervación en el automatismo: s i depende exclusivamente del músculo puede 
presumirse que cada uno de los cuernos conserva su autonomía; s i por el con· 
trario existe una comunidad de acción, la intervención del sistema nervioso puede 
sostenerse desde el momento que en la coneja los dos cuernos uterinos desem· 
bocan separadamente en la vagina y no tienen fibras musculares comune!;. 
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La figura 25 muestra las gráficas simultáneas obtenidas de los dos cuer­
nos utednos de una coneja; se aprecia con toda facilidad que existe una concor­
dancia en tiempo enfre las contracciones rítmicas y los períodos de aumento 
del tono; la diferencia de amplitud de las dos gráficas depende de una pequeña 
diferencia en el tamaño de los bulbos que sirvieron para el registro y que es 
imposible evitar. La figura 26, corresponde a las gráfica s simultáneas tomadas 
con quimógrafo rápido; la interpretación clara que de ellas se obtiene es que 
las variaciones periódicas del tono son . sincrónicas en ambos cuernos lo que da 
una estructura comparable a las dos gráficas; pero cada una de las contrac­
ciones aisladas guarda independencia al grado de que una contracción én un 

Fig. 24._GrMica. de la contrac­
ción del útero de ccy en vivo. 

Flg. 25.-Grá.fica. simultá.nea. de la con­
tracción de los dos cuernos uterinos de 

coneja. en vivo. 

cuerno puede coincidir con un r elajamiento en el otro, aunque en general los 
dos cuernos se contraen y se relajan con cierto paralelismo; s in embargo, es fre­
cuente que el principio de la contracción se adelante en un lado con relación al 
otro; algunas veces una contracción amplia de un cuerno corresponde a dos o 
más contracciones del otro. 

Naturalmente que "in vitro" los cuernos no trazan g ráficas igualmente com­
parables; creemos, por tanto, que el automatismo, autónomo en su origen mio­
génico para cada cuerno, está gobernado en las variaciones cíclicas del tono, 
por la inervación. 
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Fig. 26.-La mlama contracci ón r egistrada. con quimógra!o rá.pido. 

Ftg. 27.-Acción de la atroplnt. por 
inyección endovenosa sobre la con­
tracción del útero da coneja en vivo. 

Fig. 28.- Acción de, la. eserina. y de la. atro­
pina ¡:or inyección intravenosa sobre la con­

tracción del útero de coneja en vivo. 

Por lo anteriormente expuesto se imponía hacer el estudio compal'ativo de 
la acción farmacodiná mica de drogas capaces de obrar sobre el miometrio ex­
clusivamente y sobre el sistema vago-simpático de inervación. 

La atropina, paralizadora del vago, ejerce una a,:ción despreciable sobre el 
automatismo "in vivo"; apenas produce una ligera regularidad en las contrae· 
ciones; Reynolds señala que el sulfato de atropina no tiene efecto observable 
sobre el útero contráctil o quieto "in vivo" (fig. 27); su acción se limita a pl'e· 
venir la respuesta subsecuente a la ministración de pilocarpina, pero en cam· 
bio el útero contraído por la pilocarpina se relaja con el sulfa to de atropina. 
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La eserina no modifica las contracciones rítmicas , pero en cambio produce 
una exageración marcada de las contracciones tónicas que son inhibidas por la 
atrópina; e:1 tal caso el automatismo se hace más irregular (fig. 28). 

Desde luego podemos descubrir que el automatismo miogénico es modifica­
ble por la inervación: la eserina, excitante del vago, inhibe dich~ acción. 

La p-ilocarpina, cuya acción sobre el vago es más enérgica, produce la con­
tra,cción del útero, acción que se evita cuando el vago es paralizado por la atro· 

Fig. 29.- Acción de la. acetll­
colina LO bre el <itero de cuy 

' 'Jn vitro'' . 

Fig. 30.- Acción de la. acetllcolina. por inyección 
intraper itoneal sobre la. contracción del útero de 

coneja en vivo. 

pina; parece sin embargo que la acc1on del parasimpático no se traduce por una 
influencia muy marcada desde el momento que la atropina sola no influye os­
tens iblemente sobre el útero tanto "in vivo" como "in vitro". 

La a cetilcolina, cuya acción estimulante del parasimpático es superior a 
las dos droga s anteriormente empleadas, (eserina y pilocarpina) produce " in vi­

tro" una enérgica a cción tónica (fig. 29). 
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Pero es casi seguro que "in vivo" la acc10n del vago queda parcialmente 
neutralizada por la inervación simpática ya que la inyección intravenosa de 5 
miligramos de acetilcolina sólo produce un aumento del automatismo acompa­
ñado de frecuencia en las contracciones y mayor amplitud en las contracciones 
tónicas sin aumento marcado del tono (fig. 30). 

El equilibrio simpático- parasimpático parece establecerse en los ganglios 
porque la nicotina que obra como estimulante del ganglio mismo produce un au­
mento del tono más marcado que la acetilcolina cuando se inyecta un miligramo 
intravenosamente (fig. 31). 

El mecanismo regulador no sólo se establece entre los dos sistemas neuro­
vegetativos sino entre el músculo y su inervación. 

Fig. 31.-Acción de la. 
nicotina. por Inyección 
endovenosa. s o b r e la. 
contracción del útero de 

coneja. en vivo. 

Fig. 32.- Acclón de la. adrenaUna por inyección intra.­
perltoneal sobre la. contra.cción del útero de coneja. en 

vivo. 

Desde 1930 demostramos que por la adrenalina se puede disociar el um­
bral de excitación del músculo y del simpático. En el útero aislado de la coneja, 
soluciones muy débiles de adrenalina (1 x 10 millones) producen la ,parálisis de 
la fibra muscular lisa. Soluciones más concentradas (1 x 400.000), llegan al um­
bral de excitación simpática y producen la contracción permanente del útero de 
la coneja. 

"In vivo" la inervación ·parasimpática y la rapidez con que los eritrocitos 
absorben la adrenalina (según lo ha demostrado Viole) provocan una acción di­
versa a la obtenida "in vitro"; soluciones débiles de adrenalina (1 o 2 décimo~ 
de c. c. de solución al milésimo) por inyección intraperitoneal no paralizan el 
automatismo; apenas s i se logra ampliar las pequeñas contracciones a expen­
sas de las grandes contracciones tónicas (fig. 32); es dech·, se obtiene "in vivo" 
una acción opuesta a la obtenida por la acetilc olina (antagónica de la adrenalina). 

A mayores concentraciones y por inyección intravenosa en vez de producirse 
la tetanización, sólo se logra una enérgica contracción tónica completamente fu­
gaz seguida de un corto período de reposo para continuarse con el automatismo 
normal (fig. 33). 
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Las curvas descritas fueron obtenidas comparando la acción de la adrena­
lina sobre el útero aislado y sobre el útero "in situ" en la coneja, con la acción 
que dicha droga ejerce sobre el útero de la cuy. En las dos circunstancias obser· 
vamos lo s iguiente: (fig. 34) . En el útero "in vitro" la adrenalina tetaniza el 
de la coneja y paraliza el de la cuy; "in vivo" la acción tónica para la coneja 
e hipotónica para la c uy, es, en ambos animales, fugaz, continuándose por un 
corto período de r eposo seguido para la coneja con un automatismo de menor 
amplitud con relación al que se tenía antes de la acción de la droga; en cam­
bio en la cuy hay un marcado aumento en la amplitud del movimiento pendular. 

Fig. 33.- Acción, de la. adrena.lin& por Inyección 
lntraperitoneal sobre la contracción del útero d e 

coneja en vivo . 

Flg. 34.- Acción de la. a.drena.Una. por in­
yección intraca.rdia.ca sobre la. contra.cclón 

del útero de cuy en. vivo. 

La interpretación de estas difer encias concuerda con lo anteriormente e xpues· 
t o: la coneja responde por una hipers impaticotonia trans itoria; la cuy, por una pa· 
rálisis miogénica ig ualmente transitoria. En la coneja la excitación s impática 
repercute ligeramente en el automatismo consecutivo; en la cuy el aumento del 
automatismo puede interpretarse por la acción anfotropa de la adrenalina. 

Muy probablemente en la cuy la acción s impá tica es contrarrestada por la 
inervación antagónica pues to que " in vitro" la adrenalina produce a cualquier 
dosis la inhibk ión del automatismo. 

Knaus y Clarck han demostrado que tanto "in vitro'1 como "in vivo", un mi· 
lésimo de milígramo de adrenalina en líquido de Tyrode o 100 miligramos de 
a drenalina por inyección intravenosa producen una definida depres ión en el auto­
matismo del úter o de la rata. Los trabajos de los autores mencionados en la 
rata, conducen a los mismos r esultados que los de Kochmann y Seel en la .~uy. 

El curare, que suprime la sinaps is fisiológica neuromuscular mues tra un 
completo antagonismo para la nk otina, como se desprende de los trabajos de 
Fühner. 
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Estamos seguros de que el perfeccionamiento de la técnica que permite el 
estuciio del automatismo uterino "in vivo" y el método de la ligadura para el 
aislamiento fisiológico de los plexos ganglionares "in vitro", servirán para acla· 
rar las relaciones neuromusculares del automatismo uterino, como se ha logrado 
en el estudio del mecanismo del funcionamiento cardíaco; no queremos terminar 
esta nota preliminar sin hacer hincapié en el hecho importante de que no se 
puede deducir la acción fisiológica de una substancia fundándose en la acción 
farmacodinámica que ejerza "in vitro", procedimiento en que se basa la p·r eten· 
dida acción terapéutica de una gran cantidad de productos útero-miméticos que 
se consignan en las obras de terapéutica y que constantemente lanzan al mer­
cado los fabricantes de drogas. 
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