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PÉREZ MEJIA GABRIELA. Estudio hormonal (Progesterona y estrógenos);
contenido bacteriano; histología y microscopía electrónica de transmisión en útero de
perras con piometra. Bajo la dirección de: MVZ. , PhD. Rosa María Páramo R.;
MVZ., MVZ., PhD. Guillermo Téllez I.; MVZ., MPA. Carlos F. Esquivel L.

RESUMEN
Se tomaron muestras de 15 penas sanas (grupo testigo) y 15 penas con piometra
espontanea (gnipo problema). De ambos grupos se registró edad y tipo de presentación de
la piometra,, Posteriormente se tomó una muestra sanguínea previa a la cirugía de
ovariohisterectomía, para determinar1 niveles séricos de Progesterona (P4) y 17(5 estradiol
(E2) Realizada la cirugía, se colectó muestra dei contenido uterino para bacteriología, y de
tejido endometrial para histología y análisis ultiaestructuraL Los resultados mostraron que
la piometra se presentó en un 66,66% en penas menores de 6 años de edad, La Eschetichia
coli (E.coli) se aisló en un 86,66% (13 casos) del contenido uterino de perras con piometra,
encontrando diferencia estadísticamente significativa (P< 0,01) con respecto al grupo sano
(6 66%),, Únicamente 4 casos (26,66%) de perras con piometra presentaron Unidades
Formadoras de Colonia de (E coli) en tejido uterino, Los niveles séricos de P4 tendieron a
ser mayores en penas con piometra (6..051±8..48ng/ml) en comparación con perras sanas
(2 890±3 57ng/ml), no encontrando diferencia significativa,, El promedio del nivel sérico de
estrógenos fue superior en penas sanas (79..91±21..06pg/ml) en comparación con perras con
piometra (31..84±19.41pg/ml). La histología de perras con piometra mostró una marcada
hiperplasia glandular tipo III (33 33%) y IV (33,33%), observándose células plasmáticas e
infiltrado polimorfonuclear; piocitos en 7 casos (46 66%), linfocitos y macrófagos en 2
casos (13 33%),
En aquellos casos en los que la E, coli sólo estaba presente en contenido uterino, la
hiperplasia observada fue de tipo de tipo II, III y IV. Cabe hacer1 mención que cuando
estaba presente además la E.coli en tejido uterino, el daño histológico fue mayor, ya que se
encontraron hiperplasias tipo IV y V, siendo solo en un caso tipo I. En ia microscopía
electrónica de transmisión se observó en perras con piometra adenosis, apoptosis, glándulas
con núcleos pleomórficos y gran cantidad de vacuolas; así como microvellosidades de la
mucosa endometiial con crecimiento y distribución irregular En la membrana
citoplásmicade las células del miometrio se observó un aumento de vesículas pinocíticas, y
el endotelio en general mostró un engrosamiento y presencia de proyecciones
citoplásmicas, Resultan interesantes los hallazgos encontrados en la microscopía
electrónica, ya que hasta el momento no se han realizado estudios en útero de penas sanas
ni penas con piometra, En este estudio se concluye que la piometra se puede presentar a
cualquier edad reproductiva de las perras, que parece estar asociada principalmente a la
presencia de E, Coli, y que las altas concentraciones de progesterona y bajas
concentraciones de estradiol podrían favorecer el establecimiento de esta bacteria en el
útero,



PÉREZ MEJIA GABRIELA Study hormonal (Progesterone and estrogen); intrauterine
bacteria; histology and electronic microscopy of transmission in uteius of dogs with
pyometra. Underthe direction of: MVZ,, PhD,, Rosa María Páramo R.; MVZ; MVZ.,, PhD
Guilleimo Téllezí; MVZ., MPA Carlos F. Esquive! L,

SUMMARY
They took samples of 15 healthy dogs (gioup witness) and 15 dogs with spontaneous
pyometra (group probiem),, Of both groups she iegistered age and type of presentation of
the pyometia, Later on she took a previous sanguinc sampíe to the ovaiiectomized surgery,
to deteimine progesterone (P4) concentiations in the blood and 176 stradiol (E2)., Canied
out the suigery, sample of the uteiine contení was collected for bacteiiology, and of having
knitted endometiial for histology and analysis ultra-stiuctuial. The results showed that the
pyometra was presented in 66,66% in dogs smaller than 6 yeais of age, The Escherichia
coli (Ecoli) it was isolated in 86 66% (13 cases) of the uteiine content of dogs with
pyometra, fínding differs statistically signifícant (P <0,01) with regard to the healthy group
(6 66%), Only 4 cases (26 66%) of dogs with pyometra presented Coíony Units oí (Ecoli)
in uteiine fabiic. The progesteíone concentiations in the blood spread to be bigger in dogs
with pyometra (6 051±8 48ng/ml) in comparison with healthy dogs (2,890±3 57ng/ml), not
finding signifícant différence, The average of the E2 concentrations in the blood was
superior in healthy dogs (79,91±21 06pg/ml) in compaiison with dogs with pyometra
(31,84±19,41pg/ml), The histology of dogs with pyometia showed a marked endometiial
hypeipiasía type III (33 33%) and IV (33 33%), being obseived cells plasmatic and
infiltiated polymoiphonucíear; leukocytes in 7 cases (46,66%), lymphocytes and
macrophage in less than 2 cases (13,33%)
In those cases in those that the E coli was only present in uterine content, the obseived
hyperplasia was of type type II, III, IV and I (only cas),, It is necessary to make mention that
when it was present the Ecoli in uteiine fabiic, the damage histologie was bigger, since
they were hyperplasias type IV and V With the the electronic microscopy of transmission
it was observed in dogs with pyometra, apoptosis, mitochondrias rounds, glands with
nucleus of outline diverse and gieat quantity of secietory vesicles; as well as microvilli of
the suifáce epithelial cell in endometrium with growth and inegulai distribution. In the
space inter-celular1 of the uterine muscle an increase of vesicles of pinocytosis, and the
blood vessels was obseived in general it showed an increase of endothelium and presence
of prpjections ftom cytoplasm, They are inteiesting the discoveiies fóund in the electronic
microscopy, since until the moment they have not been carried out studies in uteius of
healthy dogs neither dogs with pyometra,, In this study you concludes that the pyometra you
can present to any leproductive age of the dogs that seems mainly to be associate to the
presence of E coli, and that the high progesterone concentrations and low estrogen
concentiations could to favor the establishment of this bacteria



I. INTRODUCCIÓN

El estado físico de las hembras interfiere directamente en la producción, reproducción,

salud y longevidad; ya que primero deben de satisfacer sus necesidades, para después poder

llevar a cabo la producción y reproducción satisfactoriamente (1),.

El ciclo reproductivo de las penas es de gran impoitancia económica para el criador, sin

embargo, la reproducción canina algunas veces se ve alterada por la presencia de la

piometia, la cual afecta a un porcentaje significativo de las penas, terminando con su

capacidad reproductiva e incluso con la vida del animal, lo que causa molestias y gastos al

propietario.

La piometra es un compiejo de cambios patológicos, que se caracteriza por1 la presencia de

hiperplasia quística glandular del endometrio y subsecuente acumulación de material

purulento en la cavidad uterina (2), Es una patología que se presenta durante el diestro del

ciclo estral en la pena, peio sabiendo que todas las perras pasan por esta fase del ciclo

estral se desconoce porque algunas perras sufren de esta entidad patológica y otras no (3),

Anteriormente la piometra afectaba casi exclusivamente a hembras adultas de más de 6

años. Sin embargo, en años recientes, en los que se ha incrementado la utilización de

hormonas como estiógenos, prostaglandinas y progestágenos para inhibir el estro o

interrumpir la gestación, se presenta en hembras más jóvenes, algunas de apenas 2.7 años

de edad (4, 5, 6, 7)..



Se cree que la etiología de la piometra se debe a persistencia de cuerpo lúteo (8, 9), a la

administración repetida de dosis altas de progesterona para terminar con la gestación no

deseada (10),. A desequilibrios de hormonas que inducen a su vez lesiones histológicas, y a

cambios en el número y afinidad de receptores endometiiales debidos quizás a un

decremento en la expresión de los receptores para estrógenos en las glándulas del

endometrio en perras afectadas con hiperplasia quística endometrial (11)

De penas con piometra se han aislado diferentes bacterias; sin embargo, la que más

importancia representa por el daño que causa en esta patología es la Escherichia coli, la

cual a sido aislada en más de un 60% de los casos por varios autores (5, 11, 12, 13, 14),

Pero también se han aislado otras bacterias como Klebsiella, Streptococcus,

Staphylococcus y Pseudomonas; sólo que estos aislamientos se han observado en un menor

porcentaje en el contenido de las penas estudiadas (5, 8, 14),,

Dentro de los signos clínicos que la pena presenta, se pueden observar según el grado de

relajación del cérvix (abierto o cenado), depresión, polidipsia, poliuria, anorexia, vómito,

abultamiento del abdomen (céivix cerrado) y secreción vulvar (cérvix abierto) (2). Cuando

la piometra se presenta con el cérvix cerrado, en diestro, se llega a confundir con una

gestación; lo cual significa pérdidas económicas al dueño, tanto por la pérdida de las

carnadas que consideraba producir, y además porque se cambia el tipo de manejo que

ordinariamente se le da a una pena no gestante, uno de esos cambios incluye la dieta, que

en el caso de la pena gestante es más cara por ser de mejor calidad, Además el problema se

torna más serio, porque se esta confundiendo una situación fisiológicamente normal como

sería una gestación con una patología que puede traducirse en una pérdida ya no tan solo de



la productividad sino hasta de la vida del animal, ya que se llegan a dar cuenta de la

presencia de la piometra hasta que el animal ya ésta muy enfermo y con un pronóstico nada

favorable

El diagnóstico de la piometra se puede realizar con la ayuda de diversos análisis de

gabinete como son: radiografía y ultrasonido, en donde se obseiva el útero aumentado de

tamaño y con contenido de material radio-opaco; citología vaginal exfoliativa, la cual

permite observar los cambios celulares que se presentan durante el ciclo estral en la pena,

ya que al presentarse la piometra durante el diestro, se espera ver en su mayoría células

parabasales características del diestro (15,16, 17); y química sanguínea la cual mostraría un

posible daño en riñon, dando como resultado el aumento de creatinina sérica y de proteína

total (2).

Algunos trabajos se han enfocado al estudio de la probable etiología de la piometra, para lo

cual se han estudiado las concentraciones de estiógenos y progesterona (6, 10, 17, 18, 19,

20), relación de Escherichia coli con la presentación de la piometra (8,11, 13, 20, 21, 22).

El objetivo del presente trabajo fue describir a nivel ultraestructural las lesiones tisulares

que se presentan durante la piometra, evaluando su relación con la presencia de distintos

agentes etiológicos, así como las concentraciones de hormonas esteroides circulantes.



II. REVISIÓN DE LITERATURA

2.1 Anatomía del aparato reproductor de la hembra

El aparato reproductor de la hembra esta formado por ios órganos internos y externos:

- Órganos internos: 2 ovarios, 2 tubas uterinas, útero, cérvix, vagina y vestíbulo vaginal,

- Órganos externos: clítoris y vulva (23, 24)

En la cavidad abdominal los órganos reproductivos se sostienen gracias al ligamento ancho, el

cual está unido a la parte craneal de ia vagina y se continúa con el mesovario que sostiene al

ovaiio, el ligamento mesosalpinx sostiene al oviducto y el ligamento mesometiio sostiene al

útero (24, 25, 26, 27),

2.1.1 Ovarios

En las hembras caninas los ovarios son pequeños de forma oval alargados y apianados,

Presentan una longitud media de 2cm, encontrándose situados de 1.5 a 2.5 cm caudales al riñon

a la altura de las vértebras lumbares: Lili y LIV (24, 25, 26, 27) Los ovarios se encuentran

completamente envueltos con una bolsa peritoneal, la cual se conoce como bolsa ovárica, esta

presenta una hendidura que se abre centralmente, La bolsa ovárica se continúa con el

mesosalpinx y el ligamento propio del ovario, conocido como mesovano (24, 25, 27)..

2.1.2 Oviductos

Los oviductos son tubulares, con una longitud de entre 5 a 8 cm, Al principio cursan

cranealmente por la parte lateral de la bolsa oválica y caudalmente por la paite medial de la

misma; la cual es ligeramente flexible, Su fimbria asienta en la bolsa ovárica y paite de ella

protuye a tiavés de la abertura de la bolsa Los oviductos están formados por 3 porciones:

Iníundíbulo: Tiene forma de embudo, está próximo al ovario, y es el encargado de captar1 al

ovocito cuando éste es liberado,,



Ampula: Es la porción media del oviducto y su lumen es de diámetro más amplio al del istmo,

en este sitio ocurre la fertilización.

Istmo: Es el extremo caudal del oviducto, que se une al útero por medio de un orificio muy

pequeño (24, 25, 27),,

2.1.3 Útero

El útero de la pena es bicomual, El cuerpo del útero es muy corto, pero presenta unas tubas

uterinas extremadamente largas (en una perra de talla mediana el cuerpo del útero mide en

promedio 2 a 3 cm y las tubas uterinas 12 a 15 cm de largo), las tubas uterinas presentan un

diámetro uniforme, siendo casi rectas y situándose totalmente dentro del abdomen.

Histológicamente el útero está formado por una capa serosa o perímetrio, una capa muscular' o

miometrio y una capa mucosa o endometrio, encontrándose en ésta última glándulas tubulares

simples (23, 24, 25, 27).

2.1.4 Cérvix

El cérvix separa al útero de la vagina evitando el contacto del lumen uterino con el exterior

(excepto durante el estro y el parto) (24, 25, 26, 27),,

2.1.5 Vagina

La vagina es relativamente grande, estrecha cranealmente, se encuentra situada entre el cérvix

y el vestíbulo (24, 25),

2.1.6 Vestíbulo

El vestíbulo vaginal conecta la vagina y la entrada de la uretra con la abertura genital externa,

La perra carece de glándulas vestibulares mayores(24, 25, 27 ),

2.1.7 Clítoris

El clítoris se localiza en la parte ventral de la entrada del vestíbulo, el cuerpo del clítoris es

ancho y plano, tiene de 3 a 4 cm de longitud en un animal de talla media, no presenta

estructuras eréctües, esta infiltrado de grasa (24, 25),



2.1.8 Vulva

La vulva esta compuesta por dos labios gruesos que forman una comisura ventral puntiaguda.

Presenta un músculo constrictor de la vulva el cual es relativamente débil, que continúa dorsal

con el esfínter anal externo y rodeando a la vulva y al vestíbulo (24, 25).

2.2 Irrigación e inervación del aparato reproductor de la perra

La irrigación esta dada por ramas de la arteria pudenda interna:

a) Arteria y vena urogenital- rama craneal forma la arteria y vena uterina,

- rama caudal forma la arteria y vena vaginal

b) Arteria y vena perianal..

c) Arteria y vena del clítoris,,

d) Arteria y vena vestibular.

e) Arteria y vena oválica,

La ineivación esta dada por el nervio perianai y ei nervio dorsal del clítoris: ramas

provenientes del nervio pudendo. Estas ramas se distribuyen por útero, vagina, vestíbulo,

vulva, labios y clítoris (24, 25, 26).

2.3 Endocrinología de la hembra canina

2.3.1 Ciclo estral de la perra

La perra tiene un ciclo estial de tipo monoéstrico, presentando algunas razas 2 y otras 3 ciclos

por año (28, 29),, Este ciclo se divide en 4 etapas: Proestro, estro, diestro y anestro (28, 29, 30)



2.3.2 Proestro

Se caracteriza por ser la fase durante la cual la hembra presenta edema vulvar, mucosa vaginal

rosa pálida, secreción vaginal sanguinolenta, micción frecuente, atracción ai macho sin

aceptación Esta etapa dura de 3 a 20 días y termina con la entrada del estro (aceptación al

macho) (29),, Durante el proestro, el 17p estradiol (E2) se incrementa desde 7 pg/ml hasta

alcanzar 70 pg/ml un día antes del pico máximo de hormona luteinizante (LH) (28, 29, 31), El

pico de LH se presenta 24 a 48 hrs, antes de la ovulación, alcanzando en el primer estro 23,1 ±

4 2 ng/ml y en estíos posteriores hasta 51 6 ± 6.9 ng/ml (30),

2.3.3 Estro

La duración del estro es de 3 a 20 días, sus signos son: edema vulvar, mucosa vulvar rosa

pálida, secreción vaginal, la cual puede seguir siendo sanguinolenta y tomarse en algunas

penas amarillo-pajiza,, Durante el estro la perra atrae y acepta al macho, El estro termina

cuando la hembra deja de ser receptiva (26, 29).

La ovulación se produce 24 a 48 horas después del pico de LH (5, 32) En esta especie existe

una secreción preovulatoiia de P4, la cuai proviene de la iuteinización de los folículos

pieovulatorios, Según los trabajos de Concannon (30), la concentración de P4 en plasma el

día anterior a la ovulación, es de 0,8 ng/ml., el día de la ovulación 1..6 ng/ml y un día después

de la ovulación 2 6 ng/ml Para esta misma etapa, Hadley (10) informa haber encontrado

niveles de P4 circulante al principio del estro de 0 2ng/ml y al final de O..6ng/ml.

2.3.4 Diestro

Este período tiene una duración promedio de 100 días en la pena vacía, reduciéndose a 63 días

en la perra gestante El diestro inicia al terminar el estío y termina con la regresión del cuerpo

lúteo, En esta etapa se observa plegamiento vulvar, no hay secreción vaginal, la mucosa

vaginal se encuentra pálida con pliegues longitudinales (29)

Para el día 25 de diestro la concentración de P4 alcanza los 22,9 ng/mi en un ciclo normal y

para el día 30 disminuye a 19.9 ng/ml, Hasta aquí no se observan diferencias significativas en

la histología entre un útero grávido y uno no grávido (10); sino hasta después del día 30 de



diestro, que es cuando normalmente en la hembra con útero vacío baja la concentración de P4

en plasma sanguíneo hasta a menos de 1 ng/ml (5). En cambio, en una hembra con útero

ocupado ya sea por gestación o por1 una piometra las concentraciones de P4 continúan

elevadas, bajando al momento del paito en una hembra gestante al día 60; o continuando

elevada aún después del día 60 en hembras con piometra (10, 30, 31, 32, 33)..

2.3.5 Anestro

El anestro dma de 3 a 9 meses, tiempo duiante el cual la vulva se encuentra plegada, la mucosa

vaginal se encuentra pálida con pliegues longitudinales, no hay secreción vaginal ni atracción

al macho (26, 28, 29). Los niveles de E2 y P4 se encuentran en su etapa basal,

2.3.6 Estrógenos

Esta hormona esteroide es producida en el ovaiio en las células de la teca interna y granulosa

del folículo (26), Los efectos del estrógeno incluyen manifestaciones conductuaíes, como la

receptividad al macho, así como crecimiento del epitelio glandular del endometrio, cambios

histológicos en el epitelio vaginal, inducción de diapédesis de eritrocitos hacia la luz uterina

durante el estío (5, 31, 34, 35). Además los estiógenos inducen una sensibilización del útero a

los efectos de la P4 ai inducir la formación de sus receptóles (5, 6, 30, 34),

Durante eí proceso del paito los estiógenos potencializan los efectos de la oxitocina y

prostaglandinas en el miometiio (35),

2.3.7 Progesterona (P4)

Esta hormona esteioide, se produce también en el ovaiio, en las células giandes del cuerpo

lúteo (26, 36),, Actúa mediante receptores intracelulares en sus óiganos blanco (37). Los

complejos progesterona-receptor están asociados a sitios de ligaduras nucleares, la síntesis del

receptor de P4 depende de la acción de los estiógenos, y al parecer es posible que la P4

desensibilice al útero de los efectos de los estiógenos (38), Dentro de las fimciones que tiene la

P4 durante el diestro está: estimular junto con los estiógenos el crecimiento del epitelio

glandular uteiino y de glándula mamaria, así como mantener el cérvix cenado. Se ha

observado que si antes de aplicar exógenamente P4 se les aplica E2 a las penas, estas hembras
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presentan una respuesta estimulatoria endometrial con dosis bajas de P4 (39),, Durante la

gestación la progesterona estimula a ias glándulas endometriales para producir la leche uterina

que sostiene al embrión,.

Además, por ser una hormona con propiedades inmunosupresoras mantiene la gestación al

impedir que ei contenido uterino sea rechazado (6, 10, 26)

En la pena ia administración prolongada de P4 exógena provoca hipeipiasia quística glandular,

misma que se observó al utilizar múltiples aplicaciones de acetato de medroxiprogesterona

para posponer' el estro (8, 37), provocando una marcada estimulación del endometrio, dando

por resultado un aumento de tamaño y peso del útero ocasionados por una hiper secreción

endometrial (30, 35, 36, 37), En 1958 Dow (8) y en 1974 Sokolowski (38) y Zimbelman,

observaron que a mayor cantidad de P4 administrada exógenamente, aumentaba el número de

quistes y se incrementaba la reacción inflamatoria en el endometrio, y que esta endometiitis era

parecida a la que se presenta cuando ocurre un diestro natural,

Una de las formas de medir la capacidad funcional del cuerpo lúteo, es a través de la medición

de P4 por medio de la técnica de Radioinmunoensayo (39),, Estas mediciones se pueden

realizar tanto en plasma cómo en suero o en leche (40)..

2.4 Piometra

En la actualidad se ha incrementado la incidencia de piometia en perras jóvenes a las que se les

han inyectado estrógenos con el fin de evitar gestaciones después de la monta no deseada (2, 5,

41), En éstos casos se ha sugerido que la alteración de los niveles fisiológicos normales tanto de

P4 como de estrógenos es la causa determinante que desencadena la disfunción uterina (5, 6,

41),

En la mayoría de los casos de piometra espontánea se ha observado que la presentación de

piometra se acompaña de hiperplasia quística endometrial, debido a ía estimulación hormonal
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al tejido uterino (8, 36, 41), Esto también ocurre de manera similar en el caso de ia utilización

de progestagenos sintéticos (20, 30, 35, 36, 37, 42, 43),

En penas con piometra, los niveles de P4 se encuentran aparentemente normales antes del día

30 de diestro (19, 29, 30, 33)..

El compiejo hipeiplasia quística endometrial-piometra se considera un defecto endóciino que

afecta la fertilidad de la pena y que se presenta únicamente cuando la hembra está en diestro (2,

4, 12, 42, 44),, En este complejo, el factor importante es el grado de apertura y relajación del

céívix, Cuando el cérvix esta relajado y abierto el signo característico es la secreción vaginal;

pero en el caso de que el cérvix permanezca cerrado el animal presenta distensión abdominal,

anorexia, depresión, poliuria y polidipsia, En grados más severos hay presencia de vómito y

septicemia (8, 21, 45), Otro dato interesante es que puede presentarse sin haber recibido cruza,,

En cuanto a endocrinología se refiere, Dow (8), encontró que la administración prolongada de

P4 exógena, provoca una hiperplasia quística glandular a nivel endometrial, la cual evoluciona

hasta causal piometra, El complejo hiperplasia quística endometrial-piometia se ha clasificado

en 4 tipos, mismos que se describen brevemente más adelante

Eí hecho de que la piometra se presente generalmente durante el diestro, cuando las

concentiaciones de P4 son elevadas, aunado al conocido efecto del desarrollo de hipeiplasia

quística y piometra en respuesta a la administración de progestagenos exógenos, sugiere que la

piometra se desarrolla como respuesta a niveles excesivos de P4 exógena o endógena circulante.

También es posible que la piometra no sólo sea el resultado de un exceso de progesterona, sino

de una respuesta anormal a la hormona por parte del endometrío (6, 46, 47), Existe una gran

semejanza entre los niveles de P4 en hembras gestantes y con piometra hasta el día 60; pero

después este período en la perra sana ocurre el parto y sus niveles de progesterona disminuyen,

lo cual no ocune en las perras con piometra, en las cuales continua la concentración de

progesterona igual aun después del día 60 de diestro (6, 29, 30),,

En investigaciones bacteriológicas en perras con piometra realizadas por Dow (8), así como por

Christiansen y Schmidt (32), se observó que en el contenido del útero de una pena con piometra
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es común encontrar1 contaminación con Escherichia coli (E coli\ aun cuando en algunas

hembras con piometra el contenido uterino es estéril (4, 5, 8, 48, 49),

Lo que hace más crítico el problema de la piometra, es que por lo general se deja avanzar hasta

grados muy severos antes de ser diagnosticada, ya que se presenta durante el diestro, por lo que

el aumento del volumen abdominal se confunde con una gestación (10, 45).

La piometra inutiliza al animal como reproductor, y en grados avanzados puede incluso

ocasionar la muerte por septicemia, glomeiulonelritis e inclusive una peritonitis ocasionada por1

ruptura uterina (4, 5, 6, 8, 28, 46) De ahí la importancia de ser diagnosticada a tiempo y de ser

posible evitar una posible contaminación bacteriana durante el estro

En el diagnostico de la piometra el uso de la citología vaginal exfbliativa es una técnica muy

utilizada en ias penas para determinar la etapa dei ciclo estral en que se encuentran ya que por

comportamiento o signos externos esto no resulta muy claro, pues no se correlacionan en forma

precisa dichos cambios con los eventos hormonales que se están llevando a cabo (16, 17, 50),

2.5 Clasificaciones utilizadas para el estudio de la piometra

2.5.1 CLASIFICACIÓN DE LA PIOMETRA SEGÚN DOW

La clasificación de la piometra según Dow (8) es de 4 tipos:

TipoJ

Hiperplasia endometrial quística: Ocurre en penas de mediana edad, El endometrio se

encuentra engrosado y mateado con numerosos quistes translúcidos sin producción de pus. No

tiene una signología acentuada (2, 8) La acumulación de secreciones y falta de contracciones,

resulta ser un ambiente ideal para la proliferación de bacterias oportunistas, que ya se

encontraban en el útero, o que durante la monta hayan penetrado de la vagina hacia el útero (6),,

Del moco presente en el lumen uterino de perras con piometra, se ha aislado principalmente la

bacteria E, coli, la cual se menciona que tiene una alta afinidad por el epitelio urinario y
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tropismo hacia los receptores endometiiales para la progesterona (4, 5, 6, 8, 51, 52). La E.coli

se ha aislado de la vagina de hembras sanas, pudiéndose considerar paite de la flora vaginal

normal (53, 54, 55),

Los signos que presenta el animal son malestar, anorexia, secreción vaginal de fluido mucoso

que varía de un tono claro hasta color rojizo y edema vulvar (8),

El cérvix comunmente esta abierto El lumen uterino contiene poca cantidad de mucosidad

claia a rojo pálido (5, 6, 21, 46, 47).

Hay una hipeiplasia endometiial quística con infiltración difusa de células plasmáticas, Se ha

detectado la presencia de E coli y Staphylococcus sp, (8),

Ocurre en los primeros 40 días de diestro La hipeiplasia endometiial quística se acompaña de

una reacción inflamatoria aguda del endometiio; el tamaño del útero y los signos clínicos

dependen del estado de relajación del cérvix, puede haber una descarga vaginal visible, la cual

puede ser inteimitente (8)

Únicamente en el caso de la piometra abierta, en los fiotis vaginales se observan muchos

neutrófilos con células vaginales características del diestro

Las bacterias aisladas son: E coli, Staphylococcus y Streptococcus,

Se observa una endometritis crónica en la cual el cérvix puede estar abierto o cenado. Si el

cérvix esta abieito se presenta una secreción vaginal crónica, los cuernos uterinos no se

encontraran aumentados de tamaño pero sus paredes estarán engrosadas con hipertrofia

miometrial y frbrosis, en donde existirá pus en pequeñas cantidades Si el cérvix esta cenado,

el útero se encontrará muy distendido con paredes delgadas; el endometrio está atrofiado

existiendo un infiltrado de linfbcitos con células plasmáticas, Frecuente, los síntomas se

exacerban según la edad del animal y la duración de la piometra (8),,
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Se encuentran en contenido uterino las siguientes bacterias: Escheñchia coli, Staphylococcus

aureus y Staphylococcus fi-haemolytico (5, 8, 32, 56), y en algunas ocasiones Proteus sp (5,

28, 46).

2.5.2 CLASIFICACIÓN SEGÚN JOHNSON

A pesar de que observó diversos grados de piometia, Johnson (49) la clasifico en 2 tipos

únicamente:

Es aquella en la que el cérvix permanece abierto, se observa una secreción vaginal que puede

ser mucosa a mucopurulenta, esta descarga evita que haya un aumento de volumen abdominal,,

En este tipo de piometra el cérvix permanece cenado, no se observa secreción vaginal, dando

como resultado una signología más clara, en donde se aprecia un aumento en el volumen

abdominal,

2,5.3 CLASIFICACIÓN SEGÚN RIECK

El investigador Rieck (46) le llamo complejo hiperplasia-endometrial y divide la piometia en 3

tipos:

IÍB&JL

Piometia típica o endometritis crónica purulenta acompañada con zonas atroncas.

JimZ
Piometra en donde el útero comienza a perder su forma normal, hay evacuación espontánea del

contenido uterino Endometritis crónica purulenta con presencia de hiperplasia,,
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La piometra. ocasiona que ei útero presente formas persistentes en su anatomía e histología, en

donde el carácter reversible de la entidad no es posible a causa del extenso daño en !as capas

mucosa y muscular del útero,

2.5.4 CLASIFICACIÓN MACROSCÓPICA SEGÚN NOMURA

Nomura (44) clasificó a la piometra según la foima que presentaba el úterG, en nueve

categorías (Vei cuadro 1):

1,,- Apariencia normal Semejante al útero sano,

2.- En foima de dos peías invertidas, esto es cuernos pletóiicos muy dilatados de ía paite media

craneal sin estrangulamientos,

3.- En foima de dos salchichones, tubas uterinas pletóiicas dilatadas en toda su extensión sin

esti angulamientos.

4.- Tubas uterinas píetóiicas, dilatadas en foima de salchichón con i estrangulamiento ligero

en cada tuba,

5.- Tubas uterinas pletóricas, en forma de salchichón con más de 2 estrangulamientos;

semejando una gestación en su ultimo tercio,,

6.- Forma mixta; una tuba uteiina pletórica dilatada sin estrangulamiento y ía otra tuba

también dilatada pero con dos o más estianguíamientos

7.- Ambas tubas uteiinas pletóiicas con más de dos estrangulamientos, semejante a un chorizo.

8.- Foima mixta en donde una tuba uteiina presenta varios estrangulamientos bien marcados y

la otra presenta dilatación con estrangulamientos poco definidos,

9.- Presenta una dilatación en la paite craneal de las tubas uteiinas, siendo el resto de

apariencia noimai,

Cabe mencionar que Nomura (44) cree que la foima de ía piometia varía con el grado

patológico de la misma; empezando con una apariencia normal y continuando sucesivamente la

dilatación hasta alcanzar una forma pletóiica, muy dilatada sin esti angulamientos e inclusive si

la piometia no es atendida, se puede llegar a reventar el útero causando una peritonitis,,
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Cuadro 1. Clasificación de la piometra según Nomina (44)
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Cuadro 2. PATOGÉNESIS Y PATOFISIOLOGÍA DE LA PIOMETRA

Ovarios normales o anormales
Hiperplasia quística endometrial

Efecto celular
En el metabolismo
y la circulación

Síndrome de perfusión:
Choque séptico

Contaminación microbiana
ascendente en sistema urinario

u órganos genitales externos

PIOMETRA
Con producción y liberación

de toxinas bacterianas

Tejido hematopoyético: Anemia,
leucocitosis con neutrofília con
desviación a la izquierda regene
rativa

Hígado: Degeneración de
hepatocitos

Pulmón: Edema y en los casos
severos congestión,

Ríñones: Glomerulonefritis
daño tubular renal

Poliuria^ Deshídratación
electrolítica

Síndrome de
perfusión:

Deshidiatación
y choque

Polidipsia

*
Pérdida de
electrólitos

Tomado y modificado de: Bergljot Borrensen (4) Nord Vet- Med 1975, 27, 508-517

2.6 Escherichia coli (bacilo del colón)

Esta bacíeiia ñie aislada poi primera vez en 1885 a paiíir de heces de niños, Se trasmite por el

agua y alimentos contaminados por materia fecal Es un bacilo corto de 0.5[J por 1.0-3 0)J

vaiiando de formas cocoides hasta filamentosos (5.3) Pertenece a la familia Enterobacteiiaceae, es

una enterobacteria Giamm negativa (rojo), tiene membrana externa cuya constitución es similar a

cualquier otra membrana biológica (fosfblípidos y proteínas) y posee un alto grado de endotóxinas
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(lipopolisacáridos), es un organismo que no presenta agrupación definida, es facultativo, móvil y

posee cápsula (53, 56),

Las enterobacterias son habitantes del tracto gastrointestinal de animales y hombre, Son

eliminadas por heces. AI presentar1 cápsula bacteriana, esta le peimite resistir el paso del tracto

intestinal, ascienden por e invaden el tracto genito-urinario, adhiriéndose a la mucosa y

proliferando en ella (53, 56)

La £ coli puede actuar como un patógeno oportunista, Provoca un infiltrado de células

inflamatorias y lesiones de moderadas a severas, Tiene factores de uiovirulencia (UVFs),

provoca fibrosis, hemorragia e invasión a tejidos y riñon, provocando además en este último

necrosis papular (51, 52, 54) Esta bacteria se considera productora de exudados purulentos,

Durante el periodo agónico de muchas enfermedades, invade sangre y produce septicemia (52,

54).

Produce enterotoxinas, una termolábil y una termoestable, ambas poseen un plásmido

determinado; La teimolábil (ETEC) se ha demostrado que tiene la habilidad de estimular tejidos

glandulares endocrinos como son glándulas intestinales y producir cambios morfológicos en el

tejido (11), Ciertos seiotipos tienen un tropismo intestinal; pero !a toxina enteropatógena (EPEC)

degrada el epitelio intestinal, aparentemente, poseen un ensamble de genes específicos

reagrupados sobre el cromosoma bacteriano formando un islote de patogenicidad denominado

LEE (foco de ataque enterocítico), y capaz de provocar la aparición de una lesión histológica,

denominada lesión de ataque, caracterizada por la desaparición de mi ero vellosidades de

enterocitos y por el ataque intimo de la bacteria en la membrana citoplasmática (54, 55),

Recientemente las cepas EPEC han sido identificadas gracias a la utilización de sondas genéticas

en una colección de cepas de E coli de origen canino y felino (55)..

Aun cuando se han realizado antibiogiamas específicos para E coli en donde se ha observado que

esta bacteria es sensible a la gentamicina y ciproñoxacina (49, 53), estos antibióticos no se pueden

utilizar1 durante el período de diestro ya que si hubiera una gestación producirían daños

teratogénicos a los fetos,,
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HIPÓTESIS.

Los niveles plasmáticos de progesterona se encuentran más elevados en hembras con

piometia que en hembras sanas,

Los niveles de estrógenos se observan más elevados en penas sanas que en penas con

piometia..

La Escherichia coli daña la histología del endometiio.

La arquitectura celular de glándulas endometiiales se altera en penas con piometia
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OBJETIVOS.

Identificar en ei contenido uterino la presencia de Escherichia coli y realizar una

conelación con el daño histológico observado,

Conocer los cambios hormonales (17 p estradiol y progesterona) y su relación con la

presencia bacteriana en penas con piometra

Identificar1 los cambios ultraestructurales en el útero de penas con piometra con relación al

de penas sanas
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III. MATERIAL Y MÉTODOS

3.1 LOCALIZACIÓN

El trabajo se llevó a cabo en los Departamentos de Reproducción e Inseminación

Artificial, Patología y Producción animal: Aves, de la Facultad de Medicina

Veterinaria y Zootecnia de la Universidad Nacional Autónoma de México,,

3.2 ANIMALES

Para este estudio de seleccionó a un grupo de 15 penas sanas (grupo testigo) y un

grupo de 15 perras con piometra, en ambos grupos se verificó que estuviesen en etapa

de diestro, que tuvieran dueño y provinieran del área metropolitana de la Ciudad de

México Di,, La selección de las hembras tanto sanas como enfermas se hizo al azar1 de

acuerdo al método utilizado por Chaffáux and Thibier (20),

Las 15 perras sanas (grupo testigo) se llevaron a clínicas veterinarias para que se les

efectuara la Ovaiiohisterectomía (OVH) por no desear su reproducción, Las penas

con piometia, se obtuvieron de la misma manera, pero en su caso se presentaron con

signos de enfermedad A los propietarios de estas penas se les solicitó la donación de

los úteros extirpados para que formaran parte de éste estudio,

3.3 DIAGNÓSTICO

Las perras con piometra fueron inicialmente diagnosticados por su médico veterinario

zootecnista de acuerdo a los signos clínicos: abdomen distendido, polidipsia, poliuria,

depresión y además secreción vaginal en las de cérvix abierto, confirmando por

citología vaginal exfóliativa, iayos X o ultrasonido, para entonces ser referidas al

Departamento de Reproducción Animal y sei incluidas en esta investigación

En las perras sanas y enfermas se determinó el diestro por medio de citología vaginal

exfóliativa (16, 17,50)..
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3.4 TIPO DE PRESENTACIÓN DE PIOMETRA

Se registró el tipo de piometra que presentó cada animal de acuerdo a la clasificación

de Johnson (49), ya sea presentación con céivix abieito o cenado. Y de acuerdo a la

clasificación de Nomura (41), en cuanto a distribución de la secreción en e! útero: en

uni o bilateral, así como las características macroscópicas del útero de acuerdo al

cuadro No. 1.

3.5 CITOLOGÍA VAGINAL EXFOLIATIVA

Las muestras se tomaron por medio de un hisopo de plástico flexible, con punta de

algodón, de 15 cm de largo y estéril, Estas células se depositaron en una laminilla de

vidrio, rodando el hisopo en 3 líneas diferentes a lo largo de la misma,, El siguiente

paso consistió en fijar éste frotis con alcohol de 96° por un período de 10 minutos,

Posteriormente se procedió a teñirla, utilizando la tinción de Diff Quick. Se observó y

evaluó en el microscopio con el objetivo de 20x,

3.6 ETAPA DE DIESTRO

Los días de diestro se tomaron en cuenta para que en ambos grupos hubiesen perras en

la misma etapa de acuerdo a la información de Linde Forsberg (57) de que el diestro

inicia 9 días después del cese del sangrado vaginal Esto se confirmó con la citología

vaginal tomando ese día como día cero

3.7 EDAD

La edad se registró en tres categorías: penas de entre 10 meses a 2 años, perras de 3 a 6

años y perras de más de 7 años; para determinar el número y porcentaje de perras que

presentan la piometra a edad temprana,
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3.8 MUESTRAS SANGUÍNEAS.

A las perras se les tomó una muestra de sangre de 3 mi antes de la cirugía (39, 58),

tomándose de la arteria antebraquial con un Vacuíainer sin anticoaguiante (20, 39),

Las muestras se centrifugaron a 3000 tpm durante 15 minutos par-a separar el plasma

del paquete celular, congelándose a -20°C hasta su análisis,,

Por problemas en el suministro eléctrico de los congeladores en que se encontraban

las muestras de suero, se dañaron algunos viales, Por esta razón solamente se pudieron

medir las concentraciones de progesterona en 14 penas del grupo sano y 15 dei grupo

con piometra En el caso de estrógenos solamente fue posible realizar las

determinaciones en 10 perras del grupo sano y 5 del enfermo

3.9 BACTERIOLOGÍA

Por medio de un bisturí estéril y bajo condiciones de asepsia, al útero extirpado se le

realizó un corte en la bifurcación del útero por donde se introdujeron

aproximadamente 12 cm de un hisopo estéril de plástico flexible de 15 cm de largo,

dirigiéndolo hacia ambas tubas uterinas para colectar el contenido uterino rozando al

mismo tiempo el endometiio, Este hisopo se introdujo en un medio de transporte

Stuart1 el cual se identificó con el numero de la pena y el gmpo al que pertenecía,, En

el laboratorio se transfirió el hisopo a un caldo nutritivo de enriquecimiento (infusión

cerebro-corazón)1 para cultivo bacteriano, incubándose a 37°C por 24 hrs,

El siguiente paso fue utilizar el hisopo para sembrar en Agar MacConkey2 por 24

horas a 37° obteniéndose así la purificación bacteriana, continuando con las pruebas

bioquímicas específicas para la identificación final de E coli (Agar de hierro y triple

ázucariTSI1, Citiato de Simmons1, Úrea2, Azufre e indol: SIM1 y Agar de hierro-Usina:

LÍA1, las cuales se incubaron a 37°C por 24 hrs (53, 59).

* Becton Dickinson Vacutainer Systems
1 Bioxon
2 Merck KGaA
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Después de haberse tomado la muestra del hisopo, se procedió a obtener una muestra

del tejido uterino, de la zona más dañada, la cual se homogenizó y diluyó (t:10 a

1:10,000,000), estas diluciones fueron esparcidas en placas de Agai Me Conkey e

incubadas a 37° C por 24 his Pasado ese tiempo se observó qué placas habían tenido

crecimiento bacteriano, ei cual fue cuantificado por colonias (Unidades Foimadoras de

Colonias = UFC) y posterioimente identificadas mediante ías pruebas bioquímicas

antes mencionadas con el fin de identificar en que porcentaje de las penas estaba

involucrada directamente la E coli en el tejido endometrial

3.10 CARACTERÍSTICAS DEL ENDOMETRIO

Una vez tomadas las muestras para los diferentes estudios más adelante mencionados,

se procedió a retirar la secreción uteiina con agua estéril Una vez limpio el útero, se

anotaron las características que presentaba el endometrio: Tales como aspecto de la

mucosa, plegamientos y estructuras irregulares observadas a simple vista (60)

3.11 DETERMINACIONES HORMONALES.

3.11.1 17 p Estradiol (E2).

La evaluación de E2 en el plasma sanguíneo, se hizo por el método de

radioinmunoanálisis (RÍA) en fase sólida descrito poi Turzillo (61),

El coeficiente de variación (C.V..) intra ensayo paia la dosis de 20pg obtuvo una media

de 20,856pg/ml (1.03 con un C V de 4 95%) y para la dosis de lOOOpg se obtuvo una

media de 1166 5pg/ml (4 94 con un C,V de 0 42%) Teniendo este ensayo una

sensibilidad de lOpg/ml,

3.11.2 Progesterona (P4).

La P4 fue determinada por medio de RJA fase sólida utilizando el Kit DPC* cp@

COAI..A-COUNI@ PRO0EsiERONE)realizada s e g ú n Slikandakumar (39). El C.V. intra ensayo

para P4 de la dosis de 0,5ng con una media de 0 466ng/ml (0,007 con un C.V.. de

1.51%) y a dosis de 20 Ong la media fue de 19 70ng/ml (1.05 con un C.V. de 5,35%).

Teniendo este ensayo una sensibilidad de 0 125 ng/ml.

25



3.12 HISTOLOGÍA

Se tomó una muestra de dos centímetros cúbicos del útero de la zona más afectada, la

cual se fijó en formalina al 10% para el estudio histológico, en donde se determinó el

grado de lesión que presentaban las hembras con piometra, realizándose la histología

según la técnica de Luna (62), utilizada en la sección de histología, del Departamento

de Patología, Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia, U..N..A..M. En dicha

técnica se utilizó tinción de Hematoxilina-Eosina como tinción piimaiia y Gram así

como PAS como tinciones secundarias en los casos en donde se observó presencia de

bacterias (62, 63)

3.12.1 CiasificaciÓD histológica:

Los hallazgos histológicos de la piometra se clasificaron de acuerdo a la extensión de

la lesión en los siguientes grados:

Grado I - Dilatación glandular únicamente

Grado II- Hiperplasia del epitelio glandular en un 20% e infiltrado inflamatorio.

Grado III- Hiperplasia de epitelio glandular, en un 40% e infiltrado inflamatorio,

Grado IV..- Hiperplasia del epitelio glandular en un 60% e infiltrado inflamatorio.

Grado V - Hiperplasia del epitelio glandular en más de un 60% e infiltrado

inflamatorio

3.13 MICROSCOPÍA ELECTRÓNICA DE TRANSMISIÓN.

Se tomó 1 muestra de 5 mm cuadrados de superficie de tejido uterino de la zona más

afectada de cada una de las penas; esta muestra se seccionó a 1 mm de diámetro para

posteriormente introducirla en un tubo de ensaye de 10 mi los cuales contenían fijador

primario (glutaraldehido + formaldehído al 3%) (64, 65).. Una vez en el laboratorio se

procedió a realizar la técnica para microscopía electrónica descrita por Hayat (65) en

la unidad de Microscopía Electrónica de la Facultad de Medicina Veterinaria y

Zootecnia, UN A M
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ANÁLISIS ESTADÍSTICO

Los cálculos de realizaron por medio dei programa estadístico ZigmaPiot

Se determinó el número de penas enfermas con cérvix cenado y cérvix abierto

(estadística no parametrica),,

Se determinó por estadística no paiametrica el porcentaje de presentación de la

piometra, según clasificación de Nomura (41)

Se compararon los niveles hormonales séricos de £2 y P4 entre penas sanas y con

piometra por medio de Xi cuadrada,

Se comparó el porcentaje de presentación E Coli en perras con piometra contra el

grupo de penas sanas (Xi cuadrada),

Se compararon los hallazgos histológicos del endometrio entre el grupo sano y grupo

con piometra (estadística no parametrica),

Se mencionaron los hallazgos ultraestructurales de las perras con piometra en relación

con las sanas
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IV. RESULTADOS

4.1 Tipo de piometra

La presentación de la piometra según Johnson (49) fue: 5 (33 33%) penas presentaron

piometra con cérvix abierto; mientras que 10 (66,66%) presentaron piometra con cérvix

cerrado,

Ni las concentraciones circulantes de estrógenos ni las de progesterona fueron

significativamente diferentes entre las penas con piometra abierta y aquellas con piometra

cerrada (cuadro 3), En ambas hormonas se presentó una marcada variabilidad entre individuos,

Cuadro 3. Relación de la presentación del cérvix (abierto ó cerrado) y los niveles

de E2 y P4.

Estrógenos

(pg/ml)

Progesterona

(ng/ml)

Cérvix abierto

(n=5)

30 40±9,925

2.11±2..15

Cérvix cerrado

(n=10)

34.0±10645

8.02±10,64

Los valores son expresados en promedio±desvi ación estándar Las diferencias entre grupos no son significativas P> 0.05

La distribución de la secreción uterina se observó unilateral (una sola tuba uterina) en sólo 1

caso (6,66%), y bilateral (ambas tubas uterinas) en 14 casos (93,33%),,

Al clasificar a las piometras de acuerdo a su apariencia macroscópica, se encontraron 6 penas

(40%) que a pesar de tener piometra tenían un útero de apariencia macroscópica normal; en 5

casos (33,33%) el útero presentó estrangulamientos semejantes a una gestación en su primer
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tercio, en 3 casos (20%) se obseivó un útero pletóiico con ausencia de estiangulamientos

(figura 1), y un caso (ó 66%) de foima mixta: una tuba uteiina dilatada sin esttangulamientos y

una tuba uteiina con apariencia normal

Figura 1. Útero con prometía bilateral sin estrangulamientos con apariencia de
embutido según Nomura (41).
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4.2 Citología vaginal evfoliativa

En la citología vaginal exfoliativa realizada en la etapa del diestro, en penas con piometra se

observaron células parabasales e intermedias en más de un 50% del campo, que son los

mismos tipos celulares encontrados en las citologías de las peiras sanas,. En las penas con

piometra abierta a diferencia de la cenada, se observaron además de células intermedias y

parabasales algunas células endometriales hiperplásicas, así como neutrófilos y presencia

bacteriana

4.3 Edad de presentación de la piometra

En el cuadro 4 se puede apreciar la edad de presentación de la piometra

Cuadro 4. Edad de presentación de la piometra
Edad de presentación de la

piometra

10 meses a 2 años

3 a 6 años

Mayores a 7 años

N° de casos
(n=14)

3

7

subtotal
n=10

5

Porcentaje
(100%)

20%

46,66%

subtotal
66.66%

3.3,33%
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4.4 Bacteriología

En el cuadro 5 se muestra el número de aislamientos de cada bacteria registrados en penas

sanas y penas con piometra. La bacteria más comúnmente asociada a los casos de piometia fue

la E Coli (86,6%) En contraste, esta bacteria solo estuvo presente en una pena sana (6,6%),,

La diferencia en la incidencia de E. Coli entre perras sanas y penas con piorneda es altamente

significativa (PO..0I) El resto de las bacterias tuvieron una incidencia similar (P>0 05) en

penas sanas y penas con piometra,,

Cuadro 5. Aislamientos bacterianos en perras sanas y perras con piometra
Tipo de aislamiento

Staphylococcus aureus
Streptococcus uberis

Streptococcus epidermidis
Str eptococcus zooepidemicus

Streptococcus porcinus
Streptococcus equisimilis

Escherichia coli
Aeromona spp
Serratia spp

Enterobacter aerogems
Klebsiella spp

Streptococcus canis
Enterobacter aerogenes

Perras
N° casos

10
2
9
1
1
1
1
4
2
3
4

sanas
%

66.66
13.33
60.00
6.66
6.66
6.66
6.66

26.66
13.33
20.00
26.66

Perras con
N° casos

10
3

10

13
5
2
3

1
1

piometra
%
66.66
20.00
66.66

86.66
33.33
13.33
13.33

6.66
20.00

4.5 Características macroscópicas del endometrio

La mucosa del endometrio de penas con piometra mostró un engrosamiento severo con

plegamientos poco profundos y continuos de aspecto edematoso y presencia de hiperplasia

quística endometriaí en 11 casos (73.33%) (figura 2); en 2 casos (13,33%), se observó una

mucosa lisa, delgada y sin plegamientos y en 2 casos (13.33%), se encontró una mucosa

edematosa con algunos puntos de color verde obscuro,

TE!
FALLASE ORIGEN
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Figura 2. Mucosa engrosada con plegamientos poco profundos y de aspecto edematoso.
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4.6 Determinaciones hormonales

4.6.1 Progesterona

En el cuadro 6 se presentan las concentraciones individuales de progesterona circuíante en

cada pena, así como los promedios para cada grupo Se observó una tendencia a presentar'

mayores niveles en las perras con piometra; sin embargo, existe una gran variación dentro de

cada grupo, por lo que las diferencias entre grupos no son significativas (P>0,05),,

Cuadro 6. Nivel de Progesterona* en perras sanas y con piometra
(ng/ml)

N° perra
1
2
3

. 4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15

Sanas
0.59

S/M**
0.735
11.865
1.68
9.75

0.015
0.98
2.07
1.31

3.563
0.863
1.073
1.526
4.453

Media 2.890±3.57

N° perra
I
II
III
IV
V
VI
VII
VIII
IX
X
XI
XII
XIII
XIV
XV

Piometra
2.22
0.41
1.145
0.626
7.39
19.58
5.776
13.39
29.61
1.69

1.003
2.235
0.31
2.50
2.88

Media 6.051±8.48
*Progesterona sérica expresada en ng/ml. la determinación se realizó por medio de RÍA fase sólida con
una sensibilidad de O.125ng y un coeficiente de variación intraensayo de 1.51% Valores expresados
como Media ± Desviación Estándar
**Sin muestra
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4.6.2 17BEstradioI(E2)

Las concentraciones plasmáticas de estradiol en penas con piometra fueron significativamente

menores (PO..01) a las de penas sanas (Cuadro 7).

Cuadro 7.

N°perra
1
2
3
4
5
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15

Nivel de Estrógenos (E) en perras sanas y con piometra
(pg/ml)

Sanas
S/M**
S/M**

117
70.80
66.40
87.69

76.300
S/M**
60.80
45.40
S/M**
101.10
95.75
77.650
S/M**

Media 79.91 ±21.06

N°perra
I
II
III
IV
V
VI
VII
VIII
IX
X
XI
XII
XIII
XIV
XV

Piometra
19.70

S/M**
57.95
S/M**
S/M**
S/M**
13.55

S/M**
21.05
S/M**
S/M**
S/M**
S/M**
46.95
S/M**

Media 31.84 ±19.41
*Estrógenos séricos expresada en pg/ml,
sólida con una sensibilidad de lOpg y
Valores expresados como Media ± Desv
SigmaPlot
**Sin muestra

la determinación se realizó por medio de RÍA fase
un coeficiente de variación intraensayo de 4,95%.
iación Estándar Utilizándose el programa estadístico
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4.7 Histología

Perras sanas

Los resultados histológicos de las penas sanas no mostraron material inflamatorio, las

glándulas uterinas presentaban un epitelio cúbico simple intercalado de algunas células

caliciformes, éstas contenían material mucinoso de apariencia normal. La relación glándulas:

intersticio fue de 2:1, lo cual se considera como normal (Figura 3). Sólo las perras 7 y 9

presentaron hiperpíasia tipo I; y de éstas la pena 9 tuvo presencia de células plasmáticas y

polimorfo nucleares con vasculitis, inflamación y acumulo de colesterol, Estas dos penas

demostraron como los diagnósticos no siempre son acertados y que aunque en las pruebas de

gabinete se informaron como sanas, la hiperpíasia ya estaba presente

En la pena sana en donde se encontró la presencia de E Coli en exudado, se encontró una

hiperpíasia tipo I sin infiltrado celular inflamatorio

Perras con piometra

Las perras con piometra presentaron cambios aparentes a nivel glandular, observándose

dilatación glandular e hiperpíasia epitelial en 4 casos (cuadro 8), así como glándulas

hiperplásicas en donde se perdió la luz glandular,, En 4 casos se observaron glándulas

dilatadas, lo que se conoce en medicina humana como forma de orejas de ratón, características

de tejido hiperpíásico La relación glándulas: intersticio se observó 1:2 a favor del intersticio

(Figura 4), lo cual es considerado anormal,, En 12 casos estuvieron presentes las células

plasmáticas; en ó hubo presencia de un infiltrado de tipo polimorfo nuclear, poco más de la

mitad (7 casos) presentaron la presencia de piocitos,, Los linfócitos únicamente se observaron

en 2 casos y en un sólo caso se encontró la presencia de macrófágos. Tres casos presentaron

necrosis tanto en epitelio endometrial como en endometiio

Dependiendo del grado de hiperpíasia encontrado, la piometra se clasificó en 5 tipos (del I al

V, ver cuadro 8), según el grado de lesión observada y descrita en material y métodos El

6.66% (1 caso de 15) de las hembras se encontró con piometra tipo I, El 20% (3 casos de 15)

se observó con piometra tipo II, El 33,33% (5/15) con tipo III, mientras que el 33,33% (5 casos

de 15) tipo IV y el 6,66% (1 caso de 15) se observó tipo V,
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En el caso de las hipeiplasias IV y V se llegó a observar la presencia de flora bacteriana

encontrándose tanto cocos gramm negativos como positivos (Cuadro 8),,

En las histologías en donde fue aislada la E.coli de tejido uterino, los grados de hiperplasia de

acuerdo a la clasificación descrita en material y métodos fueron:

En 1 caso se observó hiperplasia de grado I, en donde no había presencia de células

plasmáticas, ni piocitos, ni polimorfos (Figura 5), pero presentaba en el ovario izquierdo 3

quistes foliculares Lo anterior ayudo a relacionar principalmente a las glándulas dilatadas y

quistes foliculares (hallazgos localizados sólo en estos casos) y secundariamente a los piocitos

con la presencia de E.coli en tejido,

En 2 casos con grado de hiperplasia III, en donde se observó dilatación glandular, células

plasmáticas y piocitos, además de vasculitis, congestión e hiperplasia quistica (Figura 6), En

una pena se observó un quiste folicular muy grande, en el ovario izquierdo y en la otra pena 2

quistes foliculares en el ovario derecho

Y en 1 caso de tipo V de hiperplasia, en donde se encontraron glándulas dilatadas, células

plasmáticas y piocitos; además de abundante flora cocoide (Figura 7).

CUADRO 8. TIPOS DE HIPERPLASIA GLANDULAR EN PERRAS CON
PIOMETRA SEGÚN LA CLASIFICACIÓN DEL APARTADO 3.14.1

TIPO DE HIPERPLASIA CASOS DIAGNOSTICADOS TOTAL DE CASOS
Y SU %

I
II
III
IV

Pena:
Penas:
Penas:
Penas:

X
VIII, XIV y XV
ÍI, V, XI, XII y XIII

i, ni, iv, vn y ix

1 (6.66%)
3 (20.00%)
5 (33.33%)
5 (33.33%)

V Pena: VI, 1 (6 66%)
Grado I. - Dilatación glandular únicamente
Grado II.- Hiperplasia del epitelio glandular en un 20% e infiltrado inflamatorio.
Grado III .- Hiperplasia de epitelio glandular1 en un 40% e infiltrado inflamatorio.
Grado IV- Hiperplasia del epitelio glandular en un 60% e infiltrado inflamatorio.
Grado V- Hiperplasia del epitelio glandular en más de un 60% e infiltrado inflamatorio,
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FIGURA 3, Endometno sano en donde se observa la apariencia normal de las glándulas
y su relación 2: i, en donde se observan glándulas tubulares (GT) o redondas (G).
Obsérvese el endometno sin cambios aparentes (E).IOX

FIGURA 4. Endometrio con piometra en donde se observan la relación 1:2 de las
gíáudulas e intersticio, donde se observan glándulas endosnetriales dilatadas (G);
algunas Mperplasicas (GH), tejido conectivo (TC) y secreción glandular (SG).!0X

fWIWip

TC
G

GH. SG
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FIGURA 5. Endometrio de perra con piometra tipo I, en donde se observan las
glándulas endometriales dilatadas (G), la hiperplasia es poco aparente. 30X

V.
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FIGURA 6. Endometrio de perra con piometra tipo III, en donde se observan las
glándulas endometriales dilatadas (G). Obsérvese el grado de hiperplasia menor que la
figura 7.10X
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FIGURA 7. Endometrio de perra con pió metra tipo V, en donde se observan las
glándulas endometriaies hiper piásieas (G) y abundante flora cocoide ($).3GX
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4.8 Microscopía electrónica de transmisión

Al obseivaise en el microscopio óptico los coites semifinos del endometiio uteiino de penas

sanas, se encontró histológicamente normal sin cambios aparentes; sin embargo en las penas

con piometia, esta vista panorámica mostró hipeiplasia leve además de glándulas de foima

irregular.

En el microscopio electrónico de transmisión se observó que en el endometiio de penas sanas,

el epitelio es cúbico simple con núcleo identado o lobulado con una eucromatina finamente

dispersa y una escasa heterocromatina perinuclear., Se encontraron algunos nucléolos

prominentes (figura 8)

En la figuia 9, en la glándula de pena con piometra se observó una hiperplasia marcada, en el

citoplasma de las células fue posible ver gran cantidad de vacuolas en el retículo endoplasmico

rugoso observándose en su interior material de secreción,

i
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En hembras sanas los núcleos de las células glandulares del endometrio presentan forma

nuclear identada y en el citoplasma de la célula se puede observar mitocondrias de apariencia

normal, así como presencia de lisosomas (Figura 10), La cromatina en el m'cleo se encuentra

distribuida de manera regular' la cual se encuentra poco condensada a la periferia (figura 12).,

En hembras con piometra las células glandulares se encontraron pleomórficas con núcleos de

redondos a identados con nucléolos prominentes (figura 11) y la heterocromatina peiinuclear

con cambios en la membrana nuclear llegándose a observar' proyecciones formadas por

iibosomas (figura 13)

En un acercamiento de las micro vellosidades del endometrio de perra con piometra, se puede

apreciar el crecimiento de las microvellosidades fuera de lo común, lo mismo que su

distribución en el epitelio, la unión intercelular presenta una zonula adherents bien delimitada

y con mayor número de interdigitaciones (figura 14), el crecimiento o hiperplasia de las

microvellosidades puede ser tan severo que en ocasiones presenta ramificaciones parecidas a

estereocilios (figura 15)

Al observar el acercamiento de la unión entre dos células epiteliales de una glándula de pena

sana (figura 16) se pudo observar la zonula adherens continua con grosor uniforme,

desmosomas con escasos filamentos intermedios. En el citoplasma hay mitocondiias con

crestas mitocondriales no hinchadas, lisosomas escasos, vacuolas, ribosomas libres, En la luz

del epitelio se observa microveílosidades en corte transversal y longitudinal (figura 16),

En el acercamiento de la unión entre dos células epiteliales de glándula de pena con piometra,

se observa una discontinuidad en la zonula adherens; los desmosomas muestran un incremento

en la longitud de los filamentos intermedios; hay escasas mitocondrias así como lisosomas; las

microvellosidades se observan escasas en cortes transversales y longitudinales (figura 17),

En las hembras sanas las células mioepiteíiales se observan de forma fusiforme y el núcleo

presenta eucromatina dispersa, escasa heterociomatina perinuclear, El citoplasma de las
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células presenta escasas vesículas pinocíticas; las uniones intercelulares con espacio uniforme

y desmosomas con escasos filamentos (figural8)

En las penas con piometia, en ias células del miometiio se observó un núcleo con escasa

eucromatina dispersa y con una mayor cantidad de heterocromatina peiinuclear. En el

citoplasma no hay evidencia de lisosomas, se observó en ei espacio intercelular numerosas

vacuolas pinocíticas y un mayor espacio en las uniones intercelulares, así como presencia de

numerosos desmosomas (figiual9)

En las en el citoplasma de las células mioepiteliales de la pena sana se observan los

tonofilamentos con distribución uniforme (figura 20); Observándose lo contrario en las penas

con piometra, ya que muestran en el citoplasma filamentos intermedios de agrupación

concéntrica y no son evidentes los cuerpos electrodensos (figura 21)..

En el endometrio de una perra sana se observó un endotelio no fenestrado, los núcleos de las

células endoteliales son fusiformes con abundante heterocromatina, eucromatina dispersa,

numerosos eritrocitos en la luz Este endotelio se observó delgado y con ausencia de vacuolas

intiacitoplásmicas (figura 22),

En el endometrio de una pena con piometra se encontró un endotelio con fenestraciones y

numerosas vesículas pinocíticas, El endotelio mostró un aumento en el grosor del endotelio,

así como presencia de fenestraciones citoplasmáticas (figura 23)

Por último en las penas con piometra se observó un aumento en el numero de apoptosis

(muerte celular1 programada (66)) lo cual en estas perras fue muy evidente, sobre todo en

aquellos casos en los que la E coli estaba presente tanto en contenido utenno, como en tejido

uterino (figura 24)
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FIGURA 8. Glándula endometiial de perra sana (G) en diestro, la cual no presenta secreción lo
que permite al núcleo (N) permanecer en la parte media celular. En el epitelio glandular se
observan las microveliosidades (Mv) distribuidas de manera regular y tamaño uniforme 3,000X

<~>2.-5J*«

FIGURA 9. Glándula endometrial de pena con piometra (G) en diestro que presenta abundante
secreción (SG) la cual desplaza al núcleo a la parte basal de la célula, en eí epitelio glandular se
observan las microveliosidades (Mv) aumentadas de tamaño de manera irregular,l,100X

* < : - *
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FIGURA 10. Acercamiento de una célula glandular1 endometrial de pena sana, se observa su
núcleo (N) ¡dentado con heterocromatina a la periferia, mitocondrias (Mi) con apariencia normal;
no se observa presencia de secreción y en la luz de las glándulas se observan las
microveíiosidades (Mv) distribuidas uniformemente y de tamaño regular 12,O0OX

FIGURA 11. Acercamiento de una célula de glándula endometiial de pena con piomeíra, se
observa su núcleo (N) redondo con presencia muy aparente del nucléolo (Nu), las mitocondiias
hinchadas (Mi) observándose aumentado su número, secreción aumentada (Sg), y se puede
apreciar en la luz glandular (L) en dónde se observa la ausencia e irregularidad de
microveíiosidades (Mv). 3,000X

-3 f
-1 í
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FIGURA 12. Acercamiento de una célula glandular endometrial de perra sana con núcleo (N )
¡dentado y no presenta proyecciones; se observa la heterocromatina (He) en la periferia, Obsérvese
las microvellosidades (Mv) uniformes en comparación con la figura 3 12,000X

FIGURA 13. Acercamiento del núcleo (N ) de una célula glandular1 endometrial de pena con
piometra en donde se aprecia la proyección de la membrana nuclear (Pmn), indicando esta
proyección una actividad nuclear aparente, La heterocromatina se aprecia más electrodensa a la
periferia del núcleo (He) 3O,O0OX

t ¿I
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FIGURA 14. Acercamiento de microveliosidades de una célula glandular endometiial de una
pena con piometra observándose la forma aumentada irregular en las microvellosidades (Mia);
zonula adherents bien delimitada (Za) 3O,0OOX

t—s

FIGURA 15. Cuando se encontró la piometra en grados IV y V se observaron severos cambios en
las microvellosidades con engrasamiento y ramificación parecidas a estéreocilios (Mv),,50,00OX
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FIGURA 16,. Acercamiento de la unión entre dos células epiteliales de una glándula de perra
sana, se observan cortes transversales y longitudinales de las microvellosidades (Mv), zonula
adherens continua con grosor uniforme, desmosomas (Ds) con escasos filamentos intermedios (F).
En el citoplasma hay mítocondnas con crestas mitocondriales no hinchadas (Mi), presencia de
lisosomas (Li), ribosomas libres (r). En la luz (L) del epitelio microvellosidades en corte
transversal y longitudinal (Mv),12,000X

FIGURA 17 Acercamiento de la unión entre dos células epiteliales de glándula de perra con
piometra,, En la parte apical (L) se observan cortes transversales y longitudinales de las
microvellosidades (Mv), se observó una discontinuidad en la zonula adherens, los desmosomas
(Ds) se encuentran condensados con un incremento en los filamentos intermedios (F), lisosomas
libres 12,000X
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FIGURA 18. Miometiio de perra sana en donde se observa en la membrana citoplásmica
(Me) del fibroblasto, observe la poca cantidad de vesículas pinocíticas (Vp), desmosomas poco
electrodensos (Ds), heteíocromatina con distribución uniforme en los núcleos, la cual se
observa poco condensada a la periferia (He), 20,000X

" > -6v«

FIGURA 19. Miometiio de perra con piometra en donde se observa en la membrana
citoplásmica (Me) del fibroblasto gran cantidad de vesículas pinocíticas (Vp), desmosomas
muy aparentes (Ds), heterocromatina a la periferia (He); este hallazgo indica una
comunicación activa entre las células del miometrio 20,OOOX
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FIGURA 20. Acercamiento de una célula mioepiteiial de una pena sana en donde se aprecia el
acomodo uniforme de los tonofílamentos (T) y la heterocromatina distribuida uniformemente
apenas más condensada en la periferia nuclear (He) ,20,000X

FIGURA 21. Aceicamiento de una célula mioepiteiial de una pena con piometia en donde se
aprecia la forma desordenada de los tonofí lamentos (T) Heterocromatina más concentrada en la
periferia (He),,20,000X
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FIGURA 22. Endotelio vascular del endometrio de una pena sana (E), observe la luz
endotelial (L), la células del endoteíio no presentan aumento en su grosor ni proyecciones
citoplásmicas. Se aprecian eritrocitos en la luz (e),, núcleos con hendiduras y heterocromatina
a la periferia (N); en ésta foto no es evidente la presencia de mitocondiias, heterocromatina
con distribución normal y ausencia de vacuolas intmcitoplásmicas, 12,000X

FIGURA 23. Endotelio vascular del endometrio de una perra con piometra (E),, Se aprecia la luz
endotelial (L), las células del endotelio presentan un aumento en su tamaño con proyecciones
citoplasmáticas (Pe) hacia ia luz, núcleos con hendiduras (N), Mitocondrias hinchadas (Mi) y
heterocromatina a la periferia (He) así como gran cantidad de vacuolas intracitopíásmicas (Vi),
12,000X
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FIGURA 24. En el caso de las penas con piometra se presentó un aumento en el número de
apoptosis (A) en las células, la cual se ve acompañada con presencia de E coli (la cual no se
aprecia en esta figura).

A^y^^iN^H^
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DISCUSIÓN

La piometra en penas se caracteriza por presentarse en la etapa de diestro, por lo tanto era

importante verificar ésta etapa tanto en penas sanas como en enfermas, io que se hizo por

medio de citología vaginal exfoliatiya. El diestro en penas sanas se caracteriza por un retorno

en la presentación mayoritai i amenté de células parabasales, con un mínimo número de células

superficiales y muy pocos neutrófilos. En los casos de piometra cenada el cuadro fue

semejante, mientras que en el caso de perras con piometra abierta, se incrementó el número de

neutrófilos y se encontraron además células endometriales hiperplásicas,, Todo esto concuerda

con Ío desciito por' Olson et al, (17 y 50),

En los años previos a la utilización de hormonas sintéticas para modificar1 el ciclo estral o para

ocasionar el aborto, se observaba la piometra únicamente en hembras adultas de más de 6 años

(ver cuadro 4) según lo informado por Bowen et al, (42), Nomura (7) y Neíson and Feldman

(21), atribuyéndose este hecho principalmente a una degeneración del útero a medida que

transcurrían ciclos estrales sin gestación, ya que la hipeiplasia quística endometrial que precede

a la piometra se presenta por la exposición a la piogesterona durante los 2 meses que dura el

período de diestro, que en el caso de la pena es mucho más prolongado que en otras especies,

Sin embargo, en el presente estudio se puede apreciar (cuadro 3) que el 66,66% (10 casos) de

perras que presentaron piometra fueron hembras menores de 6 años de edad. Al cuestionarse

porque la diferencia de edades registradas en este estudio, se revisó la historia clínica de las

hembras, encontrando que en 2 casos, las perras diagnosticadas con piometra presentaron la

enfermedad luego de habérseles inducido a una de 6 años el aborto y a la otra de 2 años el estro
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con acetato de melengestrol vía oral,. Esto concuerda con lo ya descrito por Koowatanatawan

(31), el cual informó sobre la disminución en la edad a la que se presentaba la piometia en

fechas más recientes y que atribuyó ai uso indisciiminado de hormonas utilizadas paia poner

fin a una gestación o para inducir el estío, habiendo también detectado que los productos más

utilizados fueron !as combinaciones de progesteíona y estrógenos (acetato de melengestrol,

acetato de medroxiprogesterona y proligestona) Esta misma observación fue hecha por Bowen

et al.. (42) en cuanto a la aplicación de estrógenos únicamente (díetiletilbestroí y cipionato de

estradiol),

Existe también información respecto a la diferencia de conformación del útero con piometra,

ya que Nomuia encontró que la apariencia macroscópica de! útero con piometra era similar a

la de un útero gestante en diferentes tercios de la gestación, dependiendo esto del grado de

hiperplasia presente en los úteros con piometra (41, 44), Considerando que las concentraciones

hormonales tanto de estrógenos como de progesteíona son aparentemente iguales en diestro,

gestación y piometra, y que estas hormonas se distribuyen en forma sistémica por todo el

organismo (6, 7), su efecto debería ser igual en ambas tubas uterinas, Sin embargo, la

presencia de piometra puede desarrollarse en fbima parcial o unilateral, no resultando

simétricas como en el caso de la gestación (41), Lo que se observó en el presente estudio (ver

cuadro 4) fue un 93,33% (14 casos) con presentación bilateral; y sólo un 6.66% (1 caso) con

presentación unilateral, Una de las posibilidades que se investigó fue que existiera algún tipo

de taponamiento en la tuba uterina no afectada en éste último caso, por lo que se introdujo en

ambas tubas el hisopo con el que se tomó la muestra de contenido uterino; el hisopo entro sin

dificultad en ambas tubas, comprobándose que había relación entre el útero y ambas tubas

uterinas. Por lo tanto no se pudo comprobar el porque de la unilateraíidad de este caso,.
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En este trabajo, la pena número VI y la pena número IX incluidas en el protocolo de estudio

correspondieron a penas en donde los dueños ignoraban la presencia de piometra, en ambos

casos se encontró el cérvix cenado, debido a lo cual no se observaron secreciones vulvares; sus

concentraciones de progesterona se encontraron de 19,58 y 29 61 ng/mi respectivamente, La

enfermedad fue diagnosticada al observarse la signología característica de esta patología

(abultamiento de abdomen, depresión, polidipsia y poliuria). Al confirmarse el diagnóstico se

procedió a retirar quirúrgicamente el útero.

Otro punto que interesaba aclarar' era porque algunas penas presentaron piometra con cérvix

abierto (.33,34% =5 casos) y otros piometra con cérvix cenado (66 66% = 10 casos), si todas

las penas estaban en diestro y por lo tanto bajo la influencia de progesterona, la cual actúa

normalmente provocando el cierre del cérvix (7,9) Sin embargo en esta misma etapa hay

presencia de estrógenos, que tienen la función de relajar el cérvix (42),, Por esta razón se

compararon los niveles de estrógenos y progesterona en los animales enfermos, para tratar1 de

entender que tipo de relación existía entre ambas hormonas para producir este signo, Sin

embargo, no se encontraron diferencias significativas en los niveles de progesterona o

estrógenos entre perras con cérvix abierto y aquellas con cérvix cenado (cuadro 3).

En cuanto al nivel sérico de estrógenos, las investigaciones realizadas por varios autores (18,

21, 29, 35, 37) mencionan que la presencia continua de esta hormona, puede desencadenar la

disfunción uterina, mientras que otros autores piensan que una hipeíactividad en la pituitaria

es la causa del exceso en la producción de estrógenos en el ovario, y del exceso en la

producción de progesterona por parte del cuerpo lúteo (10).
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Sin embargo, en el presente estudio las perras enfermas, sin importar si el cérvix estaba abierto

o cenado, generalmente presentaron menores niveles séricos de estrógenos (ver cuadro 7)

(31 84± I9,,41pg/ml) que las sanas (79.91 ± 21,06pg/ml), encontrando una diferencia

estadística entre ambos grupos (P < 0 01). Las bajas concentraciones de estrógenos durante el

diestro pueden favorecer una reducida síntesis de receptores endometriales para piogesterona,

ya que según la literatura, la presencia de estrógenos durante el diestro contribuye a la síntesis

de receptores intracelulares de progesterona disponibles (20)

En un estudio histoquímico se investigó el útero de penas, sugiriendo que la presencia

continua de niveles elevados de estrógenos puede contribuir a la presentación de la piometra,

sugiriendo que el cambio en el número y afinidad de sitios para receptores hormonales

endometriales produce acumulaciones anormales de estas hormonas (P4 y E2) ocasionanando

cambios histológicos como el aumento en la actividad secretora de las glándulas endometriales

(10),

Los niveles hormonales de P4 (ver cuadro 6) en hembras con piometra (6,051 ± 8,48ng/ml) se

encontraron ligeramente elevados en comparación con hembras sanas (2 890 ± 3,57ng/ml). Sin

embargo las diferencias no fueron significativas (P>0,05) y al igual que en los estrógenos la

variabilidad individual rué muy grande, lo que puede deberse al patrón pulsátil de secreción de

estas hormonas, ya que el momento de la toma de la muestra puede corresponder1 a un pico o a

un valle Esto concuerda con Nomura (22) que observó en concentraciones séricas de P4 que

variaban desde 3,00 a 95 OOng/ml con un promedio de 18,95 ± 17 04ng/ml, y con Chaffáux y

Thibier (6), quienes en un estudio de 35 perras obtuvieron concentraciones desde 0.45 hasta
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13ng/ml; en cuyos estudios no se encontró diferencia estadística significativa en el nivel sérico

de P4, entre el grupo de piometra y el grupo sano,,

En lo que se refiere a la flora bacteriana encontrada en el útero, se sabe que en la vagina todo

el tiempo se encuentra flora bacteriana que bajo condiciones normales no es patógena, Esta

flora puede alcanzar el útero desde la vagina en el momento del coito debido a la relajación

que sufre el cérvix en el estro por acción de los estrógenos, contaminándose en forma

ascendente También puede ser introducida ai momento de la inseminación artificial, o durante

el parto, e inclusive es posible que en determinadas circunstancias lleguen por medio de la

circulación (5, 7, 21), Sin embargo, en investigaciones hechas por Borresen (4) y Dow (8) se

menciona que al momento de realizar aislamientos bacteriológicos en úteros de penas con

piometra, el resultado de las pruebas mostró un contenido estéril, Sin embargo, dichos

investigadores no precisan en sus resultados si estas perras una vez diagnosticadas con la

enfermedad fueron o no medicadas, razón por la cual el aislamiento pudo ser negativo.

Con relación a las bacterias aisladas en contenido uterino, en el presente estudio (cuadro 5), si

se exceptúa a la E.coli se encontró similitud en los aislamientos bacterianos realizados del

contenido uterino tanto de perras sanas como de perras enfermas, encontrando la presencia de

Estreptococcus, Staphylococcus, Aeromona Citrobactet, Serratia y Klebsiella Coincidiendo

con los resultados obtenidos por autores como Borresen (4), Sandholm et al (5), Nomura,

K (22), Nomura, K, (67) y Fayrer-Hosken et al (68),,

Sin embargo, es muy importante hacer notar, que en este estudio, aún cuando se vieron

involucradas distintas cepas bacterianas (ver cuadro 5) en los aislamientos de contenido

uterino y tejido uterino de perras con piometra, la que se aisló en mayor porcentaje (86.66%)
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de los casos de piometra fue la Escherichia coli (cuadro 5), la cual en el caso de penas sanas

sólo estuvo relacionada un 6 66% y donde si hubo diferencia estadística, Al revisar la historia

clínica de las penas, resulta que esta pena sana que presento la bacteria, fue la misma que tuvo

el grado 1 de hipeiplasia endometiial, lo que indica que estaba en camino de desarrollar una

piometra

En este estudio, sólo en 2 casos (6,67%) (pena V y VIII) de penas con piometra, se encontró

un contenido estéiil en el útero, de estas penas se indagó más infoimación en su historia

clínica, observando que a estas hembras se les había administrado medicamento (gentamicina

I,M 4-5 mg/Kg/día durante 5 días) una vez que les fue diagnosticada la piometra, lo que

seguramente ocasionó que no se obtuviera aislamiento bacteriano ni en exudado ni tejido

uterino,

En este estudio no se encontró sinergismo alguno entre la E coli y otras bacterias; es decir,

esta bacteria no inhibió el crecimiento de otras cepas bacterianas ya que tanto en penas sanas

como en enfermas, el porcentaje de presentación de las bacterias aisladas fue similar en ambos

casos (ver cuadro 5)

Este resultado hace suponer que la presencia de la E coli esta relacionada con la presentación

de la piometra, como lo publicaron Sandholm (5) y Orskov (11), quienes mencionan a la E,,

coli como agente causal de la enfermedad. Basándose en estas investigaciones, estudios

realizados por Nomina (41) y Nomina (44), publicaron que de 161 casos de piometra, en 141

casos (87,6%) se aisló E coli, y un 86 8% de las perras presentaron piometra después de

habérseles inoculado E, coli a través del céivix. Nomuia ocasiono la piometra en perras a las
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que le inoculo la E coli por vía vaginal (12) intrauterina (67), e intracervical (69, 70, 71), Para

descartar si la E coli era la causante de la piometra o no, en otro estudio introdujo un pedazo

de seda estéiil en el interior del útero; en donde sólo observó hiperpiasia con infiltrado; típico

de rechazo a cuerpo extraño (linfbcitario y macrófagos), sin desarrollarse la piometra (60).

Existen investigaciones en donde refieren a la E, coli como bacteria patógena facultativa, que

crece debido a la estimulación y sensibilización del endometrio, ya que las bacterias se

multiplican debido a las secreciones proteicas (leche uterina), y al haber una inmunosupresión

por parte de la progesterona durante el diestro, las bacterias siguen multiplicándose e

infectando el útero, ya que la respuesta inmunológica esta inhibida por la progesterona (72),

Orskov (11) en 1984, publicó que la presencia de esta bacteria interfiere con la captación de P4

a nivel del receptor endometrial, además de producir una hiperestimulación en los tejidos

excretores del organismo (todos aquellos que tienen glándulas endocrinas), Otros

investigaciones consideran a la E coli como una bacteria productora de exudado purulento

(12, 45, 51, 67, 69 y 71), observación que es importante mencionar, ya que tanto en los

resultados de las investigaciones realizadas con anterioridad y los resultados bacteriológicos

de este estudio, se puede determinar que en efecto la E, coli esta relacionada con la presencia

de exudado purulento, Por otra parte, la bacteria se adhiere a la mucosa sin invadirla, pero

produciendo la toxina (ETEC), que actúa en la célula glandular estimulando su producción

secretóla, Además la E coli produce daño a nivel endometrial, el cual fue confirmado desde el

momento de abrir el útero en donde se observó la mucosa engrosada, con plegamientos y

aspecto edematoso (ver figura 2); al observar1 los cortes histológicos del endometrio, se

observaron cambios estructurales en la piometra tanto en nivel glandular donde se observó
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dilatación, cambios degenerativos de la luz uterina con hiperplasia epitelial, así como

presencia de material inflamatorio,

La importancia de la relación glándulas:Inteisticio fue publicada por Schoon et al, (71), quien

lo definió como normal cuando ésta era de 2:1 a favor de las glándulas endometriales, y como

anormal cuando esta relación era de 1:2 a favor del intersticio glandular1 del endometrio de la

mujer La relación anormal se encontró en este estudio en el grupo de penas con piometra, ya

que al haber más daño en el tejido uterino de éstas se observa más tejido fibroso, lo que

desplaza a las glándulas y por lo tanto la relación glándulasñntersticio se ve afectada,

observándose menor cantidad de glándulas pero más grandes en endometrio de penas con

piometra que en penas sanas. Lo cual se puede apreciar en las figuras 5 y 6,

En aquellos casos en los que la E coli sólo estaba presente en contenido uterino, la hiperplasia

observada fue de tipo de tipo II, III y IV (ver cuadro 8) Cabe hacer mención que cuando

estaba presente la E, coli en tejido uterino, el daño histológico fue mayor, ya que se

encontraron hiperplasias tipo IV y V, observándose una dilatación glandular1 severa, flora

cocoide, hiperplasia quística y vasculitis; coincidiendo con lo observado por Nomina (22, 44),

Nomina et. Al (12), Hongyan (73), Estas características no fueron observadas en el

endometrio de perras sanas

La E Coli además hiperestimula los tejidos secretores, en este caso el endometrio, esta

estimulación acelera el metabolismo celular1, razón por la cual se observa en las células

glandulares mayor cantidad de vesículas secretoras y aumenta la cantidad de apoptosis como

se puede observar en la figura 24 (74),
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En este estudio se realizó la observación ai microscopio electrónico de transmisión con el fin

de observar los posibles cambios ultraestructuiales que hubiera en el endometrio de perras con

piometra y su comparación con el de penas sanas, No se localizaron estudios de este tipo en

útero de penas sanas ni penas con piometra, por lo que resultan interesantes los hallazgos aquí

observados Sin embargo, investigaciones realizadas en hígado y riñon de cerdos, hechas por

Nakajima (74), mostraron que las enterotoxinas de la E coli llegan a provocar apoptosis

(mueite celular programada), lo que acelera el metabolismo celular y ocasiona los daños en el

tejido,

En estas observaciones, se pudo apreciar en las penas sanas las glándulas endometriales con

apariencia normal; es decir, presentan de poca a nula secreción, el núcleo permanece en la

parte media de la célula y las miciovellosidades de observan con distribución regular1 y tamaño

uniforme (figura 12), a diferencia de las penas enfermas, en donde se aprecia una gran

cantidad de vesículas secretoras en el citoplasma de las células glandulares (Figura 13), lo que

indica que hay estimulación al tejido; se observó una condensación de cromatina muy aparente

(Figura 13). Esta lesión coincide con las encontradas en endometrio de penas con piometra, en

donde además de verse incrementada la apoptosis (ver figura 24) se observó presencia de

adenosis (figura 24) y desorden en la disposición de los tonofüamentos (figura 21),

Cabe notar que tanto en células de las glándulas como del estroma se observó la presencia de

vacuolas con contenido proteínico (Figura 11), En las micro vellosidades tanto del epitelio

uterino como del glandular se observó una hiperpíasia adenomatosa en penas con piometra

parecida a lo que ocurre en los casos de adenocarcinoma endometrial (Figura 15),,
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En las células miometriales se observó una gian cantidad de vesículas pinocíticas, io que

indica que hay gran comunicación entre !as células miometriales de penas con piometia

(Figura 19),. El endotelio de penas con piometia (Figura 23) se obseivó grueso y con

proyecciones citoplasmáticas en relación con el endotelio de hembras sanas (Figura 22), En

penas sanas no se observaron estas diferencias, Se apreció por lo tanto una diferencia

significativa en las estructuras endometriales vistas ai microscopio electrónico entre penas

sanas y penas con piometra,,
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VI. CONCLUSIONES

La E coli es la bacteria más frecuentemente aislada en el fluido uterino de perras con

piometia, La presencia de esta bacteria esta relacionada con grados más avanzados de

lesión,

Las concentraciones de estiógenos son menores en las penas con piometra que en las perras

sanas, y las concentraciones de progesterona tienden a ser mayores en las penas con

piometra.

El diferente equilibrio hormonal entre las penas sanas y enfermas podría favorecer el

establecimiento de la E coíi y el desarrollo de piometra
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