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RESUMEN 

CELALLOS VAZQUEZ MA. MAGDALENA. Cuantificación de células plasmáticas 
en la mucosa del cuello uterino de perra en fase estrogénica y progestacional del 
ciclo estral. (Bajo la asesoría de la M.V.Z. Rosa Emilia Lavielle; M.V.Z. Mario 
Pérez Martínez y M.V.Z. Osear Oliveros Belmont ). 

El objetivo del presente estudio fue determinar el patrón de distribución de las 

células plasmáticas (CP) en el segmento craneal y caudal del cuello uterino de la perra 

en fase estrogénica y progestacional del ciclo estral. Mediante laparotomía se 

obtuvieron los cuellos uterinos de 1 O perras criollas clínicamente sanas, previa 

estimación de la etapa del ciclo estral en que se encontraban por medio de citología 

vaginal exfoliativa. Se obtuvieron fragmentos del segmento craneal y caudal del cuello 

uterino los que se lijaron, procesaron e incluyeron en parafina. Posteriormente se 

efectuaron cortes histológicos que se tiñeron con hematoxilina-eos1na y con verde 

metil-p1ronina para evidenciar a las células plasmáticas. Con el objetivo 40X de un 

microscopio fotónico y un ocular con retícula micrométrica se contaron las CP en 16 

campos microscópicos para conocer su población por mm2
• Durante la fase 

estrogénica del ciclo estral de la perra la población de CP del cuello uterino registró 

vanaciones de tipo cuantitativo entre los dos segmentos anatómicos estudiados (P< 

0.05), siendo su número significativamente menor en el segmento craneal con respecto 

al segmento caudal. A diferencia de lo anterior, durante la fase luteinica no hubo 

diferencia significativa entre los dos segmentos anatómicos estudiados (P > 0.05). Los 

datos obtenidos en el estudio indican que la distribución de las células plasmáticas de 

la mucosa del cuello uterino de la perra adulta, presenta diferencias en sus respectivas 

porciones anatómicas, lo que apoya el concepto de la existencia de una distribución 

reg1onalizada de las células inmunitarias presentes en la mucosa del tracto genital 

1emenino. Por otro lado, esta distribución celular también es influenciada por los 

cambios que ocurren durante el ciclo estral en la concentración de las hormonas 

ováricas. 

Descriptores: Células plasmaticas, cuello uterino, perra, ciclo estral. 
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INTRODUCCION 

En la actualidad se acepta que la respuesta inmunológica es un proceso 

complejo que involucra interacciones con los sistemas nervioso y endocrino. La 

influencia de las hormonas sexuales en los procesos infecciosos se ha puesto en 

evidencia ante el hecho de que la susceptibilidad a infecciones bacterianas y 

parasitarias es influenciada por el sexo del huésped, lo que es apoyado por estudios 

en los que se ha visto el impacto que tiene sobre la respuesta inmunológica la 

castración en machos y hembras (1,2). 

La influencia del sistema endocrino sobre el inmunológico también se ha 

estudiado a nivel de las mucosas del organismo (3). Debido a que la mucosa del 

aparato reproductor femenino normalmente esta expuesta a la acción de 

microorganismos potencialmente patógenos, la primer función del sistema 

inmunológico asociado a mucosas es la de evitar la penetración de antigenos 

microbianos del medio externo (4,5). 

La mucosa del aparato reproductor femenino presenta células 

inmunológicamente relevantes para actuar en contra de posibles infecciones. Entre las 

células que estan involucradas en esta !unción se encuentran: linfocitos 18 y T). 

macrótagos. neutrót1los, eosinót1los, basótilos y células cebadas (6) 



3 

El linfocito es la célula central del sistema inmunocompetente, cuando un 

linfocito B es estimulado por un antígeno determinado, este responde diferenciándose 

en célula plasmática (CP). Las CP aumentan su tamaño debido al desarrollo del 

retículo endoplásmico rugoso y porque contienen un mayor número de mitocondrias. 

La función principal de las CP es sintetizar y liberar al exterior moléculas de 

anticuerpos, los que están dirigidos específicamente contra el epitope que estimuló el 

linfocito B del que ellas derivan. Por lo anterior, los anticuerpos son considerados como 

las moléculas efectoras de la respuesta inmune humoral (4). 

Los anticuerpos son glicoproteinas que se pueden encontrar en diferentes sitios: 

a) asociadas a la membrana de los linfocitos B, funcionando como receptores para 

antígenos; b) circulando en el plasma sanguíneo; c) en los líquidos que bañan los 

tejidos y d) en las secreciones seromucosas (7). 

Las CP se encuentran en el tejido conjuntivo de cualquier parte del organismo, 

sin embargo son más numerosas en las regiones corporales expuestas continuamente 

a la posible acción de agentes infecciosos, como es el caso de la mucosa del cuello 

uterino (CU) y de la vagina, debido a su cercanía anatómica con la región perineal 

(donde residen permanentemente microorgarnsmos) (8). 

Morfológicamente las CP se caracterizan por ser voluminosas Y ovoides, 

presentan un núcleo excéntrico y abundante retículo endoplásmico rugoso. Debido a 

que tienen abundante cantidad de ácido ribonucleico (ARN), se consideran 

pironinófilas. La pironma es un colorante básico tetraetild1am1noxanteno con afinidad 

especial por el ARN (4, 9). 
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El CU de la perra, como en otras especies domésticas, desempeña un papel 

fundamental en el proceso reproductivo debido a que funciona como una válvula con 

capacidad de contraerse o relajarse dependiendo de la situación hormonal de la 

hembra; posee células que normalmente secretan un fluido de color claro y aspecto 

mucoide durante el estro con efecto antibacteriano; y constituye un sistema 

inmunosecretor (3, 1 O). En la rata, la secreción de lgG e lgA aumenta durante el 

proestro, cuando la concentración plasmática de estrógenos es elevada (11 ). Por otro 

lado, en la yegua el número de células plasmáticas (CP) endometriales tiende a ser 

mayor durante la !ase progestacional (12). 

En diversos estudios histoquímicos y de determinación de la concentración de 

inmunoglobulinas, e!ectuados en útero de diferentes especies domésticas, se ha 

observado que la población de CP localizadas bajo el epitelio parecen estar bajo 

control endocrino (8, 13, 14,15, 16,17,18, 19, 20). 
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OBJETIVOS 

Considerando: i) que la mortofis1ología del útero es regulada en gran medida por 

Ja secreción ovárica de estrógenos y progesterona (1 O, 21, 22); ii) que en algunas 

especies (rata, ratón, yegua) se ha demostrado que la etapa del ciclo estral es un 

factor determinante en Ja resistencia de útero a las infecciones en virtud de que la 

síntesis y secreción uterina de anticuerpos experimenta variaciones paralelas al ciclo 

reproductivo (11,12) y iii) que no existen estudios en Ja perra respecto a Ja dinámica 

que presenta la población total de células plasmáticas a nivel de la mucosa uterina 

durante la fase estrogénica y progestacional del ciclo estral. 

Se plantearon los siguientes objetivos de estudio: 

1.- Cuantificar y conocer el patrón de distribución de las CP en el segmento craneal y 

caudal del cuello uterino de la perra en fase estrogénica y en fase progestacional del 

ciclo estral. 

2.- Determinar si existen diferencias cuantitativas entre el número de CP presentes en 

el cuello uterino, bajo los dos estadios fisiológicos estudiados. 
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HIPO TESIS 

La población de células plasmáticas del cuello uterino de la perra registra 

cambios en su número de acuerdo a Ja condición hormonal, estrogénica o 

progestacional predominante durante el ciclo estral, por lo que existen diferencias 

cuantitativas de estas células entre ambas fases del ciclo estral. 
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MATERIAL Y METO DOS 

El presente trabajo se llevó a cabo en el laboratorio de Histofisiología de la 

Reproducción del Departamento de Morfología de la Facultad de Medicina Veterinaria 

y Zootecnia de la Universidad Nacional Autónoma de México. El material biológico se 

obtuvo en el Bioterio del Hospital Regional " 20 de noviembre" del ISSSTE, a partir de 

los perros que se destinan para efectuar los cursos de entrenamiento de Cirugía 

Experimental que se imparten a los médicos residentes del Hospital que cursan la 

especialidad en Cirugía. De acuerdo al reglamento de Bioterio los animales utilizados 

para investigación son sacrificados por medio de la administración de tiopental sódico 

o pentobarbital por vía intravenosa, previa tranquilización. 

OBTENCION DEL MATERIAL BlOLOGlCO 

Se utilizaron 1 O perras (5 en fase estrogénica y 5 en fase progestacional del 

ciclo estral), clínicamente sanas, de diferentes razas, con edades entre dos y cinco 

años. A cada uno de los animales se les efectuó citología vaginal exfoliativa durante 

una semana obteniendose tres muestras de cada una con el fin de estimar la fase del 

ciclo estral en que se encontraban. Para ello se utilizó un hisopo estéril, el que previa 

limpieza de la región perineal, se introdujo cuidadosamente hasta llegar a la porción 

craneal del vestíbulo vaginal en donde se efectuó un movimiento rotatorio logrando de 

esta manera obtener el material. Posteriormente se electuó un frotis sobre un 

portaobjetos y se fijaron las células por inmersión en etanol al 96% durante 5 minutos. 

Todos los lrotis se tineron con la t1nc1ón de Papanicolao (9. 21, 23). 
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Una vez determinada la fase de ciclo estral por citología vaginal, se procedió a 

tranquilizar y anestesiar a los animales para practicarles una laparotomía y así poder 

obtener las muestras de cuello uterino requeridas. Se obtuvieron 1 O cuellos uterinos a 

partir de los cuales se tomaron fragmentos de 2 cm2
. de su porción craneal y de la 

porción caudal. Los fragmentos se fijaron en una solución de formol salino durante un 

período 24 a 72 horas (Figura 1 ). 

CRITERIO SEGUIDO PARA EVALUAR LOS FROTIS VAGINALES 

La citología vaginal exfoliativa (CVE) se basa en determinar el tipo y cantidad de 

células exfoliadas de la mucosa vaginal durante las distintas etapas del ciclo estral. La 

dinámica de exfoliación celular es un proceso fisiológico regulado por los cambios que 

se presentan en la concentración de las hormonas sexuales durante el ciclo estral. 

Dichos cambios hormonales influyen sobre la morfología de las células epiteliales 

Durante la fase folicular o proliferativa del ciclo estral, caracterizada por 

concentraciones crecientes de estrógenos, el epitelio vaginal madura, lo que origina 

que las células más superficiales del epitelio queden distantes del aporte sanguíneo 

por lo que se inicia un proceso gradual de descamación celular (24, 25, 26). 

Las células del epitelio vaginal se clasifican en basales, parabasales, 

intermedias y superficiales. El predominio de alguna de estas células indican distintas 

etapas de maduración fisiológica denominadas: etapa de proliferación, diferenciación y 

exfoliación, respectivamente (27, 28, 29). 
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Se consideraron como células parabasaies aque!!as que presentaban forma oval o 

redonda con núcleo prominente y escaso citoplasma, frecuentemente se encuentran 

formando cúmulos. Estas células predominan durante el período de anestro y 

principios del proestro. Las células tntermedias presentan bordes irregulares, 

abundante citoplasma y su núcleo vesicular central (Figura 2). Las células superficiales 

se caracterizan por presentar bordes angulosos y presentan un núcleo pequeño. Estas 

son las células características de la fase estrogénica, por lo que se observan durante el 

proestro tardío y el estro (24, 27, 28, 30) (Figura 3). 

PROCESAMIENTO Y TINCION DE LOS TEJIDOS 

Los fragmentos obtenidos previamente fijados se procesaron en un histoquinette 

automático, se incluyeron en parafina y se efectuaron cortes d8 6 µm de grosor con un 

micrótomo convenclonal. Posteriormente los cortes se tiñeron con hematoxilina-eosina 

para evaluar las caracterísVcas del endometrio, para este fin se tomó en cuenta el 

tamaño y forma de las glándulas endometriales, así como su nivel de secreción. 

Con el fin de evidenciar las células plasmáticas, los cortes se tiñeron siguiendo 

la técnica de verde met1I pironina. La pironina es un colorante básico 

tetraetildiami~oxanteno con afinidad especial por el ARN (9, 23). 

CONTEO CELULAR 

Se efectuó el conteo de CP en la lám,na propia de tejido conjuntivo de la mucosa del 

CU. mediante el uso de ""ocular con recicula micrométrica (Ze1ss) y el objetivo 40X 

Para este fin se contaron las CP presentes en 16 campos microscópicos tomados al 

azar par.J conocer su pobl2ción cor n1rn:: 

---------------------------------
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ANALISIS EST ADISTICO 

Se emplearon pruebas no paramétricas para efectuar el análisis de los 

resultados obtenidos. En la !ase estrogénica, para comparar el número de CP por mm2 

de la región craneal con respecto a la región caudal se empleó la prueba de rangos 

con signo para un experimento pareado. Esta misma prueba fue utilizada para 

comparar ambas regiones en la !ase progestacional. 

Para comparar la región craneal en ambas fases del ciclo se empleó la prueba 

de Wilcoxon de rangos, también se utilizó esta prueba para comparar la región caudal 

en las mismas fases, considerando para esto que las muestras son independientes 

(31, 32). 
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RESULTADOS 

Los valores promedio y desviación estándar obtenidos del conteo celular por 

mm2 para el segmento craneal y caudal del cuello uterino en fase estrogénica fueron: 

13.0± 8.1 y 28.6± 12.5, respectivamente y para la fase progestacional los valores 

fueron: 32.0± 10.1 y 33.2± 30, respectivamente. De acuerdo a estos resultados durante 

la fase estrogénica del ciclo estral de la perra la población de células plasmáticas del 

cuello uterino registra variaciones de tipo cuantitativo entre los dos segmentos 

anatómicos considerados . 

Así en el segmento craneal se encontró una población de células significativamente 

menor a la obtenida para el segmento caudal (P< 0.05). Contrariamente, durante la 

fase lútea, no se encontró diferencia significativa entre los dos segmentos anatómicos 

estudiados (P > 0.05). 

Al comparar los datos obtenidos para el segmento craneal en fase estrogénica 

con los de la fase progestacional hubo diferencia significativa entre ambas fases (P < 

0.05), siendo mayor la población de células en la fase progestacional. Por otro lado, no 

se encontró diferencia significativa al comparar los valores de ambas fases en el 

segmento caudal (P > 0.05) (Figura 4 y 5). 
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DISCUSION 

La respuesta inmunológica involucra interacciones con el sistema endócrino. La 

participación de las hormonas sexuales en los procesos infecciosos se ha puesto en 

evidencia ante el hecho que la susceptibilidad a infecciones bacterianas y parasitarias 

es influenciada por el sexo del húesped (13). Los estrógenos son responsables de la 

proliferación del epitelio, glándulas. estroma y vasos sanguíneos del endometrio, así 

como de la síntesis de los receptores a estradiol y progesterona (10). Existen 

evidencias experimentales que advierten de la importancia que tienen las variaciones 

fisiológicas en la concentración de las hormonas sexuales durante el ciclo estral sobre 

el nivel de resistencia uterina a las infecciones (8, 13, 17). Asimismo, se ha informado 

de la existencia de células linfoides positivas al receptor de estrógenos en los 

agregados linfoides del endometrio de la mu¡er (17). 

En el presente estudio se encontraron diferencias cuantitativas y de distribución 

de las células plasmáticas dependiendo de la etapa del ciclo estral en que se 

encontraban los animales. El hecho de que la población de células plasmáticas sea 

menor en el segmento craneal del cuello uterino en fase estrogénica con respecto al 

número existente de esta células en la fase progestacional, muestra que la 

microanatomía del sistema inmune de la mucosa del cuello uterino de la perra varía a 

lo largo de sus respectivos segmentos. Esta diferencia de distribución puede tener 

implicaciones funcionales importantes ya que debido a la prox1m1dad anatómica que 

existe entre el segmento craneal del cuello uterino con los cuernos uterinos, es posible 
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que durante la fase folicular en este sitio disminuya de manera fisiológica su 

reactividad inmunológica, lo que facilitaria la sobrevivencia del gameto masculino 

durante su paso hacia el sitio de fecundación. 

El hecho que en la tase progestacional la población de células plasmáticas no 

registre diferencias significativas entre los dos sitios anatómicos estudiados, hace 

suponer que en esta fase del ciclo es necesario mantener constante dicha población 

celular en todo el cuello uterino. Tomando en cuenta que durante la fase 

progestacional del ciclo tienen lugar los eventos preparativos necesarios para que el 

óvulo recién fertilizado pueda implantarse e iniciarse el desarrollo embrionario, el cuello 

uterino cumple una !unción muy importante durante dicha etapa porque además de ser 

una barrera tísica y química, se constituye en una importante barrera inmunológica al 

evitar la acción nociva de cualquier agente infeccioso mediante las inmunoglobulinas 

de tipo A que secretan las CP presentes en la mucosa del cuello uterino. 

Debido a que el endometrio está considerado en la lista de los tejidos en los que 

tiene lugar la respuesta inmunológica de manera local, en la actualidad existe mucho 

interés en diversos grupos de investigación en el estudio de la distribución espacio 

temporal de las células inmunitarias de la mucosa del aparato reproductor femenino y 

masculino (14, 15). Dentro de las causas frecuentes de infertilidad en la perra se citan 

las entermedades infecciosas a nivel uterino (10). El estudio de la dinámica de las 

células plasmáticas durante diversas condiciones fisiológicas permite comprender 

me1or la patogenia de las enfermedades que afectan su potencial reproductivo. 

Hoy en día gracias al desarrollo de anticuerpos monoclonales, existe evidencia 

inmunohistoquimica respecto a la ex1stenc1a de una orgarnzac1on compart1mental1zada 
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de las células inmunitarias, distribuidas en la lámina propia del tejido conjuntivo de 

diversas mucosas (19, 20, 33). Este nivel de organización permite que las células 

inmunitarias cumplan su función primaria de protección, así como de entidades 

moduladoras de otros eventos fisiológicos que ocurren en las mucosas a través de 

diversas moléculas de naturaleza peptídica (citocinas) que permiten la interacción entre 

los diferentes componentes celulares del tejido conjuntivo (4). 
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CONCLUSIONES 

Los resultados obtenidos indican que la población de células plasmáticas totales 

presentes en la mucosa del cuello uterino de la perra durante la fase estrogénica del 

ciclo estral disminuye significat1vamene en su porción craneal a diferencia de lo que 

ocurre en la población de células plasmáticas de las dos porciones anatómicas 

estudiadas durante la fase progestac1onal del ciclo, en donde no se observan cambios 

significativos en su número. En conjunto, los datos obtenidos en el presente estudio 

constituyen una evidencia a favor de que la distribución de las células plasmáticas de 

la mucosa del cuello uterino de la perra presenta diferencias en sus respectivas 

porciones anatómicas. Esto hace necesario efectuar más estudios para valorar las 

implicaciones fisiológicas que pudieran tener en el proceso reproductivo dichos 

hallazgos. 
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tuba uterina / 

cuerno uterino 
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cuerpo del útero 

ureter 

Figura 1. Aparato reproductor femenino de perra en donde se observru1 

ovarios. t11bas uterinas. cuernos uterinos. cuerpo uterino y cervix. (Tornado de 

l lills's Atlas of Vctl'rinary Cl1nical Anaton1y) 
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Figura 2 C2('lula lntcr111cclia (a) y supcrfici<il (b) en frotis vaginal de perra. Las 

('(··lulas intcr1nl'di;1s presentan abundant<' c1toplasn1<.1 y núcleo \·csicular 

C('!l!r:1\. l~1s C('lu\;1:--. .';:,,11pcrflci.1\('S prcsent;1n borde:-. anguloso:-. 

pt'q n ( ·11 o .. !'i 11e1 o n de J>; i p<111H'OL1 u. >i2X 

núcleo 
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Figura 4 Promedio de células plasm8.t1cas por mm" en la porción craneal y caudal del cuello 
utenno de perra en fase folicular y lútea del ciclo estraL 
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Figura 4. Corte histológico de cuello uterino de perra en su porción crancol Se 

nhserv<tn c<-~lulas plas111úlica:-. a nivel de la lánünn propin {llcchas).1'inrión d<' 

\·crcl(' inctil p1ro111na At11llt'11lo 25X 
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Figura 5. Microfotografía de corte histológ;1co dC' cuC'llO utf'rino dC' perra en su 

porC'1ón <'auclal. en fast' lút<'<l del ciclo. Se observan C(;.lulas pl<1sn1<il1cas a ni\'{'l 

de !cj1clo conjuntivo .1dy:1ccntc al cp1tcho. 'l'inc1on ele \'crclc nH~LiI p1ron1na 

:\llllH'lliO '.25X 
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