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RESUMEN

La subfertilidad en la yegua tiene un impacto econémico negativo sobre la industria
equina ya que afecta la produccion de potrillos. Dentro de las numerosas causas que
pueden incidir en la eficiencia reproductiva de una yegua, la inflamacion y fibrosis uterina
constituyen una de las més importantes alteraciones relacionadas con este problema. De
esta forma, resulta fundamental un diagnostico oportuno y preciso de estas patologias, para

lo cual es necesaria la realizacion de un buen examen reproductivo.

En el presente estudio se utilizaron 2 técnicas de apoyo clinico disponibles
actualmente en ginecologia equina, tales son la ecografia y la histopatologia, con el fin de

asociar los hallazgos encontrados en utero de yeguas Fina Sangre de Carrera (FSC).

Los hallazgos ecogréaficos que caracterizaron la presencia de inflamacion uterina
fueron presencia de liquido en el lumen uterino, representada por una imagen ecografica
hipoecoica 0 anecoica, y/o aumento del grosor de la pared uterina, mientras que
histopatol6gicamente, esta alteracion se caracteriz6 por la presencia de PMN, linfocitos u
otro tipo de células (plasmocitos, eosinofilos). En cuanto a la fibrosis, el principal hallazgo
ecogréfico fue la visualizacion de una imagen altamente ecoica presente en el area
endometrial, mientras que histopatoldgicamente la presencia de fibras colagenas fue

indicativa de esta alteracion.

Al comparar las biopsias de areas ecograficas normales y alteradas de un mismo

utero, con fibrosis o inflamacidn, no se encontraron diferencias importantes.

Los andlisis para establecer el grado de asociacion que existe entre el examen
ecogréfico e histopatolégico de inflamacion y fibrosis uterina arrojaron que para el caso de
inflamacion no existe asociacion entre los dos diagndsticos con respecto a la severidad y
las caracteristicas del foco; mientras que, para la fibrosis se determind que si existe
asociacion entre ambos diagndsticos en lo que respecta a la distribucion de la lesion,

numero de focos fibréticos por campo y numero de capas alrededor de las glandulas.



Por otro lado, el porcentaje de &rea de colageno fue mucho mayor para las muestras
del grupo fibrosis (1,60) que las tipificadas para el grupo inflamacién (0,12) y el grupo

control sano (0,21).

Finalmente, segin esta experiencia la técnica ecografica seria de gran utilidad en el
diagnostico presuntivo de fibrosis endometrial, mientras que para inflamacion,
estadisticamente esta técnica no resultd ser adecuada para su diagnostico. Sin embargo
para definir con mayor precision la real utilidad de la técnica para detectar la inflamacion

endometrial, harian falta otros estudios con una mayor cantidad de muestras.

Palabras clave: yegua, Utero, biopsia, ecografia, fibrosis, inflamacion.



SUMMARY

Subfertility in the mare has an economic negative impact on equine industry since it
affects the production of foals. Inside the numerous reasons that can affect the reproductive
efficiency of a mare, inflammation and uterine fibrosis constitute one of the most
important alterations related to this problem. Thus, it is fundamental an opportune and
precise diagnosis of these pathologies, for which is necessary the accomplishment of a

good reproductive examination.

In the present study two techniques of clinical support nowadays available in equine
gynaecology were used echography and histopathology, in order to associate the findings

in uterus of thoroughbreds mares.

The echographic findings that characterized the presence of uterine inflammation
were a presence of liquid in the uterine lumen, represented by an hipoecogenic or
anecogenic ultrasound image, and / or increase of the thickness of the uterine wall,
whereas histopathologically, this alteration was characterized by PMN's presence,
lymphocytes or another type of cells (plasma cell, eosinophils). As for the fibrosis, the
main echographic finding was the visualization of an highly ecogenic image present in the
endometrial area, whereas histopathologically, the presence of collagenous fibers was

indicative of this alteration.

On having compared the biopsies of normal and altered echographic areas of the

same uterus, with fibrosis or inflammation, important differences were not found

The analyses to establish the degree of association that exists between the
ecographical and histopathological examination of inflammation and uterine fibrosis
showed that for the case of inflammation there is no association between both diagnoses
with regard to the severity and the characteristics of the focus; whereas, for the fibrosis it

was determined that association does exist between both diagnoses regarding the



distribution of the lesion, number of fibrotic foci per field and number of layers

surrounding glands.

On the other hand, the percentage of collagen area was much larger for the samples
of the fibrosis group (1,60) than for the typified as inflammation group (0,12) and the
healthy control group (0,21).

Finally, according to this experience the echographic technique would be of great
usefulness in the diagnosis of endometrial fibrosis, whereas for inflammation, statistically,
this technology did not turn out to be adequate for its diagnosis. Nevertheless to define
with major precision the real utility of the technology to detect the endometrial

inflammation, other studies with a higher quantity of samples would be needed..

Keywords: mare, uterus, biopsy, echography, fibrosis, inflammation.

INTRODUCCION

En la industria equina, la obtencion de un mayor nimero de crias y que éstas nazcan
lo mas temprano posible en la temporada de partos, son condiciones de gran importancia
para el éxito de la crianza de caballos FSC.

En términos de eficiencia reproductiva la mayor responsabilidad se le atribuye a la
yegua, y por ende, la baja fertilidad de ésta se convierte en un problema de gran
trascendencia, ya que se asocia a perdidas que redundan en una menor disponibilidad anual

de potrillos seleccionados y en la eliminacidn de buenas lineas sanguineas maternas.

La eficiencia reproductiva de una yegua, es el resultado de la asociacion de factores
biolégicos y normas de manejo. De esta forma, la posibilidad de mejorar los indices
reproductivos dependera del conocimiento acabado de estos factores y de sus

interacciones.



Entre los factores bioldgicos existen fendmenos fisiologicos y patoldgicos que
pueden influir significativamente en la fertilidad. Entre estos ultimos podemos mencionar a
la inflamacion y fibrosis uterina, las cuales constituyen las principales alteraciones

encontradas en el endometrio de yeguas con problemas reproductivos.

Los métodos ginecoldgicos que cominmente son utilizados en nuestro medio, tales
como, tacto rectal, vaginoscopia, cultivos bacterioldgicos y citologia, entre otros, no son
capaces de pesquisar alteraciones relacionadas con la baja fertilidad en un alto porcentaje
de yeguas. A raiz de esto, se han desarrollado otras técnicas, que en conjunto con los
procedimientos clinicos de rutina, permiten dar un diagndstico reproductivo mas preciso de
la hembra subfértil. Es asi, como se ha desarrollado la técnica de biopsia uterina, la cual ha
demostrado tener un valor diagnéstico y prondéstico de la fertilidad de una yegua, ya que
estudia directamente el estado del endometrio, lugar donde ocurre un contacto intimo y
prolongado con el embrién. Sin embargo, la biopsia uterina implica ciertas desventajas
tales como ser un método invasivo, de lento procesamiento de las muestras obtenidas y

alto costo econémico en relacion a otras técnicas de diagndstico.

Por otro lado, la ginecologia equina dispone actualmente de la ecografia como otra
técnica de apoyo clinico. Esta, a diferencia de la anterior, no es invasiva y permite tener
acceso visual a la anatomia interna de los 6rganos reproductivos, por lo que representaria

una ventajosa herramienta para evaluar estas patologias.

En el presente estudio se determind si las imagenes ecograficas son representativas
como diagnostico presuntivo de inflamacién y fibrosis uterina, en comparacion con el

método de biopsia uterina.



REVISION BIBLIOGRAFICA

En la especie equina la eficiencia reproductiva es menor que en otras especies
domésticas, lo que puede deberse a una serie de factores, tales como la estacionalidad
reproductiva, comportamiento erratico de los ciclos estrales y falta de seleccion por aptitud
reproductiva (LeBlanc, 1998; Hafez, 2000).

La yegua se define como poliéstrica estacional de actividad sexual en dias largos
(Ginther, 1986). Esto implica que es receptiva al padrillo mostrando ciclos ovulatorios sélo
durante primavera, verano y primeros meses de otofio (Kenney y Doig, 1986; LeBlanc,
1998). En este periodo reproductivo la yegua manifiesta repetidos ciclos estrales de
aproximadamente 21 + 2 dias de duracién total, con cuatro a seis dias de estro, momento
en el cual presenta un foliculo maduro y acepta la monta. La ovulacion ocurre
normalmente 24 a 48 horas antes del fin del estro y es seguida de un periodo de 16 a 17
dias de diestro, caracterizado por un cuerpo luteo funcional y rechazo al padrillo (Adams y
Bosu, 1993; LeBlanc, 1998).

Los efectos estacionales sobre los ciclos ovaricos de la yegua determinan que éstos

puedan dividirse en tres fases anuales (LeBlanc, 1998):

e Ovulatoria: Periodo que transcurre desde la primera ovulacion en la primavera
hasta la dltima ovulacion al final del verano o inicios de otofio.

e Anovulatoria: Involucra el periodo de inactividad ovéarica durante los meses de
invierno.

e Transicional: Periodo de receptividad estrogénica prolongado o irregular,

presente desde el inicio del otofio hasta el final de la primavera.

Cuando el utero se encuentra en la fase anovulatoria, sin el estimulo de los
estrdgenos y progesterona gonadales, éste se presenta con atonia y con paredes delgadas.
Microscopicamente se observa atrofia glandular y compactacion del estroma debido a la

ausencia de edema. EI cérvix es flacido y dificil de palpar (LeBlanc, 1998; Hafez, 2000).



La fase transicional se caracteriza por el reestablecimiento paulatino de la funcion
endocrina, conducta sexual erratica y desarrollo de foliculos sin ovulacion. Se producen
cambios fisicos sobre todo en los ovarios, los cuales aumentan de tamafio debido al
desarrollo folicular. En este periodo el Utero no presenta mayores cambios, ya que
mantiene sus paredes delgadas y flacidas, pero a medida que aumenta la cantidad de
foliculos, a la palpacién se perciben algunas modificaciones (LeBlanc, 1998).

En la fase ovulatoria, la vulva se expande y los pliegues labiales se tornan laxos. Los
pliegues uterinos se hacen méas prominentes y el Utero a la palpacion se encuentra flacido y
edematoso (LeBlanc, 1998; Hafez, 2000).

I. Anatomia reproductiva.

e Qvarios:

El ovario es una combinacion de glandula exocrina y endocrina, es decir, produce
tanto ovocitos (secrecion exocrina) como hormonas ovaricas, principalmente estrogenos y
progesterona (secrecion endocrina) (Priedkalns, 1994). En la yegua, se encuentran
ubicados por debajo de la cuarta o quinta vértebra lumbar (Cintora, 2006; Sisson y
Grossman, 1982). Su forma se asemeja a la de un poroto y estdn recubiertos por el
peritoneo (Cintora, 2006). Su tamafio varia mucho entre animales siendo normalmente méas
grandes en los jovenes que en los adultos. Frecuentemente, un ovario es de mayor tamarfio
que el otro, con alrededor de siete a ocho cm. de largo y tres a cuatro cm de ancho (Sisson

y Grossman, 1982).

e Trompas uterinas:

Son estructuras bilaterales y tortuosas de 20 a 30 cm de largo, que se extienden

desde la region del ovario hasta los cuernos uterinos. En ellas se pueden distinguir tres

segmentos: el infundibulo, la ampolla y el istmo que se une al Gtero. Su funcidn consiste en



conducir a los ovocitos, espermatozoides y cigotos (Priedkalns, 1994). Estan formadas por
una capa externa fibroserosa, una capa intermedia de fibras musculares lisas y una capa

interna mucosa (Cintora, 2006).

e Utero:

Es un 6rgano muscular de pared gruesa que ocupa un lugar central en la pelvis. Su
forma es tubular y consta de cuernos bilaterales que estdn conectados a las trompas
uterinas, un cuerpo y un cuello o cérvix que se une con la vagina (Priedkalns, 1994). El
cuello uterino se proyecta en sentido caudal dentro de la cavidad de la vagina y es en
realidad un robusto esfinter de musculo liso firmemente cerrado, excepto en el periodo de
celo y en el acto del parto (Cintora, 2006; Sisson y Grossman, 1982). Segun la etapa del
ciclo reproductivo el Utero experimenta una definida sucesion de cambios. Es asi como,
durante el celo el cuello se distiende ligeramente, lo que permite que el eyaculado ingrese
directamente al Utero. A su vez, durante este periodo, no es raro que cierta cantidad de
mucus salga por el cuello y se expulse por la vulva (Priedkalns, 1994; Cintora, 2006).

e Vagina:

Es un tubo muscular que se ubica horizontalmente en la cavidad de la pelvis, entre
el cérvix y la vulva (Priedkalns, 1994). Mide aproximadamente 20 cm de largo y sirve
como receptaculo del miembro masculino durante la copula (Cintora, 2006).

e Vulva:
Es la parte externa del aparato reproductor de la yegua y continuacion de la vagina.

Consta de dos labios con una gran cantidad de glandulas sudoriparas y sebaceas
(Priedkalns, 1994; Cintora, 2006).



Il. Exdmenes reproductivos.

La subfertilidad en la yegua afecta la produccion de potrillos y causa el retiro de
muchas buenas lineas maternas (Gary y Manning, 1969). Es por esta razon que un buen
examen reproductivo es fundamental para diagnosticar en forma oportuna problemas de

este tipo.

Existe una serie de pasos a seguir para evaluar el potencial de fertilidad de una
yegua, los cuales deben ser desarrollados en forma sistematica y sus resultados deben ser
interpretados en forma oportuna para no calificar de manera errénea su capacidad

reproductiva (De la Concha-Bermejillo y Kennedy, 1982; Hughes, 1982).

La evaluacién consta de una historia reproductiva remota y reciente de la yegua,
dando importancia a factores como pariciones anteriores, manejo realizado en el criadero,
potro con el que fue servida, entre otros (Kenney, 1978; Mufioz, 1995). A continuacién, se
realiza un examen fisico, en el cual se observa la condicion general del animal. En relacion
a esto, un punto importante de evaluar es la conformacion y angularidad de la vulva
(Kenney, 1978; Mather et al., 1979). Esto se debe a que cambios en la conformacion de
ésta predisponen a infeccién uterina disminuyendo la fertilidad de la hembra (Hemberg et
al., 2005). Posteriormente, se ejecuta un examen genital interno, el cual se realiza por recto
y por vagina. En el examen transrectal se palpa tono uterino, la forma y el tamafio de los
ovarios. Este estudio es conveniente realizarlo con ayuda de un ecégrafo y asi poder

observar cérvix, Utero y ovarios (Ginther, 1986).

Ademas, se puede recurrir a examenes especiales tales como la citologia, cultivos
bacterianos y biopsia endometrial. La citologia, es una técnica simple, segura y de
resultado rapido que ayuda a la interpretacion de cultivos bacterianos (Ricketts y Winfield,
1982). Sin embargo, solamente indica la presencia de endometritis y no la etiologia de ésta
(Nielsen, 2005). Por otro lado, los cultivos bacterianos han sido usados para el diagnostico
de infecciones uterinas desde comienzos del siglo pasado (Nielsen, 2005), transformandose

actualmente en una practica comun entre los procedimientos utilizados para la evaluacién



de endometritis y/o baja fertilidad (Woolcock, 1982). Las bacterias cominmente aisladas
de cultivos provenientes de Uteros de yeguas con baja fertilidad son Streptococcus
zooepidemicus y Escherichia coli. Levaduras, hongos, Pseudomonas spp y Klebsiella spp
son mas frecuentemente aisladas en casos severos y de larga data (LeBlanc, 2004a). Por
ultimo, la biopsia endometrial determina los cambios funcionales y patoldgicos del
endometrio a traves de la histologia (Carroll y Mitchell, 1982; Reiswing et al., 1993).

I11. Biopsia uterina.

La biopsia endometrial es una técnica relativamente facil, simple y segura en la
yegua (De la Concha-Bermejillo y Kennedy, 1982; Kenney y Doig, 1986). Requiere de
una sujecién minima del animal, ya que no produce incomodidad o dolor y puede ser
practicada por un médico veterinario con un equipamiento minimo (Rickets, 1975; Doig et
al., 1981; Kenney y Doig, 1986).

Debido a la facil dilatacion del cérvix equino, el procedimiento puede ser realizado
durante cualquier estado del ciclo estral. Sin embargo, es importante tener presente los
cambios que ocurren en la arquitectura endometrial, debido a que los esteriodes ovaricos
varian mucho segun estacion del afio y periodo en que se encuentre dentro del ciclo estral
(Kenney, 1978; Kenney y Doig, 1986).

La biopsia compromete casi exclusivamente una porcion de un pliegue endometrial
sin fibras musculares, aunque ocasionalmente incluye una porcion de la primera capa
circular del miometrio. Segun estudios realizados por Kenney (1975), se establecid que
una muestra de biopsia uterina simple es representativa del endometrio total y que seria en
promedio, alrededor de un 0,2% de la superficie total del Gtero (850-1.350 cm?). Sin
embargo, cuando la biopsia es obtenida de la regidon cervical, no tiene la misma

representatividad (Blanchard et al., 1987).
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Las principales lesiones encontradas en las muestras de biopsias endometriales
equinas son la fibrosis e inflamacion, las que a su vez, constituyen una de las causas
importantes de baja fertilidad (Kenney y Doig, 1986; Evans et al., 1998; Ganjam y Evans,
2006). Estudios realizados al respecto sugieren que el grado de fibrosis es mas importante
que el grado de inflamacion para determinar un prondéstico de fertilidad futura (Gordon y
Sartin, 1978; Van Camp, 1993). La extension y severidad con que la fibrosis afecta al
endometrio, parecen estar directamente relacionadas con la habilidad del Gtero de mantener
una prefiez hasta su téermino (Kenney, 1978). En este contexto, se ha planteado que esta
alteracion contribuye a la pérdida embrionaria y fetal; y que el grado de ésta se
correlaciona inversamente con la probabilidad de concepcion y gestacion exitosa, ya que
produce dafio de la superficie endometrial, retarda el desarrollo microcotiledonario, reduce
el crecimiento fetal y altera la secrecion glandular endometrial (Evans et al., 1998). Con
respecto a este Ultimo punto, el mecanismo especifico que altera la secrecién glandular no
ha sido bien definido, pero muchos trabajos sostienen el concepto que la fibrosis
periglandular tiene un efecto significativo en la sobrevivencia fetal temprana (LeBlanc,
2004b).

Por otro lado, la inflamacién uterina conlleva severos efectos en la fertilidad de las
yeguas. Se plantea que la inflamacion persistente provocaria lutedlisis prematura y pérdida
embrionaria, debido a que ésta alteracion incrementaria las concentraciones de
prostaglandina F2a. Ademas, se sugiere que puede interferir directamente en la sobrevida
del embrion, ya que la presencia de productos de la inflamacion es incompatible con la

sobrevivencia de éste (Barry, 1988; Troedsson, 1999).

Como patologias no tan frecuentes, se cita a la atrofia e hipoplasia endometrial y la
hiperplasia glandular, entre otras (Ricketts, 1975; Kenney, 1978; Doig et al., 1981). La
presencia de neoplasias uterinas son muy poco frecuente (Kenney, 1978; Doig et al., 1981;
Walter et al., 2001).

La biopsia constituye el mejor medio de confirmacion de las alteraciones

endometriales y se ha desarrollado como un ventajoso método para la ayuda en el

11



diagnostico y pronostico de la habilidad del endometrio para llevar un potrillo a término
(Kenney y Doig, 1986; LeBlanc, 2004a). Por otro lado, Van Camp (1993) afirm6 que la
biopsia endometrial es un método seguro y efectivo para determinar el estado histoldgico
del utero de la yegua, con el fin de predecir la probabilidad de paricion. Sin embargo, ésta
debe integrarse a los hallazgos fisicos, citolégicos, microbioldgicos, endocrinolégicos y
del comportamiento. Cuando la técnica es usada correctamente, provee una importante
informacidn que es necesaria para evaluar fielmente la capacidad reproductiva de la yegua
(Kenney y Doig, 1986). Pese a todo lo anterior, es importante recalcar que la interpretacion
de los hallazgos es de tipo semicuantitativa y subjetiva, basada Unicamente en el examen

histoldgico de muestras de biopsia (Evans et al., 1998).

Por otra parte, por medio de la biopsia se puede confirmar el resultado del cultivo
bacteriano de secrecion cérvico-uterina, mediante la visualizacion de cambios
inflamatorios del estroma uterino, presencia de microorganismos dentro del lumen o
colonias en los conductos glandulares (Ricketts, 1975). Sin embargo, se han informado
correlaciones variables entre los resultados dados por el cultivo y los hallazgos

histopatoldgicos de endometritis (Kenney, 1978; Doig et al., 1981)

Finalmente, debido a que las lesiones endometriales comprometen de alguna manera
la habilidad del utero de mantener una prefiez hasta su término, se han realizado diversos
estudios para clasificar dichas lesiones en grupos segun el tipo y severidad. Asi, es posible
pronosticar la fertilidad potencial de las yeguas, en base a la tasa de paricion para cada

grupo (Kenney, 1978).

De esta forma, se ha establecido una clasificacion de los distintos grados de
alteraciones endometriales, con el objetivo de evaluar el estado del utero y
consecuentemente predecir su capacidad funcional (Evans et al., 1998).

Originalmente existia una clasificacion hecha por Kenney en 1978, la cual presentaba
tres categorias, I, 11 y I11, que correspondian a minima, suave o moderada y severa fibrosis

y/o inflamacion, respectivamente. Subsecuentemente, Kenney y Doig en 1986 modificaron

12



esta clasificacion subdividiendo la categoria Il en 1A y 1IB, correspondientes a suave y
moderada fibrosis y/o inflamacion, respectivamente (Evans et al., 1998; Ganjam y Evans,
2006). Esta clasificacion es la que actualmente se utiliza en los laboratorios histologicos a
nivel mundial. En estudios posteriores, Evans et al. (1998), establecieron que la densidad
de fibroblastos y de fibras de coldgeno en la ldmina propia del tejido endometrial

periglandular, aumenta junto con el incremento de grados de esta clasificacion.

¢ Clasificacion de Kenney y Doig 1986:

- Categoria I: El endometrio no presenta cambios patoldgicos y si los tiene son muy
leves y esporéadicos. No se encuadra dentro de esta categoria un endometrio
hipoplasico o atrofico. Esta categoria presenta una probabilidad de llevar un potrillo a
termino de 80 a 90 %.

- Categoria Il: Presencia de infiltrado inflamatorio difuso, de leve a moderado en el
estrato compacto; o focos inflamatorios dispersos pero frecuentes en el estrato
compacto y el esponjoso. Cambios fibroticos aislados, con grado variable de
severidad (de 1 a 3 capas alrededor de nidos glandulares). Lagunas linfaticas
evidentes y atrofia endometrial parcial.

Categoria I1A: La presencia de uno de los cambios mencionados anteriormente ubica
al endometrio estudiado en esta categoria. Esta categoria presenta una probabilidad
de llevar un potrillo a termino de 50 a 80 %.

Categoria 11B: En ella se incluyen las muestras con mas de uno de estos cambios.

Esta categoria presenta una probabilidad de llevar un potrillo a termino de 10 a 50 %.

- Categoria Ill: Inflamacién severa difusa, generalizada; fibrosis periglandular
generalizada; lagunas linfaticas palpables e hipoplasia endometrial. Esta categoria

presenta una probabilidad de llevar un potrillo a termino de 10 %.
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Con el propdsito de interpretar las muestras endometriales en forma sistematica, es

necesario conocer la estructura histoldgica del utero de la yegua.

e Microestructura del atero (Figura 1):

Este 6rgano se compone de tres capas. La primera es la mucosa o endometrio, la
cual, a diferencia de la mujer, no se desprende o recambia en cada ciclo reproductivo. La
segunda capa es el miometrio y la tercera y mas externa, es el perimetrio (Sisson y

Grossman, 1982; Priedkalns, 1994).
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FIGURA 1. Diagrama de corte transversal de Utero de yegua.
Fuente: Kenney, 1978.
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El endometrio de la yegua es no deciduado, tiene 2 capas, el epitelio luminal y la
lamina propia. El epitelio luminal est& constituido por una sola capa de células que pueden
variar de cuboidales a columnares y se encuentran apoyadas sobre la membrana basal.
Menos de la mitad de las células son ciliadas y la altura varia en relacion a las fases del

ciclo estral (Kenney, 1978).

La lamina propia se extiende desde la membrana basal hasta la capa muscular y esta
formada por 2 capas que se dividen con propdsitos descriptivos en base a la densidad de
las células del estroma. Estas son el estrato compacto y el estrato esponjoso. El estrato
compacto sostiene al epitelio luminal y mide alrededor de 0,75- 1,0 mm de espesor. Se
caracteriza por una densidad relativamente alta de células del estroma, asi como por
numerosos capilares debajo de la membrana basal. Las células del estroma son
irregularmente estrelladas con nucleo oval y escaso citoplasma. Por otro lado, el estrato
esponjoso estad debajo de la capa celular densa y esta formado por numerosas fibras y
células conectivas que dejan espacios entre ellas, los cuales son llenados normalmente por
fluido tisular, dando el aspecto de tejido esponjoso. Los vasos sanguineos de este estrato
son: capilares, arteriolas, vénulas y ocasionalmente pequefias arteriolas musculares;

ademas, hay numerosos vasos linfaticos (Kenney, 1978).

Otra caracteristica de la lamina propia es la presencia de numerosas glandulas
uterinas (Priedkalns, 1994). Estas derivan del epitelio luminal y se conectan a través de
ductos que generalmente no tienen ramificaciones. La porcion restante de las glandulas
esta dividida con propdsitos descriptivos en una porcion media y una porcion basal que se
encuentra en el estrato esponjoso. Consiste en prolongaciones o ramificaciones tubulares
con 10 o mas ramificaciones primarias y unas pocas ramificaciones secundarias (Kenney,
1978).

Por su parte el miometrio estd formado por fibras musculares lisas separadas por

tejido conectivo. Presenta una capa circular interna, una longitudinal externa y entre ambas

existe una capa vascular (Priedkalns, 1994).
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La tercera capa es el perimetrio 0 serosa, constituida por mesotelio y tejido conectivo
laxo. Esta capa en algunas zonas se contintia con el ligamento ancho (Priedkalns, 1994).

Ademas de conocer acabadamente la microestructura uterina, la correcta evaluacion

de una muestra de biopsia, debe considerar otros aspectos relacionados.

e Aspectos a considerar en la evaluacién histolégica de una muestra (Kenney,
1978; Kenney y Doig, 1986):

- El tamafio y nimero de cortes histoldgicos (muestra apropiada > 2 cm; menos de 1

cm se considera insuficiente).

- El estado del ciclo estral en el cual la muestra se obtuvo.

- Los cambios observados en cada estrato.

- La interpretaciéon de los hallazgos histologicos en conjunto con los antecedentes
reproductivos, clinicos y microbiologicos para clasificar la muestra en alguna de las

categorias.

En una muestra de biopsia pueden existir artefactos que interfieren con una buena
evaluacion, ya que ésta es un derivado quirdrgico y, por lo tanto, esta sujeta a cambios
vasculares no relacionados con causas fisiologicas espontaneas o patoldgicas. Es asi como,
hiperemia, edema y hemorragia estan mas a menudo asociadas a la obtencion de la muestra
gue a cambios espontaneos, por lo cual estos cambios no pueden utilizarse con propdsitos
interpretativos. También es comun observar intususcepcion de glandulas en los margenes
de la muestra, como resultado de compresion ocurrida durante la obtencion de la biopsia.
Por otro lado, a lo largo de la superficie de corte frecuentemente ocurren distorsiones como
pérdida del epitelio luminar durante la obtencion o procesamiento de la muestra (Kenney,
1978). Un acabado conocimiento de estos hallazgos facilita enormemente la realizacion de
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un diagnostico adecuado.

A su vez, uno de los aspectos importantes a considerar en la evaluacion de una
muestra de biopsia, es el estado del ciclo estral en el cual ésta se obtuvo, ya que la

interpretacion histoldgica del endometrio puede verse afectada (Gross y LeBlanc, 1984).

e Estimacién del estado del ciclo estral:

- Proestro:

El epitelio es columnar de baja a moderada altura (15-20 um) y varia de simple a
seudoestratificado. Durante el proestro, ocasionalmente, las ramificaciones de las
glandulas individuales originan "nidos". Estas nidaciones aparecen como resultado del
edema del estroma interglandular que se forma mas rapidamente en esta zona que
alrededor del estroma de los brazos de una misma glandula. La forma normal de la
nidacién debe ser diferenciada de la forma patoldgica. Esta Gltima resulta usualmente de
una fibrosis periglandular y no esta relacionada con el estado del ciclo estral. Las glandulas
se observan delgadas y menos tortuosas que durante el diestro (Kenney, 1978; Van Camp,
1993).

- Estro:

El epitelio luminal alcanza su altura maxima (20 - 30 um) en el estro temprano,
pudiendo llegar a 50 um. En algunas yeguas el epitelio puede disminuir de altura (15 pm)
en el estro tardio, aungue en otras la disminucién no ocurre hasta varios dias después del
cese de la conducta estral. La vacuolizacién citoplasmatica es comun en las células del
epitelio luminal s6lo en el tercio basal. Durante el estro existe la tendencia de los
polimorfonucleares neutréfilos (PMN) a acumularse en la zona marginal de las vénulas y
capilares cerca del lumen uterino, aunque esto también ocurre durante procesos

inflamatorios. El edema debe estar acompafiado de PMN y de las caracteristicas epiteliales
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y vasculares anteriormente citadas, ya que éste puede existir como artefacto y confundir el
cuadro en otros estados del ciclo (Kenney, 1978; VVan Camp, 1993).

La densidad de glandulas por unidad de area es baja comparada con otras etapas y
ellas estan dispuestas en forma alargada. El epitelio que las recubre es columnar alto de
nacleos pélidos (Kenney, 1978; Ricketts, 1975; Ricketts et al. 1977).

- Metaestro:

Es una fase transitoria entre el estro y el diestro. No se encuentra claramente
definida, pero en él se observa un alto numero de conductos glandulares en el estroma,

cuyas células presentan una alta division mitética (Kenney, 1978).

- Diestro:

Durante el diestro temprano (siete primeros dias después del estro), el epitelio
puede ser columnar alto (20 um) o bajo (15 um) y ocasionalmente alcanzar los 10 pm.
Después del dia siete la altura del epitelio tiende a incrementarse (15 um) y generalmente
alcanza 20 um antes del estro. Existe un aumento de la densidad glandular relativa por 2
razones: el edema del estroma disminuye y las glandulas aumentan su tortuosidad de leve a
marcada, probablemente como resultado de un incremento de su longitud, combinada con

una disminucion del edema. El lumen nuevamente se hace estrecho (Kenney, 1978).

- Anestro:

El endometrio normalmente entra en algin grado de atrofia durante la etapa de
anestro normal. Se caracteriza por un epitelio luminal cuboidal (10 um) el cual presenta un
incremento de la basofilia del citoplasma, lamina propia no edematosa y una poblacion
glandular de alta densidad, relativamente recta y con un epitelio columnar bajo a cuboidal.
Ademas, en muchas glandulas se tiende a acumular una secrecion espesa entre el ducto y la

porcion superior de la glandula. Este material es amorfo, hialino o granular y eosinofilico.
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Es posible encontrar glandulas individuales que contienen células epiteliales no atroficas y

que incluso pueden ser hipertréficas (Kenney, 1978).

Estos cambios en la morfologia endometrial representan eventos normales de los
ciclos estrales de la yegua. Sin embargo, existen otros hallazgos que pueden ser
visualizados en las muestras de biopsias, que corresponden a cambios patoldgicos del

endometrio y que eventualmente pueden interferir con su funcion.

e Determinacion de cambios patoldgicos (Figura 2):

El examen histopatoldgico se debe realizar en forma metddica, desde el lumen hasta

el miometrio.

1. Inflamacion:

Las condiciones inflamatorias del Gtero, conocidas en general como endometritis,
representan una importante causa de disminucion de la fertilidad en yeguas (Hurtgen,
2006). Se pueden distinguir dos tipos de endometritis, la endometritis aguda y la
endometritis cronica. La primera se caracteriza por la presencia principalmente de PMN y
la segunda por poseer una infiltracion mayoritaria de linfocitos acompafiados por un menor
namero de plasmocitos, eosinofilos, macréfagos y mastocitos (Kenney, 1978; Leishman et
al., 1982).

Con un propésito descriptivo los cambios inflamatorios pueden clasificarse segin
(Kenney, 1978):
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FIGURA 2. Diagrama de los cambios patoldgicos en Utero de yegua.
Fuente: Kenney, 1977.

a) Distribucion de la lesion:

- Segun frecuencia: Pueden clasificarse en extensa, dispersa, frecuente, moderada e

infrecuente. Lesiones extensas son aquellas que son numerosas y aparecen por toda la

seccidn histoldgica. Cuando las lesiones son pocas y estan irregularmente distribuidas se

denominan dispersas. Las lesiones varian de frecuente a infrecuente, pero pueden ser

cuantificadas en forma mas precisa indicando el nimero promedio de lesiones/mm? o el

nimero de lesiones/mm?.

- Segun distribucion anatémica: Las lesiones pueden ubicarse en el estrato

compacto, esponjoso, perivascular o periglandular (regién del ducto, medial y basal).
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b) Tipo de célula predominante y caracteristica del foco:

- Célula tipo: PMN, linfocitos, macréfagos, plasmocitos, eosinéfilos y mastocitos.

Los PMN vy linfocitos indican endometritis aguda y cronica, respectivamente. Los
macrdofagos son histiocitos que han sido activados para fagocitar material que usualmente
consiste en desechos de productos endogenos, material extrafio de baja absorcion y
medicamentos irritativos. ElI macréfago mas comun es el sideréfago o macréfago
"tragador" de eritrocitos hemorrégicos, cuyo remanente ha sido convertido en un pigmento
café-amarillento, conocido como "hemosiderina". Los sider6fagos se encuentran

ocasionalmente dispersos por todas partes, sobre todo post parto.

Los plasmocitos residen mas frecuentemente sobre el estrato compacto, pero pueden
encontrarse a cualquier nivel. Dado que son productores de anticuerpos (Ac) humorales, su
presencia es interpretada como indicativa de antigenos (Ag), los que se presume son de

naturaleza microbiana.

Los eosindfilos pueden ser observados en focos difusos y dispersos, usualmente en el
estrato compacto. No ha sido posible discriminar si la infiltracion eosindfila esta
relacionada con el estado del ciclo estral o a otro evento. Al parecer, estas células se
encuentran mas frecuentemente en Uteros inflamados durante el estro. Se asume que

representan una reaccion Ag-Ac de naturaleza no definida.

Los mastocitos estan distribuidos por toda la lamina propia, con un mayor nimero en
el estrato compacto subepitelial y alrededor de los vasos. Son dificiles de detectar con
tincion de Hematoxilina-Eosina, pero son rapidamente identificados con tinciones

metacromaticas, tal como azul de toluidina.

- Caracteristicas del foco: Los focos son clasificados como discretos o difusos.
Acumulaciones discretas son aquellas que estdn bastante definidas, delineadas y

concentradas.
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C) Severidad de las lesiones:

Arbitrariamente se clasifican los grados de severidad del foco celular segun el
tamafio de la lesion. Acumulaciones individuales bajo 120 um son consideradas como
pequefas; aquellas entre 120-300 um son moderadas y aquellas mayores a 300 um se

consideran lesiones grandes.

2. Fibrosis:

La fibrosis endometrial corresponde a la acumulacion de tejido conectivo en el
estroma endometrial y alrededor de las glandulas (Kenney y Doig, 1986; Allen, 1993).
Esta alteracion, a diferencia de la inflamacion, es permanente; es decir, no es posible
revertir el cuadro (Kenney y Doig, 1986; Ganjam y Evans, 2006). Las células del estroma
de la ldmina propia normalmente no producen colageno; sin embargo, ellas poseen la
habilidad de depositarlo como respuesta a inflamaciones crénicas y a otros estimulos.
Frecuentemente, ocurre sin la presencia de células inflamatorias y en ciertos casos
corresponde a una cicatriz proveniente de una inflamacion previa, pero también puede
surgir como resultado de otros factores no relacionados con inflamacién como el uso de

compuestos irritantes en lavados uterinos (Kenney, 1978).

La fibrosis periglandular, por su parte, puede ocurrir como respuesta a distension
quistica de la region basal de la glandula, que aparentemente se produce por estancamiento
del flujo de secreciones, debido a distonia o hipotonia miometrial. Ademas la secrecion de

la region media de la glandula es espesa lo que fomenta su acumulacion (Kenney, 1978).

Una evidencia temprana de fibrosis es la pérdida de células y nucleos del estrato
compacto y esponjoso. La fibrosis puede afectar a los brazos de una glandula o de varias

glandulas formando nidos (Kenney, 1978).

La fibrosis periglandular compromete la funcion de la glandula, separandola del

epitelio y de la red de capilares. El colageno interfiere con la integridad del epitelio, lo que
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se evidencia por la hipertrofia epitelial que tiende a ocurrir en estados tempranos; sin
embargo, la atrofia y el pleomorfismo ocurren tardiamente. A menudo el deposito de
colageno es en el estrato compacto y membrana basal; menos comdn es que se afecte sélo

la membrana basal (Kenney, 1978).

Con un proposito descriptivo, los cambios fibroticos son clasificados segin la

distribucion y grado de severidad de las lesiones (Kenney, 1978).

La distribucién y frecuencia es la misma usada en el caso de inflamacidn, mientras
que la severidad es calificada segin el nimero de capas de fibrosis alrededor de los
conductos glandulares, entendiéndose como leve de 1 a 3 capas, moderada de 4 a 10 capas
y severa mayor a 11 capas. Por otro lado, la severidad puede ser calificada segun el
namero de focos en un campo lineal, dejando la 1dmina propia como didmetro. De acuerdo
a esto existen dos categorias, leve menor a 3 nidos en 5,5 mm? y severa mayor a 5 nidos en

5,5 mm?

La extension y severidad de la fibrosis parecen estar directamente relacionadas con la
habilidad del Gtero de llevar una gestacion hasta su término. Si el proceso de fibrosis es
general o completo de la seccidn histoldgica, con cualquier grado de severidad, hay una

reduccion de la habilidad del Gtero de llevar a término la gestacion.

3. Hipertrofia:

La primera respuesta a la fibrosis periglandular es usualmente la hipertrofia. La
fibrosis es la causa mas comun de hipertrofia, pero también existen otras causas no
conocidas (Kenny.1978).

4.  Glandulas quisticas:

La distension quistica de las glandulas uterinas y sus ductos es comun en la yegua.

La distension puede ocurrir por muchos mecanismos conocidos y muchos desconocidos.
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Un mecanismo es por fibrosis periglandular debido al estrangulamiento, pero también
puede ocurrir sin ninguna evidencia de fibrosis. Tal es el caso de la acumulacion de
secreciones uterinas que puede asociarse a tres eventos, periodo de atrofia uterina
(asociada con anestro, atrofia miometrial o yeguas viejas que han tenido numerosos
partos), falta de tono y peristaltismo del miometrio e hipertrofia epitelial (Kenney, 1978;
Kenney y Doig, 1986).

En algunos casos las glandulas afectadas se distienden quisticamente; sin embargo,
los restos de epitelio estdn méas hipertrofiados que atrofiados. Al impedirse el flujo de la
secrecion, inicialmente se acumula fluido y el lumen aparece vacio. Con el tiempo el
liquido es removido, dejando la materia seca acumulada como secrecion espesa que es
hialina o granular, como resultado de fibrosis las células epiteliales de glandulas que no
son quisticas pueden llegar a sufrir cambios pleomorficos o atroficos y, en ocasiones,
ambos tipos de cambios pueden ser observados en una misma glandula. La causa de este
cambio se debe a la presion. El largo de la distension quistica puede alcanzar 1 mm.
(Ricketts, 1975; Kenney, 1978).

5. Atrofia endometrial no estacional:

Generalmente la atrofia endometrial difusa, no relacionada a estacion, ocurre menos
frecuentemente que la de tipo estacional y se encuentra usualmente asociada con
inactividad ovarica (Ricketts, 1975). Tal inactividad es observada en yeguas debilitadas, en
aquellas con alteraciones cromosomales y es idiopatico en algunas hembras viejas
infértiles. Atrofia endometrial también puede ser observada en yeguas que ciclan

normalmente durante la estacién reproductiva (Kenney, 1978).

La atrofia endometrial focal es una causa comun de repeticion de celo en yeguas
viejas multiparas, existiendo una falta de pliegues palpables e histolégicamente un
endometrio delgado, con glandulas esparcidas inactivas que a menudo contienen secrecién
espesa. Esta puede ser bilateral o unilateral y permitir una gestacion a término dependiendo

del lugar de implantacion del cigoto y del tamafio del area atrofiada (Kenney, 1978).
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6. Hipoplasia endometrial no estacional:

Se observa en potrancas post pubertad y en yeguas con alteraciones congénitas de
inactividad ovarica, asociada con un tracto genital infantil o juvenil. En muchos casos
presentan un ciclo estral errdtico y comportamiento anormal (Ricketts, 1975).
Histopatologicamente, la lamina propia es delgada, con glandulas esparcidas e inactivas.
La hipoplasia puede ser dificil de diferenciar histolégicamente de la atrofia (Kenney,
1978).

7. Hiperplasia glandular:

Este término se refiere a un incremento en el nimero de células glandulares. Tal
incremento puede aumentar la longitud y tortuosidad de los brazos glandulares o también
incrementar el ndmero de brazos. La hiperplasia normalmente ocurre en glandulas
quisticas y yeguas prefiadas. No hay evidencia de que la hiperplasia glandular ocurra en la
yegua como un cambio patoldgico, representando probablemente un fendémeno normal.
Una apariencia engafiosa de la densidad glandular ocurre a menudo en secciones
histoldgicas, como resultado de variados grados de edema y una lamina propia espesa
(Kenney, 1978).

8.  Neoplasia:

No existen documentos publicados que reporten neoplasias epiteliales en el Utero de
la yegua (Walter et al., 2001), s6lo se han descrito casos de leiomiomas (Ricketts, 1975) y
un adenocarcinoma endometrial fue descrito por Chaffin et al. (1990) en una yegua arabe
de 11 afios.

9. Lagunas linfaticas:

Pueden ocurrir en la lamina propia del endometrio, entre las glandulas o en el centro
del nacimiento de los pliegues de éstas, o bien, en el miometrio. Se generan producto de un

mal drenaje de los vasos linfaticos. Estos no presentan musculatura en su pared y dependen
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de la contractibilidad de la musculatura lisa del miometrio para poder bombear la linfa, por
lo que una baja contractibilidad de éste llevaria al estancamiento de la linfa y a la
subsecuente formacién de lagunas linfaticas (LeBlanc, 2004b). Histopatoldgicamente, se
identifican como acumulos de fluido rodeado de un margen discreto de células

endoteliales, sin eritrocitos (Kenney, 1978).

10. Quistes no glandulares:

Es una de las anormalidades uterinas que pueden ser palpadas por via rectal,
pareciendo ser el extremo de una laguna linfatica. La laguna comienza individualmente de
tamafio microscépico pudiendo quedar en este estado. Sin embargo, pueden incrementar
focalmente en ndmero y tamafio, coalecer y producir pliegues pedunculados los que
pueden llegar a formar quistes unilobulares o multilobulares sobre 15 cm de diametro,
aungue usualmente son de 3 cm. Las lagunas también pueden aumentar de tamafio
difusamente y producir pliegues alargados, que pueden ser detectados por palpacion rectal.
Los quistes no glandulares pueden sospecharse a la palpacion; su identificacién puede ser
confirmada por mayor pérdida de fluido al extraer la biopsia, mientras que
histolégicamente, la pared contiene glandulas comprimidas y atrofiadas (Kenney, 1978).

11. Vasos sanguineos:

Vasos sanguineos musculares no son comunes en el endometrio de la yegua, por lo

tanto, los cambios patoldgicos de estos vasos son infrecuentes (Kenney, 1978).
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IV. Ecografia uterina.

e Principios bésicos y técnica de ultrasonografia transrectal:

La ultrasonografia transrectal se puede definir como una técnica no invasiva
mediante la cual se tiene acceso visual a la anatomia interna de los érganos reproductivos y

del embrién que pudiera contener (Ginther, 1986).

Utiliza los ecos de ondas sonoras para producir imagenes de tejidos blandos y
organos internos (Pierson et al., 1988). Estas ondas, de alta frecuencia e inaudibles al oido
humano, son producidas por la estimulacién eléctrica de un cristal de turmalina que por su
conformacion molecular rigida, vibra al estimulo del impulso eléctrico. Dicho cristal, al
vibrar produce las ondas que iran directo a los tejidos, siendo parte de ellas reflectadas al
transductor que transformara la energia mecanica (ondas) en energia eléctrica (impulso
eléctrico) y la corriente producida sera desplegada a una pantalla como imagen en escala
de grises (Squires et al., 1983; Burns y Layton, 1986; Ginther, 1986; Squires et al., 1988).

La imagen resultante en la pantalla, es rectangular y corresponde al largo de la
porcién activa del transductor. La imagen de los tejidos cercanos al transductor se
observan en la parte superior de la pantalla. La seccion es un plano sagital con respecto al
cuerpo (Ginther, 1986).

Existen dos tipos de equipos ultrasonicos de tiempo real usados en reproduccion
equina: lineales y convexos. Esta designacion se refiere a la forma en la cual las ondas son
propagadas desde el transductor. En el lineal, el sonido es transmitido en plano lineal a
través de todo el largo del transductor, mientras que el convexo envia sus ondas de sonido
a una configuracion en forma de tridngulo de base convexa (Squires et al., 1983; Ginther,
1986; Pierson et al., 1988).

Con respecto a las imagenes que generan los distintos tipos de tejidos, se puede decir

que los liquidos transparentes no reflejan ondas sonoras por lo que son no ecogénicos o
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anecogénicos y aparecen de color negro en la pantalla (foliculos, vesiculas embrionarias,
quistes endometriales, entre otros). Por el contrario, los tejidos densos reflejan la mayoria
de las ondas sonoras por lo que son ecogénicos o0 hiperecogénicos y aparecen en la pantalla

de color blanco (huesos fetales, cérvix bovino) (Pierson et al., 1988).

Un hecho importante de destacar, es que la ecografia no afecta los indices
reproductivos. Al respecto, Squires et al. (1983), observaron que la ecografia no altera la
tasa de prefiez de yeguas sometidas a esta técnica en comparacion a las examinadas por
palpacion rectal. En el mismo sentido, Vogelsang et al. (1989) obtuvieron una tasa de
prefiez de un 76% Yy una tasa de muerte embrionaria de un 7,8% en yeguas sometidas en
promedio a 9,9 exdmenes ecograficos durante la temporada reproductiva, concluyendo que
no existia efecto perjudicial a corto plazo y que el diagnostico ultrasonografico no dafaria
el tejido reproductivo ni embrionario. Estudios realizados en humanos indican que la
ecografia es un método seguro y que no afecta la tasa de prefiez. Sin embargo, existe
controversia al respecto, ya que otras investigaciones indican que este examen induciria a
un bajo crecimiento fetal. No obstante, estudios posteriores indican que este crecimiento
disminuido se compensa en la nifiez (Newnham et al., 1993; Kieler et al., 1997; Newnham
etal., 2004)

El uso de la ecografia puede mejorar la fertilidad anual de las yeguas FSC en un 10 a
15%, con lo que se puede pretender la obtencion de un 80% de potrillos nacidos vivos al
afio (Mufioz, 1995). Dicha mejora se debe a que con este método se detectan los celos mas
eficientemente, se evitan los abortos y partos gemelares, ya que es posible detectarlos
tempranamente para luego eliminar manualmente una de las vesiculas (Macpherson y
Reimer, 2000) y en gran medida, se evitan también las reabsorciones embrionarias. Sin
embargo, todas estas eventuales aplicaciones podran lograrse siempre y cuando esta
técnica se aplique en forma sistematica una o dos veces por semana, considerando

principalmente el estado clinico genital previo a la temporada de montas (Mufioz, 1995)
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e Evaluacioén del Gtero:

En la evaluacidon ultrasonogréfica del cuerpo del Gtero y el cérvix se realiza en cortes
sagitales, mientras que los cuernos uterinos se visualizan en planos transversales (Ginther
y Pierson, 1983). El examinador debe recorrer los cuernos un par de veces, desde la unién

Utero tubarica izquierda a la derecha, pasando por el cuerpo del Gtero (Ginther, 1986).

La ecoestructura y, por lo tanto, la anatomia ultrasonografica de los drganos
genitales, varia dependiendo del estatus reproductivo de la yegua; es decir, depende de si la
yegua se encuentra en estro, diestro, prefiez o anestro (Pierson et al., 1988). De esta forma,
en diestro el Gtero se observa ecogénico y su contorno estd bien demarcado con dos zonas,
una periférica homogénea, correspondiente al miometrio y otra central méas heterogénea y
oscura, que corresponde a los pliegues del endometrio dificiles de distinguir en esta etapa
(Ginther, 1986; Squires et al., 1988). Una linea blanca en el lumen es frecuentemente
observada en vistas longitudinales del cuerpo uterino y ha sido atribuida a la oposicion de
los pliegues longitudinales en el lumen (Adams, 1992).

Por otro lado, durante el estro se observa una imagen uterina mas oscura y menos
amplia. Los cambios mas notorios durante el estro se atribuyen al desarrollo de edema y
acentuacion de los pliegues endometriales individuales, dando una imagen de areas negras
alternadas con blancas. Las areas blancas (ecoicas) son atribuidas al tejido denso de la
porcion interna de los pliegues endometriales, los que al corte transversal de la imagen se
ven irradiados hacia adentro y estdn separados por las &reas menos ecoicas que
corresponden a los margenes edematosos de los pliegues y al fluido estral libre (Ginther y
Pierson, 1983; Ginther, 1986; Squires et al., 1988). Asi, es posible determinar exactamente
cuando una yegua se encuentra en celo por las caracteristicas del endometrio, en el cual se
observan zonas de secrecion convergentes hacia el centro que asemejan a un “limén
cortado” o “rueda de carreta” (Ginther, 1986; Mufioz, 1995).

Los quistes endometriales, comunes en yeguas de avanzada edad, son visualizados

como formaciones que contienen liquido o material semisélido que se proyectan en la

29



superficie del endometrio. Aparentemente se forman a partir de canales linféticos
obstruidos. A la imagen ecografica son estructuras no ecoicas con un didmetro variable
(Squires et al., 1988; Wilson, 1985).

Otro tipo de alteracion uterina visualizable mediante este tecnologia, es el acumulo
de fluido intraluminal, el que puede observarse desde una pequefia cantidad hasta grandes
acumulaciones con contenido purulento (piometra), en este Gltimo se observan imagenes
intercaladas entre hipoecoicas e hiperecoicas en el lumen uterino. También mediante la
ecografia pueden ser observados los restos fetales, como la presencia de huesos en el
lumen uterino, los cuales, por su naturaleza densa, a la imagen ecogréfica se observan
como un artefacto, en que solo la superficie externa puede ser observada, seguida con

sombras posteriores (Ginther, 1986).

En conclusidon, la importancia de la tecnologia de ultrasonido en ginecologia y
obstetricia veterinaria esta llamada a ser, tanto o méas importante, como lo es en la
ginecologia y obstetricia humana (Palmer y Driancourt, 1980; Ginther, 1986). En este
contexto, la ecografia tiene un profundo potencial para modificar la aproximacion clinica
al tracto reproductivo de la yegua y es reconocida como un avance revolucionario en la
practica de yeguas de cria. En este contexto, es de gran utilidad en el diagnéstico temprano
de prefiez, deteccion de gemelos y documentacién fotografica de la gestacion (Ginther y
Pierson, 1983; Adams, 1992). Los ecografos son de tal importancia para el examen del
tracto reproductivo, como los equipos de rayos X lo son para el de los huesos en los
miembros (Ginther y Pierson, 1983). Los resultados demuestran que la tecnologia
ultrasénica proporciona una forma no invasiva de acceso al Utero para evaluar normalidad,
cambios morfol6gicos y, ademas, para detectar y estudiar procesos patologicos (Ginther y
Pierson, 1984).

En base a todas estas ventajas, el presente estudio pretende determinar si la técnica
ecografica puede ser una buena alternativa para el diagnostico presuntivo de las
alteraciones patologicas de inflamacion y fibrosis uterina las cuales son diagnosticadas en

la actualidad preferentemente por el andlisis histopatolégico de las muestras de biopsias.

30



OBJETIVO GENERAL

Asociar los hallazgos ecogréaficos con los histopatoldgicos encontrados en utero de

yeguas FSC.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Caracterizar los hallazgos ecogréficos e histopatologicos de Gteros de yeguas FSC

afectados por inflamacion y/o fibrosis uterina.

e Comparar biopsias de areas ecograficas normales y alteradas de Uteros afectados

por inflamacion y/o fibrosis uterina.

e Establecer el grado de asociacion que existe entre el examen ecografico e

histopatoldgico de inflamacion vy fibrosis uterina en yegua FSC.
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MATERIALES Y METODOS

Este estudio se realiz6 en haras de yeguas FSC ubicados en la VII y VIII Region,

durante la temporada comprendida de abril a junio de 2004 y febrero a marzo de 2005.

Se utiliz6 un total de 36 yeguas FSC de cinco a dieciocho afios de edad. Del total, 17
presentaban al examen ecografico fibrosis endometrial (grupo fibrosis), 5 presentaban
inflamacion endometrial (grupo inflamacion) y las restantes 14 correspondieron a un grupo
control sano en que al estudio ecogréafico no presentaron dichas anormalidades; es decir, no

se observo ni inflamacion ni fibrosis uterina.

Todas las yeguas fueron sometidas a un examen clinico ginecoldgico por tacto rectal,
seguido por un examen ecografico con el objetivo de identificar las caracteristicas
relevantes presentes en endometrio. Posteriormente, se procedié a tomar dos biopsias en
las yeguas que presentaron algun tipo de alteracion a la imagen ecogréafica (grupo fibrosis
y grupo inflamacion) y una biopsia a las yeguas que no presentaron alteraciones a la

ecografia (grupo control sano).

Para llevar a cabo cualquiera de estas técnicas fue necesario la utilizacion de métodos
coercitivos tales como, el uso de bretes, trabas de sujecion y aplicacion de “puro”.
Ademas, se requirieron dos ayudantes, uno para levantar la cola y otro para afirmar al
animal por la jaquima. Una vez que la yegua se encontré adecuadamente inmovilizada, se

procedio a realizar el examen ecografico.

Para realizar la técnica ecogréfica se utilizé un ecografo! de imagen lineal y tiempo
real que posee un transductor de 5 — 7,5 Mhz y que se acoplé a una impresora?, con la cual
fueron impresas las imagenes. Para la utilizacién del transductor este se forré con una
manga de plastico a la cual previamente se le adiciono gel para ecografias. El transductor
fue introducido via rectal, previa evacuacion de las heces desde el recto, y se realizo el

examen por deslizamiento.

! Pie Medical® 480. USA.
2 Sony® UP870MD. Japon.
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Mediante la imagen ecografica se evalud el cuerno derecho, cuerno izquierdo y
cuerpo uterino para determinar la presencia de inflamacion uterina, fibrosis u otros
hallazgos de interés, los cuales fueron anotados en la ficha de ecografia (Anexo 1). De este
modo, la inflamacion se determind por la presencia de un engrosamiento de la pared
uterina (> a 32 mm) y/o por la presencia de liquido en el lumen uterino, mientras que la
fibrosis se determiné por la presencia de areas hiperecoicas en la imagen ecografica del

endometrio. Todas estas imagenes fueron impresas.

Mediante este examen se establecid el sitio de extraccion de las biopsias

endometriales, las cuales se realizaron segun el siguiente esquema:

- En las yeguas en que se detectaron anormalidades en alguno de los tres sitios
examinados por ecografia se tomaron dos biopsias, una de la regién con alteracion y otra
de una zona en que a la imagen ecografica no se observaron alteraciones, con el fin de

tener un area control dentro del mismo Gtero alterado.

- En las yeguas que no presentaron anormalidades endometriales, se tomo s6lo una
muestra en la unién del cuerno con el cuerpo uterino, debido a que éste es el sitio de
implantacion del cigoto (Ricketts, 1975; Kenney, 1978, Van Camp, 1993). Para
estandarizar la toma de muestras, se escogid el cuerno izquierdo en todas las yeguas de

este grupo (grupo control sano).

Para la obtencién de la biopsia uterina se utilizé una pinza® especial para biopsia
uterina en equinos, de un largo de 51 cm y con una superficie de extraccion de 20 mm por

5 mm (Figura 3).

¥ Hauptner® Alemania.
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FIGURA 3. Pinza Hauptner®, especial para biopsia uterina en equinos.

Con la yegua ya inmovilizada en una manga o con trabas, un ayudante sostuvo la
cola de ésta para evitar el contacto del pelo con la zona perineal. Posteriormente, esta zona
se lavd con solucion desinfectante y se secO con toalla desechable, con el objetivo de
impedir la introduccion de gérmenes o material extrafio a la porcion anterior del tracto

reproductivo.

Por su parte, el clinico utilizé una manga plastica desechable, la cual se desinfecto
con antisépticos comunes. En primera instancia, se realizé una palpacion vaginal con el
objeto de encontrar eventuales adherencias, laceraciones, desgarros u otras alteraciones.
Ademas, mediante esta maniobra se consiguio dilatar el conducto cervical para luego pasar
libremente la pinza de biopsia. Posteriormente, se retir6 la mano de la vagina para poner la
pinza sobre la palma cubriendo totalmente el extremo de la superficie de extraccion, se
separaron los labios vulvares de la yegua para luego introducir nuevamente la mano con la
pinza, ubicando con el dedo indice la abertura cervical se dirigid el instrumento a través
del cérvix en direccion al lumen uterino. Una vez ubicada la pinza en el lumen uterino, se
retird la mano de la vagina y se introdujo por el recto para asi guiar y ubicar la pinza en el

sitio deseado.

En el momento de extraccion de la muestra se gir6 la pinza en 90 grados, se coloco
la mucosa uterina en la abertura de ésta y se oprimio fuertemente. Con ésta operacion se
evita correr el riesgo de penetrar enteramente la pared uterina. Luego, se retird la pinza y
una vez fuera del tracto genital se extrajo el trozo de tejido con una aguja hipodérmica y se
deposité en un tubo con liquido fijador (formalina tamponada al 10%) (Figura 4). Cada

tubo fue debidamente identificado con el nombre de la yegua, la fecha y el sitio de
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extraccion de la biopsia. Para repetir la técnica en distintos animales, la pinza se lavé con

agua corriente, se desinfectd y se esteriliz6 por flameo.

FIGURA 4. Muestra de endometrio uterino
obtenida con la pinza especial para biopsia

Las muestras fueron analizadas en el departamento de Patologia Animal de la
Facultad de Ciencias Veterinarias y Pecuarias de la Universidad de Chile. En este lugar
cada muestra fue identificada y montada sobre canastillos para ser introducidas en un
procesador de tejidos*, en donde fueron deshidratadas y aclaradas. Posteriormente, fueron
sometidas a estandar de inclusion en bloques de parafina con el objetivo de poder llevarlas
a un micrétomo rotatorio®, para obtener tres cortes por muestra de un grosor de 4 pm. Una
vez obtenidos los cortes, éstos se depositaron sobre portaobjetos de vidrio untados con

albumina. Finalmente, los cortes fueron tefiidos con:

- Hematoxilina-Eosina: para apreciar la morfologia general del nicleo y citoplasma

celular.
- Van Gieson: para el estudio de colageno y fibras musculares.

- Masson: para el estudio colageno.

* Shandon® Citadel 2000 Inglaterra.
® Minot Leitz® (Wetzlar) Alemania.
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Para visualizar las fibras colagenas, la tincion utilizada en un principio fue Van
Gieson, pero esta presento el inconveniente de que las fibras coldgenas y musculares no
pudieron ser bien diferenciadas, ya que las fibras colagenas se tifieron de color rojo muy
similar al rojizo que adquieren las fibras musculares. Debido a esto, se opto6 por la técnica
de Masson, con la cual las fibras coldgenas se tifien de color azul y son bien diferenciadas
de las fibras musculares tefiidas de color rojo oscuro (Figura 5).

FIGURA 5. A: Seccibn de endometrlo equino con presenma de fibrosis moderada
visualizado con tincion de Van Gieson a 100X, se observan las fibras colagenas de color
rojo. B: La misma muestra con tincion de Masson a 100X, se observan las fibras colagenas
de color azul.

A continuacion, los cortes fueron observados bajo microscopio por un solo
evaluador, el cual no tuvo conocimiento de la categoria ecografica de cada muestra y se
aplicé la clasificacion histopatolégica de biopsia de Kenney y Doig de 1986 (Anexo 2), la
cual presenta categorias para los distintos grados de fibrosis e inflamacidon. Esta
clasificacion reviste caracter prondstico, ya que relaciona cada categoria con un indice

determinado de prefiez (ver categorias en revision bibliogréafica).

El examen histopatolégico se realizd6 en forma metodica, evaluando epitelio
luminal, estrato compacto (EC), estrato esponjoso (EE), glandulas y vasos sanguineos.
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Para describir y clasificar los cambios inflamatorios presentes en las distintas

muestras, se hizo la clasificacion segun:

e Distribucién de la lesion (extension): definida como uniforme o dispersa,
entendiéndose por dispersas a aquellas lesiones difusas y dispuestas en forma irregular en
el estroma uterino, y uniformes cuando las lesiones son numerosas y aparecen por toda la

seccion histolégica.

e Distribucidn de la lesion (frecuencia): clasificadas como frecuente, moderadamente
frecuente, escasos e infrecuente. Esta es una variacion de la clasificacion original de
Kenney y Doig (1986), ya que presenta cuatro categorias en vez de tres, con el objeto de

tener una mejor diferenciacion entre los diferentes grados de compromiso del tejido.

e Severidad de la lesion: Esta se mide segun el tamafio del foco celular, catalogando
como lesion pequefa a las acumulaciones celulares menores a 120 um, moderada aquella

entre 120 y 300 um y grande mayor a 300 pm.

e Caracteristicas del foco: clasificados como discreto o difuso. Acumulaciones
discretas son aquellas que estan bastante definidas, delineadas y localizadas, las difusas

son aquellas esparcidas por la muestra.

e Celula predominante: se describen dos tipos de endometritis segun el tipo de célula
predominante: endometritis aguda y endometritis cronica. La primera se caracteriza por la
presencia de PMN, principalmente, mientras que la segunda se caracteriza por una

infiltracion de linfocitos u otro tipo de células plasmaticas.

Para describir y cuantificar los cambios fibrdticos presentes en cada muestra, las
categorias de distribucién de la lesidn (extension y frecuencia) fueron las mismas descritas
para inflamacion. La severidad fue diagnosticada segun el nimero de capas de fibrosis
alrededor de los conductos glandulares. Un nimero de 1 a 3 capas de colageno se

consider6 como leve, de 4 a 10 capas de fibrosis se designé como moderada y un numero
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superior a 10 capas de tejido conectivo fue descrito como severa. Ademas, la severidad fue
analizada por el nimero de focos o nidos fibréticos promedio en cuatro campos, asi un
promedio de menos de 3 nidos se cataloga como leve y un promedio mayor a 5 se

individualiza como severa.

Posteriormente, para comparar biopsias de areas ecograficas normales y alteradas
de uteros afectados por inflamacion o fibrosis uterina (grupo inflamacion y grupo fibrosis)
se realizaron tablas de distribucidn de frecuencias en base a los datos obtenidos mediante

ecografia y examen histopatolégico (parametros evaluados).

Para determinar la asociacion entre el diagndstico ecografico y el histopatoldgico, se
utilizoé la prueba de hipdtesis de independencia de Chi cuadrado. Ademas, se utilizd la

prueba de Fisher en la cual un valor de P<0,05 fue considerado significativo.

Finalmente, para tener una evaluacion mas precisa de la fibrosis endometrial presente
en cada muestra, se utiliz6 un programa computacional de morfometria®, con el cual se
midi6 el 4rea de colageno en pm? presente en 5 campos de cada muestra. Estos fueron
observados bajo microscopio con un aumento de 100X para luego sacar un promedio y su
respectivo porcentaje. Posteriormente, estos porcentajes fueron comparados mediante un
analisis de varianza, con el fin de determinar si existian diferencias significativas entre las

tres tipificaciones ecograficas (grupo fibrosis, grupo control sano y grupo inflamacion).

® Image Pro Plus ®
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RESULTADOS

El diagndstico ecogréafico de las yeguas con inflamacién uterina (grupo inflamacion)
se realizd por medio de dos parametros, presencia de liquido en el lumen uterino y/o
aumento del grosor de la pared uterina (> 32 mm). La presencia de liquido, quedo
representada por una imagen ecografica hipoecoica o anecoica en el lumen uterino (Figura
6). De las 36 yeguas en estudio, cinco de ellas presentaron al examen ecografico
inflamacion uterina constituyendo el grupo inflamacion. De estas cinco, tres presentaron
ambos hallazgos; es decir, engrosamiento de la pared uterina y presencia de liquido en su
lumen y las otras dos sélo presentaron engrosamiento de la pared uterina. Por otro lado, al
examen histopatoldgico de biopsias endometriales, la presencia de PMN, linfocitos u otro
tipo de células (plasmocitos, eosindfilos) fue indicativa de inflamacién endometrial,
catalogandose como endometritis aguda aquella muestra que principalmente presento
PMN vy endometritis cronica aquella en donde los linfocitos u otro tipo de células
plasmaticas fueron los predominantes (Figura 7). De las cinco yeguas del grupo
inflamacion, cuatro presentaron linfocitos y PMN como células predominantes, mientras

que en la yegua restante sélo se observo la presencia predominante de linfocitos.

FIGURA 6. A: Imagen ecogréfica de cuerno uterino normal. B: Imagen ecogréfica de
cuerno uterino con presencia de liquido en lumen.
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FIGURA 7. A: Inflamacion cronica, seccion de endometrio equino con tincion de
Hematoxilina-Eosina a 200X, se observa gran acumulacién de linfocitos. B: Inflamaciéon
aguda, seccion de endometrio equino con tincién de Hematoxilina-Eosina a 200X, se
observa gran cantidad de PMN.

También se observd la presencia de lagunas linfaticas y glandulas quisticas, las
primeras se encontraron presentes en tres de las cinco yeguas del grupo inflamacion,
mientras que las glandulas quisticas se encontraron en la totalidad de las muestras, de las
cuales tres se distribuyeron focalmente, una en forma diseminada y una en forma
multifocal. Esto contrasté con las muestras del grupo control sano en que solo dos de 14

presentaron lagunas linfaticas y una present6 glandulas quisticas en forma focal.

Por otro lado, el diagndstico ecografico de las yeguas del grupo fibrosis se
caracterizd por la visualizacion de una imagen altamente ecoica presente en el area
endometrial del Utero (Figura 8). A su vez, el diagndstico histopatologico de esta
alteracion, se llevo a cabo por la visualizacion de fibras colégenas tefiidas de color azul con
la tincion de Masson (Figura 9). Estas se distribuyeron alrededor de las glandulas,
formando nidos y dispersas en el estroma. La severidad de la lesion se determiné
considerando el numero de capas de fibrosis alrededor de los conductos glandulares y
namero de focos o nidos fibréticos por campo. También se evalud la presencia de lagunas
linfaticas las cuales se encontraron en ocho de 17 muestras. En 16 de las 17 muestras se
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encontraron glandulas quisticas, con una distribucion de 10 focales, dos diseminadas, una

focal diseminada y tres multifocales.

_I = :
FIGURA 8. A: Imagen ecografica de cuerno izquierdo sin fibrosis uterina. B: Imagen
ecogréfica de cuerno derecho con fibrosis endometrial, se observa una imagen altamente
ecoica en endometrio.

FIGURA 9. Seccion de endometrio equino con presencia de
fibrosis moderada con tincion de Masson a 100X, se
observan las fibras colagenas de color azul.
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A su vez, para comparar las biopsias de areas ecograficas normales y alteradas de
uteros de yeguas del grupo inflamacion se realizaron tablas de distribucion de frecuencias.
Es asi como, al analizar la clasificacion histopatoldgica de biopsias de Kenney y Doig
(1986), las zonas uterinas alteradas de las 5 yeguas de este grupo pertenecieron a la
categoria 11B, mientras que con respecto a las biopsias de las zonas uterinas normales, una

se enmarco en la categoria I, tres en la categoria IlA, y una en la categoria Il (Tabla 1).

TABLA 1. Frecuencias de la clasificacion histoldgica de biopsia para zonas
inflamadas y normales en Gteros del grupo inflamacién.
CLASIFICACION

eEEe ZONA ALTERADA ZONA NORMAL
I 0 1
1A 0 3
11B 5 0
1 0 1
Total 5 5

Con respecto a la distribucion de la lesion, en relacion a la extension de ésta, las
cinco zonas alteradas biopsiadas se presentaron como una lesion dispersa; es decir, la
presencia de células inflamatorias estuvo diseminada en la muestra, mientras que cuatro de
las zonas normales estuvieron en esta misma categoria y s6lo una present6 una distribucion
uniforme (Tabla 2). Por otro lado, con respecto a la frecuencia de las zonas con alteracion,
una se encontrd en la categoria frecuente, es decir, presenté una alta cantidad de células
inflamatorias, tres en moderadamente frecuente y una en escasas. Con respecto a las zonas
normales a la ecografia, una se encontré en la categoria frecuente, dos en moderadamente

frecuente y las otras dos presentaron escasa presencias de éstas células (Tabla 3).
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TABLA 2. Frecuencias de la distribucion de la lesion (extension) para zonas
inflamadas y normales en Gteros del grupo inflamacién.
DISTRIBUCION DE

LA LESION (extension) ZONA ALTERADA ZONA NORMAL
Uniforme 0
Dispersa 5 4
Total 5 5

TABLA 3. Distribucion de la lesion (frecuencia) para zonas inflamadas y normales
en Uteros del grupo inflamacion.
DISTRIBUCION DE

LA LESION (frecuencia) AN VA SIS RAR ZONA NORMAL
Frecuente 1 1
Mod. Frecuente 3 5
Escasos 1 5
Infrecuente 0 0
Total 5 5

En cuanto a la severidad de la lesion, tanto las zonas normales como las alteradas
presentaron cuatro casos en categoria pequefia, es decir, el tamafio del acimulo celular fue

menor a 120 um y sélo un caso en la categoria moderada (120-300 um) (Tabla 4).

TABLA 4. Frecuencias de la severidad de la lesion para zonas inflamadas y
normales en Uteros del grupo inflamacion.
SEVERIDAD DE

LA LESION ZONA ALTERADA ZONA NORMAL
Pequefia 4 A
Moderada 1 1
Grande 0 0
Total 5 5
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Con respecto a las caracteristicas del foco inflamatorio, las muestras de zonas
alteradas presentaron un caso en categoria discretos; es decir, con un acumulo celular
definido y cuatro en categoria difusos. Todas las muestras de las zonas normales

presentaron focos difusos (Tabla 5).

TABLA 5. Frecuencias de las distintas caracteristicas del foco inflamatorio para
zonas inflamadas y normales en Uteros del grupo inflamacion.
CARACTERISTIC

AS DEL FOCO ZONA ALTERADA ZONA NORMAL
Discreto 1 0
Difuso 4 5
Total 5 5

Para finalizar el andlisis de frecuencias de diferentes parametros evaluados en
biopsias de distintas zonas de uteros del grupo inflamacion, se observé que en las zonas
alteradas todas las muestras presentaron linfocitos y en cuatro de ellas ademés se
observaron PMN como células predominantes. En relacion a las muestras de zonas sin
alteracion a la ecografia dos casos presentaron linfocitos y PMN, dos casos presentaron

solo linfocitos y un caso no present6 ningun tipo de célula inflamatoria (Tabla 6).

TABLA 6. Frecuencias de célula predominante de la lesion para zonas inflamadas y
normales en Gteros del grupo inflamacion.
CELULA INFLAMATORIA ZONA

ZONA NORMAL
PREDOMINANTE ALTERADA
linfocitos 5 4
PMN 4 2
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Posteriormente, se compararon las biopsias de areas ecograficas normales y alteradas
de uteros de yeguas del grupo fibrosis, de la misma manera como se procedié con las
muestras del grupo inflamacion; es decir, también se realizaron tablas de distribucion de
frecuencias. Del total de yeguas del grupo fibrosis (17), cuatro presentaron un Utero
completamente hiperecoico a la imagen ecografica por lo que no fue posible tomar una

segunda biopsia correspondiente a una zona normal o no alterada.

Con respecto a la clasificacion histopatologica de biopsias de Kenney y Doig (1986),
las zonas uterinas alteradas se distribuyeron con seis muestras en la categoria I1B, y siete
en la categoria I1l, mientras que con respecto a las biopsias de las zonas uterinas normales,
una se enmarcO en la categoria IlA, nueve en la categoria 1IB y tres en la categoria Il
(Tabla 7).

TABLA 7. Frecuencias de la clasificacién histologica de biopsia para zonas
fibroticas y normales en Gteros del grupo fibrosis.
CLASIFICACION

GRS ZONA ALTERADA ZONA NORMAL
0 0
1A 0 1
11B 6 9
] 7 3
total 13 13

Con respecto a la distribucion de la lesion en relacion a la extension de ésta, de las
zonas biopsiadas alteradas nueve fueron uniformes y cuatro se presentaron dispersas,
mientras gque seis de las zonas normales fueron uniformes vy siete dispersas (Tabla 8). Por
otro lado, con respecto a la frecuencia de las zonas con alteracién, cinco se encontraron en
la categoria frecuente y ocho en moderadamente frecuente. De las zonas normales a la
ecografia tres se distribuyeron en la categoria frecuente, una en moderadamente frecuente

y las otras nueve presentaron lesiones fibréticas en escasa cantidad (Tabla 9).
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TABLA 8. Frecuencias de la distribucion de la lesion (extensién) para zonas
fibréticas y normales en Uteros del grupo fibrosis.
DISTRIBUCION DE LA ZONA

LESION (extension) ALTERADA ZONA NORMAL
Uniforme 9 5
Dispersa 4 7
Total 13 13

TABLA 9. Distribucién de la lesion (frecuencia) para zonas fibréticas y normales en
uteros del grupo fibrosis.
DISTRIBUCION

DE LA LESION ZONA ALTERADA ZONA NORMAL

(frecuencia)

Frecuente ) 3
Mod. Frecuente 8 1
Escasos 0 9
Infrecuente 0 0
Total 13 13

En cuanto al nimero de capas de fibrosis alrededor de las glandulas, para las
muestras de zonas con alteracion se observaron seis muestras en la categoria leve (1-3
capas), cinco en categoria moderada (4-9 capas) y dos en categoria severa (+ de 10 capas),
en cambio en las muestras de las areas normales nueve se enmarcaron en la categoria leve,

tres en la categoria moderada y una en severa (Tabla 10).
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TABLA 10. Frecuencias de la severidad de la fibrosis (capas alrededor de la
gldndulas) para zonas fibréticas y normales en uteros del grupo fibrosis.
SEVERIDAD (capas de ZONA

fibrosis alrededor de gl) ALTERADA ZONA NORMAL
Leve 6 9
Moderada 5 3
Severa 2 1
Total 13 13

Finalmente, con respecto numero de focos o nidos fibréticos promedio en cuatro
campos, presentes en las muestras de las zonas alteradas, se observd que cuatro
pertenecieron a la categoria leve (1-3 focos) y nueve a la categoria severa (+ de 5),
mientras que para las muestras de las areas normales, la distribucion fue de seis en la

categoria leve y siete en la categoria severa (Tabla 11).

TABLA 11. Frecuencias de la severidad de la fibrosis (focos por campo) para zonas
fibréticas y normales en Uteros del grupo fibrosis.

SEVERIDAD (focos de ZONA ZONA NORMAL
fibrosis por campo) ALTERADA
Leve 4 6
Severo 9 7
Total 13 13

Una vez realizada la comparacion de biopsias de areas ecograficas normales con
areas alteradas pertenecientes a uteros de los grupos inflamacion y fibrosis, se procedié a
establecer el grado de asociacion entre el examen ecografico e histopatoldgico de estas dos
alteraciones. Se realizaron tablas de distribucion de frecuencias para comparar los casos

del grupo inflamacion con los casos del grupo control sano definidos por la técnica

47



ecografica, en relacion a los pardmetros estudiados para la clasificacion histopatoldgica de
las biopsias.

En la Tabla 12, se evidencia que al analizar histopatoldgicamente los casos del grupo
inflamacién, la totalidad de ellos se ubican dentro de la categoria 1B de la clasificacion
histopatoldgica de biopsias de Kenney y Doig (1986), mientras que al estudiar los 14 casos
del grupo control sano, siete de ellos pertenecieron a la categoria 1 y los otros siete a la

categoria lA.

TABLA 12. Distribucion de los casos del grupo inflamacién y grupo control sano
con respecto a la clasificacion de las biopsias.

CLASIFICACION GRUPO GRUPO CONTROL
BIOPSIA INFLAMACION SANO
| 0 7
1A 0 7
11B 5 0
] 0 0
Total 5 14

En la Tabla 13, se observa la distribucion de los casos del grupo inflamacién en
relacion a la extension de la lesién encontrada al analisis histopatoldgico. De acuerdo a
esto, el total de los casos presentd una extension dispersa. En cuanto al grupo control sano,
la mayoria presentd una extension dispersa (13 casos) y s6lo uno se distribuyé de manera
uniforme. Por otro lado, en la Tabla 14 se visualiza la distribucion de los casos del grupo
inflamacion en relacién a la frecuencia de la lesion encontrada al andlisis histopatologico,
observandose tres casos en la categoria moderadamente frecuente, un caso en la categoria
frecuente y un caso en la categoria escasos. En relacion al grupo control sano, la
distribucion mostré nueve casos en la categoria moderadamente frecuente y cinco casos

dentro de la categoria escasos.
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TABLA 13. Distribucion de los casos del grupo inflamacion y grupo control sano
con respecto a la distribucion de la lesion (extension) encontrada histopatolégicamente.
DISTRIBUCION DE GRUPO GRUPO CONTROL

LA LESION (extension) INFLAMACION SANO
Uniforme 0 1

Dispersa 5 13
Total 5 14

TABLA 14. Distribucion de los casos del grupo inflamacién y grupo control sano
con respecto a la distribucion de la lesion (frecuencia) encontrada histopatologicamente.
DISTRIBUCION

) GRUPO GRUPO CONTROL
DE LA LESION )
_ INFLAMACION SANO
(frecuencia)
Frecuente 1 0
Moderadamente frec 3 9
Escasos 1 5
Infrecuente 0 0
Total 5 14

La distribucion de los casos del grupo inflamacién con respecto a la severidad de la
lesion diagnosticada por examen histopatolégico se evidencia en la Tabla 15. Se observa
que cuatro casos presentaron severidad pequefia; es decir, el tamafio de la lesion fue menor
a 120 um y sélo uno presento severidad moderada, es decir, entre 120 y 300 um. En lo que
respecta al grupo control sano, 13 de los casos se enmarcaron en la categoria pequefia y un
caso evidencid muy baja presencia de células inflamatorias por lo que no se enmarco en

ninguna categoria.
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TABLA 15. Distribucion de los casos del grupo inflamacion y grupo control sano
con respecto a la severidad de la lesion encontrada histopatolégicamente.

GRUPO GRUPO CONTROL
SEVERIDAD 5
INFLAMACION SANO
Pequeia 4 13
Moderada 1 0
Grande 0 0
Total 5 13

En la Tabla 16, se observa la distribucién de los casos del grupo inflamacién con
respecto a las caracteristicas histopatologicas del foco inflamatorio. De esta forma, cuatro
casos se clasificaron como difusos y uno se clasificé en la categoria discreto. En la misma
tabla los casos del grupo control sano estuvieron distribuidos en su mayoria (13) en la
categoria difuso y uno presentd escasisimas células inflamatorias por lo que se no se

enmarcé en ninguna categoria.

TABLA 16. Distribucion de los casos del grupo inflamacién y grupo control sano
con respecto a las caracteristicas del foco inflamatorio encontrado histopatolégicamente

CARACTERISTIC GRUPO GRUPO CONTROL
AS DEL FOCO INFLAMACION SANO
Discreto 1 0
Difuso 4 13
Total 5 14

Con respecto a la célula inflamatoria predominante en las muestras del grupo
inflamacion, todos los casos presentaron linfocitos y en cuatro casos también se
encontraron PMN en numero importante. Al analizar los casos del grupo control sano, la
totalidad de éstos presentaron linfocitos, mientras que solo tres casos también presentaron
PMN (Tabla 17).
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TABLA 17. Distribucion de los casos del grupo inflamacion y del grupo control sano
con respecto a la celula inflamatoria predominante encontrada histopatoldgicamente.
CELULA

GRUPO GRUPO CONTROL
INFLAMATORIA ;
INFLAMACION SANO
PREDOMINANTE
Linfocitos 5 14
PMN 4 3

Posteriormente, se procedid a establecer la asociacion para fibrosis entre el examen
ecografico e histopatolégico, mediante tablas de distribucion de frecuencias que
compararon los casos del grupo fibrosis con los casos del grupo control sano definidos por
la técnica ecogréfica, en relacion a los parametros estudiados para la clasificacion
histopatoldgica de las biopsias.

La Tabla 18, muestra la distribucién de los casos del grupo fibrosis con respecto a la
clasificacion histopatoldgica de Kenney y Doig (1986), observandose que seis de los 17
casos se encontraron en la categoria 1I1B y los 11 restantes se ubicaron en la categoria Ill.
En relacién a la distribucion de los casos del grupo control sano, siete de ellos se

enmarcaron en la categoria | y siete en la categoria I1A.

TABLA 18. Distribucion de los casos del grupo fibrosis y grupo control sano con
respecto a la clasificacion de las biopsias.

CLASIFICACION GRUPO CONTROL
GRUPO FIBROSIS
BIOPSIA SANO
| 0 7
1A 0 7
11B 6 0
11 11 0
Total 17 14
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Con respecto a la extension de la lesion, las muestras del grupo fibrosis se
distribuyeron con 15 casos en la categoria uniforme y dos en la categoria dispersa. Por el
contrario, los casos del grupo control sano se clasificaron en su totalidad en la categoria
dispersa (Tabla 19).

TABLA 19. Distribucion de los casos del grupo fibrosis y grupo control sano con
respecto a la distribucion de la fibrosis (extension) encontrada histopatologicamente.
DISTRIBUCION

) GRUPO CONTROL
DE LA LESION GRUPO FIBROSIS
» SANO
(extension)
Uniforme 15 0
Dispersa 2 14
Total 17 14

Con respecto a la distribucion de la lesion (frecuencia) de los casos del grupo
fibrosis, nueve de éstos se clasificaron como frecuentes y ocho como moderadamente
frecuentes. Los casos del grupo control sano, en cambio, presentaron seis casos en la

categoria moderadamente frecuente, cinco en escasos Yy tres en infrecuentes (Tabla 20).

TABLA 20. Distribucion de los casos del grupo fibrosis y grupo control sano con
respecto a la distribucion de la fibrosis (frecuencia) encontrada histopatoldgicamente.
DISTRIBUCION

5 GRUPO CONTROL
DE LA LESION GRUPO FIBROSIS
) SANO
(frecuencia)
Frecuente 9 0
Moderadamente frec 8 6
Escasos 0 5
Infrecuente 0 3
Total 17 14




En cuanto a la severidad dada por la caracteristica capas de fibrosis alrededor de las
glandulas, la distribucion de los casos del grupo fibrosis se observd con seis casos en la
categoria leve, ocho en la categoria moderada y tres en la categoria severa, mientras que, la
totalidad de los casos del grupo control sano se encontr6 en la categoria leve (Tabla 21).
La Tabla 22, sefiala la distribucion de los casos del grupo fibrosis en relacion a la
severidad dada por el namero de focos por campo. Es asi como, la mayoria de los casos
(13) se presentaron en la categoria severa, mientras que solo cuatro se clasificaron en la
categoria leve. Por otro lado, todos los casos del grupo control sano se ubicaron en la
categoria leve. La Tabla 23 muestra las caracteristicas de severidad de fibrosis analizados
en conjunto segun distribucion de frecuencia. Se observa que solo una del total de
muestras presenta en las dos caracteristicas categorizacion leve y el resto en al menos una

presenta moderado o severo.

TABLA 21. Distribucion de los casos del grupo fibrosis y grupo control sano con
respecto a la severidad de la fibrosis (capas alrededor de las glandulas) encontradas
histopatol6gicamente.

SEVERIDAD (capas GRUPO CONTROL
) ) GRUPO FIBROSIS
de fibrosis alrededor de gl) SANO
Leve 6 14
Moderada 8 0
Severa 3 0
Total 17 14

TABLA 22. Distribucion de los casos del grupo fibrosis y grupo control sano con
respecto a la severidad de la fibrosis (focos por campo) encontrada histopatoldgicamente.

SEVERIDAD (focos GRUPO CONTROL
GRUPO FIBROSIS

de fibrosis por campo) SANO
Leve 4 14

Severa 13 0

Total 17 14
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TABLA 23. Andlisis en conjunto de las caracteristicas de severidad de fibrosis por
medio de distribucion de frecuencias en el grupo fibrosis.
SEVERIDAD

; SEVERIDAD
MUESTRA SECUNIDE CAPAS SEGUN N° DE FOCOS
ALREDEDOR DE
GLANDULAS POR CAMPO

1 moderada leve

2 moderada leve

3 leve leve

4 leve severa
5 severa severa
6 leve severa
7 moderada severa
8 leve severa
9 moderada leve

10 severa severa
11 leve severa
12 moderada severa
13 leve severa
14 moderada severa
15 moderada severa
16 moderada severa
17 severa severa

Una vez realizada la distribucion de frecuencias, se procedio a realizar la prueba de
chi cuadrado corregido con el fin de determinar la asociacion que existe entre el
diagnostico por ecografia y por biopsias de las alteraciones estudiadas. En los casos en que

el nimero de muestras fue reducido se utilizo la prueba de Fisher.

La asociacion segun la prueba de Fisher, entre el diagnostico ecografico de

inflamacion y el diagndstico histopatoldgico de acuerdo a la severidad de la lesion, entregd

54



un valor de p = 0,277, por lo tanto no es significativo. Esto quiere decir que no existe
asociacion entre los dos diagndsticos con respecto a la severidad de la inflamacién.

Por otro lado, la asociacién segun la misma prueba entre el diagnéstico ecogréafico de
inflamacién y el diagndstico histopatoldgico de acuerdo a las caracteristicas del foco,
entregd un valor de p = 0,278, el cual tampoco es significativo. Este hecho implicaria que
no hay asociacion entre el diagnéstico ecografico de inflamacion y las caracteristicas que

tenga el foco.

En lo que respecta a la lesion fibrética uterina, el resultado del andlisis de chi
cuadrado corregido para determinar la asociacion entre el diagnostico ecografico y el
histopatoldgico con respecto a la distribucion de la lesidn, arrojé un valor significativo
(p < 0,05). Esto se traduce en que existiria una asociacion entre el diagnostico ecogréfico y
la distribucion de la lesion.

Adicionalmente, se realiz6 una prueba de chi cuadrado corregido para determinar la
asociacion del diagndstico ecografico de fibrosis con el diagnéstico histopatoldgico en
relacion al numero de focos por campo. EIl andlisis arrojé un valor significativo con un
valor p < 0,05. Este resultado, indicaria que existe asociacion entre el diagnostico

ecogréfico de fibrosis y el nimero de focos fibroticos por campo.

Por ultimo, se realizo la prueba de Fisher con el fin de determinar la asociacion que
existe entre el diagndstico ecografico de fibrosis y el diagndstico histopatolégico en
relacién al nimero de capas de fibrosis alrededor de las glandulas. El resultado fue p =
0,0015, lo cual es significativo y corresponde a la existencia de asociacion entre el

diagnostico ecogréafico y el nUmero de capas alrededor de las glandulas.

A titulo complementario, mediante un analisis morfométrico, se midi6 el colageno
presente en cada muestra calculando el porcentaje del area que éste ocupaba en la muestra
histologica. En la Tabla 24, se observa la distribucion de los porcentajes del area de

colageno con respecto a la tipificacion ecografica (grupo control sano, grupo inflamacién y
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grupo fibrosis). Finalmente, se realizé un analisis de varianza con un nivel de significancia
de 0,05 comparando los porcentajes de area de coladgeno de las tipificaciones ecograficas
(grupo control sano, grupo inflamacion y grupo fibrosis). Dicho analisis indicé que al
comparar el porcentaje de area de coladgeno entre las muestras del grupo fibrosis y las
muestras del grupo control sano, si existio una diferencia significativa, esto indicaria que
las muestras del grupo fibrosis presentaron una mayor cantidad de colageno que las
muestras del grupo control sano. Al comparar las muestras del grupo inflamacion con las
muestras del grupo fibrosis, también indico que hay una diferencia significativa, es decir
que en este caso también el grupo fibrosis tenia una mayor cantidad de colageno que las
muestras del grupo inflamacion. Mientras que la comparacion del grupo inflamacion con

muestras del grupo control sano no arrojé diferencia significativa.

TABLA 24. Distribucion de los porcentajes de area de colageno con respecto a la
tipificacion ecografica.

5 MEDIA DE
TIPIFICACION 5
5 N° DE PORCENTAJE DESVIACION
ECOGRAFICA §
MUESTRAS DE AREA DE ESTANDAR
(grupo) ;
COLAGENO

Control sano 14 0,21 0,14

Fibrosis 17 1,60 0,92
Inflamacion 5 0,12 0,13
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DISCUSION

El fendmeno inflamatorio ecograficamente se caracterizd por la presencia de liquido
en el lumen uterino y/o un engrosamiento de la pared. ElI primer hallazgo quedo
representado por una imagen hipoecoica o0 anecoica, la cual se distingui¢ facilmente de una
imagen uterina normal, en donde el lumen se visualiz6 como una delgada linea o no se
visualizo, tal como se menciona en la literatura (Adams, 1992). Estos acumulos de liquido,
en etapas distintas al estro, representan la presencia de procesos inflamatorios (Adams et
al., 1987). En base a lo anterior, las yeguas utilizadas en este estudio, se encontraban todas
en anestro estacional al momento en que se realizaron los examenes, por lo cual la
visualizacion de pequefias cantidades de liquido en el lumen uterino se consideré como un
proceso inflamatorio. Considerar la etapa reproductiva durante la cual se hizo el
diagnostico, es un punto importante para discriminar entre inflamacién y la presencia de
liquido causada por el efecto de dominancia estrogénica que ocurre fisiologicamente en el

estro.

Por otro lado, se consider6 también como utero inflamado aquel cuyo didmetro
sobrepaso los 32 mm, ya que segun Griffin y Ginther (1991), el didmetro normal de un
utero de yegua en las diferentes etapas del ciclo estral estd dentro del rango de 24-32 mm,
correspondiendo el valor més alto a la etapa estral y el méas bajo al diestro. De acuerdo a
esto, se esperaria que las yeguas de este estudio, las cuales se encontraban cursando la
etapa de anestro, hayan presentado un didmetro méas cercano al minimo (24 mm); sin
embargo, se opt6 por utilizar el limite mayor (32 mm) ya que este valor es un promedio y

en los casos individuales puede variar.

De las cinco yeguas pertenecientes al grupo inflamacion, tres presentaron ambos
hallazgos y las otras dos solamente evidenciaron a la ecografia engrosamiento uterino; por
lo tanto, segin esta experiencia, el engrosamiento de la pared uterina tuvo mayor

representatividad del proceso inflamatorio, ya que se evidencié en todos los casos.
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A su vez, al examen histopatoldgico de biopsias provenientes de estas mismas cinco
yeguas, cuatro de ellas presentaron como células predominantes PMN vy linfocitos a la vez.
Este hallazgo no permite clasificar la inflamacion ni como de tipo aguda ni cronica, sino
mas bien, podria interpretarse como una inflamacion cronica reagudizada. Este fendmeno
podria darse por una disminuida eficiencia de la defensa normal del Gtero, provocada por
desbalances endocrinos, edad avanzada o defectos anatomicos de la vulva o de la union
vestibulo-vaginal (Evans et al., 1987). En todos estos casos, la presencia de una
inflamacion cronica; es decir de larga data, podria activarse ante la presencia de uno de
estos agentes o factores desencadenante, llevando a una inflamacién aguda concomitante al

proceso cronico.

La presencia de PMN también puede ser observada en yeguas que estan en etapa de
estro; sin embargo, en este estudio las muestras fueron tomadas en periodo de anestro
estacional, por lo que se descartaria esta posibilidad. Ademas, en el periodo estral los PMN
tienden a acumularse en la zona marginal de las vénulas y capilares cerca del lumen
uterino (Kenney, 1978; Van Camp, 1993), mientras que en este estudio se presentaron en
el estroma endometrial, lo cual es indicativo de alteracién inflamatoria. Por otro lado, una
sola muestra presentd sélo linfocitos como célula predominante, catalogdndose como

inflamacion crénica.

Un hallazgo importante de destacar fue la presencia de glandulas quisticas en todas
las muestras del grupo inflamacidon. Este hecho es interesante, ya que en la literatura las
glandulas quisticas no son frecuentemente asociadas a un fenémeno inflamatorio, sino mas
bien al efecto estrangulador producido por una fibrosis periglandular y otros mecanismos
como acumulacion de secrecion glandular durante el periodo de atrofia invernal,
acompafado a veces por una atonia o hipotonia del miometrio en yeguas multiparas
(Kenney, 1978). Este altimo mecanismo podria explicar lo observado en esta experiencia
ya que, como se menciono anteriormente, las yeguas se encontraban en anestro invernal al

momento de obtener las muestras.
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Con respecto al grupo fibrosis, esta alteracion se caracterizo por la visualizacion de
una imagen altamente ecoica presente en el area endometrial del Utero. Este hallazgo es
atribuible a la presencia de tejido conectivo denso que genera una mayor impedancia que
el tejido del estroma uterino (Griffin y Ginther, 1992). Dicha imagen se diferencié de un
endometrio normal, el cual se visualizé con una ecotextura heterogénea oscura y pliegues
endometriales no distinguibles, debido a la etapa de anestro. En este contexto, la anatomia
ultrasonografica del utero es profundamente influenciada por el estatus reproductivo,
pudiendo reconocerse la etapa del ciclo que cursa una yegua por la anatomia ecogréafica

que este 6rgano presente (Ginther, 1986).

Por otro lado, la distribucion de las fibras colagenas visualizadas mediante la técnica
histopatoldgica, la ubicacién periglandular y la formacion de nidos fibréticos fue similar a
la encontrada por Kenney (1978), Kenney y Doig (1986) y Evans et al., (1998), entre
otros. Sin embargo, la fibrosis subepitelial descrita en la literatura no fue un hallazgo

comun en esta experiencia.

Otro hallazgo encontrado en las muestras del grupo fibrosis, fue la importante
presencia de glandulas quisticas. Este hecho es concordante con la literatura, la cual
sostiene que éstas pueden presentarse debido al estrangulamiento por la fibrosis
periglandular o producto de la hipertrofia epitelial que se da en esta misma alteracion
(Kenney, 1978).

En lo que respecta al analisis comparativo entre las biopsias de areas ecograficas
con inflamacidn y areas ecograficas normales de un mismo Utero, no existio una diferencia
importante en la severidad y distribucion de la lesidn. Pese a esto, los PMN tuvieron una
mayor presentacion en areas ecograficas inflamadas. Esta similitud histopatoldgica entre
ambas areas, podria explicarse por el hecho de que al existir un proceso inflamatorio en
alguna zona del endometrio éste probablemente se manifestard también en el resto del
utero. Debido a esto, las zonas que a la ecografia se observaban normales estarian cursando
un proceso inflamatorio incipiente producto de la diseminacion de las células inflamatorias

desde las areas inicialmente afectadas. En efecto, segun Kenney (1975) y Blanchard et al.
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(1987), al existir cambios patolégicos en el endometrio no hay diferencias significativas en
los pardmetros inflamatorios entre las diferentes zonas del endometrio. Lo mismo afirma
Blanchard et al. (1987) con respecto a la clasificacion histopatolégica de Kenney (1978),
mediante un estudio en donde sostuvo que no hay diferencias en la categoria
histopatologica de las muestras obtenidas de diferentes sitios endometriales de una misma
yegua. La presente experiencia arrojo resultados diferentes con respecto a este ultimo
punto, ya que efectivamente se encontrd diferencias en las categorias histopatologicas de
las zonas normales e inflamadas en una misma yegua (Tabla 1). Un hecho importante de
mencionar con el fin de explicar estas diferencias entre los resultados de este estudio con
los de Blanchard et al. (1987), es que este Gltimo se basé en la clasificacion hecha por
Kenney en 1978, que contempla las categorias I, Il y Ill y no las categorias descritas
posteriormente por Kenney y Doig el afio 1986, las cuales corresponden a I, 1A, 1B y Il

que fueron utilizadas en esta experiencia.

En el mismo sentido, al comparar histopatoldégicamente las areas uterinas que a la
ecografia se observaron normales y fibréticas no se evidenciaron grandes diferencias entre
ambas. Si bien, con respecto a la distribucion y severidad de la lesion la categorizacién de
las zonas uterinas que a la imagen ecografica se mostraron sanas fue en algunos casos
menor que la de las zonas alteradas (Tabla 8-11), donde a grandes rasgos no existié una
diferenciacion sustentable. Este hecho, se explicaria por las razones anteriormente
planteadas referidas a la inflamacién, ya que un utero que presenta lesiones fibroticas en
ciertas zonas endometriales, probablemente desarrollara las lesiones en todo el endometrio.
Con respecto a la categorizacion histopatoldgica de Kenney y Doig (1986), se evidencio el
mismo comportamiento de ambas zonas que para distribucion y severidad de la lesién, es

decir, aunque se presentaron diferencias éstas no fueron relevantes.

Asimismo, al realizar la categorizacion histopatoldgica de las muestras de biopsia
segun Kenney y Doig (1986), los casos del grupo fibrosis se clasificaron todos en las
categorias 1B y 111, con seis y 11 casos, respectivamente (Tabla 18), las cuales representan
mayor compromiso endometrial y a su vez menor capacidad potencial para mantener un

potrillo hasta su término (Kenney, 1978; Kenney y Doig, 1986)
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En cuanto al andlisis estadistico para determinar el grado de asociacion que existe
entre el diagnostico ecogréfico y el histopatologico de inflamacién, este arrojé que no
existe asociacion entre ambos, lo cual indicaria que estadisticamente la técnica ecografica
no seria atil para diagnosticar esta alteracion. Sin embargo, para definir con mayor
precision la real utilidad de la técnica ecogréfica para detectar la inflamacion endometrial,
harian falta otros estudios con una mayor cantidad de muestras.

En cuanto al grado de asociacion que existe entre ambas técnicas para el diagndstico
de fibrosis, si bien, el hallazgo hiperecoico fue indicador de esta alteracion, no permitio
determinar su grado o severidad. Sin embargo, se postulaba que la sola visualizacion de un
alta ecogenicidad en la imagen endometrial, indicaria la presencia de alteraciones del
tejido a un nivel moderado a severo. Este supuesto no seria valido si las caracteristicas que
se evallan para determinar la severidad de la alteracion se analizan en forma separada, ya
que el analisis de frecuencias revel6 que con respecto al nimero de capas alrededor de las
glandulas solamente 11 de 17 muestras del grupo fibrosis estuvieron en dichas categorias
(Tabla 21); mientras que, en relacién al nimero de focos por campo, 13 de las 17 muestras
se encontraron en la categoria severa y las cuatro restantes se ubicaron en la categoria leve
(Tabla 22). En cambio, al realizar un andlisis simultaneo de ambas caracteristicas para
cada caso, solamente una de las 17 muestras se presentd con severidad leve en los dos
items vy, en las 16 restantes, al menos una de las caracteristicas se clasifico en categoria
moderada o severa (Tabla 23). Este andlisis, explicaria de mejor forma el supuesto
planteado anteriormente, referido a que la presencia de una imagen endometrial
hiperecoica, indicaria que la fibrosis esta en un grado al menos moderado. A su vez, en lo
que respecta a las muestras del grupo control sano, es decir, de yeguas que presentaron
Uteros sanos en toda su extension, todas fueron clasificadas segln severidad en la categoria
leve, lo que indicaria que los casos ecograficamente normales también lo son
histopatoldgicamente. Adicionalmente, este hecho fue avalado por la prueba de chi
cuadrado corregido, la cual indicé que existe una asociacion entre el diagnostico
ecogréafico e histopatologico de fibrosis uterina. Por otro lado, al ser significativa la

diferencia entre los porcentajes del area de colageno entre los casos del grupo control sano
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y los del grupo fibrosis por medio del analisis de varianza se corroboraria que este método
es eficiente para detectar este tipo de alteraciones.
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CONCLUSIONES

1.- La caracterizacion de los hallazgos ecograficos e histopatologicos de las

alteraciones inflamacion y fibrosis fueron concordantes con la literatura revisada.

2.- Al comparar histopatolégicamente zonas inflamadas y sanas de un mismo Utero,

no se encontraron diferencias importantes.

3.- Al comparar histopatoldgicamente zonas fibréticas y sanas de un mismo utero, no

se encontraron diferencias importantes.

4.- El grado de asociacion entre la técnica ecografica e histopatoldgica para el

diagnostico de inflamacion no fue estadisticamente significativo.

5.- El grado de asociacion entre la técnica ecografica e histopatoldgica para el

diagnostico de fibrosis fue estadisticamente significativo.

6.- ElI examen ecogréfico permitiria realizar un diagnostico presuntivo de fibrosis
endometrial. En cuanto a la inflamacion, si bien esta experiencia no permitié definir
certeramente su utilidad, los hallazgos encontrados concordantes con dicha alteracién
indicarian que ésta técnica podria ser utilizada como herramienta diagnéstica siempre y

cuando sea corroborada con otras técnicas.
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ANEXO 1. Ficha ecografica

Ecografia uterina

Fecha:

Nombre de yegua:
Edad:

Observaciones:

-Cuerno derecho:

-Cuerno izquierdo:

-Cuerpo:

Lugar de extraccion de la biopsia:

____ Cuerno derecho

____ Base de cuerno derecho
____ Cuerno izquierdo

____ Base cuerno izquierdo
____ Cuerpo

Diametro:.... cm.
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ANEXO 2. Ficha de biopsia

Biopsia endometral (determinacidn de cambios patol6gicos):
Modificado de Kenney (1978) y Kenney y Doig (1986).

Examinador:
Fecha:
N° Muestra:

« -Inflamacion:

Distribucion de la lesion:

Extencién: Uniforme__ ; Dispersa____

Frecuencia: Frecuente___; Moderadamente frec___; Escasos___; Infrecuente__ .
Distribucion anatomica: EC___; EE___; Perivascular___; Periglandular____

AN

Severidad de la lesion:

___ Pequefias (< 120 um)
___ Moderadas (120- 300 pm)
_____ Grandes (>300 um)

000V

Caracteristicas del foco y célula predominante:

Caracteristicas del foco:
Discreto (definidos, delineados o localizados)
Difuso

°©o0 K Vv

Tipo celular:
__Linfocito, plasmaocito, eosindfilo
PMN
Macréfagos; siderofagos
otros

O 0 0 0 K

X/
L X4

-Fibrosis:

Distribucion de la lesion:

Extencion: Uniforme___; Dispersa___

Frecuencia: Frecuente__; Moderadamente frec___; Escasos___; Infrecuente___.
Distribucion anatémica: EC___; EE__; Perivascular___; Periglandular___

AN

Severidad:

NUmero de capas alrededor de las glandulas
__ Leve(1-3 capas)

____ Moderada (4-10 capas)

___ Severa(>all capas)

000 <V
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Numero de focos por campo en area glandular:
o Leve (5,5 mm? < 3 nidos)
o Severa (5,5 mm? > 5 nidos)

«» -Atrofia endometrial: No__ ; Si(Leve__ ; Moderado___; Severa__ ).

« -Lagunas linfaticas

< -Glandulas quisticas: No__; Si __ (Focal__; Multifocal__; Focal diseminada__;
Diseminada_ ).

«» -Hipertrofia v atrofia glandular

% Categoria:

o ___ Categoria I: El endometrio no presenta cambios patologicos y si los tiene
son muy leves y esporadicos. No se encuadra dentro de esta categoria un endometrio
atrofico en categoria moderada o severa.

o Categoria Il: Presencia de infiltrado inflamatorio difuso, de leve a moderado en el
estrato compacto; o focos inflamatorios dispersos pero frecuentes del estrato compacto y el
esponjoso. Cambios fibréticos aislados, con grado variable de severidad (de 2 a 3 capas
alrededor de nidos glandulares, o 3 a 4 focos por area glandular ). Lagunas linfaticas
evidentes y atrofia endometrial parcial.

=  Categoria IlA: La presencia de uno de los cambios mencionados
anteriormente ubica al endometrio estudiado en esta categoria.

=  Categoria IIB: En ella se incluyen las muestras con mas de uno de estos
cambios.

o ___ Categoria Ill: Inflamacion severa difusa, generalizada; fibrosis

periglandular generalizada; lagunas linfaticas palpables y atrofia endometrial.

++ Observaciones:
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ANEXO 3. Figuras histoldgicas y ecograficas
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FIGURA 10: Acumulo subepitelial
de PMN, con tincién de
Hematoxilina-Eosina a 400X.

FIGURA 11: Acumulo de linfocitos,
con tincion de Hematoxilina-Eosina a
200X.

FIGURA 12: Acumulo de linfocitos
entre glandulas, con tincion de
Hematoxilina-Eosina a 200X.



FIGURA 13: Fibrosis periglandular
moderada, con tincion de Masson a

100X.

FIGURA 14: Foco de fibrosis
severa donde se observan nidos de
glandulas quisticas, con tincion de
Masson a 40X.

FIGURA 15: Laguna linfatica, con
tincion de Hematoxilina-Eosina a

40X.
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FIGURA 16: Glandula quistica,
con tincion de Hematoxilina-Eosina
a40Xx.

FIGURA 17: Fibrosis periglandular
severa donde se observa nido con
glandulas quisticas, con tincion de
Masson a 100X.
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S gl = : FIGURA 18: Imagen ecografica de cuerno
izquierdo con diametro normal.

Diztancia
2,47 Cii

FIGURA 19: Imagen ecografica de cuerno
izquierdo con didametro aumentado.
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Pl el FIGURA 20:

T P e

Imagen ecografica de cuerno
izquierdo con presencia de liquido entre los
pliegues del Utero.

e A ad FIGURA 21: Imagen ecografica de cuerno

“"m derecho hiperecoico, representativo de fibrosis

iy endometrial.
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