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Les$modèles$animaux$de$l�hyperac4vité$vésicale!
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!

QuesHons!!

•  ExpérimentaHon!animale!aJtJelle!toujours!sa!place!?!

•  Comment!étudier!la!foncHon!du!bas!appareil!urinaire!?!

•  Quels!modèles!?!!

•  Les!pièges!?!
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Animal!

•  Mise!en!perspecHve!

•  Connaissance!de!la!physiologie!
•  Connaissance!de!la!physiopathologie!

•  EvaluaHon!des!candidats!médicament!

Limites!

•  AUenHon!à!la!translaHon!intégrale!

•  Exemple!des!récepteurs!β!vésicaux!

•  Absence!de!sphincter!strié!chez!la!souris!

Limites!

•  AUenHon!à!la!translaHon!intégrale!

•  Exemple!des!récepteurs!β!vésicaux!

•  Absence!de!sphincter!strié!chez!la!souris!

Humain Rat Souris 

β3 seul 
(Igawa et al., 1999) 

β2 & β3 
(Yamazaki et al., 1998) 

β2 seul  
(Wuest et al., 2009) 

β2 & β3  
(Deba et al., 2009) 
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Limites!

•  AUenHon!à!la!translaHon!intégrale!

•  Exemple!des!récepteurs!β!vésicaux!

•  Absence!de!sphincter!strié!chez!la!souris!

Catalogue 
mictionnel Cystomanométrie Pression vésicale au 

point de fuite 

Etude!foncHonnelle!du!bas!appareil!urinaire!

Catalogue!micHonnel!

!  Nombre!de!micHons!sur!8!heures!
!  Volume!uriné!sur!8!heures!
!  Volume!esHmé!de!chaque!micHon!
!  Résidu!au!bout!de!8!heures!
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Buvard!

La!cystomanométrie!

Vessie

Cathéter 
vésical

Vessie

Cathéter 
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PB:!Pression!de!base!(mmHg)!!
PS:!valeur!seuil!de!pression!précédant!la!micHon!(mmHg)!
CVP:!contracHlité!vésicale!per!micHonnelle!(mmHg)!
FM:!fréquence!micHonnelles!(pics/30min)!
IM:!intervalle!de!temps!entre!2!micHons!(sec)!
CV:!capacité!vésicale!(mL)!!
CNI:!contracHons!vésicales!non!inhibées!(mmHg)!!
FCNI:!Fréquence!des!CNI!(pics/min)!!
 

HyperacHvité!vésicale!

•  Episodes!d�urgenturies!habituellement!associés!à!une!
pollakiurie!et!une!nycturie,!avec!ou!sans!inconHnence!urinaire!
par!urgenturie!

•  En!l�absence!d�infecHon!urinaire!ou!d�autre!pathologie!
évidente!

!

Halen et al, Neurourol Urodyn 2010 

Quel$animal$?$
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Principale!limite!:!!
modèles!d’hyperacHvité!du!détrusor!

20 cm 
H2O 60 s 

Modèles$animaux$d’hyperac4vité$vésicale$
Souris$=$Rats!

•  Modèles!aigus!
–  Acide!acéHque!!
–  Prostaglandine!E2!
–  Résinifératoxine!
–  Capsaïcine!
–  Sulfite!d’hydrogène!
–  Acide!citrique!
–  Acide!chloridrique!
–  Sulfate!de!protamine!
–  Acroléine!

•  Modèles!chroniques!
–  Endotoxines!bactériennes!
–  Térébenthine!
–  IrradiaHon!vésicale!
–  Cyclophosphamide!

•  Modèles!de!pathologies!
–  Modèles!de!pathologies!neurologiques!!

•  Lésion!médullaire!
•  Maladie!de!Parkinson!
•  Accident!vasculaire!cérébral!!
•  Sclérose!en!plaques!

–  Modèles!de!pathologies!systémiques!!
•  Diabètes!de!type!I!ou!II!
•  Rat!spontanément!hypertendu!
•  Rat!dyslipidémique!

–  Modèles!d’obstrucHon!sous!vésicale!

•  Animaux!transgéniques!
–  Souris!déficientes!en!protéine!kinase!GMPc!de!type!I!
–  Souris!déficientes!pour!le!gène!pepHdase!2Jlike!de!la!

membrane!mitochondriale!
–  Souris!déficientes!en!récepteur!EPA!
–  Souris!déficientes!en!uroplakine!

Modèles!d’irritaHon!
•  Aiguë:!insHllaHon!d’acide!acéHque!

•  Chronique:!inflammaHon!vésicale!!
–  InsHllaHon!d’endotoxines!bactériennes,!de!térébenthine!
–  par!irradiaHon!vésicale!!
–  par!injecHon!intraJpéritonéale!de!cyclophosphamide!

Wistar!naïf!
20!cm!
H2O!

60!s!

Après!inflammaHon!vésicale!

7!jours!après!cyclophosphamide!

db/db db/m 

EAE Diabète type 2 

Lésion médullaire 

Pathologies!neurologiques! Catalogue!micHonnel!EAE!
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Cystomanométrie:!EAE!

6.008.0010.0012.00
minutes

-40.00

0.00

40.00

80.00

120.00

m
m

H
g

Pr
es

si
on

 v
és

ic
al

e

11:55:07 

0.005.0010.0015.00
minutes

-40.00

0.00

40.00

80.00

120.00

m
m

H
g

Pr
es

si
on

 v
és

ic
al

e

Segment(tm) 1, 10:34:43 10:35:48 10:47:57 Remplissage vésical à 50 µL.min-1Remplissage vésical à 50 µL.min-1

0

20

40

60

80

100

120

Témoin EAE 

n=6 n=6

%

Vessie hyperactive

Vessie stable

P=0,04!!

Pression!vésicale!au!point!de!fuite!
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! !Traduit!les!résistances!urétrales!

! !P=0,0317$

Rat!avec!secHon!médullaire!Chart Window
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Exemple!de!l’effet!des!agonistes!β!

ObstrucHon!sousJvésicale!parHelle!! ObstrucHon!sousJvésicale!parHelle!!
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Rôle!de!l’anesthésie!
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Conclusion!

•  Place!dans!l’étude!foncHonnelle!du!bas!appareil!urinaire!

•  !Pas!de!modèle!idéal!d’HAV!

•  HyperacHvité!du!détrusor!

•  TranslaHon!avec!précauHon!


