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"VALORACION DEL USO DE LOS ESTROCENOS CONJUGADOS 
NATURALES DURANTE EL PROESTRO Y ESTRO EN RATAS, ME­
DIANTE CONTEO Pl.AQUETARIO, TIEMPO DE PROTROMBINA Y 
TIEMPO DE TROMOPLASTJNA PARCIAL". 

Arce licona, José Manuel 
.:?,·•-éSores;· MVZ. Luis Ocampo Camberos 

MVt.. Héctor Sumano López 

RESUMEN 

En el presente tr.abajo, se trató de determinar la influencia de tos estró­
genos conjugados naturales en Ja coagulación sanguínea de ratas, du­
rante ·el proestro y estro, mediante conteo pla.quetario .. tiempo de pro­
trombina, y tiempo de trombop1astina parcial. Se utilizaron un total de 
40 ratas hembras, cepa Wistar en madurez sexual, con diferentes pe­
sos~ aaropándolas en cuatro lotes de 10 animales cada uno. Al lote A 
se le administró solución salina fisiológica estéril vía instramuscular 
durante el proestro, se le extraj-o sangre por punción cardiaca, para de­
terminar e1 tiem:po de protrombina y de tromboptastina parcial a los 
30 minutos post-administración, para conteo ~aquetario se tomó 
~.!u"~ __ .... ;,,._•~ .... - --..... ........ _ ----- -- •- ni:-L~ ..... _ •- --•= i. • ·~e ,.. se 
~na•" iiñ:>U.a1n.'<;; '-l'J1 f'C'iU'CIIU "-Ull.C 'Cll 1C1 ,.... ... JU.el ut: Id ~Ulél. /\1 lvL D 

le administró 0.4 mg. de estr6genos conjugados naturales por vía intra­
muscular durante el proestro, extrayendo las muestras sangufneas en 
Ja forma antes descrita y realizando las pruebas citadas. Al lote C se Je 
di6 el mismo tratamiento que al lote A, sólo que las pruebas se realiza­
ron durante el estro. Al lote D se fe dió igual tratamiento que al lote B, 
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. 
sólo que las pruebas se realizaron durante el estro. Se encontró en los 
lotes tratados, un aumento en el número de plaquetas por mm3, lo 
cual fue altamente significativo (p < 0.01), una disminución en el tiem­
po de protombina, siendo significativo (p < 0.05) y· disminución del 
tiempo de tromboplastina parcial, con resultádo altamente significati­
vo (p < 0.01). Además en er tiempo de protrombina se encontró una di-· 
ferencia altamente significativa (p <. 0.01) debida al efecto del ciclo 
estral. Se concluye en el presente trabajo que no hubo interferencia de 
los estrógenos liberados durante proestro y estro en la rata, en las 
pruebas de coagulación efectuadas en los Jotes tratados con estróge­
nos conjugados naturales. 
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INTRODUCCION 

Durante· él proestro en fa perra se observa· un escurrimiento vaginal 
sanguinolento producido por la díapedésis de elementos sa.nguineos 
en el endometrio uterino~ ef cual no esta asociado con la ruptura de 
capiláres· en et endometrio. Al parecer, esta secreción esta asociada 
con altos tituf.os de estrógenos, Jo cuaf aunado a una eJevadón de Jos 
hiveles de progesterona, desencadena en las hembras primates Ja 
menstruación, asociada ª' factores artticoagulantes aún no caraderi-

' Zados (7, 12, 14, 17). Dichos sangrados pueden ser causados por Ja in­
yección de estrógenos y detenerse cuando se suspende su apfkadón 
(14); 

Por otro tado los estrógenos conjugados naturales producen cambios 
inttavasculares y extravasculares que favorecen fa coagulación 
sanguínea (16). Esta aparente contradicción da fugar a Ja siguiente in­
terrogante¡ ¿porqué razón tos estrógenos en la perra no favorecen la 
coagulaci6n del sangrado vaginaJ, siendo que se encuentran en su ni­
vel más alto durante ei proestro?. 

Especialistas en diversos campos de la medicina han utilizado estré>­
genos por via intravenosa durante anos, para controlar el sangrado 
(4, n, por lo cual se ha reportado que la inyección intravenosa de los 
estrógenos conjugados se usa en control de sangrados quirúrgicos en 
el hombre (6, 13). 

El control del sangrado capilar es de gran importancia en ciertos pro­
cesos quirúrgicos, como durante cirugías del tracto urogenitaft don-
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de se reduce la pérdida de sangre, en operaciones donde predomina 
el sangrado capila(, para lo cual se ha utilizado además de los estró­
genos; la Furosemida en prostatectomías transuretrales, Ja cual pro­
mueve una diuresis post-operatoria, el ácido epsilón amino caproíco, 
(inhibidor de la actividad fibrinolítica) que ha demostrado ser efecti­
vo en la reducción de la pérdida sangufnea en prostatectomías (6). 

En los últimos anos han aparecido.reportes en la bibliografía médica 
americana y europea, reforzando la práctica del us~ de los estrógé­
nos administrados parenteralmente en el control del sangrado espon­
táneo de varios sitios. En estos reportes se hace especial referencia al ., 

sangrado post-operatorio en tonsilectomías, así como en el caso de 
epixtásis (4, 17). 

Kocks Y. CoJs. (16) trataron a pacientes que sufrían de tefangiectasia 
hereditaria con dósis elevadas de estr6genos y lograron resultados 
alentadores (16). Jacobson (4), reportó el tratamiento con éxito de 
más de 300 pacientes con 'epixtásis con la administración parenteral 
·de estrógenos (4).. Asimismo Johnson (10} indicó que .los estrógenos 
tenían gran popularidad en el control de sangrados uterinos {10). 

fox {4), enconti6 que e! uso de !os estrógenos- conjugados naturales 
era sumamente efectivo para el control de la hemorragia en un estu­
dio realizado a pacientes en los que se efectuó tonsilectomfa y/o 
adenoidectomía (4}. 

Manrique (11), utilizó satisfactoriamente los estrógenos conjugados 
naturales en cirugías del corazón, para controlar ef sangrado excesi­
vo (11). 

Gray y Polakow (6), realizaron un estudio en pacientes sometidos a 
prostatectomias transuretrales, administrando a un grupo de pacien­
tes solución salina fisiológica intravenosamente y al otro grupo estr6-
genos conjugados naturales, la conclusión fue la siguiente: el grupo 
control mostró un incremento significativo en la pérdida de eritroci­
tos, no así el grupo tratado con estr6genos conjugados (6). 
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Sin embargo, McGovern y Cols, (13), encontraron que a los sujetos a 
los cuales se les administró estrógenos 'Conjugados no mostraron 
cambios significativos en los niveles. de protrombina, factor V y pro­
convertina, que excedieran de los obtenidos del grupo controJ, a los 
cuales se les administró solución salina fisiológica (13}. 

Experimentos en el laboratorio, pare,cen indicar que los estrógenos 
conjugados, y el sulfato de ·,estriol, tienen un papel adicional .en el 
control del sangrado de algunos casos de trornbocitopenia y trombo­
citopatías. Esto indicaría, que la administracion intravenosa de dósis 
de 20 mg de estrógenos conjugados, es seguida por una elevación en 
el número de plaquetas, y por un aumento en la actividad del factor 
plaquetario 3. Estas observaciones aunadas al hecho bien estableci­
do, de que en muchas mujeres se producen hematomas fácilmente, 
cerca del tiempo del período mP.nstrual, puede relacionarse :con la 
anormalidad en las plaquetas, como se ha visto en trombocitopatías 
del mismo origen, además de que hay un detef'ioro en el consumo de 
protrombina durante Ja coagulación, así como una pobre producción 
de trornboplastina (19). 

Los estrógenos conjugados naturales, provocan eievacíón de los va­
lores de protrombina, así como también una depresión en la an­
titrombina, contenida en el plasma, lo que incrementa la cantidad 
potencial de trombina disponible, y también tiende a hacerlo más 
efectivo. Esto, permite a la trombina manifestarse en múltiples fun­
ciones en el proceso de coagulación en un alto grado, particularmente 

. en presencia de grandes cantidades de globulina aceleradora (4, 10). 

Se ha p¡obado que ios estr6genos conjugados inhiben la actividad 
fibrinolítica y su administración provoca una elevación del fibrinóge­
no en la sangre (1). Durante la menstruación hay disminución en la 
formación de fibrinógeno, con la cifra más baja de estrógenos, sien­
do esta una explicación parcial de la escasa coagulación de la sangre 
menstrual (16). 

Harrison (16), mostró que aumentaba la tendencia al sangrado de la 
telangiectasia hereditaria, antes ·del período menstruaf, después de 
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Ja menopausia o de la ovariectomía y· sugiere que esto se debe a la 
disminución de la cifra de estrógenos circulantes (16). 

Otros investigadores han estudiado la substancia fundamental o in­
tercelular, que se puede considerar como un equilibrio solgel, sus 
principales componentes son los ácidos mucopofisacáridos y las 
proteínas. Además de las fibras de colágena y reticulina, las células 
primitivas del mesenquimai Jos mastocitos y los macróf~gos se en­
cuentran en ella (8, 16}. 

~chiff y Burns (16), llegaron a la conclusión, que el aumento en áci­
dos mucopolisacaridos y arrededor de los capilares, unido a la des­
viación del equilibrio sol-gel hacia el estado gel más sólido, era pro­
bablemente los responsabl·es del efecto de los estrógenos por vía 
intravenosa (16, 19). 

En contradicción a lo esperado para estrógenos, Stambler y Warner 
(4), reportaron alteraciones de los factores de coagulación, coinci­
diendo con cambios fisioiógicos en los niveles de hormonas estroge­
nicas, asi como una elevación en fa actividad antitrombínica (tipo he­
parina) con la administración de estrógenos sintéticos (4). 

Por otro lado y nuevamente en contradicción, se.ha reportado que el 
estradiol y el estilbestrol inducen grandes cambios en la médula 
ósea, más el primero que el segundo, provocando una trombocitope­
nia. Grandes dósis de estrógenos naturales o sintéticos pueden provo­
car púrpura hemorragica, marcad~ leucocitosis, seguida de ieucope-­
nia y anemia progresiva (15, 18). 

En forma paradójica, se ha observado que hay una mayor pérdida de 
sangre en cirugías del tracto genital en perras (histerectomías y ovario­
histerectomíás), que están en estro y en proestro (*). Estas observacio­
nes aunadas a reportes previos(4, 15, 18), anaden confusión al papel de 

(*) Comunicaciones personales; MVZ. Ma. del Carmen Carbonen E., MVZ. Ph. D. Héc· 
tor Sumano lópez, MVZ. M. Se. Luis Ocampo Camberos, MVZ. M. Se. Isidro 
Castro Meñdoza. 
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los estrógenos en los factores de la coagulación y por ende en la coagu­
lación misma, por lo que resultaría conveniente contribuir al entendi­
miento del efecto de los estrógenos en la coagulación. 

. . 

. . • 
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HIPOTESIS 

los esi:rbgenos conjugados naturales provocan cambios •ntravascula­
res y extra vasculares en favor de fa coagulación al poco tiempo de ser 
administrados, por lo que deberán comportarse en igual forma al 
coexistir en fa sangre con estrógenos naturales producidos por el or­
ganismo, en eJ proestro y estro en ratas. 

OBJETIVO 

Se valorará la acción de Jos estrógenos conjugados naturales (sulfato 
sódico de estrógenos, obtenido de yeguas gestantes), durante el pro-­
estro y estro en ratas, observando si se alteran los valores normales de 
plaquetas, tiempo de protrombina y tiempo de trombop)astina par-

• 1 
Ciar. 
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MATERIAL Y METODOS 

>.En el present.é- estudio se utilizaron un total de 40 ratas hembras, ce­
pa Wistar en madurez sexual, con pesos entre 125 y 250 grs., propor­
cionadas por el bioterio del Departamento de Fisiología y Farmacolo-

:',gi~ de"lcvPácl!Jiltad.de.Meditina Veterin'aria y Zootecnia de la Universi­
.&ad· Nador-raf:, Autónoma de México, las cua1es se agruparon·· éh 
cuatro lotes de 1 O animales cada uno, denomínándolos como 1 o tes A, 
B, C y D. Se cóloco cada Jote en jaulas separadas, se les proporcionó 

;;.agua y alimento tipo comercial ad-libitum. Se identificaron Jos anima­
les.con muescas en la oreja derecha con el número individual. 

A todos los animales ies fue practicadá citología vaginal exfoliativa, 
de acuerdo a la técnica descrita por Hafez (9). 

Ya detectados los animales que se encontraban en estro o proestro se 
.Jes anestesió con éter, v. se obtuvo la muestra sanguínea por punción 
cardiaca ,de 0.9 mi, con aguja del 21 y de 1.5 pulgadas, utilizando je-­
ringa. insulínica, conteniendo esta 0.1 mi de citrato de sodio a1 3.8% 
como anticoagulante. Se depositó !a muestra en un tubo de ensaye de 
plástico {para centrifugadora). Se colocaron en la centrifugadora a 
2,-000 R.P.M. durante cinco minutos. El plasma fue separado de inme-­
diato a un tubo de ensaye de 13 X 10 mm y se mantuvo en refrigera­
ción entre 2 - 8 ºC, realizando las pruebas antes de dos horas. 

las muestras sanguíneas se trabajaron para determinar el tiempo de 
protrombina y el tiempo de tromboplastina parcial. 
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Para determinar el tiempo de protrombina, se colocó 0.1 mi de plas­
ma en el fondo de un tubo de ensaye de13 X 10 mm, sometiendolo a 
calentamiento en bano maría a 37 °C por dos minutos, se le ana­
dieron 0.2 mi de la mezcla de tromboplastina activada*-cloruro de 
calcio 0.02 M, previamente calentada. Simultáneamente se accionó 

·· el cronómetro, se agitó el tubo repetidamente deteniéndose el cronó­
metro hasta observar el primer filamento de fibrina formado. 

Para determinar el tiempo de tromboplastina parcial s~ colocó 0.1 mi 
de trombop.lastina parcial líquida activada** en un tubo de ensaye de 
13 X 10 mm, sometiendolo a calentamiento en bano maría a 37 °C 
por dos minutos. Se agregó 0.1 mi de cloruro de calcio 0.02 M,. pre-

. viamente calentada y se accionó el cronómetro, deteniendo este, al 
observar el primer filamento de fibrina formado. 

Además se obtuvo sangre con un corte en la punta de Ja cola, para 
determinar la cantidad de plaquetas por mm3

, según el método direc­
to, descrito por Schalm y Cols (15}. 

A los animales del lote A, durante el proestro, se les administró 0.3 mi 
de solución salina fisiológica estéril, vía intramuscular. A los 30 minu-
........ ""'°'~h+.u.1i.ornn l~c muoc+r::u:'. c.:11ng11ino::ac fon b fnrm::a ::antPrinrmPnh:¡ 
1.V.;t' ..... "6U'~U-Y•'-1"'• 1'U.I -.-.. .. ...-..,,,.;,;11.,. ..... ._, .,,~•• ,.,.. ..... ...., ...... - ,~~· •- -.-..,.•••- -··----·-·· .. ·-··--

descrita). Procediendo antes de dos horas a realizar las pruebas. 

Igualmente a los animales del lote B, al detectarse en proestro, se les 
administr6 0.4 mg de estrógenos conjugados 'naturafes*, de acuerdo 
a Ja dósis empleada en el trabajo hecho por Schiff y Burns (16). A los 
30 minutos se obtuvieron fas muestras sanguíneas (en la forma antes 
descrita). Procediendo antes de dos horas a realizar las pruebas. 

A los animales del lote C, ar detectarse en estro, se les administró 
0.3 mi de solt!dón ~~l!na fi~inlñgira ei;tf>rit, vía intramuscular, reali­
zando el mismo procedimiento que con el lote A. 

(*) Tromboplastina activada. Lab. Laf6n, S.A. 
(**) Tromboplastina parcial liquida activada. Lab. tafón, S.A. 

(•) Premarin inyectable. Lab. Ayerst, S. de R.' L. 
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A Jos animales del lote D, al detectarse en estro, se les admiñistró 
0.4 mg de estrógenos conjugados naturales, vía intramuscular, reali­
zando el mismo procedimiento que con el lote B. 

Los resultados se trabajaron de acuerdo al método estadístico de 
análisis de varianza, con un modelo factorial 2 X 2. 

Proestro (a,) 

Estro (ao) 

c/estrógenos conjugados 
naturales 

(b1J 

e/solución salina 
fisiológica 

ChoJ 

a, b1 - aob1 = efecto del factor a con el nivel de b1 

a,bo - aobo = /1 11 11 a ,, 11 " 11 bo 
b b 11 "11 b"" /1 /1 ~,-~o= ~ 

aob, - aobo = ,, /1 /1 b " " " " ao 

De acuerdo al Modelo Lineal: 

Donde Yíik = cada una de las 40 observaciones de las variables de­
pendientes (número de plaquetas, tiempo de protrombina y tiempo 
de tromboplastina parcial). 

u - la media general que es una constante. 
bí - efecto de! tipo de fármaco (i = 1,2) 
t1 - efecto del período del ciclo estral (j = 1,2) 

(bt),¡ - interacción entre el fármaco usado y el período del 
ciclo estral en que se aplica. 

e,
1 

- error aleatorio, NID (O, q /) 
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RESULTADOS 

Número de pla_que~as 

~ Como se. puede observar en el cuadro 1, el lote A el cual era con.trol y 
: se. encontraba en proestro~ tuvo una media de 256,700 ± 80,400 pla­
quetas por mm3• El lote B, que también se encontraba en proestro, se 
le administró estrógenos conjugados naturales y tuvo una media de 
363,500 + 181,454 plaquetas por mm3• El lote C que se encontraba en 
estro y era control, tuvo una media 300,200 ± 141,747 plaquetas por 
mm3

• El lote D que se encontraba igualmente en estro, se le admi-
. nistró estrógenos conjugados naturaies y tuvo una media de 469,800 
+ 165,499 plaquetas por mm3

• Se puede observar un aumento en el 
número de plaquetas en los lotes con administración de estrógenos 
conjugados naturales, a diferencia de los lotes controles, lo cual fue 
altamente significativo (p < 0.01 ), debiendose al efecto del trata­
miento por la administración de estrógenos conjugados naturales, 
como sé observa en el cuadro 2. · 
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CUADRO 1 

Medias y Desviación Estandar de la cuenta plaquetaria en mm3
, de 10 

lecturas sanguíneas por lote, de ratas en proestro y estro, 30 minutos 
después de la administración de estrógenos conjugados naturales. 

Proestro 

Estro 

solución salina 
fisiológica 

Lote A 
x 256,700 

O.E. 80,400 

Lote C 
X 300,200 

O.E. 141,747 

CUADRO 2 

estrógenos conjugados 
naturales 

Lote B 
X 363,500 

O.E. 181,454 

Lote O 
X 469,800 

O.E. 165,499 

Análisis de varianza para comprobar el significado de ias diferencias 
en los valores de la variable dependiente: número de plaquetas por 
mm3

• 

FUEN:rE DE V ARIACION 

Cidoestral 
Estrógenos conjugados 
1 nteracción 
Error 

*pe; 0.05 
"* p < 0.01 

26 

(A) 
(B) 

(AB) 

se 

56100.1 
190992.4 

9859.6 
868725.7 

g( CM F 

1 56100.1 2.32 
1 ,... .... "'""'"' .... 7 01 ** 

'~;;;;"' I ó:.ro 1 
36 24131.26 . 

1 
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Tiempo de protrombina 

El cuadro 3, muestra que el lote A, que se encontraba en proestro y 
era control tuvo una medida de 14.21 +o.59 segs. y el lote B que 
igualmente se encontraba en proestro, le fue administrado estróge­
nos conjugados naturales y tuvo una media de 13.8 +1.07 segs. El lo­
te C que se encontraba en estro y era control, tuvo una medía de 
13.18 +1.13 segs., y el Jote D que igualmente se encontraba en estro 
le fue administrado estrógenos conjugados naturales y tuvo una me­
dia de 11.73 +1.49 segs. La disminución en los tiempos de los. lotes 
con administración de estrógenos conjugados naturales, a diferencia 
de los lotes controles, fue altamente significativo (p < 0.01), debido 
al efecto del ciclo estral y fue significativo (p < O.OS) al efecto de los 
estrógenos conjugados naturales, esto se puede observar en er 
cuadro 4. 

CUADRO 3 

Medias y Desviación Estandar del tiempo de protrombina en segs. de 
10 lecturas sanguíneas por lote, de ratas en proestro y estro, 30 minu­
tos después de ia administración de estrógenos conjugados naturales. 

P'roestro 

Estro 

solución salina 
fisiológica 

Lote A 
X 14.21 

D.E. 0.59 

Lote C 
X 13.18 

O.E. 1.13 

estrógenos conjugados 
naturales 

Lote B 
X 13.8 

O.E. 1.07 

Lote O 
X 11.73 

O.E. 1.49 
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CUADRO 4 

Análisis de varianza para comprobar la significación de las diferen­
cias en los valores de la variable dependiente¡ tiempo de protrombina. 

FUENTE DE VARIACION 

Ciclo estral 
Estrógenos conjugados 
Interacción 
Error 

* p < 0.05 
** p <:: 0.01 

(A) 
(B) 

(AB) 

Tiempo de tromboplastina parcial 

se 

24.025 
8.649 
2.704 

50.406 

gl CM F 

1 24.02.5 17.16** 
1 8.649 6.17* 
1 2.704 1.93 

36 1.4 

En el cuadro 5, se observa que el lote A, el cual estaba en proestro y 
era control, tuvo un tiempo medio de 29.43 ±8.41 segs., y el lote B 
que también se encontraba en proestro, se le administró estrógenos 
conjugados naturales y tuvo un tiempo medio de 23.53 + 3.77 ssgs. El 
lote C que se encontraba en estro y era control, tuvo un tiempo medio 
de 27.61 + 5.76 segs., y el lote D_tjue también se encontraba en estro, 
se le administró estr6genos conjugados naturales, tuvo un tiempo 
medio de 23.18 +1.68 segs. Aparentemente los estrógenos conjuga­
dos naturales disminuyeron el tiempo medio de tromboplastína par­
cial en comparación con los lotes controles, esta disminución fue al­
tamente significativa (p < 0.01), lo cual puede observarse en el 
cuadro 6. 
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CUADRO 5 

Medias y Desviación Estandar del tiempo de tromboplastina parcial 
en segs., de 10 lecturas sanguíneas por lote, de ratas en proestro y 
estro, 30 minutos· posteriores a la adm'inistración de estrógenos con­
jugados naturales. 

Proestro 

Estro 

solución salina 
fisiológica 

lote A 
X 29.43 

O.E. 8.41 

Lote C 
x 27.61 

O.E. 5.76 

CUADRO 6 

estrógenos conjugados 
·naturales 

Lote B 
X 23:53 

O.E. 3.77 

Lote D 
X 23.18 

O.E. 1.68 . 

Análisis ·de varianza para comprobar el significado de las diferencias 
en los vaiores de la varia~le dependiente: tiempo de tromboplastina 
pardal. · 

FUENTE DE VARIACION 

Ciclo estral 
Estrógenos conjugados 
Interacción 
Error 

.,, p <O.OS 
** p < 0.01 

(A) 
(B) 

(AB) 

se 

11.77 
266.77 

5.402 
1213.587 

gl CM F 

1 11.77 0.34 
1 266.77 7.91** 
1 5.402 0.16 

36 33.710 
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DISCUSION 

Número de plaquetas 

El aumento encontrado en et número de plaquetas en el presente tra­
bajo, posterior a la administración de estrógenos conjugados natura­
les, tanto en animales que se encontraban en proestro como los que 
estaban en estro, fue altamente significativo (p < 0.01 ), debiéndose 
al efecto de los estrógenos conjugados (cuadro 2), y concuerda con 
lo indicado por Stefanini y Dameshek (19), que indica que en algunos 
casos de trombocitopenias y trombocitopatías, el sulfato de estriol y 
los estrógenos conjugados son capaces de mejo;ar el controi de 
sangrados en humanos. En contraste Schalm y cols. (15), informan 
que grandes dósis de estilbestrol y estradiol provocan una tromboci­
topenia en perros, asimismo lo informa Sollman (18), sin especificar 
con que tipo de estrógenos, ni en que especie . 
. 

Tiempo de protrombina 

Se detectó un tiempo medio menor, en ios animaíes tratados con es­
tr6genos conjugados naturales, que se encontraban en proestro y 
estro, en comparación con los lotes no tratados, lo cual fue estadísti­
camente significativo (p < O.OS), lo cual se debió al efecto del trata­
miento con estrógenos conjugados. Lo anterior concuerda con los re­
sultados obtenidos por Johnson (10), que indica haber detectado una 
elevación en los valores de protrombina en perros, posterior a la ad­
ministración de estrógenos conjugados. Por otro lado Stambler y 
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Warner (4), indican haber encontrado una actividad antitrombínica, 
aunque con la administración de estrógenos sintéticos . 

• 
El análisis estadístico (cuadro 4), indica que la disminución del tiem­
po de protrombina se debió en mayor proporción al efecto del ciclo 
estral, lo cual fue altamente significativo (p < 0.01 ), que al efecto del 
tratamiento con estrógenos conjugados nat'urales. Lo anterior, hace 
pensar que hubo un efecto sinérgico entre los estrógenos liberados 

• 
por l?s ratas durante estos periodos y los administradores parenteral-. 
mente, aunque no hubo diferencia significativa en la interacción de 
ambos. 

Cabe senalar que los tiempos encontrados con ambos tratamientos 
difiere a los informados por Fowler y cols. (3), los cuales utilizaron ra­
tas cepa Wistar, que anestesiándolas con éter obtuvieron un tiempo 
medio de 10.5 +o.09 segs., y con C02: 0 2 de10.7 +o.08 segs. Es pro­
bable que la diferencia se deba a la forma de preparación y calidad 
de la materia prima empleada para elaborar el reactivo (tromboplas­
tina parcial). También se puede deber, al sitio de donde se extrajo la 
muestra, que para el mencionado trabajo fue del seno orbital. 

Tiempo de tromboplastina parcial 

Se encontró un vaJor medio menor de los Jotes con tratamiento (es­
trógenos conjugados) que se encontraban en proestro y estro, en 
comparación con los no tratados, lo cual fue altamente significativo 
{p < 0.01), esta diferencia fue debida al efecto del tratamiento por 
los estrógenos conjugados naturales (cuadro 6). 

Ahora bien los valores medios de los tiempos de tromboplastina par­
cial encontrados en el presente trabajo, difiejei'i del reportado por 
Fufler y Woodman (5), que fue de 17.88 segs., aunque en este artículo 
trabajaron con ratas cepa Sprague-Dawley, realizando la prueba por 
un método automático, sin especificar el sitio de obtención de la 
muestra, ni la técnica empleada para ello, e igual mente se desconoce 
la forma de preparación y la materia prima utilizada en fa elabora­
ción del reactivo empleado (tromboplastina parcial). 
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Los resultados obtenidos no· son comparables con otros, en donde en 
forma similar se considere la administración de estrógenos conjuga­
dos naturales, durante el proestro y estro, realizando las pruebas 
aquí efectuadas. · 

Los estrógenos liberados durante el proestroy estro en la rata, difieren 
poco en su estructura química a los de la perra,. aún así sería aventu­
rado el afirmar que los resultados obtenidos aquí, serían los mismos 
que en la perra por las consideraciones hechas al 'principio del pre-

. sente trabajo. Se estima de interés, una valoración similar en la espe­
cie canina, tomando en cuenta la poca coagulabilidad del exudado 
vaginal presente durante el proestro. 
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CONCLUSIONES 

Dado los resultados obtenidos, en las tres pruebas efectuadas, se 
concluye, que los estrógenos liberados durante el proestro y estro en 
la rata, no interfirieron con las pruebas de coagulación efectuadas al 
administrar parenteralmente estrógenos conjugados naturales. 

Ya que el efecto del ciclo estral en la prueba de tiempo de protrombi­
na fue altamente significativo {p < 0.01), podría pensarse en un pcr 
sible efecto sinérgico entre los estrógenos liberados por la rata y los 
administrados parenteralmente, aunque esto podría descartarse al 
no encontrar una diferencia significativa en Ja interacción del ciclo 
estral y los estrógenos conjugados naturales. 
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