UNIUERSIDGD auTonoma
DE aGUaSCALIENTES

CENTRO DE CIENCIAS AGROPECUARIAS

POSGRADO EN CIENCIAS Y TECNOLOGIAS AGRICOLAS, PECUARIAS
Y DE LOS ALIMENTOS

“EVALUACION DE LOS CAMBIOS MORFOLOGICOS UTERINOS Y
ALTERACIONES EN LOS PARAMETROS SANGUINEO SUGERENTES DE
HIPERPLASIA ENDOMETRIAL QUISTICA GRADO lll EN PERRAS EN
EDAD REPRODUCTIVA”

GRADO: MAESTRIA EN CIENCIAS Y TECNOLOGIAS AGRICOLAS,
PECUARIAS Y DE LOS ALIMENTOS

QUE PRESENTA

M.V.Z. DIPL. GONZALO HERNANDEZ MARCHAN

JESUS MARIA, AGS., JUNIO 2009



Sy
UNIUERSIDGD
DE aGUaSCaLIENTES

CENTRO DE CIENCIAS AGROPECUARIAS

POSGRADO EN CIENCIAS Y TECNOLOGIAS AGRICOLAS, PECUARIAS
Y DE LOS ALIMENTOS

“EVALUACION DE LOS CAMBIOS MORFOLOGICOS UTERINOS Y
ALTERACIONES EN LOS PARAMETROS SANGUINEO SUGERENTES DE
HIPERPLASIA ENDOMETRIAL QUISTICA GRADO lIl EN PERRAS EN
EDAD REPRODUCTIVA”

GRADO: MAESTRIA EN CIENCIAS Y TECNOLOGIAS AGRICOLAS,
PECUARIAS Y DE LOS ALIMENTOS

QUE PRESENTA
M.V.Z. DIPL. GONZALO HERNANDEZ MARCHAN
COMITE TUTORIAL
Dr. EFRAIN ISLAS OJEDA

M.C. JOSE DE JESUS GUTIERREZ GONZALEZ
Dr. RAUL ORTIZ MARTINEZ

JESUS MARIA, AGS., JUNIO 2009



DEDICATORIA

A mis padres por hacer que sofiara con una carrera, pues gracias a esos
suefios, hoy puedo darles una alegria aun mas importante, como lo es, el
haber concluido la maestria. También les agradezco los valores que me
inculcaron, pues debido ha ellos les puedo hacer sentir tanto orgullo como el
gue yo siento por ustedes.

A todos mis hermanos, que vaya que son muchos, a Javier por ser un
ejemplo para todos, a Oliverio por ser un ejemplo de lucha, a Elvia por ser un
ejemplo de amor y ternura, a Ramiro por ser mi inspiracion para ser medico,
a Manuel por ser un ejemplo de que siempre se pueden alcanzar las metas,
al Roger por ser un ejemplo de perfeccion y exigencia, a Daniel por ser un
ejemplo de que trabajando logras sobresalir en la vida, a Héctor por ser
ejemplo de tolerancia y tranquilidad y a mi Shuskita por ser un pan de Dios y
un ejemplo de bondad. A todos gracias por su apoyo Yy espero hacerlos sentir

tan orgullosos como yo lo estoy de ustedes.

A mi queridisima esposa Ana Laura por llegar para quedarse en el mejor
momento de mi vida y ademas de darme la mayor alegria que un hombre
puede tener en la vida como lo es una hermosisima hijita Ana Paulina, que
junto contigo amor son la mayor causa de felicidad, amor y fuerza que me
permitid culminar con éxito este posgrado. Gracias te doy amor por todo tu
apoyo, paciencia y ayuda que me permitieron ver terminada mi tesis y de
esta manera compartir con mis hermosisimas mujercitas este momento tan

importante para mi.

A mis amigos Noe, Jazmin, el compadre, la comadre, G. Toribio, Carmelita,
Claudia y Michelle por estar mi lado y nunca dejarme caer incluso cuando
creia que ya habia llegado al limite, gracia a ellos hoy puedo decir junto con
todos ustedes “LO LOGRAMOS AMIGOS”.



Al personal que trabajo y que trabaja en la clinica veterinaria “FROGO’S” por
toda su ayuda y apoyo para poder terminar mi maestria, pues sin ellos no lo

hubiera podido lograr.

A mis tutores por su orientacién, vocacion y direccidn, pues gracias a ellos
aprendi lo necesario para mi preparacion profesional y de esta manera poder

ofrecer una mejor atencién medica a mis pacientitos.

Especialmente a Dios por ayudarme a salir adelante en el transcurso de mi
vida y permitirme compartir la dicha de este instante con mi amada esposa,

mi hija, padres, hermanos, sobrinos y amigos.



Votos Aprobatorios

/

UNIUERSIDAb auTonoMma
DE aGguasCcauLieENTeS

M. en C. MARIO ALEJANDRO LOPEZ GUTIERREZ
DECANO DEL CENTRO DE CIENCIAS AGROPECUARIAS
PRESENTE

Por este conducto manifiesto a usted que después de realizar la revision
del documento de tesis del M.V.Z. Gonzalo Hernandez Marchan, alumno del
programa de posgrado en Ciencias y Tecnologias Agricolas Pecuarias y de los
Alimentos, dentro del nivel de maestria, se ha cumplido de manera satisfactoria
el proceso de la escritura de tesis titulada:

EVALUACION DE LOS CAMBIOS MORFOLOGICOS UTERINOS Y
ALTERACIONES EN LOS PARAMETROS SANGUINEOS SUGERENTES DE
HIPERPLASIA ENDOMETRIAL QUISTICA GRADO Il EN PERRAS EN
EDAD REPRODUCTIVA

Como requisito parcial para obtener el grado de MAESTRO EN CIENCIAS
PECUARIAS a partir de lo cual considero el trabajo cumple con los requisitos
para ser discutido en el examen de defensa de tesis correspondiente. Por lo
anterior otorgo mi voto aprobatorio para la impresion del documento, para
que se proceda a completar el proceso de presentacién de examen de grado.

Atentamente
“Se\Lumen Proferre”
Aguascalientes, Ags.

(

Islas Ojeda
Tutor de tesis

c.c.p-- Dr. José de Jesus Luna Ruiz, Secretario de Investigacion y Posgrado del
Centro de Ciencias Agropecuarias.

c.c.p- Interesado.

c.c.p.- Archivo



/

UNIUERSIDAD auTonoma
DE aGuascaueNTeSs

M. en C. MARIO ALEJANDRO LOPEZ GUTIERREZ
DECANO DEL CENTRO DE CIENCIAS AGROPECUARIAS
PRESENTE

Por este conducto manifiesto a usted que después de realizar la revision
de la tesis del M.V.Z. Gonzalo Hernandez Marchan, alumno del programa de
posgrado en Ciencias y Tecnologias Agricolas Pecuarias y de los Alimentos,
dentro del nivel de maestria, se ha cumplido de manera satisfactoria el proceso
de la escritura de tesis titulada:

EVALUACION DE LOS CAMBIOS MORFOLOGICOS UTERINOS Y
ALTERACIONES EN LOS PARAMETROS SANGUINEOS SUGERENTES DE
HIPERPLASIA ENDOMETRIAL QUISTICA GRADO Il EN PERRAS EN
EDAD REPRODUCTIVA

Que presenta el candidato en cuestion que presenta como requisito parcial
para obtener el grado de MAESTRO EN CIENCIAS PECUARIAS a partir de lo
cual considero el trabajo cumple con los requisitos para ser discutido en el
examen de defensa de tesis correspondiente. Por lo anterior otorgo mi voto
‘aprobatorio para la impresién del documento, para que proceda a completar
el proceso de presentacion de examen de grado.

c.c.p.- Dr. José de Jesus Luna Ruiz, Secretario de Investigacion y Posgrado del
Centro de Ciencias Agropecuarias.

c.c.p- Interesado.

c.c.p.- Archivo



A
.‘ Y
’ ANIVﬁ@

univeRrSIDAD auTonoma
DE aguascauenTes

M. en C. MARIO ALEJANDRO LOPEZ GUTIERREZ
DECANO DEL CENTRO DE CIENCIAS AGROPECUARIAS
PRESENTE

Por este conducto manifiesto a usted que después de realizar la revisiéon
de la tesis del MVZ. Gonzalo Hernandez Marchan, alumno del programa de
posgrado en Ciencias y Tecnologias Agricolas Pecuarias y de los Alimentos,
dentro del nivel de maestria, se ha cumplido de manera satisfactoria el proceso
de la escritura de tesis titulada:

EVALUACION DE LOS CAMBIOS MORFOLQGICOS UTERINOS Y
ALTERACIONES EN LOS PARAMETROS SANGUINEOS SUGERENTES DE
HIPERPLASIA ENDOMETRIAL QUISTICA GRADO Il EN PERRAS EN
EDAD REPRODUCTIVA

Que presenta el candidato en cuestién que presenta como requisito parcial
para obtener el grado de MAESTRO EN CIENCIAS PECUARIAS a partir de lo
cual considero el trabajo cumple con los requisitos para ser discutido en el
examen de defensa de tesis correspondiente. Por lo anterior otorgo mi voto
aprobatorio para la impresion del documento, para que proceda a completar
el proceso de presentacién de examen de grado.

Atentamente
“Se Lumen Proferre”
Aguascalientes, Ags. 23 de Junio de 2009

& .

(nteg nte del comité tutoral

c.c.p.- Dr. José de JesUs Luna Ruiz, Secretario de Investigacién y Posgrado del
Centro de Ciencias Agropecuarias.

c.c.p- Interesado.

c.c.p.- Archivo



INDICE GENERAL

Contenido
PORTADA
DEDICATORIA
VOTOS APROBATORIOS
INDICE GENERAL
INDICE DE TABLAS
INDICE DE FIGURAS
INDICE DE ABREVIATURAS
RESUMEN.
1. INTRODUCCION.
2. MARCO TEORICO.

2.1 Anatomia del aparato reproductor de la perra.

2.1.1 Ovarios.

2.1.2 Trompas Uterinas.
2.1.3 Cuernos Uterinos.
2.1.4 Cuello Uterino o cérvix.
2.1.5 Vagina.

2.1.6 Vulva.

2.1.7 Clitoris.

2.1.8 Uretra.

2.1.9 Glandulas mamarias.
2.1.10. Irrigacion.

2.1.11 Inervacion.

2.2 Ciclo estral de la perra.
2.2.1 Proestro.

2.2.2 Estro.

2.2.3 Diestro.

2.2.4 Anestro.

2.3. Hiperplasia Endometrial Quistica-Piometra.

Pagina

Vi

Xii

© N N oo o oot o o B~ B B DD W W Wk

e =
A N O

Vi



Contenido
2.3.1. Etiologia.
2.3.2. Fisiopatologia.
2.3.3. Signos Clinicos.
2.4. Métodos de diagnaostico.
2.4.1 Examen Clinico General.
2.4.2 Biometria Sanguinea.

2.4.3. Quimica Sanguinea
2.4.4 Andlisis Urinario.

2.4.5 Citologia Vaginal Exfoliativa.
2.4.6 Imagenologia.

2.4.7 Histopatologia.

3. HIPOTESIS.

4. OBJETIVO GENERAL.

4.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS.

5. MATERIALES Y METODOS.

5.1 Ubicacion del sitio de estudio.
5.2 Etapas de la investigacion.
5.3 Material bioldgico.

5.3.1 Criterios de inclusion.

5.4 Métodos empleados.

5.4.1 Condiciones de desarrollo de la investigacion.

5.4.2 Variables de estudio.

5.4.3 Examen Fisico General.

5.4.4 Citologia Vaginal Exfoliativa.

5.4.5 Ultrasonografia Transabdominal 2D.
5.4.6 Biometria Hemaética.

5.4.7 Quimica Sanguinea.

5.4.8 Cistocentesis.

5.4.9 Estudio Histopatolégico.

5.5 ANALISIS ESTADISTICO

Pagina
17
17
19
20
21
26
31

32

34
36
40
45
46
46
47
47
47
48
48
49
49
49
49
50
51
52
53
54
54
56

vii



Contenido
6. RESULTADOS
6.1 Estudio Ultrasonografico
6.2 Biometria hematica
6.2.1 Leucograma
6.3 Quimica sanguinea
6.4 Estudio histopatologico
7. Discusion.
8. Conclusiones.
9. Anexos.
10. Glosario

Bibliografia.

Péagina
57
57
58
59
61
62
67
71
73
84
86

viii



INDICE DE TABLAS

Tabla . o

No. Contenido Pagina
Signos clinicos frecuentemente observados en perras

! con Piometra 20
Clasificacion de la HEQ-P segun numero de glandulas

: por campo seco deébil (10X) 4
Andlisis estadistico de la ultrasonografia

3 transabdominal en los grupos de perras sanas y 57
enfermas.
Anadlisis estadistico del eritrograma en los grupos de

: perras sanas y enferma. >
Andlisis estadistico de los leucocitos en los grupos

> de perras sanas y enfermas. b
Andlisis estadistico de quimica sanguinea en los

° grupos de perras sanas y enferma. a
Andlisis estadistico del estudio histopatolégico en los

! grupos de perras sanas y enferma. b
Anélisis estadistico de correlacion lineal de las

. variables en estudio en perras enfermas. e
Colorantes &cidos y basicos, afinidad quimica celular

9 y las tonalidades que producen en un corte 78
histologico.

10 Organelos celulares donde se fijan los colorantes 28

acidos y basicos




INDICE DE FIGURAS

Figura . o
No. Contenido Pagina
1 Anatomia del aparato reproductor de la perra. 6
5 Citologia vaginal exfoliativa de perra en fase de 9
proestro.
3 Citologia vaginal exfoliativa de perra en fase de estro. 10
4 Citologia vaginal exfoliativa de perra en fase de diestro. 12
b Citologia vaginal exfoliativa de perra en fase de anestro. 13
Ultrasonografia transabdominal de uUtero con piometra
° en corte longitudinal. 38
Ultrasonografia transabdominal de utero con HEQ grado
! lll corte transversal. 39
Ultrasonografia transabdominal de uUtero con piometra
® corte transversal. #
9 Utero con hiperplasia endometrial quistica grado IV 41
10 Corte histologico de utero con piometra. 42
" Corte histolégico de endometrio basal de perra con -
piometra.
12 Diametro uterino de perras sanas y enfermas. 57
13 Plaquetas de perras sanas y enfermas. 59
14 Leucocitos de perras sanas y enfermas. 60
Neutrofilos segmentados de las perras sanas y
o enfermas. Pl
16 Nitrégeno ureico de perras sanas y enfermas. 62
17 Numero de glandulas endometriales de las perras sanas 64
y enfermas.
celularidad del estroma endometrial de perras sanasy
18 enfermas. o4
19 Fibras de colagena del estroma endometrial de perras 65

sanas y enfermas.




LISTA DE ABREVIATURAS UTILIZADAS.

Abreviatura

ADH
ALT
AST
BUN
CO
CGMH
cm
CMCCFA
CNF1
Cm
dl
etc
EFG
FSH
or
HEQ
HEQP
Hz
iv
Kg
m2
MHz
ml
MLG
mm
mm?
mmol/L
umol/L
uL
um
ng
NK
nmol
L
LH

pH

rpm
SAS
UAA
VGM

Significado
Hormona antidiurética (siglas en ingles).
Aspartato alanino transaminasa.
Aspartato amino transaminasa.
Nitr6geno ureico sanguineo (siglas en ingles).
Grados Celsius.
Concentracion Globular media de hemoglobina.
Centimetro.
Centro municipal de control canino y felino de Aguascalientes.
Factor necrosante citotoxico-1 (siglas en ingles).
Centimetro
Decilitro.
Etcétera.
Examen fisico general.
Hormona foliculo estimulante.
Gramos.
Hiperplasia endometrial quistica.
Hiperplasia endometrial quistica piometra.
Hertz.
Intra venoso.
Kilogramos.
Metros cuadrados.
Megahertz.
Mililitro.
Modelos lineales generales.
Milimetro.
Milimetro cubico.
Minimos por litro
Micromol por litro
Microlitro.
Micrémetro.
Nanogramo.
Células acecinas naturales (siglas en ingles).
Nanomol
Litro.
Hormona luteinizante.
Escala de medicion de la acidez o alcalinidad de una
sustancia.
Revoluciones por minuto.
Sistema de analisis estadistico (siglas en ingles).
Universidad Autbnoma de Aguascalientes.
Volumen globular medio

Xi



RESUMEN.

Evaluacion de los cambios morfolégicos uterinos y las alteraciones en
los pardmetros sanguineos sugestivas de hiperplasia endometrial
quistica grado Ill en perras con edad reproductiva.

Hernandez Marchan Gonzalo, Dr. Islas Ojeda Efrain, MC. Gutiérrez Gonzalez José

de Jesus, Dr. Ortiz Martinez Radul.

En la actualidad, se sabe que existen enfermedades que son dependientes de sexo;
como las que causan infertilidad y dentro de éstas la HEQ grado Ill, que se
considera precursor de piometra y ésta es la causa de muerte del 8% de las perras
en edad reproductiva en los paises en los que no se tiene una cultura de castracion
de las perras antes de la pubertad, como en México, en donde no se cuenta con
datos de perras que presentan este padecimiento, aunque se estima que es la
principal causa de infertilidad de las perras en edad reproductiva. El objetivo del
presente estudio fue evaluar los cambios morfolégicos uterinos, asi como las
alteraciones en los parametros sanguineos sugestivos de HEQ grado Il y
compararlos entre perras sanas y enfermas. Se utilizaron 33 animales (n= 12 sanas
y n= 21 enfermas), de razas pequefias y medianas (razas pequefias con peso > de
10 Kg. y raza mediana con peso de > 20 Kg.). A todas las perras se les realizo el
examen fisico general, citologia vaginal exfoliativa, ultrasonografia transabdominal
en modo 2D, biometria hematica, quimica sanguinea 2 (se evallan 2 analitos que
son nitrégeno ureico y creatinina) y densidad urinaria. En las perras enfermas se
incremento el diametro uterino detectado por la ultrasonografia transabdomial, en la
biometria hematica se observé aumento en el nimero absoluto de células
leucocitarias y neutroéfilos, el nimero de plaguetas tubo una ligera disminucién, asi
como en la quimica sanguinea, los valores de nitrégeno ureico fueron mayores para
el grupo de perras enfermas. Se encontraron valores de eritrocitos, VCH, CMHC,
hematocrito y creatinina dentro del intervalo normal. La histopatologia mostré HEQ
grado Il en el grupo de perras enfermas, que modifica la funcién glandular
endometrial y produce una respuesta inflamatoria uterina y trae como consecuencia
una azoemia no grave con disminucién en la produccion de plaquetas por la médula
Osea.

Palabras clave: Hiperplasia endometrial quistica grado Ill, Ultrasonografia
transabdominal en modo 2D, Leucocitosis, Neutrofilia, nitrégeno ureico y biometria

hematica.

Xii



1. INTRODUCCION

A partir de tiempos recientes, las mascotas han adquirido mayor importancia
en el plano social y familiar, modificAndose el enfoque de la relacion del
hombre hacia estos animales, como el perro, el gato y otros mamiferos que
han pasado a ocupar un lugar importante como integrantes de la familia
(Godoy M. y Soberano A., 2003), sobre todo en los paises desarrollados
como Estados Unidos. En este pais las enfermedades reproductivas en los
perros no son comunes, ya que tanto las hembras como los machos son
castrados de manera rutinaria a edades tempranas, pero en los paises en los
gue no se tiene como practica rutinaria la castracion de hembras, los
problemas reproductivos como la hiperplasia endometrial quistica piometra,
es una enfermedad que afecta a perras en edad reproductiva y la causa de
muerte del 8% de estas en el mundo, sobresaliendo los paises en los que no
se tienen este tipo de practicas rutinarias (Hagman, R., 2004). México no
cuenta con datos exactos de cuantas perras presentan esta enfermedad,
pero es uno de los principales trastornos reproductivos o causas de
infertilidad. En el en 2005 Aguascalientes registré una poblacién de perros
de 66,961, dentro de éstos el 53.2% son hembras y el 55.9% de estas estan
en edad reproductiva (Martinez JD. et al., 2006), lo que representa que un
cuarto de la poblacién total de las hembras pueden llegar ha presentar esta
enfermedad en algin momento de su vida fértil. Datos proporcionados por el
Hospital Veterinario de la Universidad Autonoma de Aguascalientes
muestran que de 2,520 expedientes registrados del 2003 al 2005, 365 casos
son de perras con diagnostico de HEQP, representando en dicho hospital el
14.5% del total de casos registrados.

El presente estudio trata de caracterizar de los cambios morfolégicos de
Utero de las perras en edad reproductiva que cursen con esta enfermedad,
mediante la medicion del diametro uterino por ultrasonografia transabdominal
2D, asi como los cambios en el eritrograma, leucograma, nitrégeno uréico y

creatinina detectados en la quimica sanguinea, sugerentes de hiperplasia



endometrial quistica grado Ill como antesala de la hiperplasia endometrial
quistica grado IV o piometra, realizando los analisis comparativos y de
asociacion de resultados obtenidos de animales enfermos con respecto a los
animales aparentemente sanos y de esta manera proporcionar a los
profesionales del area de pequefias especies, una herramienta de
diagnostico que describa con precision las caracteristicas de  esta

enfermedad.



2. ANTECEDENTES

La HEQ piometra es un padecimiento que involucra diversos factores para
hacerse presente en las perras, tanto de estructuras anatémicas del tracto
reproductivo como condiciones fisioldgicas como lo es su estaus hormonal
que dicta su condicién de estadio de ciclo estral y por ende el grado de
irrigacion y la respuesta organica de las estructuras genitales involucradas,
situacién que influye en la hiperplasia de las glandulas endometriales como
factor precursor del padecimiento en estudio, por lo que se considera
pertinente incluir somera revision bibliografica de la teméatica de anatomia del
tracto reproductivo de la perra, asi como del respectivo ciclo estral.

2.1 Anatomia del aparato reproductor de la perra.

El aparato reproductor de la hembra esta formado anatomicamente por
organos internos y externos; los organos internos de craneal a caudal son
ovarios, trompas uterinas, cuernos uterinos, vagina y vestibulo vaginal, los
externos que son vulva, clitoris, uretra femenina y glandulas mamarias (Marin
EJ. et al., 2003).

Es importante conocer la anatomia de los érganos de las perra en edad
reproductiva, ya que es afectada por el establecimiento de piometra,
provocando cambios en la forma, diametro e irrigacion de estos 6rganos, que
pueden ser facilmente detectados mediante necropsia una vez que el
paciente cursa con la enfermedad (Nomura K. et al., 1988), como se aprecia
en la figura No. 1.

2.1.1 Ovarios.

Los ovarios son pequefios, tienen forma oval alargada y son aplanados, con
una longitud media de 2 cm. Cada ovario esta en contacto con el polo caudal
del correspondiente rifion, y por lo tanto se asienta a la altura de las
vértebras lumbar 11l y lumbar IV, o a la mitad de del recorrido existente entre
la dltima costilla y la cresta del ilion y esta relacionado lateralmente con el
bazo, el ovario derecho asienta entre la parte derecha del duodeno y la pared

abdominal lateral, estan completamente envueltos por una bolsa peritoneal



llamada bolsa ovérica, formada de tejido adiposo y muasculo liso y tienen una
hendidura que se abre centralmente. Se continlan por el cuerpo del Gtero
para constituir el mesosalpinx y el ligamento propio del ovario (Sisson S. y
Grossman DJ., 1982).

2.1.2 Trompas Uterinas.

Las trompas uterinas son pequefias y tienen unos 5 a 8 cm. de longitud; cada
una al inicio cursa cranealmente por la parte lateral de la bolsa ovérica, luego
caudalmente por la parte medial de la bolsa. La extremidad fimbriana asienta
en la bolsa ovérica, pero parte de ella hace protrusion, a menudo a través de
la abertura de la bolsa ovérica (Sisson S. y Grossman DJ., 1982).

2.1.3 Cuernos Uterinos.

El Utero es muy corto y tiene cuernos extremadamente largos pues en una
perra de tamafio mediano el cuerpo mide 2 a 3 cm. y los cuernos de 12 a 15
cm. de largo, son de diametro uniforme, casi rectos y estan situados por
completo en el abdomen. Divergen del cuerpo en forma de “V” hacia cada
rifion, sus partes caudales estan unidas por peritoneo, histolégicamente esta
constituido por una capa serosa 0 perimetrio, una capa muscular o miometrio
y una mucosa o0 endometrio que contiene glandulas tubulares simples
rodeadas de epitelio columnar (Marin EJ. et al, 2003).

2.1.4 Cuello Uterino o cérvix.

El cuello o cérvix es el érgano que separa al utero de la vagina evitando el
contacto del lumen uterino con el exterior a excepcion del momento del parto
y del periodo del estro (Marin EJ. et al, 2003), se caracteriza por ser vertical,
con abertura uterina dorsal y abertura vaginal ventral, histol6gicamente tiene
capas circulares de fibras musculares elasticas y con epitelio productor de
moco (Sisson S. y Grossman DJ., 1982).

2.1.5 Vagina.

La vagina es un 6rgano largo y estrecho que sirve para la cépula; se
encuentra situado entre el cérvix y el vestibulo. Su porcion craneal es un
fondo de saco que se extiende hacia delante en direccion del cuello (Sisson
S. y Grossman DJ., 1982). Histologicamente esta compuesta por una capa



serosa, una capa muscular formada por fibras musculares gruesas y por una
mucosa con pliegues longitudinales, que terminan en el orificio uretral y
pequefios pliegues transversales que le facilitan el aumento de su diametro y
longitud (Marin EJ. et al., 2003). El vestibulo es la porcién que se extiende
desde la vagina hasta la vulva, identificandose la unién de estas por la
presencia del orificio uretral, el cual se proyecta desde el piso de la porcion
craneal del vestibulo. En el se encuentran los bulbos vestibulares, que son
masas alargadas de tejido eréctil y son homologos del bulbo peneano del
macho.

2.1.6 Vulva.

La vulva es un organo que tiene dos labios que forman una comisura dorsal y
una ventral, su mucosa es lisa, de color rojo. Los labios estan formados por
tejido elastico, grasa y una capa delgada de musculo liso y su textura es
igual a la de la piel.

2.1.7 Clitoris.

El clitoris es el homdlogo del pene en la hembra; es pequefio, ancho, y
plano, se localiza en el piso del vestibulo cerca de la vulva. Tiene dos
porciones, cuerpo formado de grasa y un glande pequefio formado de tejido
erectil, situado en la fosa del clitoris (Marin EJ. et al., 2003).

2.1.8 Uretra.

La uretra femenina es grande y situada en el suelo de la pelvis y de la
vagina; esta marcada en el piso de la vagina por un engrosamiento
longitudinal que alcanza el vestibulo.

2.1.9 Glandulas mamarias.

Son normalmente diez y estan dispuestas en dos series que se extienden
desde la parte caudal de la region pectoral hasta la inguinal y se designan
segun su localizacion en toracicas (4), abdominales (4) y dos inguinales, los
pezones (papilla mammae), son cortos y sus vertices presentan 6 o 12

orificios pequefios llamados conductos excretores (Marin EJ. et al., 2003).



2.1.10. Irrigacion.

La irrigacion del aparato reproductor de la hembra esta dada por las ramas
gue vienen de la arteria pudenda interna que son rama craneal arteria y vena
uterina, rama caudal arteria y vena vaginal, arteria y vena perineal, arteria y
vena del clitoris, arteria y vena vestibular, arteria y vena ovarica (Marin EJ. et
al., 2003).

2.1.11 Inervacion.

La inervacion esta dada por las ramas que provienen del nervio pudendo y
se distribuye en utero, vagina, vestibulo, vulva, labios y clitoris; estas ramas
son nervio perineal y nervio dorsal del clitoris (Sisson S. y Grossman DJ.,
1982).
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2.2 Ciclo estral de la perra.

El entendimiento de la sintomatologia que se producen durante la hiperplasia
endometrial quistica grado IV o piometra, se realiza con el conocimiento
anatomico y funcionamiento endocrino de los érganos reproductores de la
perra, durante el ciclo estral (Nomura K. et al., 1988), ya que esto influye de
manera importante en el establecimiento y desarrollo de la hiperplasia
endometrial quistica grado Ill que funciona como factor predisponente de
piometra (Arora N. et al., 2006).

El inicio de la pubertad de las perras se reconoce por las manifestaciones
que denotan su primer ciclo, frecuentemente varios meses después de que
alcanzan la talla y el peso corporal de un adulto, asi las razas pequefias
experimentan su primer celo entre los seis y los diez meses de edad vy las
perras de razas grandes pueden hacerlo hasta los dieciocho o veinticuatro
meses (Concannon P. y Davidson AP., 1987).

Por lo general se cree que las perras pueden experimentar ciclos ovaricos de
dos a tres veces al afio, durante la primavera y el otofio, pero no
experimentan celos continuos, sin embargo las perras experimentan ciclos
ovaricos todo el afilo manifestando periodos de quietud hormonal
denominados anestros. (Concannon P. y Davidson AP., 1986), también
parece ser que la mayor parte de las perras entre los dos y los seis afios de
edad tienen una duracion de ciclo estral asi como de cada fase de éste,
relativamente constantes (Concannon P. y Davidson AP., 1987).

2.2.1 Proestro.

El proestro es un periodo que se considera de inicio del ciclo, en el que se
aumenta la actividad folicular que precede al estro y que comienza cuando
se observa tumefaccion y secrecion sanguinea vulvar y finaliza cuando
ocurre el apareamiento. Se caracteriza por un incremento de las
concentraciones séricas de estradiol que ocaciona tumefaccién vulvar,
edema, cornificacibn vaginal y sangrado uterino que se reconoce por
secrecion vulvar serosanguinolenta. La duracion promedio de esta etapa es

de nueve dias y varia desde los tres hasta los diecisiete dias (Feldman EC. y



Nelson RW., 2000). Se desconoce el factor o los factores responsables del
inicio del proestro, aunque las esporadicas secreciones de la hormona
luteinizante (LH), y las fluctuantes secreciones de la hormona
foliculoestimulante (FSH) desde la hipofisis anterior, que ocurren durante el
final del anestro y que a menudo son de magnitud similar a la del pico
preovulatorio. Hay dependencia de la sensibilidad que presente el ovario a
las gonadotropinas y del desarrollo de los foliculos que liberan estradiol
durante esta etapa, en la cual la concentracién plasmatica de estrogenos
aumenta de manera constante desde menos de 15 pg/ml al final del anestro
hasta valores méaximos de 50 pg/ml uno o dos dias antes de la onda de LH,
gue provocan la declinacién de la concentracion de estrogenos y se dé el
comienzo del estro (Nelson RW. y Couto CG., 2005).

Desde el punto de vista hormonal el proestro es la fase de predominio de
estrogenos en la perra, esta hormona provoca cambios de conducta,
secrecion vaginal, atraccion de machos, cambios en el desarrollo y grosor del
endometrio que preparan al Gtero para los fendbmenos posteriores al estro y
para la preiiez (Concannon P. y Davidson AP., 1987). El estradiol produce
proliferacion y maduracion de de las células epiteliales vaginales
(cornificacion), por lo tanto la concentracion de estrogenos puede ser vigilada
en esta etapa por la citologia vaginal o colpocitologia, pues en el proestro
temprano predominan las células epiteliales vaginales parabasales e
intermedias (mas del 80%), y a medida que progresa el proestro estas
células desaparecen y se observan células superficiales escamosas
enucleadas (70 a 80%) con cifras variables de eritrocitos y con neutrofilos
frecuentes en namero variable (Linde C. y Karlsson I., 1984) como se puede

observar en figura No. 2.



Figura No. 2 Citologia vaginal exfoliativa de perra en fase de
proestro. Se observa el gran ndmero de eritrocitos (E), células
parabasales (CP) y células intermedias (Cl), objetivo seco fuerte
(40X).

2.2.2 Estro.

Esta etapa se caracteriza por que la aceptacion de la copulacion, la perra se
para con firmeza para aceptar la monta del macho, la cola es desviada
lateralmente (conducta de sefial), para facilitar la penetracion. La conducta
de sefal puede ser estimulada al tocar el perineo y es un indicativo clinico
del estro. (Feldman EC. y Nelson RW., 2000). La duracion promedio del estro
es de nueve dias con una variacion de tres a veintiun dias. Con la caida de la
concentracion sérica de estrogenos, las células foliculares ovaricas
comienzan a luteinizarse para secretar progesterona, que se incrementa de
manera progresiva conforme avanza el estro y comienza el diestro, de
valores menores de 1ng/ml (3 nmol/L) presentes en el anestro. La onda de
LH inicia la ovulacién y la posterior formacion del cuerpo luteo, aunque el
comienzo del comportamiento estral por lo regular ocurre dentro del primero
o segundo dia de la onda LH (Olson PN. et al., 1983 y Linde C. y Karlsson I.,
1984). En la mayoria de las perras la ovulacion se produce dentro de las 48
horas de la onda LH, los oocistos primarios son ovulados y transcurren dos o
tres dias para que maduren y ocurra la fertilizacion de estos, estos oocistos
tienen una vida fértil de dos a tres dias, ello se ha denominado periodo fértil,

pues los espermatozoides que se eyaculan dentro del tracto pueden



permanecer viables un periodo de tres a cuatro dias (Nelson RW. y Couto
CG., 2005).

Esta etapa del ciclo se puede valorar por medio de citologia vaginal o
colpocitologia, la cual se caracteriza por un predominio de hasta un 90% de
células superficiales 0 escamosas que son anucleares, este tipo de células
representan hasta un 90% de las células epiteliales vaginales que se
observan en el frotis durante este periodo del ciclo y el restante 10% son
glébulos rojos y bacterias extracelulares ausencia de neutréfilos y un fondo
de frotis transparente. (Feldman EC. y Nelson RW., 2000), como se puede

apreciar en la figura No.3

Figura No.3 Citologia vaginal exfoliativa de perra en fase de estro. Se
observa un gran numero de células superficiales (CS) y escasa
poblacién de células intermedias (Cl), objetivo seco fuerte (40X).

2.2.3 Diestro.

Esta fase del ciclo se caracteriza por un dominio de la hormona progesterona
y se inicia inmediatamente después de finalizada la etapa de estro, después
del pico de LH, las células luteinizadas dentro de los foliculos son las
encargadas de mantener dicho aumento de progesterona después de la
ovulacién al formar el cuerpo amarillo dentro de las cavidades foliculares
rotas y asi mantener la gestacion. Durante esta etapa la perra rechaza la
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copulacién, no hay signos externos que marque el comienzo del diestro y
que sean diferentes al cese de las manifestaciones estrales. El diestro
representa la fase latea del ciclo y la secrecion Iitea de progesterona
dependen de las hormonas LH y prolactina que provocan un aumento dentro
de las primeras semanas después de la ovulacion, hasta 15-30 dias después
de la ovulacion. La concentracion plasmatica de progesterona se mantiene
elevada por la produccion del cuerpo lateo, pero declina gradualmente
durante los siguientes dos meses, en caso de gestacidon se presenta una
rapida caida pre-parto de la concentracion plasmatica de progesterona, que
sucede aproximadamente a los 64 dias después de la onda LH y 24 horas
antes del comienzo del parto.

El decaimiento de la concentracion de progesterona puede ser mas gradual
en las perras no gestantes pudiendo alcanzar un intervalo de 90 a 100 dias
después de la onda de LH (Feldman EC. y Nelson RW., 2000).

Las perras en las que ha terminado el estro pueden considerarse pseudo
prefiadas en el sentido de que tienen cuerpos luteos funcionales y un
desarrollo endometrial, a pesar de la ausencia de una gestacion; por lo tanto,
los cuerpos lateos funcionan de manera normal pero de manera
independiente de la presencia o ausencia de un feto favoreciendo que los
cuerpos luteos en las perras no prefiadas se mantengan funcionales por un
periodo mas largo que las perras prefiadas, ya que no sufren la accion de las
prostaglandinas producidas por la placenta y que iniciarian el parto (Johnston
SD. et al., 1980).

La citologia vaginal de este periodo puede ser muy variada, pues en los frotis
obtenidos durante los dias finales de celo constante, solo disminuyen en un
20% de las células presentes en el estro temprano, con mas de el 80% de
células superficiales y ausencia de neutréfilos, predominando células
intermedias y parabasales (Olson PN. et al. 1989). Otros autores mencionan
que el diestro esta marcado por un cambio abrupto en la citologia vaginal
que se caracteriza por la reduccion repentina en el nimero de células

superficiales y la reaparicion de las células intermedias, neutrofilos y detritos
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de fondo, el primer dia de diestro las células parabasales e intermedias
superan las superficiales y escamosas anucleares y los glébulos blancos
aparecen en grandes cantidades al segundo dia del diestro, como se puede
apreciar en la figura No.4, desapareciendo los globulos rojos y bacterias,
aunque el cambio llamativo inicial en apariencia citologica es el patron que se
acerca al anestral al término del diestro, aunque no se tiene certeza de
cuando termina el diestro, por lo tanto el parto es el Unico signo evidente de
terminacion del diestro y endocrinolégicamente el diestro termina cuando las
concentraciones séricas de progesterona declinan hasta menos de 1 ng/ml
(Nelson RW. y Couto CG., 2005).

e RN RS
e .‘\"'E

. Q i P - - ’ - e S
PR A :

o WP.

1
-

Figura No.4 Citologia vaginal exfoliativa de perra en
fase de diestro. Se observan células parabasales
(CP), abundantes leucocitos (L) y secrecién mucosa
(M), objetivo seco fuerte (40X).

2.2.4 Anestro.

Esta etapa del ciclo estral se presenta al término del diestro y finaliza con el
comienzo del proestro del siguiente ciclo, es el intervalo desde el final del
diestro definido por las concentraciones séricas de progesterona basal hasta
el comienzo del proestro, en promedio es de cuatro a cinco meses aunque

varia dependiendo del tiempo en que tarde en disminuir la concentracion de
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progesterona plasmatica, debido a que no existen manifestaciones clinicas
asociadas con el anestro.

Esta fase se describié erroneamente como una fase de inactividad sexual de
las perras en edad reproductiva, pero estudios recientes muestran que el eje
hipofisis-ovario-Utero estdn activos durante éste periodo, ya que se han
identificado fluctuaciones pulsatiles, sobre todo de las hormonas LH, FSH y
estrogenos ovaricos, aunque el endometrio se desprende y disminuye su
tamafo y actividad de las glandulas endometriales, disminuye el espesor
miometrial y grosor endometrial aunque no regresa al tamafio que presentan
las perras prepuberales. (Olson PN. et al., 1989).

La citologia vaginal detectada en la etapa de anestro es bastante acelular
pues el tipo de célula que predomina en mas de un 90%, son las células
parabasales y el resto son algunas células epiteliales pequefias, por esta
razén, éste periodo rara vez es diagnosticado clinicamente por este método,
es la razén para describir el anestro como intervalo interestral, desde el
término del diestro hasta el inicio del proestro de un nuevo ciclo. En la figura
No.4 se puede observar que en el periodo anestral predominan en la
citologia vaginal, hasta en un 95% las células parabasales (Nelson RW. y

Couto CG., 2005), como se puede observar en la figura No.5.
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Figura No.5 Citologia vaginal exfoliativa de perra en
fase de anestro. Se observa la abundancia de células
parabasales (CP) y pocas células intermedias (CI) y no
se observan leucocitos, objetivo seco fuerte (40X).

13



2.3. Hiperplasia Endometrial Quistica-Piometra. (HEQ-Piometra)

Para referirse a esta enfermedad se han utilizado varias sinonimias como son
hiperplasia endometrial quistica, endometritis catarral o endometritis quistica;
Hardy RM. y Osborne CA., (1975), la definen como una edometritis cronica
purulenta post-estro con o sin efectos polisistémicos asociados a cambios
ovaricos y uterinos.

Otros autores, como Chen YMM. et al., (2006), definen a esta enfermedad
como un cambio histopatolégico del Utero caracterizado por un incremento
en el nimero de las glandulas endometriales con marcada diferencia de
tamafio y conformacién, que provoca un aumento en el diametro endometrial
y uterino que se mantiene en la etapa de anestro.

Segun De Bosschere HD. et al.,, (2001), los cambios patoldgicos utero-
ovaricos de perras con Hiperplasia endometrial se pueden clasificar en
cuatro tipos diferentes:

« Tipo |. Esta Tipo de hiperplasia endometrial se considera
fisiolégicamente normal, ya que involucra engrosamiento endometrial,
asi como, numerosos quistes translucidos; La histologia uterina en
este tipo de perras es compatible al de pacientes jovenes en proestro
temprano, se observa un grado moderado de hipertrofia epitelial
endometrial y marca el comienzo de la proliferacion del epitelio
glandular que estd comenzando a proliferar provocando un aumento
en su grosor como resultado de la estimulacion de estrogenos que
sensibilizan a las glandulas a la accién de progesterona.

« Tipo Il. Este tipo de hiperplasia endometrial, también es considerado
como fisiolégicamente normal, pues se presenta durante la primera
parte del diestro (metaestro) por el aumento en el nUmero y tamafio de
las glandulas endometriales que provocan engrosamiento endometrial
y la acumulacion de grandes cantidades de material mucoso en el
lumen uterino. EI endometrio presenta areas caracteristicas de quistes
endometriales que histolégicamente son muy parecidos a la

hiperplasia endometrial quistica (HEQ), que se mantiene durante toda
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la fase progestacional y se revierte al término de ésta fase y el
comienzo del anestro, no obstante la estimulacién repetida de la
progesterona en cada ciclo estral de las hembras en edad
reproductiva puede llevar a que éareas del endometrio que se
encuentren hiperplasicas y por este efecto no recobren su estado
normal al terminar el diestro y se mantengan funcionales, aun en la
etapa de anestro y esto actie como un predisponerte para el
desarrollo de la hiperplasia endometrial quistica grado Ill, ademas se
puede observar infiltracion de células inflamatorias en el endometrio
que sugiere una prolongada fase de diestro o una larga accion
progestacional sobre el endometrio glandular, estos cambios se
presentan también en tratamientos con progesterona exogeno.

Tipo lll. La hiperplasia endometrial tipo tres se considera patologica,
dado que es quistica y es semejante al tipo dos, ya que comienza en
la etapa de diestro cuando el endometrio esta bajo la accion de la
progesterona, pero la hiperplasia endometrial, asi como la actividad
secretora de las glandulas endometriales producida por esta etapa de
ciclo que se mantienen funcionales en la etapa de anestro, lo que
provoca un acumulo de fluido estéril en el lumen uterino, que se
acompafa de una reaccion inflamatoria aguda del endometrio donde
se encuentra un infiltrado de células inflamatorias. Se observan varias
glandulas quisticas que se aprecian como anillos anulares de la
serosa, mientras que las secciones de cubierta endometrial estan
atroficas.

Tipo IV. La hiperplasia endometrio tipo cuatro, involucra endometritis
quistica cronica en la que el cérvix puede estar abierto o cerrado, si
esta abierto se presenta una descarga vaginal purulenta en donde los
cuernos no se encontraran aumentados de tamafio como
consecuencia de la descarga, pero sus paredes estaran engrosadas y
dilatadas dando la apariencia un rosario tortuoso y curvo, ademas de

la presencia de hipertrofia miometrial y fibrosis; si el cérvix esta
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cerrado, el Utero se encontrard muy distendido y sus paredes
delgadas dando la apariencia de un Utero gravido, pero éste esta lleno
de contenido purulento. La histologia muestra un endometrio con
inflamacion grave, con dilatacion quistica y las glandulas uterinas con
gran cantidad de células inflamatorias en su lumen, lo que provoca
una endometriosis purulenta que mantiene al endometrio atréfico.
La hiperplasia endometrial grado | y Il no representan un problema ya que se
considera como fisiologicamente normal durante cada ciclo estral en las
perras de edad reproductiva (Marin EJ. et al., 2003), mientras que la
hiperplasia endometrial quistica-piometra es una enfermedad comun que
afecta principalmente a perras en edad reproductiva y geriatricas (Egenvall
A. et al., 2001), que se manifiesta cuando las glandulas endometriales tienen
un incremento en su actividad secretora provocada por la accion de la
progesterona durante el diestro, genera un acumulo de fluido estéril en el
lumen uterino conocido como hidrobmetra o0 mucometra en la que el Unico
signo que manifiesta la perra es ligera distensién uterina Gnicamente
detectable por la ultrasonografia transabdominal (Chen YMM. et al., 2001).
Segun Dow C. (1957) y De Bosschere HD. et al., (2001), la hiperplasia
endometrial grado IV o piometra es la etapa final de un proceso de la
enfermedad uterina que comienza con la hiperplasia endometrial quistica
grado lll. De Bosschere HD. et al. (2001) mencionan que la HEQ-piometra
debieran ser consideradas como dos entidades diferentes basadas en las
diferencias morfo-histolégicas de cada una; pues segun este estudio se
determiné que la hiperplasia endometrial quistica grado Il es el comienzo
del desarrollo de la hiperplasia endometrial quistica grado IV o piometra, las
diferencias histolégicas encontradas en las dos sugieren que la HEQ grado
[l aln no muestra zonas severas de infiltrados celulares inflamatorios y las
glandulas endometriales no estan infiltradas de neutréfilos, asi como no se
observa la presencia de zonas de necrosis endometrial, que si se aprecian
en la piometra (Koichi N. y Hitoshi F., 1998).
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2.3.1. Etiologia de la Hiperplasia Endometrial Quistica-Piometra.

El complejo HEQ Piometra es un desorden agudo o crénico de efectos
polisistémicos que se presenta en hembras en edad reproductiva intactas del
Gtero y ovarios (Dow C., 1957), como se sefiald anteriormente ésta se
presenta durante el diestro, mediado por hormonas, cuando el cuerpo luteo
se encuentra secretando progesterona de forma activa, siendo el Gtero su
principal 6rgano blanco, en el cual provoca un incremento en el nimero y
actividad secretora glandular ademas de inhibir las contracciones
miometriales y mantener el cérvix cerrado (Hardy RM. y Osborne CA., 1975).
La participacion de los estrégenos en el padecimiento es mediante la
sensibilizacion de las glandulas endometriales durante el proestro a la accion
de la progesterona durante el estro (Johnston SD. et al., 2001)
produciéndose una HEQ, que comunmente se acompafa de infeccion
bacteriana secundaria, siendo la E. coli la bacteria que por lo general se aisla
de las piometras, considerando que dicha bacteria es habitante normal de
vagina, se asume que puede entrar al Utero cuando el cervix se abre durante
el estro (Kennedy PC. y Miller RB., 1993).

2.3.2. Fisiopatologia de Hiperplasia Endometrial Quistica-piometra.

Este padecimiento, como se menciond anteriormente, se presenta en perras
en edad reproductiva y estd dominado por la accion de la hormona
progesterona sobre el endometrio funcional durante la etapa de diestro,
previa sensibilizacion estrogénica durante la etapa de proestro. Los niveles
plasmaticos de progesterona se incrementan rapidamente después de la
ovulacion, de estar por debajo de 1 ng/ml (3 nmol/L) al inicio del estro, hasta
15 ng/ml (47 nmol/L) dos semanas después, alcanzando un maximo de 80
ng/ml (250 nmol/L) 30 dias después de la onda de LH y manteniéndose
elevados por 60 dias aproximadamente cuando existe gestacion, en las
perras gestantes declina de manera abrupta antes del parto a menos de 2
ng/ml (6.4 nmol/L) aproximadamente a los 64 dias de la onda LH que

provocé la ovulacion (Verstegen JP. et al., 2002).
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La Progesterona en condiciones normales estimula el crecimiento y la
actividad secretora de las glandulas endometriales que se encargan de
mantener viables a los embriones hasta su implantacién en el Utero (Marin
EJ. et al., 2003), en las perras no gestantes el endometrio se mantiene bajo
los efectos de la progesterona producida por el cuerpo Iiteo hasta cien dias
después de la onda de LH que provoco la ovulacion y esto mantiene a las
glandulas endometriales activas, ademas de disminuir en la actividad
miometrial que facilita un cumulo de fluido estéril en el lumen uterino
producto de esta actividad glandular endometrial (Romagnoli PW. vy
Concannon P., 2003). En este tipo de perras la actividad tardia de las
glandulas endometriales hacen que éstas queden sensibilizadas a la accion
de la progesterona en el siguiente ciclo estral, provocando desarrollo
hipertréfico precoz y actividad secretora mayor que el resto de las glandulas
endometriales que no presentaron esta actividad tardia, aunque adn esto no
esta cientificamente demostrado, se estima que este es el comienzo de la
HEQ grado lll y que una vez establecida es el origen de la HEQ tipo IV o
piometra (De Bosschere HD. et al., 2003).

Aunque por otra parte la administracion exdgena de progesterona y otras
progestinas a perras en edad reproductiva pueden tener accion en el
desarrollo de la HEQ. ya que provoca un aumento en la secrecion y numero
de las glandulas endometriales, especialmente si se utilizan para la
supresion de celo, después del estimulo estrogénico producido por el
proestro al endometrio, ademas de disminuir la disponibilidad de los
receptores miometriales para la oxitécina y asi favorecer el desarrollo de la
HEQ que da lugar al establecimiento de la piometra y provocar
manifestaciones clinicas en las perras de edad reproductiva (Romagnoli PW.
y Concannon P., 2003), que se describen en la tabla No. 1. (Feldman EC y
Nelson RW., 2000).

La bacteria mas comunmente aislada del contenido uterino de perras
enfermas con piometra es la E. coli, aunque también pueden aislarse otras

bacterias como Streptococcus haemoliticus, Staphylococcus, Klebsiella,

18



Pasteurella, Pseudomonas, Proteus, Moraxella, Aerobacter, Haemophillus y
Serratia. (Fransson B. et al., 1997), aunque esta invasion bacteriana uterina
no inicia la patogénesis clasica de la HEQ-piometra, es causa de la mayor
parte de la morbilidad y mortalidad relacionada con piometra; aunque parece
no existir correlacién aparente entre la magnitud de los signos clinicos y el
tipo de microorganismos aislados de perras con HEQ-piometra.

Sin embargo las infecciones en donde la E. coli esta presente, debido a que
posee un factor necrosante citotoxico-1(CNF1), provoca respuesta severa
como inflamacién y generando en consecuencia la acumulacion de detritus
celulares o pus en el utero (Dhaliwal GK. et al, 1998). Estos
microorganismos producen endotoxinas que se unen a la circulacion durante
la desintegracion vigorosa de la célula. Las endotoxinas tienen actividad
biologica que comienza con el lanzamiento de muchos mediadores
inflamatorios (cascada del citoquininas) y se cree son responsables de
muchos sintomas sistémicos (tablal), asociados al sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica presentes en la HEQ grado IV (Sheim A., 1995).

Un estudio en el que se indujo estadios de estro en perras
ovarioectomisadas inoculandoles de forma intrauterina cepas patégenas de
E. coli obtenidas de perras con piometra, en las cuales no se reprodujo
piometra a pesar de las grandes cantidades y frecuencias de inoculaciones y
la gran virulencia de estas cepas, por lo tanto el estudio demostr6é que en un
Utero saludable en estro puede evitar la replicacion bacteriana y la presencia
de piometra (Nomura K. et al., 1988), por lo que se asume que es necesario
condiciones especificas para el desarrollo de la infeccion inicial, asi como
para la permanencia y multiplicacion de las bacterias en el Utero, estas
condiciones pueden ser el aumento de secrecién en el lumen uterino
producido por las glandulas endometriales durante el periodo de diestro
(Arora N. et al., 2006).

2.3.3. Signos Clinicos de la Hiperplasia Endometrial.

Otros autores como Egenvall A. et al. (2001), sefialan que los signos clinicos

se derivan del grado de toxinas producidas como consecuencia de la
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replicacion bacteriana y de la cantidad de secrecion glandular endometrial,
existente en el lumen uterino, asi como la cantidad de toxinas producidas
como consecuencia de la replicacion bacteriana en el utero y la cantidad de
glandulas endometriales que mantienen un cumulo de secrecién que sirve
como nutrientes para las bacterias. En la Tabla 2 se muestran los signos
clinicos y su frecuencia comunmente presentados en al hiperplasia

endometrial quistica-piometra segun Feldman EC y Nelson RW., (2000).

Tabla No. 1. Signos clinicos frecuentemente observados en perras con Piometra (Feldman EC. y
Nelson RW., 2000).

Signos clinicos % de perras
Secrecion vaginal 85
Letargia-depresion 62

Inapetencia-anorexia 42
Poliuria y/o polidipsia 28
Vomito 15
Nicturia
Diarrea

Distension abdominal

2.4. Métodos de diagnostico de Hiperplasia endometrial quistica-
piometra.

El diagndstico de la hiperplasia endometrial quistica-piometra se apoya en la
realizacion inicial de una buena historia clinica, un buen examen fisico o
clinico general y las pruebas complementarias de laboratorio, como
hemograma completo, quimica sanguinea (acido ureico y creatinina), analisis
general de orina y estudios radiograficos o ultrasonograficos. Aunque éstos
hallazgos de laboratorio no son patognoménicos de HEQ grado IV
(piometra), pero suelen ser sugerentes (Feldman EC y Nelson RW., 1989).
La realizacion de un buen examen clinico general a las perras que cursan

con piometra es de gran importancia para la realizacion del diagnostico,
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aunque la sintomatologia que presenta esta enfermedad es compatible con
muchas otras enfermedades (Ettinger SJ. et al., 2002), por lo que se debe
tener en cuenta, que la relacion, entre los hallazgos encontrados durante la
realizacion de este examen, dependen del grado de toxemia que se provoca
como consecuencia de la infecciobn bacteriana que por lo regular es
secundaria, asi como la respuesta inflamatoria severa que sufre el Gtero, que
como consecuencia de esto puede generar un estadio de choque con
taquicardia, pulsos femorales débiles, deshidratacion y temperatura rectal
que puede estar incrementada o disminuida o incluso normal (Feldman EC. y
Nelson RW., 2000). El agrandamiento uterino por la piometra puede ser
obvio por palpacién abdominal durante el examen clinico general, pero si el
material purulento acumulado en el Utero es drenado por vagina se confirma
el diagndstico de piometra basandose en un frotis de esta secrecion vaginal
(Feldman EC. y Nelson RW., 1996).

2.4.1 Examen Clinico General.

El examen clinico general es herramienta esencial para los médicos
veterinarios dedicados a pequefas especies, pues algunos autores como
Ettinger SJ. et al., (1975), Birchard SJ. y Sherding RG., (1996), mencionan
qgue la realizacion de un buen examen fisico general y un buen historial
clinico asegura mas del 70% de los diagndsticos de cualquier tipo de
enfermedad (Ettinger SJ. et al., 1975), por lo que en el presente estudio se
realizé el examen fisico general en todos los animales con el fin de evaluar el
estado clinico de cada una de las perras, asegurando que no mostraran
ningun tipo de alteracion que indicara algun tipo de enfermedad. Para su
realizacion el examen fisico general es dividido en aparatos y sistemas,
utilizando métodos propedéuticos directos (se utilizan los o6rganos de los
sentidos) e indirectos (se usan instrumentos de apoyo), los cuales incluyen
inspeccion, palpacion, percusion y auscultacion (Bobadilla AJ. et al., 2003).
2.4.1.2 Aparato Respiratorio.

Este aparato se divide en vias respiratorias anteriores, que se ubican de

manera craneal a la entrada del torax y posteriores que se localizan
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caudalmente a la entrada del torax. Se realiza la inspeccion y palpacion de la
nariz y huesos de la cavidad nasal; para la deteccion de secreciones, tejidos
anormales, inflamaciones y asimetrias; en la traquea cervical se estimula el
reflejo tusigeno ejerciendo presion digital en sus paredes, siendo este
negativo. De igual forma se realiza la palpacién e inspeccién de las paredes
toracicas para determinar si existen alteraciones en su conformacion, asi
como la auscultacién de los campos pulmonares para establecer el tipo de
patrén respiratorio y poder confirmar la presencia de sonidos respiratorios
anormales. La auscultacion del térax se realiza con un estetoscopio y se
inicia en la regién traqueal cervical media ventral, posteriormente se
auscultan cado uno de los hemitorax y se evalluan los campos pulmonares
(Turnwald HG. y Hoover PJ., 1994).

2.4.1.3 Sonidos Respiratorios.

Se producen por las oscilaciones entre el tejido respiratorio y las
fluctuaciones del aire que pasan por este en cada inspiracion y espiracion.

* Sonido bronquial, también conocido como soplo glético o sonido
laringeo, se escucha sobre las regiones centrales del campo de
auscultacion y es producido por el paso del aire por la glotis, es
escuchado durante la inspiracién y espiracion.

« Sonido vesicular o murmullo vesicular, se escucha sobre las regiones
periféricas del campo de auscultacion, se origina por el paso del aire al
espacio alveolar y se escucha durante la inspiracion.

« Sonido Bronco-vestibular, se produce por la sobre posicion del sonido
bronquial al vesicular, se escucha sobre la region periférica de los
campos de auscultacion (Turnwald HG. y Hoover PJ., 1994).

2.4.1.4 Sonidos Pulmonares anormales.

« El sonido vesicular aumentado que tiene diferentes etiologias.

« Parietales, por una disminucion de la masa muscular y grasa en los
estados de caquexia y atrofias musculares.

« Pulmonares se presenten por un mecanismo compensatorio funcional

de las partes sanas del pulmon.
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Compensatorios metabdlicos u originados en otros aparatos y sistemas,
es0s se presentan en casos de anemia severa, acidosis metabdlica,
hipertermia y excitacion.

Sonido vesicular en la ventilaciéon pulmonar disminuida o ausente, en
caso de enfisema pulmonar o consolidacion pulmonar (el espacio
alveolar esta lleno de liquido, infiltrado celular o sustitucion por otro
tejido).

Disminucion en la conduccion del sonido, por problemas de tipo
obstructivo.

Por causas pleurales, como en casos de derrame o efusion pleural,
neumotorax o hernia diafragmatica.

Sonidos primarios o sibilancias, son modificaciones patologicas del
sonido bronquial, originadas por el estrechamiento bronquial y se
localizan en donde se percibe el sonido bronquial y pueden ser
localizados o generalizados y se escuchan durante la respiracion.
Estridores, se presentan cuando se produce un estrechamiento de las
vias respiratorias anteriores.

Soplos secundarios, son provocados por una mejor transmision de los
sonidos debido a la consolidacion pulmonar y se detectan en la
inspiracion y espiracion en las partes periféricas del campo de
auscultacion pulmonar.

Crepitaciones (conocidos como estridores), son sonidos discontinuos
gue generalmente se escuchan durante la inspiraciéon, pueden ser finas,
medianas o gruesas dependiendo del didmetro de las vias respiratorias
afectadas (Turnwald HG. y Hoover PJ., 1994).

2.4.1.5 Patrones Respiratorios.

Patron respiratorio obstructivo, se caracterizan por un aumento en la
profundidad respiratoria, con frecuencia respiratoria normal o
incrementada, los perros con este patron presentan uno o mas sitios de

obstruccion en las vias respiratorias inferiores 0 superiores, se
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caracterizan por sibilancias, estridores y la disminucién o ausencia del
sonido vesicular en las areas afectadas.

« Patron respiratorio restrictivo, se presenta cuando se reduce la
capacidad pulmonar para insuflarse, lo que provoca una disminucién en
la profundidad respiratoria y un incremento compensatorio en la
frecuencia. Puede tener tres origenes; como son el pulmonar, cuando
existe consolidacion pulmonar; toracico por condiciones que ocupen
espacio en torax como derrames o efusion pleural, presencia de aire
libre en la cavidad toracica y abdominal, por neoplasias, peritonitis,
torsion o voélvulo géastrico (Turnwald HG. y Hoover PJ., 1994).

2.4.1.6 Sistema Cardiovascular.

El sistema cardiovascular se evalla a través de las membranas mucosas,
vena yugular, arteria femoral, auscultacién del corazén percusion de térax y
la evaluacién de ascitis, derrame pleural o edema subcutaneo.

La evaluacion de la circulacion periférica se realiza mediante la revision del
color de las membranas mucosas, como la oral, vaginal, prepucial o
subconjuntival y el tiempo de llenado capilar. Este se realiza ejerciendo
presion digital sobre las mucosas y su color deberd regresar en 1 o 2
segundos, si es mayor indica hipovolemia o vasoconstriccion periférica, al
igual que las mucosas palidas. La presencia de sangrados o petequias en las
membranas mucosas pueden ser originadas por problemas plaquetarios,
hepética o poshepaticos. La evaluacion del pulso arterial femoral, se realiza
mediante la presion digital de la arteria femoral, que en condiciones normales
es fuerte y lleno, se debe realizar conjuntamente con la medicion de la
frecuencia cardiaca, pues si se presenta una disminucién en el pulso el
paciente puede estar cursando con cardiomiopatias, deshidratacion o
estados de choque. La evaluacion de presencia anormal de liquido en las
cavidades corporales como térax y abdomen, son sefiales sugerentes de
insuficiencia cardiaca derecha conjuntamente pulso o distension yugular, ya
que esta no debe presentar pulso o distension en condiciones normales
(Ettinger SJ. etal., 1975).
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2.4.1.7 Auscultacion del Corazon.

En condiciones normales la frecuencia cardiaca del corazén es de 80 a 120
latidos por minuto y los sonidos cardiacos normales son creados por la
turbulencia del flujo sanguineo asociado con las vibraciones del tejido
adyacente durante el ciclo cardiaco. Los sonidos audibles con el
estetoscopio, son los que se producen a nivel de las valvulas cardiacas,
pulmonar, aortica, mitral y tricuspide, en la que cualquier alteracién de estos
sonidos son indicativos de cardiomiopatias (Aguilera BJ. et al., 2003).

2.4.1.8 Aparato Digestivo.

El examen fisico de este aparato se inicia en la boca, observando mucosa
oral, encias, dentadura, paladar duro, lengua, istmo de las fauces, integrado
por la mucosa faringea y paladar blando; se realiza evaluando la posicion,
volumen, caracteristicas de superficie y color. El esofago se evalla mediante
palpacion, si es detectado cursa con un trastorno patoldgico, pues en
condiciones normales no puede ser palpado.

Palpacion abdominal, se realiza a dos manos dividiendo a la cavidad
abdominal en nueve regiones, que son; craneo-dorsal (izquierda-derecha),
craneo-ventral (izquierda-derecha), media, caudo-dorsal (izquierda-derecha)
y caudo-ventral (izquierda-derecha). Mediante este procedimiento puede
detectarse distension, dolor, asi como anormalidades en los Organos
palpables de cada regiébn antes enunciada. La percusion de la cavidad
celémica, para la deteccion de sonidos mates que pueden sugerir liquido en
presencia de distension abdominal (ascitis, peritonitis, etc.) y sonido timpanito
gue indica presencia de gas en la cavidad o en las visceras huecas (Ettinger
SJ. etal., 1975).

2.4.1.9 Aparato Genitourinario.

En los perros se pude palpar el rifidn izquierdo y la vejiga en casos de que se
encuentre pletorita. Los 6rganos genitales internos de las hembras no se
palpan en condiciones normales, a menos que estén afectados por
neoplasias, gestacion (ultimo tercio) o por afecciones como piometra. Los

genitales externos se palpan y observan para evaluar su conformacion
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anatdmica, asi como su color y evaluar la presencia de secreciones anormal
como en el caso de piometra de cuello abierto (Ettinger SJ. et al., 1975).
2.4.1.10 Piel.

La piel es un 6rgano que se evalia mediante la observacion y palpacion
denotando si existe la presencia de lesiones primarias o secundarias, asi
como la localizacion de zonas alopécicas y ectoparasitos (Aguilera BJ. et al.,
2003).

2.4.1.11 No6dulos Linfaticos Palpables.

La evaluacion de los nodulos linfaticos se realiza mediante palpacion,
evaluando la existencia de incremento en su diametro y su consistencia, pero
s6lo los mandibulares, preescapulares, inguinales y popliteos pueden ser
evaluados, verificando el tamafio, incrementos pueden ser respuesta a
procesos inflamatorios e infecciosos en la region de localizacion o en
consecuencia a un proceso neoplasico (Aguilera BJ. et al., 2003).

2.4.1.12 Temperatura

La temperatura corporal oscila entre 38-39°Celsius, se afecta rapidamente
por la actividad fisica que genera un aumento (hipertermia), en ésta se
considera fisiologicamente normal, pero en ausencia de esta actividad se
considera patoldgica, pudiendo ser provocada por procesos infecciosos o
inflamatorios. La disminucién de esta (hipotermia) es patoldgica, pudiendo
ser respuesta a climas extremos, anemias severas, deshidratacion o estadios
de choque (Aguilera BJ. et al., 2003).

El examen fisico general como se describe anteriormente evalla a todos los
aparatos y sistemas de organismo de manera integral por lo que cualquier
alteracion anatomofisiologica, producida por alguna enfermedad pude
detectarse por los cambios que produciria al establecerse en paciente,

Este método de evaluacion fue utilizado en el presente estudio para valorar
el estado de salud de los animales sujetos de estudio.

2.4.2. Biometria Sanguinea.

Los examenes de laboratorio como la biometria son considerados como

complementarios y de rutina para la confirmacion de diagndsticos, asi como
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para la evaluacion del funcionamiento general del organismo (Ettinger SJ. et
al., 1975). Este método de diagndéstico se recomienda para HEQP debido a
que ésta enfermedad altera el eritrograma y el leucograma en sus valores
absolutos.

El recuento de eritrocitos, por lo general muestra anemia normocitica
normocromica leve; producida por la cronicidad del proceso inflamatorio, asi
con por la supresion medular ésea, como consecuencia de la septicemia o
toxemia que produce esta enfermedad.

El conteo total de leucocitos es extremadamente variable, pero por lo general
es mayor de 15,000 a 25,000 células/mm?, en algunos animales puede haber
leucopenia, aunque también puede ser normal con grados variables de
células inmaduras o desviacion a la izquierda (mas de 300 bandas), o con
neutrofilos toxicos (Arora N. et al., 2006).

En estudio realizado por Arora N. et al., (2006), sefiala que las perras a las
que se les provoc6 HEQP, en condiciones de laboratorio pueden mostrar
biometrias hematicas en donde el eritrograma permanece dentro de los
rangos normales o con ligera disminucion de estas células y los leucocitos se
pueden encontrar con valores relativos pero con aumento en los valores
absolutos de los neutrofilos segmentados, en banda y linfocitos.

2.4.2.1 Obtencion de la Muestra para Biometria y Quimica Sanguinea

La coleccion de la muestra sanguinea para biometria y quimica sanguinea es
muy importante, ya que las muestras mal tomadas pueden causar en el caso
de la biometria, coagulacién o hemolisis de la muestra y para el caso de la
guimica sanguinea se pueden destruir algunos analitos y dar falsos positivos.
Para evitar todos estos riesgos se recomienda la toma de muestras a través
de tubos vacutainer sin anticoagulante para quimica sanguinea, aunque para
algunos analitos se requiere que el tubo tenga un revestimiento de silicon
para evitar la absorcion de estos y la obtencion de resultados erroneos y con
tubos vacutainer con anticoagulante para la biometria hematica (Foerster J.
et al., 1999). Tomadas las muestras se dejan reposar 30 minutos en posicién

horizontal, para que en el caso de la quimica sanguinea se realice la
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coagulacion, posteriormente se realiza la separacion del suero en el
laboratorio por medio de centrifugacion. El suero obtenido puede ser
transferido a otro tubo para congelarlo y almacenarlo y para el caso de la
biometria se deja reposar 30 minutos en posicion horizontal para que la
muestra se estabilice y sea refrigerada y procesada 4 horas después de
haber sido tomada como maximo (Ortega SA. et al., 2002).

2.4.2.2 Eritrograma.

El conteo de los eritrocitos, también llamados globulos rojos es importante,
pues son los encargados del transporte de oxigeno a todos los tejidos del
cuerpo Yy las consecuencias clinicas de la disminucién o anemia se relaciona
directamente con la insuficiente oferta de oxigeno a los 6rganos vitales
(Koepke JA. et al, 1992). En este estudio se realiza un conteo de células
eritroides presentes en el tejido sanguineo, ademas del hematocrito, que
indica el porcentaje de células sanguineas con relacién al plasma o porcion
liquida de este tejido, asi como la forma y la concentracion media de
hemoglobina que contiene cada eritrocito, asi como la cantidad de plaguetas.
El conteo de células eritroides y plaquetas se realiza por medio de
impedancia electronica, el cual se utiliza para medir, contar y clasificar estas
células utilizando un microprocesador, ademas de un método de colorimetria
para medir la hemoglobina. La coleccion de la muestra sanguinea para este
tipo de prueba se hace a través de tubos Vacutainer con anticoagulante
(Ortega SA. et al., 2002).

2.4.2.3 Impedancia Electronica para el conteo del Eritrograma.

La impedancia electrénica es un método que consiste en sumergir a un
grupo de células sanguineas en una corriente electronica de manera
constante, que fluye desde un electrodo y la cual pasa a través de un orificio
en el cual se encuentran las células plasmaticas, dirigiendose hacia un
segundo electrodo, provocando que la conductividad electrénica cambie y
esto genera un voltaje equivalente a la amplitud del impulso, que es
directamente proporcional al volumen de la célula. El nUmero de impulsos se

correlaciona con el nimero de células detectadas y las correlaciones de
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coincidencia se realizan dentro de un software especializado que reporta el
namero de éstas células (Ortega SA. et al., 2002).
2.4.2.4 Hematocrito.
El hematocrito se realiza obteniendo una pequefia muestra de sangre en un
tuvo capilar, el cual se centrifuga y se obtiene una parte solida en el fondo
del tubo capilar que contendria las células sanguineas y una parte liquida o
plasma en la parte superior; se mide la parte solida que corresponde al
porcentaje de células sanguineas, cuando éste se encuentra disminuido se
verifica el valor de hemoglobina y recuento total de eritrocitos, para clasificar
a la anemia mediante el célculo del Volumen Globular Medio (VGM) que se
refiere al tamafio promedio del eritrocito, asi como la concentracion globular
media de la hemoglobina (CGMH) que es la concentracion media de la
hemoglobina dentro del eritrocito (Ciscar et al,1972).
De acuerdo con el tamafo medio del eritrocito (VGM) la anemia se clasifica
en:

* Macrocitica, cuando el VGM se encuentra elevado.

« Normocitica, cuando el VGM se encuentra normal.

« Microcitica, cuando el VGM se encuentra disminuido.
De acuerdo con la concentracion globular media de hemoglobina (CGMH) la
anemia puede ser:

« Normocromica, cuando el valor de CGMH es normal.

« Hipocromica, cuando el valor de la CGMH esta disminuido.
Entonces con VGM elevado y CGMH disminuida o normal se clasifican como
anemia macrocitica hipocrobmica o0 anemia macrocitica normocrémica, que
pueden ser la formula clasica de un tipo de anemia regenerativa. En cambio
con VGM y CGMH normal se considera una anemia no regenerativa y con
VGH y CGMH disminuido corresponde a una anemia microcitica hipocromica
que se caracteriza por una deficiencia de hierro (Koepke JA. et al., 1992).
En caso de anemia se debe evaluar la morfologia de los eritrocitos para
verificar si existen signos de regeneracibn como sSoOn anisocitosis,

policromasia, reticulocitos, puntuacion basofila, eritrocitos nucleados y
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cuerpos de Howell-Jolly, la presencia de todos estos factores debe de
acompafnarse con policromasia 0 de meticulositos para considerarse como
signo de regeneracion (Ciscar F. et al., 1972).

2.4.2.5 Leucograma.

Este procedimiento se realiza por medio de un frotis sanguineo utilizando la
coloracion de Wright, se observa en el microscopio 6ptico con el objetivo de
inmersion (100x), permite determinar la relacidbn porcentual entre las
diferentes especies de leucocitos, que representan al sistema inmunolégico
(Ciscar F. et al., 1972). Existen cinco especies diferentes de leucocitos; los
cuales son neutrofilos, linfocitos, monocitos, eosinofilos y basofilos, y pueden
provocar cambios en el leucograma de acuerdo al tipo de enfermedad que
afecte al organismo, sea viral, bacteriano e inmune y a la cronicidad del
mismo (Sheim A., 1995). Los valores que se obtienen al realizar el
leucograma son expresados en porcentaje y tienen que ser trasformados en
valores absolutos para su interpretacion clinica (Ortega SA. et al., 2002).
2.4.2.6 Neutrofilos

Se considera como la primera linea de defensa del organismo ademas de
tener actividad citotoxica, antiparasitaria y antitumoral (Ortega SA. et al.,
2002).

Los neutrofilos segmentados son una variedad de leucocitos que debe de
evaluarse en valores absolutos, ya que el aumento en estos valores indica un
proceso inflamatorio, debido a que su funcion consiste en fagocitar y eliminar
diferentes microorganismos.

Cuando se detecta una desviacion a la izquierda de este tipo de células,
indica la existencia de un proceso inflamatorio severo que demanda una gran
cantidad de neutrdfilos. Si la demanda es tal que la medula 6sea no logra
cubrirla, ésta mandara ceélulas inmaduras a la circulacidon sanguinea y que
pueden identificarse como mielocito, metamielocito y banda en un frotis
sanguineo.

Mientras que una desviacion a la derecha indica una larga estancia de los

neutréfilos en la circulacion sanguinea los que se consideran como un
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aumento de neutréfilos maduros o viejos ya que estos presentan un color
mas intenso que los hace faciles de identificar en el frotis. Los neutréfilos
toxicos demuestran la presencia de procesos inflamatorios activos y existen
cinco formas de estos, que son; cuerpos Dohle, basofilia difusa, vacuolacién,
granulacion toxica y neutrdfilos gigantes (Foerster J. et al., 1999).

2.4.2.7 Linfocitos.

Los linfocitos constituyen la piedra angular de la respuesta inmune del
organismo, son las células mas pequefia de la serie blanca y mas
abundantes después de los neutrdfilos, existen dos tipos, A y B, ademas los
linfocitos reactivos (célula NK) también conocidos como imnunocitos o
virocitos que indican reacciones inmunes inespecificas y linfocitos atipicos
gue se presentan en linfosarcoma y leucemia linfoide (Foerster J. et al.,
1999).

2.4.2.8 Monocitos.

Los monolitos son la segunda linea de defensa del organismo y se
trasforman en macrofagos en los tejidos. Su funcién es fagocitar particulas y
agentes patégenos que los polimorfo nucleares no puedan controlar ademas
de participar en la exposicién de antigenos a los linfocitos T en la respuesta
inmune (Ortega SA. et al., 2002).

2.4.2.9 Eosinofilos.

Los eosindfilos participan en la regulacion alérgica, inflamatoria, control y
eliminacién de infestaciones de parasitos (Ortega SA. et al., 2002).

2.4.2.10 Basofilos.

Estos tienen un tamafio de 13 micras, con nacleo de dos o tres I6bulos. La
funcién de los basdbfilos es iniciar la reaccion de hipersensibilidad inmediata.
(Foerster J. et al., 1999).

2.4.3 Quimica Sanguinea.

Este tipo de pruebas de laboratorio permiten evaluar el 97% de los analitos
gue se encuentran en el plasma sanguineo, que permiten identificar el
funcionamiento de érganos y glandulas (rifién, higado, pancreas, factores de

coagulacion, glucosa, colesterol, etc.), asi como la relacion que guardan
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entre ellos. Los hallazgos encontrados en esta prueba de laboratorio y que
complementan el diagndstico de la hiperplasia endometrial quistica-piometra,
suele ser el aumento de nitrdgeno ureico sanguineo (BUN blood urea
nitrogen) y Creatinina, como efecto que se provoca a consecuencia de la
fagocitosis frustrada llevada a cabo por los neutréfilos sobre los complejos
inmunes activados (epitopes), que son llevados a los tabulos renales para su
excrecion, y ya en este lesionan al nefron producto de la fagocitosis frustrada
y le provocan una nefritis, que desaparece gradualmente con la excrecion de
los complejos inmunes (Sheim A. et al., 1995). Otros autores mencionan que
se pueden presentar valores aumentados en los niveles de enzimas
hepaticas séricas (ALT y AST), como consecuencia de la septicemia
provocada por la piometra y/o por la disminucién de la circulacion hepatica,
asi como por la hipoxia celular secundaria a la deshidratacion provocada por
la toxemia (Ettinger SJ. et al., 2002).

2.4.4 Analisis Urinario.

El analisis de orina es un método laboratorio que ayuda en el diagnéstico de
una gran cantidad de padecimientos, nos sirve para verificar anormalidades
en vias urinarias asi como de otros 6rganos (Ortega SA. et al., 2002).

Los principales métodos de obtencién de orina para el uriandlisis son; por
miccién espontanea, compresion de la vejiga, por cateterizacion de uretra y
por cistocentesis, dentro de éstos métodos la cistocentesis es el mas
apropiado y con mayor aceptacion para tomar una muestra de orina; por ser
poco invasivo, las muestras para bacteriologia no se contaminan y no se
arrastran células epiteliales del tracto urinario que contaminen o den falsos
positivos a infecciones (Nufiez OL. et al., 2005) aunque no es recordable
utilizarla en perras con piometra puesto que se corre el riesgo de puncionar
el utero infectado (Ettinger SJ. et al., 2002).

La densidad urinaria es de gran importancia para el diagnostico de perras
con piometra, aunque en etapas tempranas de la HEQ grado IV, asi como en
la HEQ grado I, este parametro urinario se mantiene dentro de los rangos
considerados como normales ¢ isostenuricos (densidad del.030 a 1.045), y
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conforme progresa a piometra disminuyen estos valores convirtiéndose en
hipostenuricos (< 1.08), como reflejo de la toxemia que evita la reabsorcion
de sodio y cloro en el asa de Henle, ya que éstas toxinas alteran la
capacidad de los tdbulos para reabsorber el agua libre, ademas de
insensibilizar al tdbulo renal a la accion de la hormona antidiurética
(antidiuretic hormone ADH), provocando la poliuria y polidipsia y una
diabetes insipida nefrogénica secundaria y como secuela del dafio tubular
renal que contribuye a la caida de la densidad urinaria (Feldman EC. y
Nelson RW., 1989).

2.4.4.1 Clasificacién del Analisis Urinario.

El examen de la orina se clasifica en tres partes; examen fisico, quimico y
microscopico.

« EI examen fisico de la orina se basa en la evaluacion de algunos
pardmetros como la apariencia de la orina, color, olor, densidad o gravedad
especifica. En los perros, el color de la orina es amarillo claro, si esta
concentrada el color se obscurece y si esta diluida es mas claro. Los colores
patolégicos de la orina son el verde que nos sugiere la presencia de
bilirrubina en grandes cantidades, rojo, que sugiere la presencia de
hemoglobina o mioglobulina, lechosa que puede indicar piuria, cristaluria o
lipiduria.

El olor anormal de la orina es el olor amoniacal que se asocia a la presencia
de bacterias que poseen ureasas, como sucede en las infecciones de las
vias urinarias. La densidad urinaria (peso de la orina/ peso del agua), es una
estimacion por refractometria de la osmolaridad de la orina que determina el
namero de particulas osmoéticas activas, asi como para evaluar la capacidad
de los tabulos renales para concentrar o diluir la orina, segun sea su estado
de hidratacion, una sobre-hidratacion pude dar orinas diluidas o
hipostenuricas, asi como una deshidratacion puede presentar orinas
concentradas con densidades altas. La densidad urinaria debe ser evaluada
con un refractometro, ya que a partir de esta se efectia la interpretacion de

todos los demas analitos en la orina como &cido uréico y la creatinina
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(azoemia), con el aumento de estos analitos y con densidades menor de
1.030 son indicativos de que los nefrones no estan concentrando
adecuadamente la orina.

« El examen quimico consta de la evaluacién de pH, glucosa, cuerpos
cetonicos, bilirrubina, urobilinégeno, presencia de sangre (hemoglobina o
mioglobulina) y las proteinas.

« El examen microscoépico de de la orina se realiza para la deteccion de
células y cristales en la orina.

2.4.5 Citologia Vaginal Exfoliativa.

Esta tipo de técnica de laboratorio es descrita por algunos autores como una
prueba complementaria para el diagndstico de piometra de cuello abierto, ya
gue ayuda a diferenciar la secrecion uterina de la vagina, pero en el caso de
piometra de cuello cerrado no es de gran ayuda, pues la presencia de
neutroéfilos y bacterias que pueden encontrarse en el frotis vaginal de perras
enfermas, suelen encontrarse de la misma forma en perras sanas, por tanto
no se podria diagnosticar esta enfermedad con base en los resultados de
esta técnica (Concannon P. y Davidson AP., 1993). Aunque esta técnica es
muy util para determinar las etapas del ciclo estral de las perras en edad
reproductiva, siendo el principio de esta técnica que se fundamenta en los
cambios que sufre el epitelio vaginal, bajo la influencia hormonal que
depende de la etapa del ciclo siendo estrégenos o progesterona, cuyos
efectos son un engrosamiento del epitelio vaginal, formando varias capas o
estratos celulares, en donde la primera capa celular al inicio del ciclo
(proestro), se encuentra en intimo contacto con la irrigacion sanguinea, por lo
tanto las células parabasales estan bien definidas y conforme se avanza en
el ciclo se generan estratos celulares que se alejan de la irrigacion
sanguinea, provocando cambios morfolégicos, como la pérdida de forma y
nacleo celular, que caracterizan a las células cornificadas llamadas
superficiales (Arora N. et al., 2006). De acuerdo a lo descrito anteriormente,
para cada una de las etapas del ciclo estral se demuestra que esta técnica

puede ser muy util para las diferentes etapas del ciclo en las que se puede
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encontrar una perra de edad reproductiva y que no se cuente con datos que
indiquen cuando presentara su celo o cuando presente su ultimo celo, por lo
que esta técnica fue utilizada para comprobar la etapa de anestro de las
perras sujetas de estudio.
2.4.5.1 Obtencién de la Muestra para Citologia Vaginal.
Para obtener una muestra para citologia vaginal se introduce un hisopo
estéril (de plastico), por la comisura dorsal de los labios vulvares, previa
limpieza con una gasa humedecida con agua (no se requiere de ningdn tipo
de desinfectante), se debe introducir suavemente hasta atravesar la union
vestibulo-vaginal hasta llegar a la porciéon caudal de la vagina, una vez en
ella, mediante movimientos rotatorios del hisopo (con toda la mano), se toma
la muestra. Se retira el hisopo de la vagina girandolo entre los dedos hasta
sacarlo por completo, para ya afuera la realizacion de un frotis sobre un
portaobjetos, este se realiza mediante la rotacion de izquierda a derecha del
hisopo por la parte central del portaobjetos. El porta objetos con la muestra
es sumergido en tincion de Wright que ya contiene un fijador, se deja en esta
de tres a cinco minutos, se saca y se lava en exceso de colorante con agua
corriente y se deja secar por diez minutos y se observa al microscopio 6ptico
con objetivo seco débil (10x) y seco fuerte (40x) para la identificacion de
cada tipo de célula segun la etapa del ciclo estral (Lacroix CE. et al., 2003).
2.4.5.2 Tipos de Células Visibles en la Citologia vaginal.
Mediante la identificacién del tipo y cantidad de células presentes en la
citologia se puede diagnosticar la etapa del ciclo estral en al que se
encuentre la perra (Lacroix CE. et al., 2003).
Existen tres tipos de células, que reciben su nombre de acuerdo con la
morfologia que presentan y que depende de su cercania con la irrigacion
sanguinea:

« Células Parabasales, tienen una morfologia oval o redonda, grande, con
ndcleo aparente y poco citoplasma. Estas se desprenden de la capa germinal

gue se encuentra en contacto con la irrigacion sanguinea y se observan mas
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del 70% de estas células en la tapa de anestro y el inicio del proestro cuando
se detectan signos clinicos de celo en la perra.

« Células Intermedias, son células grandes, poco irrigadas, nucleo
pequefio, con bordes irregulares y con mayor cantidad de citoplasma que las
células parabasales. Este tipo de células predominan en la segunda mitad
del proestro y diestro y se ha relacionado con niveles altos de progesterona.

« Células superficiales, son grandes, de forma pentagonal, con bordes
angulosos y no contienen nudcleo, ya que son las células mas alejadas de la
irrigacion sanguinea. Se observan al final del proestro y durante el estro, en
el frotis vaginal. El apareamiento es recomendable cuando se detectan mas
del 90% de este tipo de células (Arora N. et al., 2006).

2.4.6 Imagenologia.

Este tipo de técnicas diagnosticas son de apoyo para la confirmacién de
padecimientos que alteran la morfologia de los 6rganos internos, que por lo
regular no son detectables a través del examen fisico general.

Las técnicas como tomografia computada, resonancia magnética y
ultrasonografia son procedimientos no invasivos, con pocos efectos
biolégicos en los pacientes, comparadas con los efectos adversos que
provocan los rayos X (Thrall DE. y Saunders WB., 1986). Las técnicas
imagenologicas mas utilizadas para el diagnéstico de HEQ grado IV son la
ultrasonografia y los rayos X, aunque recientemente esta siendo utilizada la
tomografia computada para la identificacion de la hiperplasia endometrial
quistica en las mujeres con buenos resultados (Chan CY. et al., 2004).
2.4.6.1 Radiologia.

Los rayos X son una herramienta de diagndstico que ayuda a identificar
alteraciones morfolégicas que pueden ir desde las normales como ocurre en
la gestacion, en la que el Gtero incrementa su tamafo hasta identificacion de
anormalidades (Burk RL. et al., 1986). Radiograficamente el Gtero puede
visualizarse a partir de la tercer o cuarta semana de gestaciéon hasta su
término y por dos semanas después del parto, la visualizacion del utero

mediante este método, cuando la hembras se encuentre en cualquier etapa

36



del ciclo estral es considerada como anormal y sugerente de HEQ-piometra
cuando se diferencié de un atero gravido (Ackerman N. et al., 1983).

2.4.6.2 Ultrasonografia.

Tipo de examen diagndstico que se realiza por medio de un aparato que
genera vibraciones sonoras con una frecuencia superior a 20,000 ciclos por
segundo llamados Hertz (Hz), producidas por generadores pizoeléctricos.
Las vibraciones son de tipo mecéanico y se propagan a través de la materia
por compresiones y dilataciones periddicas, a partir de un generador
(Martinez RFJ. et. al., 1988). La interpretacion de las imagenes obtenidas por
el aparato de ultrasonido depende de la generacion continua o intermitente
del haz de ultrasonido, esto influye en el comportamiento del paso del
ultrasonido por los tejidos, ademas de la captacion de reflejos 0 ecos de los
ultrasonidos (Barr F. et al., 1998). Los aparatos de ultrasonido utilizados para
el diagnostico clinico, estan conformados por un transductor que contiene al
material piezoeléctrico encargado de generar los ultrasonidos y un
osciloscopio que recoge los ecos producidos por el material piezoeléctrico,
para ser transformados en una pantalla isoeléctrica en imagenes. El paso del
haz de ultrasonido por los tejidos, es por medio de impedancia acustica, que
consiste en la resistencia que ofrecen los tejidos al paso del ultrasonido a
través de ellos, que varia de acuerdo a la densidad del tejido, cuando el haz
de ultrasonido atraviesa dos medios vecinos se origina un eco en la interfase
siempre que la impedancia acustica de estos 6rganos sea diferente, ya que a
mayor diferencia, mayor es el eco (Schelling CG. et al., 1988).

La ultrasonografia transabdominal en modo 2D o real, es la técnica mas
utilizada para el diagnostico de HEQ grado IV, como se observa en la figura
No. 6), también conocida como ecografia abdominal pues esta técnica
permite la identificacion clara del diametro uterino, asi como la de su
contenido en cualquier etapa del ciclo estral, el diagndéstico de la HEQ-
piometra pos-estro con endometritis muco purulenta puede ser dificil de
diferenciar de las perras con la hiperplasia endometrial grado Il pues ésta

también contiene cierta cantidad de liquido seromucoide estéril en el lumen
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uterino (hidrémetra o mucometra dependiendo del contenido de agua del
fluido).

Figura No. 6 Ultrasonografia transabdominal de dtero con
piometra en corte longitudinal. Se observa el didmetro uterino
(DU) y el contenido uterino (CU).

La piometra se asocia generalmente con la respuesta sistémica severa de la
enfermedad debido a la infeccion bacteriana secundaria y mientras que la
HEQ grado Il se defina como la proliferacién e hiperplasia de glandulas que
se enquistan en el endometrio sin infeccion bacteria (De Bosschere HD. et
al.,, 2001), sin embargo es importante poder distinguir entre las dos
enfermedades, puesto que las perras con piometra estan en riesgo de
presentar choque endotéxico repentino que puede ser fatal mientras que las
perras HEQ grado Il no representa una emergencia potencial ya puede
permanecer asintomatico hasta que se produce el grado IV (Hardie
EM.,1995), por lo que la ultrasonido transabdominal es un método que ayuda
a determinar cuando se presenta un aumento del tamafio, asi como el
diametro Utero que podria estar relacionado con HEQ grado Ill, como se
observa en la figura No. 7.
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Figura No. 7 Ultrasonografia trasabdominal de una perra con HEQ grado lll en corte

transversal en donde la vejiga urinaria (VU), funciona como ventana anecogénica, que facilita
la identificacion del Gtero y se realiza la mencion de diametro uterino (DU).

ademas de la presencia de liquido en la luz uterina, remanentes fetales y
tejidos placentarios, ya que genera una imagen anecogénica generalmente
circular en un corte transversal del 6rgano (Como se observa en la figura No.
8), en ocasiones, debido a las circunvolucion formadas por el Gtero con
piometra se pueden visualizar multiples imagenes circulares anecogénicas,
también ayuda a diferenciar de la piometra de mufidén y Gteros gravidos, pues
ésta técnica proporciona con exactitud el didmetro uterino de perras
nuliparas asi como multiparas que se encuentran en edades reproductivas,
ya que estas perras mantienen un diametro constante que oscila de 5 a 17
mm determinado por ultrasonografia transabdominal en modo 2D (Ettinger SJ
et al., 2002 y Bigliardi E. et. al., 2004).

Figura No. 8 Ultrasonografia transabdominal en la que se
observa un Utero con piometra en corte transverzal. Se observa
el diametro uterino (DU) y el contenido uterino (CU).
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2.4.6.3 Tipos de Aparatos para Ultrasonografia.

Existen dos tipos de equipos los lineales y los sectoriales, los lineales tienen
los cristales dispuestos en una linea a lo largo del transductor, produciendo
ondas sonoras de forma rectangular, los sectoriales tienen un cristal simple
que oscila o rota produciendo un haz en forma de abanico debido a su
pequefio tamafio y su facil manejo permite un acceso sencillo a la mayor
parte de las visceras abdominales y toracicas para las pequefias especies
(Agut GA. et al., 1992).

Al igual que Ettinger SJ. et al., (2002) existen otros autores que describen la
utilizacion del ultrasonido transabdominal con transductor de 3.5, 5y 7.5
MHz, aunque se recomienda la utilizacion del transductor de 3.5 y 5 MHz,
pues estos tienen una penetracion de 17 y 12 cm, ya que esto estd en
relacion de mayor frecuencia-mayor resolucion, pero la utilizacion de
frecuencias altas disminuyen la capacidad de penetracién de la onda sonora
(Marin EJ. et al., 2003).

2.4.6.4 Tomografia Axial Computada.

En la actualidad, en el mundo existe un método que proporciona un 95% de
efectividad para el diagnéstico de HEQ grado Il por medio tomografia
computada, esta método diagnostico fue desarrollada por Chan CY. et al.
(2004), aunque actualmente solo se aplica en mujeres debido a su alto costo,
por lo cual no se tiene esta tecnologia al alcance de los médicos veterinarios
en las clinicas y hospitales de perros y gatos, teniendo que buscar otros
técnicas diagnosticas alternativas para esta enfermedad (Chan CY. et al.,
2004).

2.4.7 Histopatologia.

Para la obtencion del uUtero y ovarios de una perra para el analisis
histopatoloégico puede hacerse de 2 formas como son; la cirugia
laparoscopica por medio de técnica aséptica, asi como por necropsia, para
ésta técnica debe considerarse el sacrificio humanitario, en algunos paises
se realiza por inyeccion de barbitaricos por via endovenosa, en México
existe, para tal efecto, la norma oficial NOM 033-Z00-1995, SAGAR, 1997.
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Debe de realizarse por medio de una incision por la linea media para acceder
a la cavidad y luego localizar los cuernos uterinos, se coloca una pinza en la
parte caudal al cérvix asi como en la parte craneal de los ovarios, el tracto
genital se remueve al incidir por debajo de cada una de las pinzas, afuera se
lava con solucién de cloruro de sodio isotdénica o con agua estéril y se
deposita en una solucion fijadora, la mas recomendable es la formalina
neutra, como lo sefiala Arora N. et al. (2006), se mide el diametro de los
cuernos uterinos y se examinan los ovarios, confirmando si existen quistes
luteinicos o foliculares, como lo describen Chen MMY ., et al. (2006), también
se sefala que para la evaluacién histopatolégica de los cuernos uterinos se
debe de tomar una seccién y el mismo lado en todos los cuernos uterinos
sujetos de estudio, asi como el mismo ovario en todas las muestras.

En la actualidad existe un amplio rango de lesiones macroscopicas para los
Uteros con piometra y la mayoria de los autores coinciden en que todos los
casos existe un crecimiento del Utero que es notorio, asi como
engrosamiento del endometrio, ademas de algunas bandas protuberantes
correspondientes a los anillos anulares de la serosa (Fig. No. 9), en el
endometrio el espacio entre estas bandas presenta una superficie similar al
musgo, aunque en algunos casos, se puede observar granulos que por lo
regular contienen pequefios foliculos o vesiculas en la punta (Koichi N. y
Hitoshi F. 1998).

Figura No. 9. Utero con hiperplasia endometrial quistica
grado IV en donde se pueden apreciar engrosamiento, asi
como varios anillos anulares de la serosa (AS).

41



Estudios reciente describe los cambios histopatolégicos del utero de las
perras a las que se les produjo la HEQ-piometra y mediante cirugia
laparoscopica se extrajeron los cuernos uterinos para su estudio
histopatolégico, en donde se encontré que los Uteros con piometra muestran
una serie de cambios que van desde la hiperplasia del epitelio endometrial
que forma estructuras que contienen neutréfilos. En el estroma endometrial
funcional puede observarse un gran proceso inflamatorio que corresponde
con la presencia de neutréfilos en grados variables de leve a grave (Fig.
No.10).

. . . » o . . ’

Figura No. 10. Corte histolégico de Utero con piometra, se observa
hipertrofia del epitelio endometrial (HE) y el estroma funcional con
infiltracidn de Nutrofilns (NFUTRO)

En las glandulas uterinas del estroma basal se encontré proliferacion de
estas, ademas de que se encuentran dilatas en diferentes grados y se puede
observar claramente secrecién dentro de las glandulas, demostrando de esta
manera que se mantienen funcionales. También se observdé un exudado
mucopurulento con una gran cantidad de leucocitos polimorfonucleares en la
luz uterina (Fig. No.11), aunque en algunos casos se pueden encontrar a las
glandulas con proliferaciones, que generan dilataciéon especialmente el la

capa basal y en otros casos se pueden encontrar a lo largo de todo el
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endometrio, dando una apariencia de lo que se llama queso suizo

endometrial.

.".-' = o ‘\". 7 ’ s o ‘~_;
Figura No. 11. Corte histolégico de Utero, se observa al endometrio basal

uterino con inflacion grave dilatacion quistica de las glandulas, asi como
contenido en la luz de las glandulas (CG).

Este estudio asegura que estas son las condiciones para que las glandulas
endometriales puedan considerarse como quisticas dentro la HEQ-piometra,
de esta forma crean una clasificacién de acuerdo con el grado de hiperplasia
glandular que se observada en los cortes histolégicos clasificandola en
cuatro grados (normales, leves, moderados y severos), para esta
clasificacion se realiz6 un conteo de las glandulas endometriales observadas
en los cortes histolégicos con el objetivo seco débil (10x), se elegia un
campo al azar y se contaban las glandulas que se encontraban en ese
campo, ademas de evaluar la presencia de contenido o secrecion dentro de

éstas (Chen MMY. et al. 2006), asi como se puede apreciar en la tabla No. 2.
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Tabla No.2 Clasificacién de la HEQ-P segun nimero de glandulas por campo seco débil (10X).

Grado de Numero de glandulas
Grado o

HEQ quisticas (por campo

seco débil)

0 Normal <70

il Leve Igual >71

2 Moderado Igual >100

3 Severo Igual >101
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3. HIPOTESIS

Los cambios morfolégicos uterinos detectados por ultrasonografia y las
alteraciones en algunos pardmetros sanguineos en perras con edad
reproductiva, estan relacionados con la hiperplasia endometrial quistica

grado Il
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4. OBJETIVOS

Contribuir a mejorar los procedimientos diagnésticos oportunos de
hiperplasia endometrial quistica, mediante la evaluacion de los cambios
morfolégicos uterinos y cambios en algunos parametros sanguineos en
perras en edad reproductiva sugestivas de hiperplasia endometrial quistica

grado Il

4.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS.

4.1.1 Evaluar por ultrasonografia transabdominal en modo 2D el diametro
uterino en perras en edad reproductiva, sugestivas de hiperplasia

endometrial quistica grado lIl.

4.1.2 Evaluar los parametros del hemograma en perras en edad

reproductiva, sugestivas de hiperplasia endometrial quistica grado Ill.

4.1.3 Evaluar los niveles de nitrdgeno ureico y creatinina plasmética en las
perras en edad reproductiva, sugestivas de hiperplasia endometrial quistica

grado Il

4.1.4 Evaluar la densidad urinaria como indicador de la cantidad de solutos
en orina y correlacionarlo con los valores de nitrGgeno ureico y creatinina en
sangre, sugestivos de hiperplasia endometrial quistica grado Ill, en perras en

edad reproductiva.

4.1.5 Evaluar los cambios histopatoldgicos endometriales en las perras en

edad reproductiva, sugestivas de hiperplasia endometrial quistica grado lIl.
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5. MATERIALES Y METODOS

5.1 Ubicacion del sitio de estudio.

La investigacion se realizé en el estado de Aguascalientes en el Centro
Municipal de Control Canino y Felino (CMCCFA), el cual se encuentra
ubicado en la avenida Alcaldes sin numero en la colonia Ortega Duglas, en el
Hospital Veterinario de la Universidad Autbnoma de Aguascalientes, con
domicilio en la calle Guadalupe Gonzalez No. 603, colonia ciudad
universitaria de la ciudad de Aguascalientes Ags. y en el laboratorio de
patologia diagnostica del departamento de Clinica Veterinaria del Centro de
Ciencias Agropecuarias de la Universidad Autonoma de Aguascalientes,
ubicado en la carretera Jesus Maria-La Posta kilometro 3, municipio de Jesus
Maria, Aguascalientes. Las coordenadas geograficas de Aguascalientes son
al Norte 28°21", al sur 21°37’; al Oeste 101°51". El clima de la ciudad es
templado, semiseco y semicdlido, con lluvias en verano y temperaturas
anuales entre 17 y 20° C; humedad relativa anual promedio es de 45.2 % y
su altitud es de 1,870 m sobre el nivel del mar.

5.2 Etapas de la investigacion.

La investigacion se realiz6 en cuatro etapas:

Primera etapa: estandarizacion de la metodologia de examen fisico general,
ultrasonografia, la citologia vaginal, biometria y quimica sanguinea.

Segunda etapa: realizacion de los estudios citoldgicos, ultrasonograficos,
biometrias y quimicas sanguineas, asi como densidad urinaria en las perras
gue cumplieron con los criterios de inclusion.

Tercera etapa: estandarizaciéon de la metodologia para toma de muestras de
Utero y ovario para su analisis histopatologico.

Cuarta etapa: realizacion de procesamientos y evaluaciones de los estudios
histopatolégicos de todas las muestras obtenidas de los dos grupos de

perras sanas y enfermas.
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5.3 Material bioldgico.
Se realizé estudio cuantitativo descriptivo con disefio no experimental
transeccional en 33 perras que fueron tomadas del Centro Municipal de
Control Canino y Felino de Aguascalientes, durante el periodo de tiempo
comprendido de febrero a octubre del afio 2007. Los especimenes fueron
seleccionados por conveniencia y disponibilidad del CMCCFA dos dias a la
semana.
5.3.1 Criterios de inclusion.
Los criterios de inclusion fueron,

e hembras canideas en edad reproductiva,

e no mayores de seis afos,

e sin signos clinicos de celo o lactacion,

e sin alteraciones anatomo-clinicas al examen fisico general,

e en etapa de anestro, comprobado por citologia vaginal exfoliativa.

e razas pequefas con peso > de 10 Kg.

e raza mediana con peso de > 20 Kg.
Se rechazaron del estudio hembras menores de un afio o mayores de seis
afos, otras que presentaron alteraciones anatomo-clinicas, en celo,
gestacién o lactancia.
Las perras gque fueron seleccionadas para todo el estudio se encontraban en
las jaulas comunitarias con las que cuenta el CMCCFA, las cuales tienen
dimensiones de 12 m?, piso de cemento y techo de lona.
Todos los animales son alimentados con croquetas de marca Purina y pollo,
ademas de agua potable a libre acceso.
Las perras se dividieron en dos grupos: Grupo de perras enfermas
conformado por 21 animales, con un promedio de edad de 3.8 £ 1.1 afios, y
peso promedio de 11.2 + 5.6 Kg. y el grupo de las perras sanas que estuvo
conformado por 12 animales con promedio de edad de 3.3 £ 1.0 afios y peso
promedio de 10.2 £ 5.2 Kg.
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5.4 METODOS EMPLEADOGS.

5.4.1 Condiciones de desarrollo de la investigacion.
La investigacion tuvo un enfoque cuantitativo, no experimental bajo un disefio
transeccional correlacional-causal (Hernandez SR. et al, 2006). Se utilizd
modelo estadistico de comparacion de medias (Steel RGD. y Torrie JH.,
1988).
5.4.2 Variables de estudio.

« Hiperplasia endometrial quistica.

« Examen fisico general.

» Citologia vaginal exfoliativa.

« Diametro uterino obtenido mediante la ultrasonografia transabdominal

en 2D.

« Biometria hematica, evaluando eritrograma y leucograma.

* Quimica sanguinea evaluando nitrégeno ureico y creatinina.

» Densidad urinaria

« Histopatologia para evaluar Utero e identificar hiperplasia endometrial

quistica grado lll.

5.4.3 Examen Fisico General.
Las perras se tomaron de la jaula comunitarias niUmero tres, se transportaron
al area de sacrificios, se les asigné numero de identificacion de acuerdo al
grupo de perras sanas o enfermas, a las sanas se asigné numero progresivo
del 1 al 12 y al grupo de enfermas se asigné el numero del 01 al 022,
posteriormente se pesaron en bascula marca Taylor modelo 201, enseguida
se les practico el examen fisico general segun el formato de hoja de ingreso
gue se maneja en el Hospital Veterinario de la UAA (anexo 1), realizado por
aparatos y sistemas como lo describe Ettinger SJ. et al., (1975) y Birchard
SJ. y Sherding RG., (1996). Se realiza de craneal a caudal y de dorsal a
ventral, iniciando con la medicion de la temperatura transrectal, la cual se
registrd con un termoémetro clinico digital marca BD Basic; observacion de las

mucosas gingival y conjuntival mediante lampara de bolsillo, evaluando color
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y tiempo de llenado capilar; se auscultdé la traquea cervical, campos
pulmonares, valvulas pulmonar, aortica, mitral y tricispide con apoyo
instrumental de estetoscopio marca Welch Alyn pediatrico. La frecuencia
cardiaca y el pulso fueron evaluados simultdaneamente durante la
exploracion. El pulso se determiné en la arteria femoral izquierda contando
las pulsaciones en 60 segundos, fueron evaluados por palpacion el reflejo
tusivo y el reflejo deglutorio, se palparon los nodos linfaticos periféricos y se
determind el grado de hidratacién. Finalmente se reviso que no existieran
signos de celo, gestacion o lactancia de acuerdo como se describe en el
marco tedrico, también fue determinada la edad de las perras de acuerdo
como lo describe Rossi V., (1996), (Anexo 2) mencionada por Martinez RJD.,
(2006).

5.4.4 Citologia Vaginal Exfoliativa.

Para la confirmacién del anestro de las perras, una vez que se comprob6 que
no mostraran alteraciones anatomo-clinicas durante el examen fisico general
se les practicé citologia vaginal exfoliativa, para ello se realiz6 tricotomia de
la zona inguinal y vulvar, utilizando para ello una cortadora eléctrica de
marca Andis modelo AGC2 con navaja numero 40, se limpié con esponja de
gasa no estéril de marca Protec los labios vulvares. Con los dedos de la
mano previamente lavados se realizd la apertura de labios vulvares y se
introdujo hisopo de plastico con punta de algodon estéril de 15cm
desechable de marca Dequinsa por comisura dorsal de los labios vulvares
hasta atravesar la union vestibulo vaginal y asi llegar a la porcién caudal de
vagina. Una vez en ésta se realizaron movimientos circulares del hisopo para
la obtenciéon de la muestra y se extrajo el hisopo mediante movimientos
rotatorios entre los dedos.

Se realizdé frotis por rodamiento del hisopo sobre un portaobjetos
previamente identificado con el numero que le correspondia de acuerdo al
grupo al que pertenecia la perra, posteriormente la muestra se introdujo en
tincion de Wright por 5 minutos, se enjuagaron el frotis con agua corriente

destilada, se secaron y observaron al microscopio Optico de marca Leica
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DME binocular con objetivo seco fuerte (40x) para identificacion de células
parabasales y confirmacion del anestro mediante la presencia del 90% de
estas células en cada frotis, segun lo describe Arora N. et al. (2006).

5.4.5 Ultrasonografia Transabdominal 2D.

Los animales que no mostraron alteraciones anatomo-clinicas, ademas de
signos clinicos de celo, gestacion o lactancia durante el examen fisico
general y confirmado el anestro por citologia vaginal exfoliativa, se les realiz6
ultrasonido transabdominal en modo 2D, para ello se realizd previamente
tricotomia de la regién ventral desde la cicatriz umbilical caudal hasta la vulva
con cortadora eléctrica de marca Andis modelo AGC2, con navaja humero
40. Los animales se mantuvieron en cuadripedestacion, para mantener al
atero en el plano medio y facilitar su identificacion. El ultrasonido se realiz6
con aparato de ultrasonido marca kv660 con transductor sectorial de 3.5, 5y
un aparato 485 ANSER con transductor sectorial de 7.5 MHz, previa
aplicacion de gel en el vientre de marca ultra/Phonic, para proporcionar al
transductor mejor contacto con la piel, mejorando con ello la imagen
obtenida, inmediatamente después se coloco el transductor en la region
antepubica entre las dos glandulas mamarias inguinales, localizando la vejiga
urinaria en la pantalla pues esta proporciona una zona anecoica facilmente
identificable, luego mediante movimientos de traslacion craneales a la perra 'y
con una rotacién del transductor de 90°, se podia observar el cuerpo uterino
al pasar la vejiga en la pantalla del aparato, tal como lo describe Natalie L. et
al., (1997). Para orientar las imagenes de los 6rganos obtenidos de acuerdo
con las normas convencionales mundiales se situd la parte craneal del
animal a la izquierda de la pantalla al efectuar el corte transversal del Gtero.
(Bigliardi E. et al., 2004), una vez localizado el Utero se congel6 la imagen y
se procedid a la obtencion del didmetro mediante la medicion con el
ultrasonido, al mismo tiempo se grabdé en una computadora portatil marca
Sony Vaio, para posteriormente ser almacenado en un disco compacto y

anexado al expediente que identifica cada perra.
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Si el utero presentaba diametro mayor a 17 mm se asigno al grupo de perras
enfermas y si el diametro era menor se colocé en el grupo de perras sanas.
5.4.6 Biometria Hematica.

La obtencion de las muestras sanguineas para la biometria hematica de los
grupos de las perras enfermas y sanas, se realizd previa tricotomia de la
region cervical ventral con una cortadora de marca Andis modelo AGC2,
posterior a esto se realizaba la asepsia de la region con torundas de algodon
con alcohol de 96° de Laboratorios Protec. Se localizé la vena yugular
colocado al animal en cuadripedestacién y levantando la cabeza del perro en
direccion dorsal caudal, exponiendo la parte ventral del cuello ejerciendo
cierta presion en la parte anterior ventral a la entrada del térax, para exponer
la vena yugular y por medio de venopuncion con sistema Vacutainer estéril
de marca Becton Dickinson, se tomaron las muestras de sangre completa,
empleando tubos para Vacutainer con anticoagulante de marca Becton
Dickinson. previa identificacion de los tubos, una vez recolectadas las
muestras de ese dia, se esperaban 30 minutos para ser colocadas en
refrigeracion para su posterior andlisis en el laboratorio de patologia del
Centro de Ciencias Agropecuarias de la Universidad Auténoma de
Aguascalientes, todas las muestras fueron analizadas a no mas de cuatro
horas de haber sido recolectadas.

En el laboratorio las muestras se homogenizaron con un agitador eléctrico de
marca SOLBAT por 5 minutos, después eran procesadas en un aparato de
marca Medonic serie 420 para obtener los valores por medio de impedancia
eléctrica evaluando el tamafo del eritrocito, cantidad de hemoglobina,
cantidad de plaguetas y de leucocitos. Después se realizd el hematocrito,
para ello se utilizo tubo capilar para microhematocrito de marca Corning con
longitud de 75 mm y calibre de 1.1 mm. Los tubos fueron llenados por
capilaridad hasta alcanzar tres cuartas partes de éste, sellandose uno de los
extremos con la aplicacion de fuego con encendedor, después se colocaron
los tubos con la punta sellada hacia abajo durante 5 minutos a 7000 rpm en
la microcentrifuga de marca INCESA Micr. Las muestras centrifugadas se
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midieron con un sistema ABACO para obtencion de microhematocritos de
marca Ralco. Posterior a esto se realizo frotis de sangre completa, para ello
se tomO gota de sangre con una pipeta Pasteur, depositada en un
portaobjetos y extendida con otro portaobjetos, luego se tiid con colorante
de Wright durante cinco minutos, se enjuag6 con agua corriente destilada y
se dejo secar, al secarse completamente, fue observaba al microscopio
Optico de marca LEICA DME binocular, colocando una gota de aceite de
inmersion sobre el frotis para ser observado con el objetivo de inmersion
(100X), se contaron cien células leucocitarias, para ello se desplazaba el
portaobjetos en forma de grecas, utilizando un contador automatico. Los
datos obtenidos de estas pruebas se registraron en los expedientes que
correspondia con el namero que se le asigndé a cada una de las perras
sometidas al estudio.

5.4.7 Quimica Sanguinea.

La toma de las muestras de sangre para quimica sanguinea se realizo
inmediatamente después de la toma de muestre para biometria, ambas de la
misma vena yugular, por medio de venopuncion con sistema Vacutainer de
marca Becton Dickinson, se tomaron muestras de sangre completa
empleando tubos sin anticoagulante. Las muestras se identificaron mediante
la numeracion asignada a las perras sujeta de estudio, se mantuvo espera de
30 minutos para ser colocadas en refrigeracion para su posterior analisis.

En el laboratorio se realizO separacion del suero sanguineo mediante
centrifugacion en equipo marca INCESA MN, se extrajo el suero del tubo
utilizando una micropipeta de marca Finnpipette labsystems y se deposito en
tubos Eppendorf, previamente identificados mediante el nimero que se
asigno a cada perra. Los sueros fueron congelados hasta que se obtuvo el
total de muestras, para ser analizadas en un aparato de marca Vitros DTS
para quimicas sanguineas, al cual se le depositd un mililitro de suero para
determinar los niveles de acido ureico y creatinina sérico, siendo registrados

los resultados en los expedientes correspondientes.
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5.4.8 Cistocentesis.

Esta técnica se practicd al total de las perras sujetas a estudio, sanas y
enfermas, como método de validacion de los valores obtenidos de &cido
ureico y creatinina registrados en la quimica sanguinea. Para realizar este
procedimiento, primero se realizd la tricotomia de la zona ventral de la
cicatriz umbilical caudal hasta la vulva con una cortadora de marca Andis
modelo AGC2, luego se realizd la asepsia de la zona a puncionar, con
solucion de yodopovidona al 2% que fue aplicada de forma circular del centro
de la puncion hacia la periferia de la zona con una esponja de gasa de marca
Protec, se dej6 actuar por dos minutos y se retiraba con una esponja de gasa
impregnada de alcohol etilico al 96% de manera circular del centro a la
periferia, dejandose secar.

Se localiza la vejiga mediante la palpacion con mano enguantada, con
guantes de latex estériles de marca Ambiderm, una vez localizada la vejiga
se punciond con jeringa de 3 ml estéril marca Terumo, obteniendo 2 ml de
orina, colocando una gota de ésta en el refractometro portatil de marca Hand
modelo Gb2, registrando la lectura obtenida en el expediente
correspondiente de cada una de las perras sometidas a estudio.

5.4.9 Estudio Histopatoldgico.

Una vez realizados los estudios antes mencionados, se procedi6 al sacrificio
por medio de eutanasia a todas las perras de ambos grupos sujetas a
estudio, mediante la metodologia aprobada en la norma oficial mexicana
vigente NOM 033-ZO0-1995, SAGAR, 1997. Para la obtencion de los ovarios
y el atero completo se realizé incisidn laparoscépica por linea media de
apofisis xifoides hasta el borde craneal del pubis con bisturi de mango 4 y
navaja del numero 24, con ello se acces0 a cavidad abdominal, se
localizaron cuernos uterinos y ovarios, colocando una pinza en la parte
caudal del cervix, asi como en la parte craneal de los ovarios, realizando un
corte por debajo de las pinzas para su extraccibn completa retirando el
exceso de epiplon y la bolsa ovarica del ovario derecho, dejandolo expuesto

para la identificacion de éste en la histopatologia, los cuernos uterinos se
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lavaron con solucion salina fisioldgica de Laboratorios Pisa para colocar la
muestra en solucién fijadora a base de formalina neutra segin como lo
describe Arora N. et al., (2006) (Anexo 3) para su posterior procesamiento en
el laboratorio de patologia diagnostica del Centro de Ciencias Agropecuarias
de la Universidad Autbnoma de Aguascalientes.

Las muestras se mantuvieron en formalina neutra hasta completar el total de
las muestras de ambos grupos y para su procesamiento se utilizé la técnica
histologica de inclusion en parafina como la describe Prophet EB. et al.,
(1994), (Anexo No. 3.).

5.4.9.1 Procesamiento de muestras.

Para el procesamiento de las muestras, se utilizé la técnica de inclusion en
parafina descrita por Prophet EB. et al., (1994), que se incluye en el Anexo
No. 3.

Chen MMY. et al.,, (2006) menciona que para la evaluacion de la
histopatologia de los cuernos se debe de tomar la misma seccion y el mismo
lado en todas las muestras, asi como el mismo ovario. Para la realizacion de
la técnica de inclusién en parafina se utilizé el Histoquinet de marca Turndh
2000, los tejidos permanecian en este equipo por 24 hr. en el cual se realizé
la deshidratacién, aclaramiento e impregnaciéon de 12 muestras por
procesamiento para realizar posteriormente la inclusion, consistente en la
obtencién de un bloque de parafina, en cuyo interior contenia la porcion del
Gtero ylo ovario seleccionado, luego los bloques se refrigeraron a
temperatura de 4° Celsius por 24 horas, para después colocarlos en el
micrétomo de marca Nimbus0OA200 y realizar los cortes histoldgicos con un
espesor de 5 um. El corte obtenido era extendido en un bafio de agua
caliente (gelatina histologica), ya extendido, se colecta con un porta objetos
para su coloracion por medio de Hematoxina-Eosina, para lo cual primero se
retird la parafina al tejido, por medio de soluciones decrecientes de alcohol
xilol (100%, 96%, 80% 70%), para rehidratar el tejido y posteriormente aplicar
el colorante como lo describe Prophet EB. et al., (1994). Una vez tefido el

corte histologico se procedio al montaje, utilizando una resina (entellan),
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bafiando el corte histologico, colocando encima un cubreobjetos y se dejé
secar la resina, se observé al microscopio 6ptico con los objetivos seco débil
y seco fuerte para identificar los cambios histopatolégicos en el endometrio y
poder identificar a la HEQ grado lll. Todo el material utilizado para el estudio

se describe en el anexo No.4.

5.5 ANALISIS ESTADISTICO

Los datos obtenidos de la ultrasonografia transabdominal, biometria
hematica, quimica sanguinea e histopatologia fueron ordenados y sometidos
a andlisis de varianza (ANDEVA), mediante el procedimiento para Modelos
Lineales Generales (MLG) del software Statiscal Analysis Sistem (SAS)
Institute Inc., (1999), conforme a un disefio no probabilistico, seccional por
conveniencia de comparacion de medias mediante la prueba de rango
estudentizado de Tukey basado en la diferencia significativa P<0.05, estas
mismas variables fueron tomadas, ordenadas y sometidas a una correlacion
lineal para el grupo de perras enfermas (Steel RGD. y Torrie JH., 1988). Las
graficas se realizaron con el programa GraphPad Software Prisma Inc.

version 4.0.
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6. RESULTADOS

6.1. Estudio Ultrasonografico.

En la tabla No. 3. se muestran los resultados obtenidos de la ultrasonografia
transabdominal de las perras sujetas al estudio, donde se aprecia que tanto
en el andlisis de varianza como en la comparacion de medias por la prueba
estudentizada de Tukey, fueron altamente significativos (P <0.0001) en las

perras enfermas al compararlas con las sanas.

Tabla No. 3. Anélisis estadistico de la ultrasonografia transabdominal en los grupos de
erras sanas y enfermas.

Andlisis de .
Ultrasonido | Sanos Enfermos Varianza dceo\?gr(i;;i?éen
UIAEISE e GilTEE! Diametro Uterino o (%)
(mm) observada
Media 13.25% 22.48° 0.0001 11.63
Error Estandar 0.35 0.57

Literales diferentes muestran diferencias significativas de medias (P<0.05) a la prueba del rango
estudentizado de Tukey.

La figura No. 12 muestra los datos graficados de los valores obtenidos de la
ultrasonografia transabdominal, en el grupo de perras sanas y enfermas,
donde se puede observar las diferencias altamente significativas encontradas

entre los dos grupos, con una P<0.0001 al comparar sus medias.

25+
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Diamtero Uterino (mm)

Sanas Enfermas

Figura No. 12. Diametro uterino de perras sanas y enfermas. Literales diferentes

muestran diferencia significativa (P<0.0001).
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6.2 Biometria Hematica.

En la tabla No. 4 se muestran los resultados obtenidos del leucograma de las
perras sujetas al estudio, donde se aprecia que tanto en el analisis de
varianza como en la comparacion de medias por la prueba estudentizada de
Tukey, fueron altamente

significativos (P <0.0001) en los leucocitos, asi como en los neutréfilos
segmentados (P<0.0004) de perras sanas al compararlas con las enfermas.

Tabla No. 4 Andlisis estadistico del eritrograma en l0s grupos de perras sanas y enferma.

. Media E. E. Media E. E. A\r}all_5|s de Coeficiente de
Variables arianza variacion
(Sanos) (Sanos) (Enfermos) (Enfermos) o (%)
observada
Eritrocitos a a
. g 8.16 0.33 8.62 0.36 0.4062 17.68
(20°/ mm?~)
Hemoglobina u a
16.95 0.52 16.54 0.53 0.6220 13.37
(gr/dl)
Hematocrito i a
44.75 1.50 45.14 1.23 0.8449 12.22
(%)
VGM (m®) 57.23% 2.62 54.10% 3.51 0.5412 25.37
VMHG (%) 34.85% 1.42 33.45° 0.36 0.2405 9.52
Plaquetas . B
. 359.25 23.08 494.57 34.31 0.0094 30.30
(20°/uL)

Literales diferentes muestran diferencias significativas de medias (P<0.05), a la prueba del rango
estudentizado de Tukey.

La figura No.13 muestra los datos graficados de los valores obtenidos de
plaquetas en el grupo de perras sanas y enfermas, donde se puede observar
las diferencias altamente significativas, encontradas entre los dos grupos con

una P<0.0094 al comparar sus medias.
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Figura No. 13 Plaquetas de perras sanas y enfermas. Literales diferentes muestran

diferencias estadisticamente significativas (P<0.0094).

6.2.1 Leucograma.

En la tabla No. 5 muestra los resultados obtenidos del leucograma de las
perras sujetas al estudio, donde se aprecia que tanto en el analisis de
varianza como en la comparacion de medias por la prueba estudentizada de
Tukey, fueron altamente significativos (P <0.0001) en los leucocitos, asi
como en los Neutréfilos segmentados (P<0.0004) de perras sanas al

compararlas con las enfermas.

Tabla No. 5 Andlisis estadistico de los leucocitos en los grupos de perras sanas y enfermas.

Analisis

_ Media E.E. Media E.E. de CEEMEIEIE
Variables Varianza de
(Sanos) (Sanos) (Enfermos) (Enfermos) variacion
- (%)
observada

Leucocitos a 1

3 10.18 0.51 15.24 0.72 0.0001 21.47
(10°/uL)
Linfocitos a a

3 3.02 0.27 2.85 0.25 0.6639 37.39
(10°/uL)
Monocitos a a

3 0.37 0.03 0.42 0.06 0.5999 62.64
(10°/uL)
Eosinifilos a a

3 0.44 0.04 0.40 0.06 0.6604 59.49
(10°/pL)
Basofilos

3 0 0 0 0 0 0
(10°/uL)
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N. Seg.

3 6.31° 0.32 10.61° 0.79 0.0004 33.06
(10°/uL)
N. Bandas a a

3 0.23 0.11 0.32 0.08 0.5359 135.26
(10°/uL)

Literales diferentes muestran diferencias significativas de medias (P<0.05) a la prueba del rango
estudentizado de Tukey

La figura No. 14. muestra los datos graficados de los valores que fueron
obtenidos de las células leucocitarias en el grupo de perras sanas y
enfermas, donde se puede observar las diferencias altamente significativas,

encontradas entre los dos grupos con una P<0.0001 al comparar sus medias.

)

= 20+

E

(5]

.©

§ a

= 904 e e

o

O

D

=

=]

(0]

)

= O-

D

(@] T T
Sanos Enfermos

Figura No.14. Leucocitos de perras sanas y enfermas. Literales diferentes muestran

diferencias estadisticamente significativas (P<0.0001).

La figura No.15 muestra los datos que se obtuvieron de los valores de
neutréfilos segmentados en el grupo de perras sanas y enfermas, donde se
puede observar diferencias altamente significativas, encontradas entre los

dos grupos con una P<0.0004 al comparar sus medias.
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Figura No. 15. Neutrdfilos segmentados de las perras sanas y enfermas. Literales
diferentes muestran diferencias significativas (P<0.0004).

6.3 Quimica Sanguinea.

En la tabla No. 6 muestra los resultados obtenidos del leucograma de las
perras sujetas a estudio, donde se aprecia que tanto en el andlisis de
varianza como en la comparacion de medias por la prueba estudentizada de
Tukey, fueron altamente significativos (P <0.0005) en la cantidad de

nitrdgeno ureico de las perras sanas al compararlas con las enfermas.

Tabla No. 6. Andlisis estadistico de quimica sanguinea en los grupos de perras sanas y

enferma.
Analisis
—— Media E. E. Media E. E. de Coeficiente
ariables i 906
(Sanos) (Sanos) (Enfermos) (Enfermos) Van:nza dev?(%\uon
observada
Nitrégeno
ureico 2.91° 0.13 4.60" 0.31 0.0005 29.98
(mmol/L)
Creatinina
78.98% 5.04 93.23% 3.19 0.0176 17.84
(umol/L)
Densidad a a
o 1.036 0.003 1.038 0.001 0.5845 0.83
Urinaria

Literales diferentes muestran diferencias significativas de medias (P<0.05) a la Prueba del rango
estudentizado de Tukey
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La figura No.16 muestra los datos obtenidos del nitrégeno ureico en el grupo
de perras sanas y enfermas, donde se puede observar diferencias altamente
significativas, encontradas entre los dos grupos con una P<0.0005 al
comparar sus medias.
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Figura No. 16. Nitrogeno ureico de perras sanas y enfermas. Literales diferentes
muestran diferencias significativas (P<0.0005).

6.4 Estudio Histopatoldgico.

En la tabla No. 7 se muestran los resultados obtenidos del leucograma de las
perras sujetas al estudio, donde se aprecia que tanto en el analisis de
varianza como en la comparacion de medias por la prueba estudentizada de
Tukey, fueron altamente significativos (P <0.0001) para la cantidad de
glandulas endometriales, la celularidad del estroma endometrial, asi como
para la cantidad de fibras de colagena en el estroma endometrial de las

perras sanas al compararlas con las enfermas.
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Tabla No. 7. Andlisis estadistico del estudio histopatoldgico en los grupos de perras sanas y

enferma.

. . Andlisis de  Coeficien
Media E. E. Media E. E. VE. te de

(Sanos) (Sanos) (Enfermos)  (Enfermos) a variacion
observada (%)

Variables

Numero de
Glandulas
(por campo 56.58% 1.02 105.71° 7.45 0.0001 31.32
10X)
Celularidad
Estroma
endometrial b
- 0.50° 0.15 2.38 0.18 0.0001 44.84
10X)
Fibras de
colagena en
Estroma
Endometrial 0.16* 0.11 2.47° 1.90 0.0001 65.39
(por campo
10X)

Literales diferentes muestran diferencias significativas de medias (P<0.05) a la Prueba del rango
estudentizado de Tukey

La figura No. 17. muestra la grafica de los datos estadisticos obtenidos de las
glandulas endometriales en el grupo de perras sanas y enfermas, donde se
puede observar las diferecias altamente significativas, encontradas entre los

dos grupos con una P<0.0001 al comparar sus medias.
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Figura No.17. Numero de gléndulas endometriales de las perras sanas y enfermas.

Literales diferentes muestran diferencias significativas (P <0.0001).

La figura No. 18 muestra la grafica de los datos estadisticos obtenidos de la
celularidad del estroma endometrial en el grupo de perras sanas y enfermas,
donde se puede observar las diferencias altamente significativas,
encontradas entre los dos grupos con una P<0.0001 al comparar sus medias.
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Figura No. 18 celularidad del estroma endometrial de perras sanas y enfermas.

Literales diferentes muestran diferencias significativas (P<0.0001).
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La figura No. 19. muestra la grafica de los datos estadisticos obtenidos de las
fibras de colagena en el estoma endometrial en el grupo de perras sanas y
enfermas, donde se puede observar las diferencias altamente significativas,

encontradas entre los dos grupos con una P<0.0001 al comparar sus medias.
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Fibras de Colagena en el estroma endometrial

Figura No.19. Fibras de colagena del estroma endometrial de perras sanas y

enfermas. Literales diferentes muestran diferencias significativas (P<0.0001).

6.5 Correlacion lineal.

En la tabla NO. 8 se muestran los resultados obtenidos de la correlacion
lineal del grupo de perras enfermas sujetas a estudio de las variables que
resultaron tener una alta significancia (P<0.001), mediante la prueba
estudentizada de Tukey, como son diametro uterino, plaquetas, leucocitos,
neutréfilos segmentados, nitrégeno ureico y el numero de glandulas
endometriales, obteniendo resultados que mostraron no tener una

correlacion entre ellas al ser comparadas, por la dispersion mostrada.
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Tabla No. 8 Andlisis estadistico de correlacion lineal de las variables en estudio en perras

enfermas.
L, , Neutrofilo
Diametro Glandula Plagqu Leuco .
Variables g S Nitrogeno
Uterino uterinas  etas citos Segment ureico
ado
Diametro
. 0 0.243 -0.232 0.154 -0.094 0.041
Uterino (mm)
Glandulas
Uterinas 0 0.206 0.111 -0.046 0.200
(por campo 10X)
Plaguetas
a 0 -0324 -0.095  0.160
(10%/uL)
Leucocitos
0 0.742 0.019
(10%/uL)
Neutrofilos
Segmentado 0 -0.111
(10°/L)
Nitrégeno
Ureico 0
(mmal/L)
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7. DISCUSION.

En el estudio realizado se observd que las perras en edad reproductiva en
etapa de anestro pueden cursar con hiperplasia endometrial quistica grado I
y no manifestar signos clinicos aparentes de enfermedad, lo que concuerda
con datos publicados por Schlafer DH. y Gifford AT. (2008) y Bazot M. et al.,
(2008), adicionalmente muestran que la HEQ grado IV es clinicamente
distinta en la patogénesis, signos y el prondstico de acuerdo a lo observado
en la HEQ grado lll, pues de acuerdo con los resultados del presente estudio
puede estar presente en las perras de manera asintomatica, hasta que se
produzca el grado 1V y ésta si manifiesta signos de enfermedad.

En la valoracién uterina por medio de ultrasonografia transabdominal en
modo 2D del presente estudio se encontraron cambios significativos en el
diametro uterino de las perras pertenecientes al grupo de las perras
enfermas al ser comparadas con los valores de referencia del grupo de las
perras sanas para las perras nuliparas y multiparas en edad reproductiva
consideradas como sanas, de acuerdo con lo publicado por Ettinger SJ. et
al., (2002) y Bigliardi E. et. al. (2004), quienes reportan que el grupo de
perras sanas no mayores de 8 afios presentan un didmetro uterino constante
no mayor a 17 mm, en la etapa de anestro, determinado por ultrasonografia
transabdominal.

Por otra parte Bigliardi E. et. al. (2004), sefiala que las perras en esta etapa
del ciclo ya sean multiparas o nuliparas siempre y cuando estén en edad
reproductiva no mayores de 8 afios y que presenten un diametro uterino
mayor a 17 mm determinado con ultrasonografia, pueden estar cursando con
mucdémetra o hidrometra, con HEQ grado Ill o HEQ grado 1V, en el presente
estudio se observa que el diametro uterino del grupo de las perras
clasificadas como enfermas fue significativamente mayor que el grupo de las
perras sanas, aunque no manifestaron signos clinicos de HEQ grado 1V,
siendo confirmado por medio de estudios histopatolégicos la presencia de

HEQ grado lll, ademas, se encontraron alteraciones en los valores de
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leucocitos, neutréfilos segmentados y nitrégeno ureico en este grupo de
perras, las cuales fueron superiores a los valores encontrados en el grupo de
las perras control, lo que sugiere una respuesta sistémica del organismo a
las alteraciones uterinas producidas por la HEQ grado Ill que fue demostrada
en este grupo por medio de la histopatologia.

7.1 Biometria hematica.

Respecto a la valoracion de la biometria hematica, en los valores promedio
gue se obtuvieron en el eritrograma del grupo de perras control y enfermas
no se observaron diferencias significativas, datos que concuerdan con lo
mencionado por Arora N. et al., 2006 y Schlafer DH. y Gifford AT., 2008,
éstos autores afirman, que en la HEQ grado I, los valores del eritrograma no
se ven afectados hasta que las perras cursan con el grado IV y que son
signos claros de piometra.

En el presente estudio los valores plaquetarios observados fueron altamente
significativos al comparar el grupo de las perras enfermas con el grupo de
perras control, aunque de acuerdo con lo que menciona Foerster J. et al.,
1999, son varios los factores capaces de ejercer efectos sobre el desarrollo,
asi como la maduracion de las células precursoras de las plaquetas a nivel
medular (Megakaryocytic burst-forming cell), pero el Unico con relevancia
fisiologica es la Eritropoyetina (Trombopoyetina). Marin EJ. et al.,2003,
Ettinger SJ. et al., 2002, y Felman EC. y Nelson RW. en el 2000 afirman que
el rifién es la principal fuente de esta hormona, aunque también se produce
en el higado, la produccion diaria de esta hormona, depende del PO,
sanguineo que irriga los rifiones y cuando se ven lastimados los nefrones
provoca una disminucion en la produccion de ésta hormona, produciendo
una disminucion en las células blanco de esta hormona como lo son las
células formadoras de eritrocitos y plaquetas en la médula 6sea, como se
presenta en pacientes con insuficiencia renal crénica, esto indica que este
efecto esta presente en el grupo de las perras enfermas al compararlo con el
grupo control ya que los complejos inmunes llamados epitopes activos atraen

neutroéfilos que generan fagocitosis frustrada que dafia levemente al nefron y

68



ello genera disminucion en la produccion de eritropoyetina, que trae como
consecuencia la diferencia altamente significativa en ambos grupos.

7.2 Leucograma.

Respecto a la evaluacion de los leucogramas obtenidos, en el presente
estudio mostraron diferencias significativas al comparar los valores de
leucocitos y neutréfilos segmentados de las perras sanas con respecto a las
enfermas diagnosticadas con hiperplasia endometrial quistica grado lll, esto
demuestra que las perras en edad reproductiva en etapa de anestro y que
cursan con esta enfermedad tienen una respuesta inmunitaria sistémica,
debida a la demanda de células inflamatorias que se depositan de manera
dispersa en el estroma endometrial, provocando engrosamiento Yy
endometritis de acuerdo como lo describen Kyung-Suk y Kim Okjin Kim
(2005).

7.3 Quimica sanguinea.

A la evaluacion de la quimica sanguinea, los valores obtenidos para
nitrogeno ureico en el grupo de las perras sanas tuvieron diferencias
significativas al ser comparados con el grupo de las perras enfermas,
mientras que los valores de creatinina en ambos grupos no observaron
diferencias, lo que sugiere que el glomérulo renal esta sufriendo un dafio
considerable, producto de la fagocitosis frustrada por los neutrofilos al ser
atraidos por los epitopes activos durante su excrecion por el glomérulo renal,
siendo un dafio irreversible, el paciente puede permanecer con el problema
sin presentar sintomatologia por largos periodos de tiempo, pues para que el
paciente manifieste signos clinicos de enfermedad es necesario un dafio
renal mayor al 70% de acuerdo con lo descrito por Sheim A. et al., (1995),
por otra parte Hagman R. et al. (2005), Kyung S. et al., (2005) y Arora N. et
al., (2006), mencionan que en la hiperplasia endometrial quistica, al igual que
en la piometra, los niveles de neutréfilos segmentados se ven aumentados
producto de la infiltracién difusa de estas células en el endometrio provocado
por el crecimiento y actividad secretora de las glandulas endometriales

durante el anestro y esto genera la eliminacion de complejos inmunes o
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epitopes en el glomérulo renal, dando como resultado el aumento de
nitrégeno ureico sanguineo, lo cual, fue corroborado en el presente estudio al
encontrar volares altamente significativos en los neutréfilos segmentados,
células leucocitarias y el los valores de nitrégeno ureico, en los casos de
hiperplasia endometrial quistica grado Il corroborada mediante
histopatologia.

7.4 Histopatologia.

En el presente estudio se obtuvieron datos histopatolégicos tanto del grupo
de las perras sanas como del grupo de las perras enfermas, encontrandose
diferencias significativas en el numero de glandulas endometriales de
acuerdo con la clasificacion descrita por Chen MMY. et al., (2006) en la que
los cambios histopatoldgicos tienen una escala de clasificacion de normal,
leve, moderada y severa, de acuerdo con el numero de glandulas
endometriales observadas con el objetivo de 10X en los cortes histologicos,
ademas de evaluar la presencia de contenido o secrecion dentro de las
glandulas.

De acuerdo al criterio de clasificaciébn publicado por Chen MMY. et al.,
(2006), en el presente estudio se observd aumento en el ndmero de
glandulas activas (con secrecion) denotando aumento en la celularidad del
estroma, asi como en las fibras de colageno del endometrio basal.

El examen estadistico de correlacion lineal aplicado a las variables como
diametro uterino, nimero de plaquetas, leucocitos, neutréfilos segmentados,
nitrdgeno ureico y el numero de glandulas endometriales que fueron en las
gue se encontré una alta significancia al comparar el grupo de perras sanas
con enfermas, no mostraron una relacion entre éstas variables dentro del
grupo de las perras enfermas de acuerdo con lo mencionado por Koichi N. y
Hitoshi F., (1998)., Feldman EC. y Nelson RW., (2000), De Bosschere H. et
al., (2001) y Hagman R. et al. (2005), todos ellos mencionan que el
diagnéstico que la HEQ grado Il es dificil de hacer puesto que cada perra
responde de manera diferente cuando presenta la enfermedad y se vuelve

similar la respuesta en todas las perras cuando tienen la HEQ grado IV.
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8. CONCLUSIONES

1. En el presente estudio los resultados obtenidos de la ultrasonografia
transabdominal mostraron cambios significativos en el diametro
uterino en el grupo de las perras enfermas y sanas, lo que sugiere que
el método empleado para evaluar el diametro uterino de las perras en
edad reproductiva en etapa de anestro es util al aportar informacion
acerca del estado morfologico que guarda el Utero durante esta etapa
del ciclo y que cualquier cambio en diametro uterino mayor a los
valores de referencia podria sugerir inicio de hiperplasia endometrial
quistica.

2. La biometria hematica, mostr6 cambios respecto a las células
leucocitarias y neutréfilos segmentados comparados con el grupo de
perras sanas, mostrando que las perras que presentaban un diametro
uterino mayor también mostraron cambios significativos en el recuento
celular de los leucocitos y neutrofilos segmentados, esto sugiere que
este tipo de células pueden encontrarse aumentadas en sus valores
de referencia por un proceso de hiperplasia endometrial quistica grado
I, relacionandose con aumento en el diametro uterino comparado con
perras sanas nulipara y multiparas en edad reproductiva y que se
encuentren en etapa de anestro dentro del ciclo estral.

3. El presente estudio mostré que el grupo de perras enfermas presentd
incremento en los niveles de nitrdgeno ureico respecto a las sanas, lo
que sugiere que la hiperplasia endometrial quistica grado Ill puede
causar incremento de los niveles de nitrégeno ureico por encima de
los valores de referencia, refiriéndose esto a una respuesta sistémica
a la infeccion.

4. El presente estudio demuestra que el grupo de perras con hiperplasia
endometrial quistica grado Ill presentd un aumento en numero de
glandulas endometriales, con aumento significativo en la celularidad

del estroma endometrial y en las fibras de colagena del estroma basal,
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lo que sugiere que la hiperplasia endometrial quistica grado Il provoca
aumento del didmetro uterino por el aumento en el numero de
glandulas endometriales que se mantienen funcionales aunque la
perra se encuentre en etapa de anestro.

El presente estudio mostré6 que las perras que manifiestan aumento
del diametro uterino detectado por ultrasonografia transabdominal,
tienen cambios en conteo leucocitario, neutrofilos segmentados,
aumento en los niveles de nitrdgeno ureico sanguineo, cursan con
hiperplasia endometrial quistica grado Ill, sugiriendo que esta
enfermedad puede permanecer de manera subclinica, hasta su
evolucion a hiperplasia endometrial quistica grado IV o piometra.

El andlisis estadistico de correlacion lineal, sefiala que no hay relacion
entre el didmetro uterino, el nimero de glandulas endometriales, asi
como para el namero de leucocitos, neutréfilos segmentados y
nitrdgeno ureico, por lo que se concluye que cada una de las perras
del grupo de enfermas, tienen una respuesta individual a la HEQ
grado lll, pero que al ser comparadas ambos grupos, si se encuentran
significancias estadisticas altas, lo que sugiere que al comparar estas
variables con el grupo de las enfermas si existen cambios que nos
indican la presencia de la enfermedad.

La hiperplasia endometrial quistica grado Ill puede manifestar ligeros
cambios en el diametro uterino ademas de algunos parametros
sanguineos, que si se detectan a tiempo podrian mejorar el prondstico

y tratamiento de la enfermedad.
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ANEXO No. 1

9. ANEXOS

Hoja de ingreso del hospital de la UAA en donde se registraron los

datos obtenidos del

EFG realizado a los grupos de perras sanas y

enfermas.
—
HOSPTAL VETERINARIO
Hoja de Ingreso
NILERSIDAD auToONOM
e Seuaacatientes Fecha: _( 22 l @ BE/ Q%
(" Nombre del propietario o - M: Ooq!__ o
| Direccion o B
Teléfono - i reghidglngreso Paciente (',,3\, IMO
\Peso @Ky Color Cafe__ Edad D AAESex0 [lemhio, Razz  PEQue TA
3
HISTORIA MEDICA *
(" CANINOS FELINOS = - )
Modquillo [ sil] Panleucopenia [ silZ
Hepatitis [_] No [] Rinotraqueitis [ No [)
Leptospira [ ] Nosabe[] Fecha ——— Caiicivirus []  Nosabe [] Fecha ——
si] si
- No [ No[]
Rabia [] Nosabe[] Fecha - Rabia [] Nosabe[] Fecha
Si sil)
No [ ! No [
Parvovirus [ ]  Nosabe [] Fecha Leucemia viral felina [[]  No sabe [] Fecha
si(] : si[]
N> [ No [7]
Desparasitacion O No sabe [ ] Fecha __ Desparasitacion ] Nosabe [ ] Fecha __
- _J
/Desde cuando tiene a su mascota Hay otros animales en casa i
Dieta Alimento comercial O Frecuencia Veses al dia
Desperdicio de comida [] 0 1
Visceras L 0O 2
arne de pollo O O 3
Retaso con hueso O 4
L (0] i |- LR S N NCISE SO A s EEE
I - 5 R s e = = )
DuraC|on de la enfermedad actual: - o -
Ha estado expuesto a enfermedades lnfeccuosas recientemente: . @
Sistema tegumentario Han notado lesiones en piel [ si
[ No Descripcion. B
[ No sabe
Area afectada Cabéza [] Tronco [] siJ
Cuello [] Extremidades [ Prurito No sabel
K No[] — /
Sistema musculo Esquelético Anormalidades sitd ,
cuando camina No D Miembro afectado S
No save[]] Ha empecorado
Es intermitente [J U se incrementa ] Ha empeorado [J se mejora . 0 S.
oconstante [ [J odesaparece [} ¢ mejorado [J con O
con el ejercicio el preblema medicamentos 0 NO save
.
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ANEXO No. 2

Estimacién de la edad del perro por medio de la dentadura.

Un mes.
Del primero al tercer mes se mantienen estas piezas.
« Erupcioén de caninos.
« Erupcion tercer incisivo.
« Erupcion segundo incisivo.
« Erupcién primer incisivo.
» Erupcién primer premolar.
« Erupcion segundo premolar.
Del tercer al cuarto mes puede iniciar la muda de las siguientes piezas
dentarias.
» Erupcién de caninos.
» Erupcion tercer incisivo.
» Erupcién segundo incisivo.
» Erupcién primer incisivo.
» Erupcién primer premolar.
» Erupcién segundo premolar.
Cuatro meses.
« Erupcion del primer premolar.
« Erupcion del primer molar.
« Sustitucién de los primeros incisivos.
A los cuatro meses y medio hay sustitucion de los primeros incisivos y
erupcion del segundo molar inferior.
Cinco meses.
» Sustitucion de los caninos y tercer incisivo.
« Erupcion del segundo molar superior.
Seis meses.
« Sustitucién del segundo y tercer premolar.

» Erupcion del tercer molar inferior.
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Primer rango; méas de seis meses.

Al terminar este periodo el perro tiene todas sus piezas dentarias
permanentes a excepcion del tercer molar

Segundo rango: de seis a dieciocho meses.

Los perros que pertenecen a este rango de edad manifiestan 42 piezas
dentarias permanentes, las cuales no presentan desgaste aparente.

Tercer rango: de dieciocho meses a cinco y medio afios.

Los perros que pertenecen a este rango de edad manifiesta 42 piezas
dentarias, apreciando el desgaste del I6bulo principal de los dientes incisivos
de la arcada inferior hasta su nivelacion.

Cuarto rango: cinco y medio afios a diez afos.

Los perros que pertenecen a este rango de edad cuentan con el patrén de
desgaste de los incisivos inferiores y se inicia con una sefial en forma de
estrella amarillenta y de forma eliptica de los incisivos superiores y los
caninos estan redondeados.

Quinto rango: mas de diez afios.

Los perros que pertenecen a este rango de edad cuentan con un patrén de
desgaste de los primeros incisivos de arcada superior teniendo forma eliptica
y se presenta la caida de los incisivos inferiores segun lo describe Rossi V.
(1996) citado por Martinez (2006).
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ANEXO No. 3

Técnica histologica de inclusién en parafina.

La técnica histoldgica, se realiza en el siguiente orden:

+ Toma de muestra

* Fijacion

+ Deshidratacion

+ Aclaramiento

 Infiltracion

* Inclusion

 Corte

« Coloracion

* Montaje
Toma de muestra. Consiste en retirar un trozo de tejido (maximo 1 cm®) de
un organismo vivo (biopsia), 0 muerto (necropsia) (Prophet EB. et al., 1994).
Fijacion. Serie compleja de eventos quimicos que involucra el uso de una o
mas sustancias, por inmersion de la muestra en una solucion fijadora o por
perfusion in situ en animales de experimentacion, para la conservacion de
estructuras y organizacion celular, evitar la autélisis y putrefaccién de la
muestra, mediante la formacion de puentes cruzados entre las proteinas,
inactivacion de enzimas celulares y estabilizacion de las membranas
biolégicas e incrementar la consistencia del tejido, ademas facilitar la
captaciéon de colorantes.
Fijacion de Proteinas. Se debe evitar la hidrdlisis de las proteinas mediante
la reticulacion 6 formacion de puentes cruzados con el uso de grupos
aldehidos como el formaldehido (10%) y glutaraldehido (2-4%). La reaccion
entre los aldehidos y las proteinas (lisina) es dependiente del pH.
La formacién de sales insolubles mediante productos del acido picrico
(Bouin) y la modificacion del punto isoeléctrico de las proteinas facilitan la

captacion de colorantes.
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Fijacion de Carbohidratos. Se debe evitar su disolucién en agua, mediante
el uso de alcohol etilico (70%) y la acetona.

Fijacion de Lipidos. Se debe evitar su oxidacion bloqueado los sitios donde
existan enlaces dobles (-CH=CH-), mediante el uso de tetréxido de osmio
(Prophet EB. et al., 1994).

Deshidratacion. Su finalidad es facilitar la impregnaciéon del tejido con el
medio aclarador, mediante la sustitucion de agua contenida en el tejido por
alcohol, sumergiendo la muestra en etanol a concentraciones crecientes
(70%, 80%, 96% y 100%)

Aclaramiento. Su finalidad es facilitar la infiltracion del medio de inclusion,
se aclara el tejido con sustancias miscibles con el alcohol y la parafina, y se
utiliza xilol (Prophet EB. et al., 1994).

Impregnacion. Se utiliza la infiltracion del tejido con parafina liquida, a
presion atmosférica normal y al vacio, para facilitar la inclusion Prophet EB.
et al., 1994).

Inclusion. Se refiere a la elaboracion de un blogue que contiene en su
interior a la muestra (tejido), y de esta manera facilitar su corte (Prophet EB.
et al., 1994).

Corte. El corte histolégico del tejido se realiza en un bloque de parafina, en
un micrétomo y con un espesor de 5 um.

Los cortes se extienden en un bafio de agua caliente (gelatina histolégica),
ya extendidos se colectan con un portaobjetos. La mayoria de las estructuras
celulares y tisulares son transparentes, por lo que es necesario usar
colorantes para su visualizacion al microscopio (Prophet EB. et al., 1994).
Coloracién. Para la realizaciébn de esta técnica es necesario distinguir el
mecanismo de accion de los diferentes colorantes:

Por afinidad quimica elemental. Se refiere al uso de colorantes
acidos y basicos (Tabla No. 9.), asi como los componentes tisulares que
tienen reaccién quimica elemental con los colorantes acidos y basicos (Tabla
No. 10.).
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Tabla No. 9. Colorantes acidos y basicos, afinidad quimica celular y las tonalidades que

producen en un corte histolégico.

Colorante Ejemplo Color
*Basico: presenta carga neta * Verde de metilo * Verde
positiva. Reacciona con * Azul de metileno « Azul
componentes tisulares con « Pironina G * Rojo
carga neta negativa « Hematoxilina « Azul

llamados basoéfilos.

«Acido: presenta carga neta * Fucsina acida * Rojo
negativa. Reacciona con * Azul de anilina * Azul
componentes tisulares + Eosina * Rojo

cationicos, con grupos amino Naranja G « Naranja
ionizados de las proteinas

llamados acidéfilos

Tabla No. 10. Organelos celulares donde se fijan los colorantes acidos y basicos

Componente o o
. Colorante Basico Colorante acido
Tisular
Nucleo Cromatina y nucleolo
_ Ribosomas (RNAr-grupos fosfato Filamentos
Citoplasma o _
ilonizados) Citosol

_ Glucosaminoglucanos (grupos Fibras (grupos amino
Matriz extracelular o o
sulfato ionizados) lonizados)
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Reaccion quimica elemental de Hematoxilina y Eosina H/E.

« Hematoxilina: Colorante basico (catidnicos) que se une a estructuras
celulares vy tisulares acidas denominadas basofilos, se tifie de color azul o
morado.

« Eosina: Colorante acido (aniénico) que se une a estructuras celulares y
tisulares basicas denominadas aciddfilas se tifie de color rosa o anaranjado.
Es la mas empleada en estudios histolégicos, se requiere desparafinar (xilol)
y rehidratar el tejido para la aplicacion de los colorantes (solucion acuosa)
(Prophet EB. et al., 1994).

Por difusion simple del colorante.

Este tipo de colorantes es utilizado en medios con poca afinidad, para que al
exponer al tejido, difunda con facilidad el colorante Sudan Il (rojo), colorante
hidrofébico que se preparado en solucién alcohdlica para tefiir lipidos
(Prophet EB. et al., 1994).

Por metacromacia del colorante.

Este tipo de colorantes cambian el color, al cambiar su estructura molecular
al estar en contacto con las estructuras polianiénicas tisulares.

Azul de toluidina: en solucion se presenta de forma monomeérica, al unirse a
las estructuras tisulares con alta concentracion de grupos sulfato y fosfato
ionizado, forma aglomeraciones diméricas y poliméricas y cambia a color
parpura o rojo (Prophet EB. et al., 1994).

Por reaccién con grupos quimicos especificos.

« Reaccién de PAS: El acido peryodico oxida los grupos hidroxilo 1y 2 de
los carbohidratos formando grupos aldehidos, que reaccionan con una
leucofucsina incolora (reactivo de Schiff) para dar color purpura intenso.

+ Reaccion de Fulgen: Se hidroliza el grupo furanodsico del DNA vy
después se aplica la reaccion de PAS. (Prophet EB. et al., 1994).

Por visualizacion de reacciones enziméticas.
Este tipo de colorantes utilizan a las reacciones enzimaticas para observarse,
como fosfatasa acida. La actividad fosfatasa acida de los lisosomas, se

puede poner de manifiesto haciéndole reaccionar con glicerofosfato sodico,
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el fosfato luego se enfrenta al nitrato de plomo, y este (transparente) se pone
de manifiesto con el sulfuro aménico dando sulfuro de plomo (parduzco),
(Prophet EB. et al., 1994).

Montaje. Consiste en colocar sobre el tejido una resina (entellan) y un
cubreobjetos, rotular la preparacion, después de la tincion se requiere:
deshidratar el tejido con concentraciones crecientes de alcohol y aclarar con
xilol. (Prophet EB. et al., 1994).
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Anexo No. 4

Equipo utilizado por técnica especifica.

A. Examen fisico general.

1)
2)
3)
4)
5)
6)
7)

Bascula marca Taylor modelo 201.

Estetoscopio pediatrico marca Welch Alyn.
Termdmetro clinico digital marca BD Basic.

Reloj de pulsera con segundero de marca Casio.
Torundas de algoddn con alcohol marca Protec.
Lampara de bolsillo marca Riester.

Mesa de exploracion, acero inoxidable.

B. Citologia vaginal exfoliativa.

1)

2)
3)

4)
5)
6)
7

Cortadora eléctrica de marca Andis modelo AGC2, con navaja
del 40 cryotech marca Oster.

Esponja de gasa no estéril de marca Protec.

Hisopo de plastico con punta de algodén estéril del5cm de
marca Dequinsa.

Porta objetos de marca Corning.

Tincién Wright con fijador de marca JT. Baker.

Agua destilada de laboratorio Pisa.

Microscopio éptico de marca LEICA DME binocular.

C. Ultrasonografia Transabdominal.

1)

2)
3)
4)
5)
6)

7)

Cortadora eléctrica de marca Andis modelo AGC2, con navaja
del 40 cryotech marca oster.

Gel conductor para ultrasonografia de marca Ultra/phonic.
Ultrasonido marca ANSER kv660.

Transductor sectorial de 3.5, 5 y 7.5 con sonda marca ANSER.
Computadora portatil de marca Sony Vaio.

Conector para el ultrasonido y USB de la computadora InnoDV
de marca Steren. COM-440 con extension.

Discos compactos no regrabables.
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D. Biometria Hemética.

1)
2)
3)

4)

5)
6)

7)

8)
9)

Cortadora eléctrica de marca Andis modelo AGC2, con navaja
del 40 cryotech marca Oster.

Torundas de algodon con alcohol de 96° marca Protec.
Vacutainer estéril de marca Becton Dickinson

Tubos para Vacutainer con EDTA (K3) de marca Becton
Dickinson.

Agitador eléctrico de marca SOLBAT para tubos Vacutainer.
Contador automatico para biometria Hematica de marca
Medonic serie 420

Tubos capilares para microhematocrito con heparina de marca
Corning con longitud de 75mm y calibre de 1.1mm
Microcentrifuga de marca INCESA Mirc.

ABACO para m edicion de microhematocritos de marca Ralco.

10)Microscopio 6ptico de marca LEICA DME binocular.

11) Porta objetos de marca Corning.

12)Tincion Wright con fijador de marca JT. Baker.

13) Agua destilada de laboratorio Pisa frasco con 1000ml.

14) Contador automatico de marca Riester.

E. Quimicas Sanguineas

1)

2)
3)
4)

5)
6)
7
8)

Cortadora eléctrica de marca Andis modelo AGC2, con navaja
del 40 cryotech marca Oster.

Torundas de algodon con alcohol de 96° marca Protec.
Vacutainer estéril de marca Becton Dickinson

Tubos para Vacutainer sin anticoagulante de marca Becton
Dickinson

Centrifuga de marca INCESA.

Micropipeta de marca Finnpipette labsystems.

Tubos Eppendorf.

Aparato para quimicas sanguineas de marca Vitros DTS.
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F. Cistocentesis.

1)

2)
3)
4)
5)
6)
7

Cortadora eléctrica de marca Andis modelo AGC2, con navaja
del 40 cryotech marca Oster.

Esponja de gasa estéril de marca Protec.

Yodopovidona espuma al 2% de Farmacéuticos Altamirano.
Alcohol etilico sin desnaturalizar al 96%.

Guantes de latex estériles de marca Ambiderm.

Jeringa estéril desechable de 3militros de marca Terumo.

Refractometro portatil de marca Hand modelo Gb2.

G. Estudio Histopatoldgico

1)
2)

3)
4)

5)
6)
7)
8)
9)

Guantes de latex estériles de marca Ambiderm.

Estuche de diseccion basico de acero inoxidable de marca
Paquistani.

Formalina neutra de marca JT. Baker.

Frascos de vidrio con tapa rosca para toma de muestras marca
Protec.

Hojas para bisturi de nimero 24 marca Ambiderm.

Histoquinet de marca Aocientific instrument serie T/P808.
Centro de embebido de marca Leica EG1150C.

Micrétomo Aocientific instrument modelo P-203.

Tinciéon Ematoxilina/Hiosina de marca JT. Baker.
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10. GLOSARIO

Anatomia. Rama de la biologia que estudia la forma y estructura de los
organos de los seres vivos.

Anatomia Patolégica. Rama de la medicina que estudia las alteraciones en
los 6rganos como consecuencia de la enfermedad.

Anemia. Trastorno que se caracteriza por la disminucion en la concentracion
de hemoglobina y eritrocitos de los valores normales.

Citologia. Rama de la ciencia biolégica que se encarga del estudio de la
morfologia de las células.

Cistocentesis. Puncién con aguja fina de la vejiga urinaria.

Examen fisico general. Examen que se realiza a los organismo vivo para
detectar anormalidades anatomofisiologicas de este.

Etiologia. Ciencia que estudia las causas de las enfermedades.
Fisiopatologia. Rama de la medicina que estudia el progreso clinico de las
enfermedades

Glandula. Organo de secrecién que se compone de epitelio secretor y
estroma de la glandula.

Hiperplasia. Aumento cuantitativo de un tejido por el incremento en el
namero de células que lo conforman.

Hiperplasia endometrial quistica. Aumento del diametro uterino por
incremento en el ndmero glandulas y de células que conforman el
endometrio uterino.

Histologia. Rama de la ciencia biol6gica que estudia los tejidos.
Imagenologia. Ciencia rama de la biologia que se encarga del estudio de
imagenes que proporcionan aparatos de rayos X, ultrasonografia vy
tomografias, de un organismo con el fin de detectar anormalidades.
Inervacion. Fibras nerviosas que recorren la sensibilidad de los receptores o
envian impulsos motores o secretores a los musculos y glandulas.

Irrigacion. Paso de liquido por un tubo en medicina se refiere al lavado de
una cavidad corpérea, asi como para referirse al paso de sangre por l09s

vasos para llegar a todos los tejidos del cuerpo.
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Leucocitosis. Aumento del niumero de células leucocitarias en la sangre
periférica.

Piometra. Acumulacion purulenta en el in terror de la cavidad uterina.
Radiografia. Son aquellas imagenes que se obtiene cuando se aplica

radiacion electromagnética.
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