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RESUMEN

En hembras de mamiferos la expresion de conductas como la expulsion de orina en diferentes
formas y las asociadas con la copula y el parto tienen como parte de su sustrato anatomico al
aparato urogenital inferior el cual incluye a la uretra y la vagina. En las hembras de la mayoria
de las especies la uretra desemboca en la vagina en un punto denominado seno urogenital a
partir del cual se forma un solo conducto que cumple con funciones de uretra y vagina. En
mujeres alteraciones estructurales en la musculatura lisa y estriada de la uretra se han
relacionado con la multiparidad. También se ha relacionado la multiparidad con problemas de
incontinencia urinaria, la cual se define como pérdida involuntaria de orina objetivamente
demostrable que representa un problema social y de higiene.

En nuestro laboratorio se ha descrito que las conejas multiparas vs las nuliparas
presentan cambios en la frecuencia de las formas de orinar, en algunos parametros
urodinamicos y, también, menor area de las fibras de la musculatura estriada pélvica y
perineal. El objetivo del trabajo fue describir y comparar las caracteristicas histologicas y el
espesor de la uretra distal y la vagina pélvica en conejas jovenes nuliparas y multiparas.
Ambos oOrganos se procesaron histologicamente, obteniendo cortes transversales de 7 um, que
fueron tefidos con hematoxilina-eosina y tricromica de Masson. Se midi¢ el espesor de la
pared uretral y vaginal, asi como el de las capas epitelial, intermedia (dado que no se pudieron
delimitar la lamina propia, la submucosa y la capa muscular en las multiparas se consideraron
en una sola capa) y tinica adventicia.

En las conejas nuliparas se caracterizd histoldgicamente las capas de la pared uretral y
vaginal de la periferia hacia la luz: tunica adventicia, muscular, submucosa y mucosa. En
ambos grupos de conejas por sus diferentes caracteristicas tisulares se encontrd una

=zionalizacion de la vagina anterior y posterior a la desembocadura de la uretra en la vagina.

“n conejas multiparas, tanto en uretra como en vagina, se observd una mezcla de los

componentes celulares en la capa intermedia, una disminucion del espesor de las capas

fibras musculares y aumento de tejido conectivo en las capas intermedia y tinica adventicia.




Tales alteraciones son muy parecidas a las reportadas en la mujer, y probablemente se
relacionen con disfunciones del aparato urogenital. El trabajo contribuye con informacion

basica nueva sobre la anatomia fina del aparato urogenital inferior de la coneja.
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1. INTRODUCCION

En hembras de mamiferos, la expresion de conductas como la expulsion de orina en diferentes
formas y las asociadas a la copula y al parto tienen como sustrato anatomico el aparato
urogenital. El aparato urogenital femenino comprende dos grupos de 6rganos, los urinarios y
los genitales. Los o6rganos urinarios elaboran, almacenan y eliminan el principal liquido
excretado, la orina. Los organos genitales participan en funciones reproductoras como la
copula y el parto. Algunas especies como la mujer y la rata hembra presentan de forma
independiente los conductos urinario y reproductor. Sin embargo, en la mayoria de las
especies como por ejemplo la hiena, la gata, la vaca, la perra y la coneja, la uretra desemboca
en la vagina a nivel del seno urogenital a partir del cual se forma un sélo conducto que cumple
con funciones de uretra y vagina.

Se ha reportado que la multiparidad en mujeres contribuye a la aparicion de
ncontinencia urinaria (pérdida involuntaria de orina) y que la uretra se ve afectada en la
organizacion de su musculatura lisa y estriada. Sin embargo, en mujeres es dificil estudiar con
precision el posible efecto de la multiparidad en la continencia urinaria y/o en las estructuras
participantes como la uretra.

En el presente trabajo se describieron y compararon las caracteristicas histologicas de
‘2 uretra distal y la vagina pélvica en la coneja doméstica (Orycrolagus cuniculus) nulipara y

multipara.

1.1 Continencia y expulsion urinaria
La miccion es un proceso fisioldgico que involucra dos fases fundamentales: la continencia o
z'macenamiento de orina en la vejiga urinaria y la expulsién de la misma a través de la uretra.
La fase de continencia urinaria se mantiene por el cierre pasivo de la luz uretral
Zehido a la tension supetficial, tono de la musculatura lisa, la contraccion refleja de la
musculatura estriada periuretral y la transmision de la presion intraabdominal (DelLancey
(588, Elbadawi 1996). En mujeres se ha descrito un incremento en la presion intraabdominal
2! realizar esfuerzos como el reir, estornudar o cargar objetos pesados, generando un aumento

considerable en la presion vesical y uretral; a su vez dicho incremento activa la musculatura




estriada del piso pélvico evitando la salida involuntaria de orina a través de la uretra (Klutke y
Siegel 1995, Elbadawi 1996, Mostwin 2001).

La expulsion de orina es un proceso que tiene como finalidad eliminar sustancias
previamente filtradas de la circulacion sanguinea por el rifion, asi como la regulacion de
liquidos y electrolitos corporales (sodio, potasio, magnesio y calcio), manteniendo el
equilibrio acido-basico (Ganong 2000). El vaciamiento de la vejiga urinaria ocurre cuando
¢sta ha alcanzado su maximo limite de llenado y se contrae, permitiendo que la orina fluya al
exterior a través de la uretra. EI aumento de la presion intravesical se incrementa gradualmente
conforme se llena la vejiga urinaria (Ganong 2000). La primera necesidad de orinar se siente

con un volumen vesical de 150 ml, siendo incontrolable a los 400 ml aproximadamente.

1.1.1 Aparatos urinario y reproductor femenino

En mujeres, el aparato urinario se divide en superior e inferior. El aparato urinario superior
esta conformado por rifiones y uréteres. Los rifiones producen la orina, que es transportada a la
vejiga urinaria, por sus caracteristicas fibroelasticas ésta tiene funcién de reservorio y se vacia
en intervalos periddicos a través de la uretra La vejiga urinaria y la uretra constituyen al
aparato urinario inferior. Por su cercania, mantiene una estrecha relacion anatomica con el
zparato reproductor (Geneser 2000, Quiroz 2004).

La vejiga urinaria es un organo hueco de forma globosa, situado en porcion
posteroventral en mamiferos cuadripedos y en la mujer en la porcion inferoanterior de la
pelvis detras del pubis y delante del recto y del eje uterovaginal. La vejiga urinaria almacena
2 orina producida por los rifiones, funcionando como un reservorio de capacidad fisiolégica
vaniable. entre 150 y 500 ml. Esta formada por el cuerpo, lugar donde se almacena la orina, y
= cuello en forma de embudo que se conecta con la uretra y cuya apertura se localiza por
Jeiante y arriba de la apertura vaginal en la mujer (Carr 1998, Geneser 2000) y la rata hembra

Jids v Olds 1979). La uretra es un tubo fibromuscular en el que se distinguen tres capas de la
=z hacia la periferia, una mucosa eldstica con abundantes pliegues; una submucosa bien
desarrollada con un plexo arteriovenoso que cumple un papel importante durante el cierre

wretral por dltimo una muscular constituida por una subcapa interna de fibras longitudinales y



una externa de fibras circulares que se condensan y originan un esfinter de fibras lisas, en
relacion con las fibras estriadas que constituyen el esfinter estriado de la uretra (Quiroz 2004).

El aparato reproductor femenino incluye organos sexuales internos y externos. Los
organos internos se localizan en las cavidades pélvica y abdominal, son los ovarios, las
trompas uterinas, el Utero y la vagina. Los externos se localizan en la region perineal e
incluyen el monte de venus, los labios menores, los labios mayores, las glandulas vestibulares
y el clitoris (Quiroz 2004).

Otras especies como la hiena (Cunha y cols. 2003), la gata (Crouch y Lackey 1969), la
perra (Dyce y cols. 1999) y la coneja (Popesko y cols. 1990) solo tienen un orificio de salida,
los aparatos urinario y reproductor estan conectados por la uretra y la vagina en un punto
denominado vestibulo vaginal. Por lo tanto, estas especies se caracterizan porque su uretra
desemboca en la vagina, formando un sélo conducto denominado conducto urogenital (Wake
1992) que sirve para orinar, copular y expulsar las crias durante el parto.

Los aparatos urinario y reproductor tienen como sustrato anatémico las cavidades
abdominal y pélvica, asi como la region perineal, ambos aparatos se encuentran en estrecha
cercania. Los d6rganos urinarios y reproductores llevan a cabo sus funciones en colaboracion
con glandulas y musculos estriados del piso pélvico formado por los musculos pubococcigeo.,

liococcigeo y coccigeo (Figura 1; Quiroz 2004).

musculatura del
piso pélvico

uretral  apertura
vaginal

ano

ura 1. Esquema de la seccion mediosagital de la region pélvica femenina que ilustra la relacion
e=ire los aparatos urinario y reproductor con el piso pélvico.
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En mujeres patologias del aparato urinario como prolapsos viscerales e incontinencia
urinaria se han relacionado con alteraciones estructurales. La incontinencia urinaria se ha
asociado con varios factores de riesgo, entre ellos la edad, la multiparidad, la gestacion, la

deficiencia hormonal, la obesidad y la tos cronica (Bernstein 1997, Hunskaar y cols. 2002).

1.1.2 Multiparidad y daio estructural

Se conoce como hembra multipara a aquella que ha tenido mas de un parto (ya sea parto
vaginal o por cesdrea; Avendafio 1983). El proceso fisiologico que implica el parto es un
periodo breve del ciclo reproductor, pero de gran relevancia para la sobrevivencia de la madre
v las crias. Se presenta en la hembra gestante a término y se caracteriza por contracciones de la
musculatura estriada abdominal y del atero regulares asociadas con la dilatacion cervical,
permitiendo la expulsion de la(s) cria(s) y placenta(s) (Tresguerres 1992), venciendo la
resistencia ofrecida por el cuello uterino y la friccién creada en la vagina o conducto del parto
durante el paso del feto. Cuando el cuello del utero se dilata totalmente, la fuerza mas
'mportante en la expulsion del feto es la presion intraabdominal materna creada por la
contraccion de los musculos abdominales en forma simultanea con esfuerzos respiratorios
forzados (Hellman y cols. 1975, Cunningham y cols. 1998).

Durante la fase de expulsion del feto, los musculos, las fascias y los nervios del piso
oclvico son expuestos a una distension en direccion longitudinal por la cabeza del producto
nasta la apertura méaxima del conducto vaginal (Figura 2). Esta distensién propicia un
decremento en la contraccion de la musculatura estriada del piso pélvico, dafos en la
mervacion y en las fascias (Shiissler y cols. 1994). En mujeres se ha mostrado una correlacion
positiva entre patologias como la incontinencia urinaria y el nimero de partos vaginales,

! sugiriendo que el dafio uretral y la musculatura estriada pélvica y perineal es irreversible
Delgado y cols. 1971, Thom y cols. 1997). El desarrollo y la persistencia de la incontinencia
wmmaria por esfuerzo en mujeres multiparas sugiere que el efecto del parto es acumulativo e
rreversible (Foldspang 1992).

Las mujeres de cualquier edad tienen un 8.5% de probabilidad de ser incontinentes. Sin

Zar—

arzo. se ha reportado en mujeres de 45 a 54 afios con mas de cuatro partos vaginales

emas de incontinencia urinaria por una inherente debilidad en los mecanismos
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esfintéricos en la uretra (Bakircioglu y cols. 2000).

sinfisis pubica

5
l /{ i, A
N iy
é i o,
Fi 3 r 4
;
o, ano

misculo™

ubococcigeo ]
P & i musculo
e

L :
- coccigeo

Figura 2. Esquema de la regidn perineal que ilustra la distension de las fibras de musculatura estriada
advacente a la apertura vaginal durante la expulsion de la cria (modificada de Schiissler y cols. 1994).

Durante las Gltimas semanas del embarazo, el peso y el tamafio fetal incrementan
considerablemente, aumenta la presion intraabdominal y se distiende la musculatura estriada
adyacente a las visceras pélvicas, rompiendo algunas de sus fibras musculares e inervacion. El
dafo a la musculatura estriada y su inervacion es mayor en la mujer multipara vs las nuliparas
(Cunningham y cols. 1998). Después de un parto vaginal se recupera solo un 80% de la
mervacion de piso pélvico por una correlacion positiva entre el peso fetal y la denervacion de
los musculos del piso pélvico (Allen y cols. 1990).

A pesar de que en mujer se ha establecido la posible relacion entre el dafio en la uretra
v la musculatura estriada del piso pélvico con factores de riesgo, a la fecha no existen estudios
precisos que indiquen el factor o factores que modifican sus caracteristicas histologicas, es
probable que las alteraciones estructurales se deban a una combinacion de los diferentes
“actores de riesgo. Por ello es necesario realizar investigaciones histoldgicas y fisiologicas de
‘2 uretra y la vagina en modelos animales que nos permitan diferenciar el efecto de cada factor
Je riesgo. En particular, este trabajo se centra en el efecto de la multiparidad en las paredes

wretral v vaginal de la coneja doméstica nulipara y multipara.




1.2 Modelos animales
Con el fin de conocer el probable efecto de los factores de riesgo sobre los mecanismos de
continencia urinaria, en la rata hembra se han realizado estudios anatomicos, histologicos y
fisiologicos del AUI (Cannon y cols. 2002, Kamo y cols. 2003). Se ha mencionado de forma
general que en la rata hembra la pared vaginal esta conformada de la luz hacia la periferia por
un epitelio, una capa muscular lisa entremezclada con fibras de colageno y una adventicia
(Resplande y cols. 2002). Por su parte, la pared uretral esta constituida de la luz a la periferia
por epitelio, tejido conectivo, dos subcapas de musculatura lisa (una externa cuyas fibras se
orientan de forma circular y una interna longitudinal) y una capa de musculatura estriada
dividida en cuatro paquetes delimitados por tejido conectivo. Cada paquete contiene el mismo
numero y tamafio de fibras, y se ubican dos en la parte anterior que coinciden con la parte
media anterior y dos posteriores que concuerdan en la parte media posterior de la uretra como
un diafragma fotografico (Praud y cols. 2003). En ratas hembras se propone que al separar la
uretra de sus fascias y ligamentos, se genera una disfuncién uretral acompafada de un
decremento de la musculatura lisa y estriada, asi como un incremento del tejido conectivo en
la pared uretral (Rodriguez y cols. 2005).

Estudios del efecto del trauma de parto sobre los mecanismos de continencia urinaria

nan reportado que al simular un parto distdcico en ratas hembras reteniendo un globo inflado

por cuatro horas en el conducto vaginal que la mayoria de las ratas presentaron incontinencia
urinaria asociada a su vez a un menor nimero de fibras musculares lisas y estriadas en la pared
uretral vs las continentes (Lin y cols. 1998). Siguiendo la misma estrategia experimental de
simulacion del trauma de parto mas ovariectomia, el mismo grupo reportd cambios
estructurales en las fibras musculares lisas del cuello vesical y de la pared uretral, asi como en
=l esfinter externo uretral. Los cambios fueron una menor proporcion de caveolas o
mvaginaciones de la membrana celular marcadas con técnicas inmunohistoquimicas (caveolin-

para musculo liso y caveolin-3 en musculo estriado) y una disminucién de paquetes
musculares en las ratas con simulacion de trauma de parto mas ovariectomia vs las ratas
virgenes (Sievert y cols. 2001). En un trabajo mas reciente se observo en la vagina un

mcremento en el indice de apoptosis en la submucosa, un epitelio atrofiado, aumento de tejido

comectivo v de espacios intercelulares, asi como disminucién de la musculatura lisa y



degeneracion de las mitocondrias en las fibras musculares lisas en ratas con simulacion del
trauma de parto mas ovariectomia vs ratas gestantes mas parto (Resplande y cols. 2002).

Estudios ultraestructurales de la vejiga urinaria y de la uretra realizados en ratas
hembras gestantes describen que durante la gestacion se presenta un decremento significativo
de invaginaciones (caveolas) en la membrana celular o sarcolema, asi como un incremento de
espacios intercelulares entre las células musculares lisas de la vejiga urinaria y uretra vs ratas
virgenes, asociados a cambios funcionales en la coordinacion y propagacion de la sefial de
cerrado de la luz uretral (Bakircioglu y cols. 2000).

Un estudio histomorfoldgico del esfinter externo de la uretra canina femenina propone
que las interpretaciones funcionales del esfinter uretral durante la continencia urinaria no se
pueden extrapolar al humano, a pesar de las similitudes anatémicas del conducto urinario entre
la mujer y la perra, donde las fibras musculares del esfinter primero rodean sélo a la uretra
media y se continua hasta rodear uretra distal y vagina (Stolzenburg y cols. 2002).

Un estudio estereologico menciona que el esfinter externo de la uretra femenina del
cordero esta constituido por abundantes fibras de musculatura estriada en sus caras ventral y
lateral. Histologicamente se divide al esfinter en tres capas: una capa de musculatura lisa
cuvas fibras se orientan en forma oblicua y longitudinal; una capa de musculatura estriada y
sa mezclada, y una capa de musculatura estriada orientada de forma circular. Se sugiere que
dicha organizacion esta relacionada con la resistencia y el mantenimiento de la presion uretral.
Este estudio también confirma que el esfinter externo de la uretra presenta una poblacion
neterogénea de fibras de tipo [ (lentas) y tipo I (rapidas), estas tltimas representan dos tercios
Ze la entidad muscular (Rodriguez-Veiga y cols. 2005).

Sin embargo, los estudios realizados en rata y otras especies son aun confusos en la
Zescripeion de la organizacion histolégica del aparato urogenital, asi como del probable efecto
zue generan los cambios histologicos en la uretra, la vagina y la musculatura del esfinter
externo de la uretra.

La coneja es otro animal de laboratorio que puede ser atil para estudiar las
caracteristicas histolégicas de la uretra y la vagina, asi como los probables factores que puedan
scassonar cambios estructurales en dicha organizacion tisular. En particular, para el propésito

2= oresente trabajo son relevantes las caracteristicas anatomicas de la uretra y la vagina de la



coneja doméstica. Presenta una vagina de aproximadamente 18 cm de longitud dividida para
su estudio en abdominal, pélvica y perineal. La uretra distal desemboca directamente en la
vagina pélvica formando un s6lo conducto que es utilizado para expulsar la orina, copular y

parir.

2. ANTECEDENTES

2.1 La coneja como modelo de estudio

El conejo es un animal estacional, su reproduccion estd asociada con las condiciones
ambientales como temperatura, fotoperiodo y disponibilidad de alimento. Inicia su actividad
reproductiva a finales del invierno y principios de la primavera y termina a principios del
otofio (Hudson 1995, Hudson y Distel 1998).

Es una especie cuyos procesos reproductivos, copula y parto, son rapidos comparados
con otras especies politocas como la rata. La copula dura menos de un minuto e implica por
parte del macho una sola intromision acompafiada de una serie breve de acelerados
movimientos pélvicos para asegurar la eyaculacion y la ovulacién refleja (Beyer y cols. 1980).
= periodo de gestacion dura de 30 a 32 dias. El parto dura aproximadamente 10 minutos,
sroceso en el cual expulsa alrededor de 10 crias (Hudson 1995, Hudson y Distel 1998, Cruz y
cols. 2002).

2.1.1 Expulsion de orina

©n el conejo se ha propuesto que la orina juega un papel importante en la comunicacion
@wimica para indicar su estado reproductivo, jerarquia y/o marcaje de territorio. En el macho
s han descrito tres formas conductuales de emitir la orina: en rocio, en chisguete y en chorro
“2blz 1), existiendo diferencias con respecto a la cantidad de orina evacuada y en la
Smeccion: en chisguete, es la conducta cuando expulsan el volumen mas grande y el rocio lo
Sespliega en presencia de un conespecifico, sugiriendo que esta conducta podria estar
s=acionada con la comunicacion quimica (Bell 1980). Sin embargo no se ha mencionado

“uiies podrian ser los mecanismos fisioldgicos que subyacen dichas posturas.



Tzbla 1. Conducta de miccidn del conejo macho Orycrolagus cuniculus (Bell 1980).

Forma de expulsar Volumen evacuado Dirigido a un

la orina conespecifico
chisguete Grande no
rocio Pequeiio si
chorro Pequenio no

En nuestro laboratorio hemos encontrado que la hembra del conejo presenta también
Zsuintos patrones conductuales de expulsion urinaria: en cuclillas, chisguete, rocio y goteo
Tzbla 2). La manera frecuente de evacuar un gran volumen de orina es en chorro y la forma
Ze rocio es utilizada para expulsar pequefias cantidades y sélo se expresa en presencia de un

comespecifico (Martinez-Gomez y cols. 2004, Corona 2005).

"0z 1. Formas conductuales de expulsar la orina en la hembra de Oryetolagus cuniculus (Martinez-
mez v cols. 2004, Corona 2005).

Forma de expulsar Volumen evacuado Dirigido a un
la orina conespecifico
chorro Grande no

chisguete Pequeiio no
rocio Pequeno si
goteo Pequeiio no

= 1.2 Aparato urogenital inferior
2.1.2.1 Anatomia gruesa

_2 coneja presenta un aparato urogenital inferior en el cual la uretra distal desemboca
Sr=cizamente en la vagina, formando el conducto urogenital alojado en la cavidad pélvica y
socado a una prominente musculatura estriada. La uretra mide en promedio 30 mm de
wmetud v ose pueden distinguir tres regiones en su conducto. La region proximal unida al
“welo de la vejiga urinaria, la media cercana a la vagina y por Gltimo la distal. La uretra distal
Zesemboca en la linea media de la cara ventral de la vagina pélvica formando un 6rgano
Wswiar comun denominado seno o conducto urogenital que cumple con funciones no

mmeaductivas como la expulsion de orina y reproductivas como la cépula y el parto (Cruz

.




La vagina mide aproximadamente 18 cm de largo y para su estudio se ha dividido en
res regiones: |) vagina abdominal, de aproximadamente 11 cm que se extiende desde los
cervix hasta la parte superior de la sinfisis pibica; 2) vagina pélvica, de aproximadamente 4
cm. se encuentra en la cavidad pélvica; y 3) vagina perineal, de aproximadamente 3 cm que se
localiza fuera de la cavidad pélvica (Figura 3). En la cara ventral de la vagina pélvica se
‘ocaliza un desarrollado plexo venoso (Martinez-Gomez y cols. 1997, Cruz y cols. 2002).

cuerno
uterino

vagina

vejiga
urinaria

| vagina abdominal

uretra distal

vagina
pélvica

m. isquiocavernoso

m. bulboesponjoso
m. constrictor

vestibular

vagina perineal |

conducto
urogenital

Fzura 3. Vista ventral del aparato urogenital inferior de una coneja adulta. Se observan las tres
s=zones de la vagina. En la parte ventral de la vagina pélvica se aprecia la uretra distal y de la vagina
serneal los misculos bulboesponjosos e isquiocavernosos (modificada de Cruz y cols. 2002).

2.1.2.2 Anatomia fina
“i=iologicamente la uretra de la coneja esta constituida por una capa de musculo liso
wrzanizada en dos subcapas, una interna que mantiene un arreglo en sus fibras de forma
crcular vy una externa en direccion longitudinal, ademas, las fibras de coldgeno son
sumdantes y se orientan longitudinalmente (Hickey y cols. 1982, Persson y cols. 1996). En un

&ucio de la velocidad de contraccion de las capas de musculatura lisa en la pared uretral de la
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coneja doméstica se propone que la activacion de la capa circular mantiene la continencia
urinaria durante el llenado de la vejiga urinaria y la capa longitudinal se activa solo por
periodos cortos durante la expulsion de orina (Arner y cols. 1998).

Tokunaka (1992) y su grupo describen que las fibras musculares del esfinter externo de
'z uretra rodean uretra y vagina en la coneja. También mencionan que el esfinter esta
compuesto de fibras musculares rapidas y lentas. Este mismo grupo en otro estudio mostré que
<! porcentaje de moléculas de miosina rapidas y lentas fue de 80.4% y de 19.6% en conejas
suliparas, vs las conejas multiparas viejas 68.7% y 31.3%, respectivamente, sugiriendo que el
zzmbio proporcional en la constitucion de sus fibras musculares por el envejecimiento pueden
= fluir en la incontinencia urinaria por esfuerzo (Tokunaka y cols. 1993).

Un estudio histologico y funcional de la vagina en conejas Nueva Zelanda de diez
semanas de edad propone que por sus caracteristicas tisulares el conducto vaginal se puede
Zvidir en tres regiones, superior, media e inferior. La region superior presenta una prominente
czpa de musculatura lisa orientada en dos subcapas, en la media existe una mezcla en la
Zreccion de las fibras musculares lisas y en la inferior los paquetes de musculatura lisa se
emcuentran de forma dispersa y en menor proporcion que en las regiones anteriores, asi como
sundantes sinusoides y tejido conectivo. Dicho estudio resalta que la arquitectura de la pared
2 12 vagina inferior es histologicamente diferente del resto del conducto, ademas mostré que
= contraccion y relajacion de las paredes vaginales esta regulada por la abundancia de fibras
musculares lisas dispuestas de forma circular o longitudinal (Oh y cols. 2003). Lo que no se
Zscute en este trabajo es si esta regionalizacion es permanente o es una etapa pasajera como
garte del desarrollo.

Un estudio de la mucosa de la pared vaginal en conejas sexualmente maduras después
2= l= copula propone diferencias en el tipo de epitelio a lo largo del conducto vaginal. Los dos
srmeros tercios del conducto tienen epitelio simple cilindrico secretor similar al endocérvix,
wero v oviducto de la misma especie; el Gltimo tercio, epitelio estratificado plano. También se
susere gue las invaginaciones (criptas) de la mucosa de los dos primeros dos tercios del
somcwcto vaginal son capaces de colectar espermatozoides contribuyendo a la viabilidad y

meweidad de los espermatozoides (Barberini y cols. 1992).
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A pesar de los trabajos antes citados, faltan estudios mas detallados de la organizacion
histologica de las capas de las paredes uretral y vaginal. Asi como de la relacion anatomica

entre la vagina y estructuras adyacentes como la uretra y los musculos estriados.

2.1.3 Condicion de multiparidad y formas de expulsion de orina

La coneja es una excelente reproductora en condiciones naturales y de laboratorio (Hudson y
Distel 1998). El periodo de gestacion es de 30 a 32 dias, el parto es breve en comparacién con
otras especies politocas (Carter y cols. 1971). El parto tiene una duracion en promedio de 10
minutos, tiempo en el cual puede expulsar de 10 a 13 crias, periodo breve si lo comparamos
con otras especies politocas como la rata cuyo parto dura en promedio 60 minutos. Esta
peculiaridad del parto no depende del niimero de crias que se expulsan por camada ni de la
sxperiencia previa, ya que el intervalo de la duracion del parto fue similar en hembras
primiparas como multiparas (Tabla 3; Cruz 2002). El parto comienza con cambios de
concentraciones hormonales que inician la actividad uterina y el desplazamiento de los fetos
nacia el cérvix dilatado. La dilatacion cervical incrementa la contraccion del musculo liso
empujando al feto hacia la vagina abdominal o superior tal como lo propuso Shafik (1994)
sara mujer. También induce la relajacion de musculos pélvicos, disminuyendo la presion
miravaginal y permite que la cria entre en la cavidad pélvica, donde es retenida propiciando
2ue la contraccion abdominal incremente y se venza la resistencia de los huesos pélvicos
empujando al feto hacia la vagina perineal. La distension de la vagina perineal inicia la
sctvidad de la musculatura perineal y evita que la cria quede retenida, facilitando su expulsion
{Fudson y cols. 1999, Cruz 2002).

20z 3. Caracteristicas temporales del parto de la coneja

Duracion de la Duracion del Intervalo entre No. y (%) de
Condicion gestacion (dias) parto (min) nacimientos (seg) nacimientos con
retencion vaginal
Pommipara (n=6) 31.75£0.42 10.1£2.3 79418 9
(18)
ShurerEs 31.52+0.31 8.6+0.17 62+11 13
== (24)

% smorss son medias + error estandar (Cruz 2002).
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Es importante destacar que el mismo conducto que sirve para expulsar las crias
ambién permite la expulsion de la orina en diferentes patrones conductuales. Trabajos de
muestro laboratorio indican que en periodos de 30 min las conejas jovenes multiparas orinan
mas numero de veces en forma de chorro y goteo que las jovenes nuliparas. Ello sugiere que la
multiparidad y/o la experiencia sexual pueden afectar la expresion de tales conductas (Figura

<. Corona 2005), y podria estar relacionado con cambios funcionales y/o estructurales.

3.97 = nulipara
== multipara

3.07 n=3/condicién
2.57
2.07

1.5

No. de veces de cada patrén

1.07

0.5

0.07

Chorro Rocio Goteo

“zwrz 4 Diferencias en la frecuencia de expresion de los patrones conductuales de expulsion de orina
= comejas jovenes multiparas vs conejas jovenes nuliparas (¥*=p<0.05).

En estudios preliminares de los parametros urodinamicos de conejas jovenes
e tparas comparadas con nuliparas no se encontraron diferencias significativas en la presion
menoma. duracion de la fase de expulsion, tiempo entre fases de expulsion, capacidad vesical,
“wiwmen expulsado y residual de orina entre ambos grupos. Sin embargo, las conejas jovenes
mutparas no presentaron presion umbral, contrario a lo que ocurre en las conejas jovenes
wuiperzs. También se observo una tendencia a tener mayor capacidad vesical y mayor
“Semen residual (Mendoza 2006). Estudios de las caracteristicas histologicas y contractiles

= o= musculos pubococceigeo y bulboesponjoso encontraron un decremento del drea de las




fibras musculares en estos musculos en conejas jovenes multiparas vs las conejas multiparas
(Fajardo y cols. 2005). Todo ello sugiere que el propio aparato urogenital de las conejas

multiparas también se vea afectado en sus caracteristicas estructurales.

3. JUSTIFICACION

£n mujeres y ratas hembra la multiparidad se ha asociado a cambios estructurales en la pared
sretral y la musculatura estriada de la region pélvica. Dichos cambios se consideran la base de
problemas funcionales en la continencia urinaria. El conejo europeo (Oryctolagus cuniculus)
=s una especie bien establecida en nuestro laboratorio y un buen modelo para estudiar dichos
cambios estructurales asociados a la multiparidad de las hembras, en particular, la
arganizacion histologica de su aparato urogenital inferior, la cual no ha sido descrita en el
amimal adulto.

La coneja presenta un conducto vaginal extremadamente largo en proporcién a su
wmadio. la uretra distal desemboca directamente en la vagina formando un sélo conducto
#sociado a una prominente musculatura estriada. En nuestro laboratorio se ha encontrado una
menor area de fibras musculares en la musculatura pélvica y perineal asociada a dicho aparato
2 conejas multiparas vs nuliparas. También se han encontrado cambios en ciertos parametros
wodinamicos en las hembras multiparas. Finalmente, se ha descrito que las formas de expulsar
= omina de la coneja se ven diferencialmente afectadas en las conejas multiparas.

Es necesario contribuir con un nuevo modelo animal al estudio de las alteraciones
Ssologicas de la uretra y la vagina asociadas a la multiparidad femenina. Ello no soélo
pemmitiria hacer algunas extrapolaciones a las patologias en la mujer, sino también permitiria
ememder. en parte, las diferentes formas de expulsar la orina que tiene la coneja y tal vez la
Smewedad de su copula y su parto.

£l presente estudio es importante también ya que contribuye con informacion basica

weee 2 anatomia de la coneja para propdsitos de comparacion con otras hembras de
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4. HIPOTESIS

-

“ La vagina pélvica de la coneja presenta una regionalizacion en su organizacion

histoldgica.

<+ La organizacion histologica y el espesor de las paredes de la uretra distal y la vagina

pélvica se modifica en conejas jovenes multiparas vs nuliparas.

5. OBJETIVO

Describir y comparar las caracteristicas histologicas y el espesor de la uretra distal y la vagina

pelvica en conejas jovenes nuliparas y multiparas.

6. METODOLOGIA

6.1 Animales

Se utilizaron conejas jovenes de la raza chinchilla (Oryctolagus cuniculus) nuliparas y
multiparas mantenidas en condiciones de bioterio con un ciclo de dieciséis horas de luz y ocho
moras de oscuridad a una temperatura de 22+2°C. Fueron alojadas en jaulas individuales de
acero inoxidable de 50x60x40 ¢cm, con alimento Purina y agua ad libitum.

Las conejas nuliparas virgenes de seis a doce meses de edad pesaron entre 3.0 a 4.4
“logramos. Las multiparas tuvieron en promedio doce meses de edad, con cuatro partos y
sesaron entre 4.0 a 5.0 kilogramos. Para adquirir la condicion de multiparas se aparearon
smmediatamente después de cada parto. Después del ultimo parto se dejaron pasar 20 dias para

sacrificar a las conejas.

.2 Modelo anatomico de la luz del aparato urogenital inferior
W conejas nuliparas se utilizaron para la obtencion del modelo anatoémico del aparato
wegenital inferior. Se  sacrificaron con una sobredosis de pentobarbital sodico via

~meeriioneal. Posteriormente se realizo una incision sobre la linea media. desde la cavidad
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zbdominal hasta la vagina perineal. Los musculos abdominales y tejido adiposo del érea
“ueron removidos. Después se seccionaron y extrajeron los huesos isquion y pubis, asi como
‘os musculos obturadores externo e interno, ligando venas y arterias que irrigan al plexo
wenoso para evitar hemorragias severas, hasta disecar y remover el aparato urogenital inferior
AUl completo. A continuacion se introdujo en el orificio vaginal un aplicador de sellador de
silicon (ultrasil) para llenar la luz de la vagina, uretra y vejiga urinaria con silicon. El AUI se
coloco sobre una superficie solida por 24 horas. Finalmente con instrumental quirtrgico se

retiraron las paredes de la vagina, vejiga urinaria y uretra para exponer el modelo anatomico

&e su interior.

5.3 Obtencion y procesamiento de la uretra distal y la vagina pélvica

Lzs conejas se sacrificaron siguiendo el mismo protocolo para la obtencion del modelo
amatomico. Cuando se obtuvo el conducto vaginal completo (nuliparas n=3 y multiparas n=3),
‘2 porcion caudal de la vagina abdominal, el cuello de la vejiga urinaria, la uretra y la vagina
serineal se llenaron con fijador Bouin Duboscq sellando con hilo de algodon sus extremos,
mmediatamente se sumergieron en una caja de coplin, con fijador Bouin Duboscq. A las 12
moras la vagina pélvica se separo (incluida la uretra distal) para permitir el cambio del fijador
sestz completar 24 horas. Posteriormente los o6rganos se deshidrataron con etanol de
comcentracion ascendente (70, 80, 96 y 100%), se aclararon con xileno, se infiltraron (en un
“istogquinet Leica TP1020) y se incluyeron en paraplast X-tra (Anexo 1). Con un micrétomo
“eca RM 2135 se obtuvieron cortes transversales de siete micrémetros (um) de espesor. Los
“ores se recolectaron en orden secuencial en portaobjetos que tuvieron tres cortes cada uno.
s e cada cuatro portaobjetos fueron tefiidos, uno con hematoxilina-eosina (H-E) y otro con
“oromica de Masson, los dos restantes se guardaron para posteriores estudios. Se utilizaron
“wies unciones porque la hematoxilina-eosina nos permite identificar los componentes tisulares

e cadz una de las capas y la Tricromica de Masson es selectiva para coldgeno (Humason

W2 Garcia y Tarrago 2003).
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6.4 Analisis cualitativo de la uretra distal y la vagina pélvica

El andlisis histologico se realizé en dos regiones de la vagina pélvica: region I, comprende
uretra distal y vagina anterior a la desembocadura de la uretra y region 2, posterior a la
desembocadura de la uretra distal en la vagina, cuando ambas estructuras conforman un solo
conducto (Figura 5). Se revisaron 10 cortes al azar de cada region por coneja con un
microscopio optico Nikon (a 100, 200 y 400 aumentos totales). Se identifico en las hembras
nuliparas de la luz hacia la periferia las capas: mucosa, submucosa, muscular y tdnica
adventicia. En las multiparas se observd una mezcla de sus componentes tisulares en la lamina
propia, submucosa y muscular. Por lo que se identificaron tres capas de la luz hacia la
periferia: epitelial; intermedia y tanica adventicia. Se tomaron fotomicrografias con una
camara OLYMPUS de 5.1 mega pixeles montada en un microscopio estereoscopico Leica
MZ6 a 16 aumentos totales y un microscopio 6ptico OLYMPUS BH-2 a 100 y 400 aumentos

motales.

region 1
region 2

Sz 5 Vista ventral del aparato urogenital inferior de una coneja adulta. Se observan la region 1
‘mmeror 2 la desembocadura de la uretra y la region 2 posterior de la desembocadura de la uretra en la

e pelvica.
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5.5 Analisis cuantitativo de la uretra distal y la vagina pélvica

£ ambas condiciones se midio en diez cortes al azar (por region y por coneja) el espesor en
mcrometros de las capas de la luz hacia la periferia: epitelial, intermedia, tinica adventicia;
2= como el espesor total de las paredes uretral y vaginal. De cada corte se midieron cuatro
suntos en sentido de las manecillas del reloj: a las doce, tres-nueve y seis (Perucchini y cols.
~02). El punto doce corresponde a la region ventral adyacente al musculos obturador interno
+ sinfisis pubica; el tres-nueve se relaciona a los laterales del conducto y el punto seis se
wcaliza en la region dorsal (en el caso de la uretra, esta adosado a la pared vaginal y para la
wazina es adyacente al recto). El punto en el cual la uretra se adosa a la pared vaginal se
comsiderd como punto independiente por sus caracteristicas tisulares (Figura 6). Todas las

mediciones se hicieron a 400 aumentos totales.

B)

doce
1

tres

seis

seis

gz 6 Esquemas de cortes transversales de la region 1(A) y 2 (B) donde se indica la posicion del
mmesareo en cada punto.

S50 Analisis estadistico

% w020 un analisis de varianza unifactorial anidado con un nivel de significancia a una
= % para determinar diferencias en el espesor de las capas y de la pared entre conejas
wimerss v multiparas. Se considerd para el disefio un factor independiente (condicion
iparss v multiparas) de efectos fijos, un factor anidado (hembras) en la condicion para

= efecto de las seudo-réplicas y como variable de respuesta espesor de las capas y de la

2= micrometros (Zar 1999, Quinn y Keough 2002).
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El andlisis se hizo con la ayuda de los programas de computo JMP version 3.2.2 y
Sigma Plot 2001 version 7.0. En todos los casos se graficaron medias £ error estandar del
zspesor de las capas y de la pared por condicion. Las barras de color blanco representan las

medias de las conejas nuliparas y las de color gris las medias de las conejas multiparas.
7. RESULTADOS

7.1 Modelo anatémico de la luz del aparato urogenital inferior
©n esta seccion se describen las caracteristicas anatomicas gruesas del aparato urogenital
wmierior de la coneja adulta. Se consideré longitud y didmetro (expresados en medias +

Zesviacion estandar) de vejiga urinaria vacia, uretra, vagina pélvica y perineal.

Vejiga urinaria
L= vejiga urinaria vacia se localiza a la altura de la region caudal de la vagina abdominal o
superior: midié en promedio 61.542.12 mm de longitud. Su diametro fue variable en toda su

wemgzitud, con 11£1.41 mm en la parte craneal del cuerpo, 17.5+0.70 mm en la medial y

12=1.4]1 mm en el cuello.

Gretra
~2 wretra midio en promedio 30+2.12 mm de longitud. En su superficie se observaron estrias
wremizdas de forma longitudinal en todo su conducto. Para su estudio se dividio en tres
s=somes: proximal de 12+1.41 mm de longitud y 5£1.41 mm de diametro. La medial de
=1 70 mm de longitud y 4.5+0.70 mm de diametro. La distal estd adosada a la pared vaginal
» e zproximadamente 9+0.35 mm de longitud con didmetro irregular.

£1 diametro de la uretra distal en la parte craneal midié 4+0.70 mm, la medial 8+0.0

e orevio a la desembocadura 9.5+0.70 mm. En la coneja la uretra desemboca a la mitad de

I szsna pélvica.
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Vagina pélvica

La vagina pélvica midi6 en promedio 35+2.82 mm de longitud y 17.5+0.70 mm de diametro.
En toda su longitud, su superficie interna presentd estrias orientadas de forma longitudinal.
na caracteristica que resalto de la vagina pélvica fue su arreglo anatomico, dado que la uretra
distal se adosa a ella. A este nivel se observaron por separado dos limenes, el uretral y el
vaginal. Inmediatamente después la uretra desemboca en la vagina y forman un solo lumen
‘Figura 7). La parte caudal (uretra-vagina) midio en promedio 11.542.12 mm de longitud y su

Ziametro fue de 10£1.41 mm.

! agina perineal

Lz vagina perineal midio 37.5+3.53 mm de longitud. El diametro de la luz es irregular, en su
parte craneal fue de 14+1.41 mm, en la media de 10+0.70 mm y 15+0.70 mm en la caudal. El
Zametro de la apertura vaginal fue de 9.5+0.28 mm. El estudio histolégico de la vagina

serineal es tema de otra tesis de maestria.

vejiga %
urinaria

vagina : ; e
abdominal vagina perineal

¢ vagina
; a'ssazfig;ﬁggtqsn g Bk
2l 131 Wl ol wl ol t:!

pélvica
*"‘ !illhh sf gt.ii!h Ilelelilsty i:l;l:':h; i:lt ?!ilrltLh ?lilihl!!ltth I 1!11;‘;!;

e T Fotografia del modelo anatémico del aparato urogenital de una coneja adulta nulipara.

peoL If.'?;g
i
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7.2 Analisis cualitativo de la uretra distal y la vagina pélvica

©= esta seccion se describen las caracteristicas tisulares de las paredes uretral y vaginal. Los
m=sultados se organizaron primero por las caracteristicas tisulares de la region | en conejas
e paras seguidas de las hembras multiparas y después por las caracteristicas tisulares de la

s=zon 2 comenzando con las conejas nuliparas.

Region 1

Wretra distal

LCamejas nuliparas
2 wretra es un tubo fibromuscular que esta delimitada de la luz hacia la periferia por una
mucosa. una submucosa, una muscular y una tinica adventicia. La muecosa cuenta con
wumdantes pliegues transversales con ramas primarias y estd formada por un epitelio
wsratificado plano y una lamina propia, situada por debajo del epitelio y compuesta por tejido
womectivo denso irregular acidofilo. La submucosa permite la dilatacion de la luz constituida
e = o conectivo fibroso acidofilo, abundantes capilares, vénulas y arteriolas. La muscular
e Zwade en dos subcapas de pequefios paquetes de fibras musculares lisas, la interna cuyas
s se orientan de forma longitudinal y la externa en direccion circular. Estos paquetes de
muscowztura estan mezelados con fibras de tejido conectivo (fibras de colageno y elastina en
Swecoon aleatoria), entre los paquetes musculares se observaron vénulas y arteriolas. Por
wtume. [z tanica adventicia se compone de tejido conectivo denso irregular, de un
esaeado plexo venoso con venas y vénulas, asi como de una fina capa de musculatura
“ssrmmie cunas fibras se orientan de forma circular. Esta misma organizacion se encontro en la
aiventicia de la vagina, ya que esta ultima capa rodea tanto a uretra como a vagina

£

== ¢! punto independiente, la organizacion histologica de la luz uretral a la vaginal
¢ wmz mucosa con abundantes pliegues transversales con ramas primarias constituida de
e o estratificado plano y una lamina propia compuesta de tejido conectivo denso
scdofilo. Una submucosa compuesta de tejido conectivo fibroso acidofilo

o con abundantes capilares, vénulas y arteriolas. Una muscular compuesta de
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sequefios  paquetes de fibras de musculo liso en direccion circular y longitudinal
entremezclados entre si con fibras de tejido conectivo, entre los paquetes musculares se
emcuentran vasos, vénulas y arteriolas. Una submucosa de tejido conectivo fibroso aciddfilo.
Por altimo, una mucosa con abundantes pliegues transversales con ramas primarias y algunos

con ramas secundarias, con epitelio estratificado cilindrico y evidencia de secrecion en la parte

apical (Figura 9).

=pitelio
estratificado fibras lisas fibras lisas fibras estriadas
longitudinales circulares longitudinales

fibras estriadas
circulares

I

=ces mucosa submucosa  muscular tunica adventicia

“ oz 8 Esquema de la pared uretral en conejas nuliparas. Se aprecia la organizacion histologica de
s czpas (H-E, corte transversal).
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#zurz 9. Esquema del punto independiente en el cual la uretra distal se adosa a la pared vaginal de una
“omeiz nulipara. Se observa como uretra v vagina comparten la misma pared, por lo que no existe un
‘ez anatomico entre dichas estructuras (H-E, corte transversal).

Comejas multiparas

% &iferencia de las nuliparas, en la pared uretral de las multiparas la mucosa forma pliegues
s pronunciados, con epitelio estratificado plano de menor niimero de estratos celulares y
“iopiasma reducido. Dado que la lamina propia y las capas submucosa y muscular
gwesentaron una mezcla de sus componentes tisulares, se agruparon en una sola capa que de
ez en adelante llamaremos capa intermedia, constituida por tejido conectivo fibroso,
#Sumcantes capilares, vénulas, arteriolas y paquetes de musculatura lisa dispersos orientados
& Sorma circular y longitudinal. Por dltimo, la tanica adventicia, a diferencia de las hembras
Wiiperas, presentd una aparente menor proporcion de fibras musculares estriadas en direccion

smnder (Figura 10).
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“zura 10. Esquema de la pared uretral en conejas multiparas. Se aprecia la organizacion histologica de
wus= capas (H-E, corte transversal).

En el punto independiente, el examen microscopico de la luz uretral a la luz vaginal
mmosiro un menor nimero de estratos celulares en la capa epitelial tanto de la uretra como de la
wzzna. asi como una mezcla de sus componentes celulares de la lAmina propia y las capas
sabmucosa y muscular que agrupamos en la capa intermedia, ademas de una aparente

memor proporcion de musculatura lisa (Figura 11).
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Fizerz 11. Esquema del punto independiente en el cual la uretra distal se adosa a la pared vaginal de
sz coneja multipara. Se observa como uretra y vagina comparten la misma pared, por lo que no existe
“= mite anatomico entre dichas estructuras (H-E, corte transversal).

Vorna

Lamesas nuliparas
& pared vaginal anterior a la desembocadura de la uretra en la vagina presenta una mucosa
“m zbundantes y pronunciados pliegues transversales con ramas primarias y algunos con
mes secundarias, constituida por epitelio estratificado cilindrico con evidencia apical de
w=cion neutra. En el epitelio se distinguieron dos tipos celulares, los mas abundantes con
ovoide heterocromatico, cuyo citoplasma es neutréfilo y secrecion de tipo mucosa, el
3 2rupo en menor proporciéon con nicleo vesiculoso eucromatico, de citoplasma
¥ secrecion serosa. Por otro lado, también se identificd su lamina propia compuesta
%o conectivo denso irregular acidofilo, aqui los tipos celulares fueron en su mayoria
- leucocitos y macrofagos. También presenta una submucosa compuesta de tejido

o fibroso acido6filo, abundantes capilares, vénulas, venas y arteriolas; asi como una




muscular de pequefios paquetes de fibras de musculo liso, las fibras musculares se observan
entremezcladas en direccion circular y longitudinal con fibras de tejido conectivo. Entre los
paguetes musculares se encuentran vasos, vénulas y arteriolas. Por ultimo, una tinica
adventicia compuesta de tres elementos, tejido conectivo denso irregular que se continda con
una amplia zona de conectivo laxo; un plexo venoso, en el que se observaron venas, vénulas y
2/zunos sinusoides; continuando con una fina capa de fibras musculares estriadas en direccion
circular, seguidas por venas, vénulas y algunos sinusoides del plexo venoso. En la periferia se

ohservaron nervios en disposicion longitudinal (Figura 12).

epitelio
estratificado fibras lisas fibras lisas plexo fibras estriadas plexo
clindrico lamina propia  longitudinales  circulares Yenase circulares venaso

1 i

=== mucosa submucosa  muscular tunica adventicia

oz 12. Esquema de la pared vaginal anterior a la desembocadura de la uretra en la vagina de una
ez nulipara. Se aprecia su organizacion histologica (H-E, corte transversal).

amesas multiparas

& tezrencia de las conejas nuliparas, en la pared vaginal anterior a la desembocadura de la
en la vagina, la mucosa forma pequefios pliegues transversales y estd constituida de
estratificado cilindrico con un menor nimero de estratos celulares de escaso
a. Al igual que la uretra, el limite entre la lamina propia y las capas submucosa y

es confuso, pues se aprecia una mezcla entre sus componentes celulares, los cuales
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constituyen lo que hemos denominado capa intermedia, en la que se observd menor
proporcion de musculatura lisa, asi como un incremento de tejido conectivo. Por altimo una
tenica adventicia que a diferencia de las hembras nuliparas presentan una capa de muscular

estriada con una aparente menor proporcion de fibras musculares (Figura 13).

epitelio ) »
estratificado fibras lisas fbiaslisas plexc fibras estriadas plexo
cilindrico circulares Venoso circulares venoso

longitudinales

iz

i3 i} o 7 ¥
=== epitelial intermedia tunica adventicia

ez 13 Esquema de la pared vaginal anterior a la desembocadura de la uretra en la vagina de una
~womez multipara. Se aprecia su organizacion histologica (H-E, corte transversal).

Berwa 2
nuliparas
‘= pared vaginal posterior a la desembocadura de la uretra en la vagina, la mucosa forma
1es pliegues transversales poco pronunciados, estd constituida de epitelio estratificado
» una lamina propia de tejido conectivo denso irregular. La submucosa se compone de
conectivo fibroso acidofilo, abundantes capilares, vénulas, venas y arteriolas. La
se compone de una mezcla de fibras de musculo liso con tejido conectivo, capilares,

v arteriolas; se identificaron tres direcciones de las fibras musculares: circulares,
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oolicuas y longitudinales. Por ultimo, la tinica adventicia se organiza de igual forma que la

vagina (Figura 14).
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YR @ i e wgw

N

=EE mucosa submucosa muscular

tinica adventicia

“izurz 14, Esquema de la pared vaginal posterior a la desembocadura de la uretra en la vagina de una
omez nulipara. Se aprecia su organizacion histologica (H-E, corte transversal).

Comejas multiparas

“2 'z pared vaginal posterior a la desembocadura de la uretra se identificé un epitelio
esatificado plano con pliegues poco pronunciados, cuyas células presentan citoplasma
s=fucido v menor nimero de estratos. La organizacion de las siguientes capas fue la misma

‘e para la vagina en las hembras multiparas (Figura 15).
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“ zura 15. Esquema de la pared vaginal posterior a la desembocadura de la uretra en la vagina de una
comeiz multipara. Se aprecia la organizacion histologica de sus capas (H-E, corte transversal).

.3 Analisis cuantitativo de la uretra distal y la vagina pélvica
©= esta seccion presentamos los resultados del analisis del espesor en micrometros de las
caras epitelial, intermedia y tinica adventicia, asi como el espesor total de las paredes uretral

» wzzinal, y el punto independiente.

v 1

Eretra distal

= mnalisis del espesor de las capas y de la pared uretral de las hembras nuliparas vs las

Sembras multiparas mostré que existen diferencias significativas entre condiciones en la capa

welizl en los puntos doce y tres-nueve (F)54=36.4621; F, 5,=32.2414; p<0.0001); en la capa
ia s6lo en el punto tres-nueve fueron diferentes, ya que en el punto doce el espesor

=milar entre las condiciones (F) 54=6.6558; p<0.05); en la tanica adventicia en todos los

fueron diferentes entre condiciones (F,54=23.2479; F, 5,=98.7320; p<0.0001); y en el
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=spesor total de la pared en ambos puntos hubo diferencias entre condiciones (F) 54=32.4387;
5 <=74.2318; p<0.0001). En todos los casos las hembras multiparas presentaron menor

=spesor de las capas y en la pared (Figura 16).
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4. Espesor de las capas y de la pared uretral. Las conejas multiparas presentaron menor espesor
= capas epitelial, intermedia (sélo en el punto fres-nueve), tinica adventicia y en el total de la
wretral vs las conejas nuliparas.
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En el punt(; donde la uretra distal se adosa a la pared vaginal, punto seis de la uretra y
doce de la vagina no se encontraron diferencias significativas en el espesor de la capa epitelial
de la uretra, capa intermedia y espesor total de la pared. S6lo se encontraron diferencias
significativas entre condiciones en la capa epitelial del punto doce de la vagina (F, 5,=33.06;

p<0.0001; Figura 17). Las hembras multiparas tienen menor espesor de esta capa.
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17. Espesor de las capas y de la pared del punto independiente que comparten uretra y vagina.
comejas multiparas presentaron menor espesor en la capa epitelial vs las conejas nuliparas en el
doce de la vagina.
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Vagina

E£n la pared vaginal anterior a la desembocadura de la uretra en la vagina el analisis mostro
diferencias significativas entre condiciones en el espesor en la capa epitelial en todos los
puntos (F54=82.3082; F,54=126.4903; p<0.0001); la capa intermedia solo en el punto fres-
mueve (F|5,=14.8694; p<0.0001); en la tinica adventicia en ambos puntos (F,s54=61.9381;
F..=38.2417; p<0.0001) y en el espesor de la pared ambos puntos (F54=32.7441;
£ -.=55.5417; p<0.0001). Las hembras multiparas muestran menor €spesor de las capas y de

iz pared vaginal que las hembras nuliparas (Figura 18).
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“ == 18. Espesor de la pared vaginal anterior a la desembocadura de la uretra en la vagina. Las
meas multiparas presentaron menor espesor de las capas epitelial, intermedia (sdlo en el punto tres-
mewe). tinica adventicia y en el total de la pared vaginal vs las nuliparas.
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Region 2

©n la pared vaginal posterior a la desembocadura de la uretra en la vagina se encontraron
Ziferencias entre condiciones en todos los puntos de las capas y del espesor total de la pared.
En la capa epitelial (F,5,=23.7305; F,s,=97.1881; F154=34.6267; p<0.0001); en la capa
meermedia (F)5,=8.5892; F,54=11.4952; F,5,=7.7776; p<0.01); en la tanica adventicia
1. 5=34.6457; F54=56.0816; F,54=32.5146; p<0.0001) y en el total de la pared
F12:=36.1904; Fy 54=24.2761; p<0.0001; F; 54=9.2710; p<0.01; Figura 19).
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19. Espesor de la pared vaginal posterior a la desembocadura de la uretra en la vagina. Las
we= multiparas mostraron menor espesor en las capas epitelial, intermedia, tinica adventicia y en el
= 12 pared vs conejas nuliparas en todos los casos. En la capa intermedia las conejas multiparas

n mayor espesor en los puntos tres-nueve y seis vs las nuliparas.
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8. DISCUSION

£ presente estudio describio la organizacion histolégica de las paredes de la uretra distal y la
wagina pélvica en conejas jovenes, la cual mostré diferencias entre conejas jovenes nuliparas
ws jovenes multiparas. Ademas, reveld en conejas de ambos grupos una regionalizacion a lo
‘argo de la vagina pélvica en cuanto a su organizacion tisular.

En la coneja solo se tenia informacion sobre la anatomia macroscopica de las
caracteristicas del aparato urogenital inferior (Popesko y cols. 1990, Martinez-Gémez y cols.
1997, Cruz y cols. 2002). Estaba documentada su relacién anatdmica con la musculatura
ssiriada, la presencia de paquetes glandulares en las areas pélvica y perineal, la longitud del
conducto vaginal, su division en vagina abdominal, pélvica y perineal; y la desembocadura de
2 wretra distal en la vagina pélvica para formar un sélo conducto. Con respecto a su
arzanizacion histologica se tenia una descripcion general de las paredes de la uretra (Hickey y
cols. 1982). Sin embargo, en esta descripcion no se indica a qué nivel se hizo el estudio ni la
condicion de los individuos. También estaba reportada, en conejas juveniles, la organizacion
2e la pared vaginal, describiendo la proporcion y orientacion de las fibras de colageno y de
musculatura lisa (Oh y cols. 2003). Con base a la proporcion de musculatura en la pared
wezinal se describio que habia una regionalizacion (Oh y cols. 2003); sin embargo, no se
Ziscute si esta regionalizacion es permanente o temporal durante el desarrollo.

Con la elaboracion del modelo anatomico en silicon del aparato urogenital inferior de
= coneja doméstica se precisaron algunas caracteristicas internas del conducto, como la
mresencia de estrias en direccion longitudinal que son consecuencia de las marcas de los
2 =zues de la mucosa que se aprecian en los cortes transversales; los pliegues posiblemente
serticipen en la dilatacion de la luz durante el paso de la orina. El modelo de silicon ademas
permitio conocer con detalle la desembocadura de la uretra en la vagina. Tal desembocadura
s presenta en la mayoria de las hembras de mamiferos como es el caso de la gata, la perra y la
mena (Wake 1992, Cunha y cols. 2003), aunque no en la mujer y la rata. La mujer y la rata
Sembra presentan 6rganos independientes, por un lado la uretra y por otro la vagina, cada uno
e su respectivo orificio de salida (Carr 1998, Geneser 2000). Es posible que en las hembras

e un solo orificio de salida para vagina y uretra sea diferente la regulacion y la dinamica de
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funciones como la copula, la salida de fetos y la expulsion de orina. Al entendimiento de dicha
=zulacion contribuiria la fina y cuidadosa descripcion anatémica.

Costod mucho esfuerzo implementar en este estudio el procesamiento de la uretra distal
+ la vagina pélvica (fijacion, deshidratacion, aclaracion e infiltracion), que es un estandar para
cualquier tipo de organo (Lynch y cols. 1977). En esta region se localiza un plexo venoso
sumamente irrigado que representa una barrera fisica para el paso de fijadores, alcoholes,
sclarantes y medios de inclusion a diferencia de la rata hembra (Olds y Olds 1979). Fue
secesario adecuar, a través de maltiples ensayos, los tiempos de fijacion, deshidratacion,
sclaracion e infiltracion de la técnica histologica que se tenia para estudios del aparato
seproductor femenino de la rata (Garcia y Tarrago 2003). En la tincion se usaron los
srocedimientos  descritos para hematoxilina-eosina de Harris y tricromica de Masson
‘Humason 1972, Garcia y Tarrago 2003). La tincion de hematoxilina-eosina es una de las
wecmicas clasicas para describir la organizacion tisular de los organos, dado que permite
wentificar los diferentes componentes celulares (epitelial, muscular, nervioso y tejido
somectivo): con ésta se distinguen cada una de las capas anatomicas. Por su parte, la tincion de
weromica de Masson es selectiva para tejido conectivo, ello facilité la delimitacion entre las
capas tisulares (Prophet y cols. 1995).

Otro punto metodoldgico relevante fue establecer el criterio usado para analizar el
maserial histologico, ya que la mayoria de los trabajos del area utilizan muy pocos sujetos
wpenimentales con diferentes condiciones fisioldgicas (nuliparas, multiparas, menopausicas,
= v con diferentes edades (mujer: Gilpin y cols. 1989, Perucchini 2002; coneja: Hickey y
wois. 1982: hiena: Cunha y cols. 2003; rata: Lin y cols. 1998, Resplande y cols. 2002).
Susemas, sus andlisis fueron imprecisos o carecen de detalles, por ejemplo, no describen como
e zaron el analisis histoldgico ni cudntos microcortes utilizaron para ello. En este estudio se
Secniio hacer un analisis seriado de toda la uretra distal y de la vagina pélvica para reconocer
~» “wmiliarizarse con los cambios estructurales en toda su longitud. Con base en un método
ssereologico (Howard y Reed 2005) se seleccionaron los cortes que fueron tefiidos.

La descripcion de la pared uretral y vaginal mostré que su espesor no es homogéneo en
comtorno. Estas variaciones en el espesor de la pared pueden estar relacionadas con la

cia de criptas y vellosidades en la mucosa, por lo que para el andlisis cuantitativo del
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espesor de las capas epitelial, intermedia y tinica adventicia, asi como del espesor total de la
pared uretral y vaginal, se consideraron cuatro puntos de una circunferencia: doce, tres-nueve
‘en todos los casos estos puntos fueron iguales) y seis, que tuvieron ademas una diferente
relacion anatomica.

Para estimar el espesor de cada una de las capas de la pared uretral y vaginal a lo largo
de cada region, el muestreo fue aleatorio. El tamafio de la muestra fue el minimo requerido
para conocer la organizacion histologica y el espesor de las paredes uretral y vaginal. Al
considerar diez cortes por coneja se incrementd el nimero de observaciones por unidad
sxperimental; sin embargo, para evitar considerarlas como unidades independientes se utilizo
wn disefio jerarquico o anidado, el cual considera un factor principal (nuliparas y multiparas)
sobre el que se evalia un segundo factor (hembras). El disefio sensibiliza el poder de la prueba
estadistica al agrupar factores (analisis de varianza unifactorial anidado), permitiendo que las
& ferencias significativas entre conejas multiparas vs las conejas nuliparas sean explicadas por

= condicion (Zar 1999, Quinn y Keough 2002).

LConejas nuliparas

L2 wretra distal estd organizada de la luz hacia la periferia por las capas mucosa, submucosa,
mescular lisa y tinica adventicia. En la capa mucosa se observé un epitelio estratificado plano
wm evidencia de secrecion y sin la presencia de glandulas. En mujer se ha mencionado la
gresencia de abundantes glandulas en la uretra proximal (Huisman 1983). Es probable que, al
szl que en la mujer, en la coneja solo se encuentren glandulas en regiones craneales de la
we=tra v que dicha secrecion le sirva como proteccion para la region media y distal. La capa de
musculatura lisa se dispone en dos subcapas, una externa circular y una interna longitudinal,
wrzanizacion similar a la descrita en mujer (Perucchini y cols. 2002) y en rata hembra (Praud y
s 2003). Trabajos fisioldgicos realizados en la coneja proponen que la organizacion tisular
& dicha capa anatOmica permite que se comporte como un esfinter interno, donde la
wsnacion de la capa muscular circular es uno de los mecanismos que mantienen la
“wmemencia durante el llenado de la vejiga urinaria y la capa longitudinal probablemente se
< por periodos cortos durante la expulsion de orina (Arner y cols. 1998). Sin embargo, por

===ultados obtenidos se puede inferir que la dilatacion y el cierre de la luz uretral también
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son consecuencia de la interaccion entre los numerosos pliegues de la mucosa, el abundante
tejido conectivo denso irregular en la submucosa y las caracteristicas de la tanica adventicia.

En mujer y rata hembra no se reporta la presencia de la tunica adventicia (Geneser
2000, Praud y cols. 2003); sin embargo, la uretra de la coneja muestra un plexo venoso
altamente desarrollado dividido en toda su circunferencia por una fina capa de musculatura
estriada cuyas fibras se orientan de forma circular como parte de la tinica adventicia. Las
fibras de musculatura estriada del esfinter externo de la uretra de coneja propuesto por
Tokunaka y cols. (1992) y que rodea a la uretra distal y a la vagina, es posible que sean las
mismas que en nuestro estudio se identificaron como parte de la tinica adventicia.

Con respecto a la vagina pélvica, en conejas nuliparas, se identificaron de la luz hacia
‘2 periferia las capas mucosa, submucosa, muscular lisa y tunica adventicia, las mismas que se
describen en mujer (Geneser 2000). Los componentes celulares de cada una de estas capas
fueron diferentes a los encontrados en la uretra. A diferentes niveles de la vagina pélvica se
observaron cambios en el tipo de células epiteliales en la mucosa y en la proporcion y
direccion de las fibras en la capa muscular. A partir de este dato se consideraron dos regiones
e estudio en la vagina pélvica, la region 1 (anterior a la desembocadura de la uretra en la
vagina) y la region 2 (posterior a la desembocadura de la uretra en la vagina).

Dichas diferencias tisulares posiblemente participen en la modulacién de diferentes
srocesos fisiologicos. En la region 1 se identificd una mucosa con abundantes pliegues
sronunciados y epitelio estratificado cilindrico con evidencia de secrecion apical mucosa y
#oundantes paquetes musculares lisos en direccion circular y longitudinal. Estas caracteristicas
sosiblemente favorecen el recorrido de los espermatozoides hasta los oviductos tal como se ha
sropuesto que sucede en conejas adultas (Barberini y cols. 1992). En la regién 2 el epitelio fue
estratificado plano sin evidencia de secrecion y con paquetes musculares en direcciones
“rcular, longitudinal y oblicua. Las caracteristicas del epitelio y los paquetes musculares
siemas de participar en la movilidad y viabilidad espermatica, es probable que jueguen un
sepel importante en controlar el volumen de la orina evacuada.

La regionalizacion histologica propuesta por Oh y cols. (2003) y Barberini y cols.
#92) es limitada. Los primeros que trabajaron con conejas juveniles solo consideraron las

“ar=cteristicas de la capa muscular y no especificaron si éstas eran definitivas o temporales. El
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segundo grupo se centrd en estudiar las caracteristicas de la mucosa en conejas después de la
copula y no tomaron en cuenta las caracteristicas de la capa muscular aunque aporta mas

=videncias en conejas adultas sobre la regionalizacion vaginal.

Conejas multiparas

©n la uretra distal se observé una organizacion tisular diferente a la de las nuliparas y dada la
mezcla de los componentes tisulares de lamina propia, la submucosa y la capa muscular se
Zzruparon a éstas en una sola capa llamada intermedia. A pesar de que el tejido conectivo y la
musculatura lisa y estriada no se cuantificaron, se observé en hembras multiparas un aumento
2 tejido conectivo y una disminucion de las fibras musculares. Estas caracteristicas de la
sered uretral son similares a las reportadas en un estudio del esfinter uretral en mujeres adultas
con diferentes edades (15-80 afos), sin embargo el origen de sus muestras fue poco confiable
2 que algunas de ellas estuvieron gestantes, menopausicas, nuliparas y multiparas (Perucchini
+ @ols. 2002). Una organizacion similar fue encontrada en la uretra de ratas hembras que
“Sueron sometidas a la simulacion de un parto distocico (Lin y cols. 1998).

En las regiones 1 y 2 de la vagina pélvica se observé una organizacion diferente vs las
Wuiparas. En la capa intermedia aument6 el tejido conectivo y hubo una aparente menor
sroporcion de musculatura lisa, lo mismo se describe en ratas con simulacion del trauma de
sao mas ovariectomia (Resplande y cols. 2002). También se ha reportado la presencia de un
=mzhio atrofiado por la deprivacion hormonal en ratas (Resplande y cols. 2002); sin embargo,
&= lzs conejas multiparas no se encontrd evidencia semejante, lo que si se observo fue menor
sspesor de la capa epitelial, efecto asociado posiblemente a un decremento en los niveles de la
*—“estradiol, hormona que induce a la proliferacion y estratificacion del epitelio vaginal
“Sachanan y cols. 1998, Cunha y cols. 2004).

Considerando los presentes hallazgos en la uretra distal y la vagina pélvica de las
“wamejas multiparas, se pueden considerar varias explicaciones.

En la uretra distal los cambios podrian deberse a un posible efecto del juego de
aw=siones (abdominal, vesical y uretral) durante el periodo de la gestacion. Este proceso

Sswiogico implica un aumento gradual del peso de los fetos que lleva a un aumento de la
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presion abdominal y vesical que, a su vez, trataria de vencer la presion uretral. La resistencia
aretral podria ser tan fuerte que promoveria una organizacion diferente en la capa intermedia.

En la capa intermedia, la menor proporcion de arterias vs venas sugiere una deficiente
“rigacion sanguinea, relacionada con la presencia de pequefios paquetes musculares de forma
“ispersa. La explicacion podria ser que la distension de las paredes vaginales al momento de
=xpulsar crias y placentas, disminuye la irrigacion sanguinea de la vejiga urinaria, uretra y
vzgzina generando hipoxia en la musculatura lisa, probablemente afecta con ello los
mecanismos de continencia urinaria, tal como se ha propuesto para la rata hembra (Damaser y
cols. 2005).

La friccion y distension de las paredes vaginales por el pene durante la cépula y de la
“xpulsion de las crias en el momento del parto, contribuyen a la disminucion del espesor de la
=2pa epitelial y a la presencia de dispersos y pequeiios paquetes de la musculatura lisa de la
=2z intermedia promoviendo con ello hipoxia celular al disminuir la irrigacién sanguinea
Damaser y cols. 2005).

El hecho de que las hembras multiparas presentaran menor volumen citoplasmatico de
= celulas epiteliales, pequefios paquetes de musculatura lisa dispersos en la capa intermedia,
5 como menor espesor en la capa epitelial y de la pared vaginal podria ser en parte porque en
@ hembras de mamiferos las concentraciones basales de hormonas esteroides varian
“ependiendo de su estado fisioldgico. Durante la gestacion, los niveles de progesterona se
“van y los niveles de 17-B estradiol y estrona disminuyen con respecto a las hembras no
s=stantes. Conforme se aproxima el parto, los niveles de progesterona disminuyen e
wmerementan la 17- estradiol y el cortisol fetal (Cunningham y cols. 1998). En la coneja se ha
w=morado que presenta estro posparto donde recibe pulsos bajos de estrogenos, los cuales
werementan después de 30 a 60 minutos de la copula (Miller 1998). Estos cambios en la capa
wmizlial y en la musculatura lisa concuerdan con lo reportado para conejas (Kim y cols. 2004)
© s ovariectomizadas (Pessina y cols. 2006).

Dado que se ha reportado que las conejas presentan diferentes patrones conductuales al
“puisar la orina, los cambios estructurales de la uretra y la vagina podrian correlacionarse con
= echo de que las conejas jovenes multiparas orinen con mayor frecuencia en forma de

oteo vs las nuliparas (Corona 2005), sugiriendo que la multiparidad o la experiencia
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sexual puede afectar la frecuencia de dichos patrones conductuales. Ademds, no existen
diferencias en la duracion del parto entre hembras primiparas vs las multiparas (Cruz 2002), lo
cual podria explicar que esta reorganizacion histologica no altera las caracteristicas temporales
Zel parto en hembras jovenes, por lo que el efecto del parto podria ser acumulativo e
wreversible como se reporta para mujeres adultas (Foldspang y cols. 1992).

El disefio de este estudio no permitié distinguir la causa directa de los cambios
estructurares encontrados en las paredes uretrales y vaginales, ya que la condicion de

multiparidad involucra que las conejas multiparas estuvieron expuestas al efecto de la copula,

‘= gestacion, el parto, la lactancia y a cuatro partos consecutivos, por lo que los resultados
sotenidos podrian deberse a una suma del efecto de cada uno de estos factores. Sin embargo,
se logro establecer en principio el fenomeno y el que las caracteristicas histolégicas y el
espesor de las paredes de la uretra distal y la vagina pélvica se modifican en las jovenes
mwltparas vs nuliparas sin utilizar maniobras artificiales como la simulacion del trauma de
2arto 0 la simulacion del trauma de parto mas ovariectomia.

Lo que es indispensable en una siguiente etapa, es revisar los mismos pardmetros en
comejas de diferentes condiciones, por ejemplo, virgenes, ovariectomizadas o con un solo
gurto.

Los resultados son claros aunque no contundentes con respecto a los factores causales
&= los cambios estructurales encontrados en las conejas multiparas, y estimulan a la
“wrmulacion de nuevas preguntas que consideren conocer los efectos individuales o conjuntos
e 2 copula, la gestacion y de la menopausia, explorando incluso otras regiones del aparato
mmoeenital inferior.

La presente tesis contribuye con informacion basica nueva sobre la anatomia fina del

“merzto urogenital inferior de la coneja.
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9. CONCLUSIONES

9.1 Generales
!} En conejas nuliparas y multiparas, la vagina pélvica presentd una regionalizacion
mistologica con base al tipo de epitelio y direccion de las fibras musculares lisas encontradas

en la pared vaginal anterior y posterior a la desembocadura de la uretra en la vagina.

21 La organizacion histologica y el espesor de las paredes de la uretra distal y la vagina pélvica
s« modifica en las conejas jovenes multiparas al compararlas con las conejas jovenes

muliparas.

%2 Particulares

£n conejas multiparas vs las nuliparas:

* La pared de la uretra distal present6é una mezcla de los componentes tisulares de la lamina
sropia, la submucosa y la capa muscular, asi como menor espesor de las capas: epitelial y

wumica adventicia y del espesor total de la pared uretral vs las conejas nuliparas.

Z La pared vaginal presentd una mezcla de los componentes tisulares de la lamina propia,

swbmucosa y capa muscular, asi como menor espesor en las tres capas vs las conejas nuliparas.
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10. PERSPECTIVAS

£1 material histologico con el que actualmente se cuenta en nuestro laboratorio representa la
posibilidad de realizar o montar nuevas metodologias que complementen los resultados de este
wrabajo. Otros estudios podrian ser la caracterizacion de las uniones neuromusculares de la
wretra distal y de la vagina pélvica con técnicas argénticas o inmunohistoquimicas. La
wdentificacion del tipo de secrecion de las células epiteliales con tinciones de rutina como la de
27ul de alciano y PAS. La estimacion del volumen de la musculatura lisa, siguiendo el método
Je Cavalieri. La evaluacion del area del tejido conectivo con la ayuda del contraste que brinda
iz tincion Tricromica de Masson. La estimacion del indice de apoptosis en la musculatura con
= tincion de hematoxilina de Meyer. Considerar la implementacion de técnicas de
=munocitoquimica y/o microscopia electronica con tejido que ya tenemos procesado y
cortado. Asi mismo, la evaluacion del indice de necrosis con base a la presencia de neutrdfilos
+ macrofagos cerca de los paquetes musculares. Otra posibilidad podria ser la identificacion
2=l tipo de colageno en las diferentes condiciones estudiadas.

Toda esta informacion en conjunto nos permitiria conocer con mas detalle la
arzanizacion tisular de parte del sustrato anatomico involucrado en la expresion de conductas
s=oroductivas como la copula y el parto, y no reproductivas como la expulsion de orina.

Otra pregunta por resolver seria evaluar el efecto de los factores involucrados en la
condicion de multiparidad como la copula, la gestacion y un solo parto, con la finalidad de

scernir el efecto de cada factor.
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12. ANEXO

12.1 Obtencion y procesamiento de la uretra distal y la vagina pélvica

Registro

Fecha:

Coneja niamero:

Edad:

Peso:

Condicion:  Nulipara
Receptiva:  Si No

Longitud

Vagina abdominal

Multipara

Vagina pélvica

Vagina perineal

Vejiga urinaria vacia

Procesamiento (modificado de Garcia y Tarrago 2003)

Lavados Solucion salina 9% 3 lavados
Fijacion Bouin-Duboscq 24 hrs
Lavados Etanol 70% 15 min
Deshidratacion Etanol 70% 30 min
Etanol 80% 1 hr
Etanol 80% | hr
Etanol 96% 1 hr
Etanol 96% | hr
Etanol 100% 1 hr
Etanol 100% 55 min
Aclaramiento Etanol: Xileno 55 min
Xileno 55 min
Xileno 55 min
Infiltracion Paraplast X-tra 2 hr
Paraplast X-tra 17 hr

Inclusion

Paraplast X-tra
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Tincion hematoxilina-eosina

Desparafinar Xileno 1 5 min
Xileno 2 5 min
Xileno: Etanol Smin
Hidratacion Etanol 100% 5 min
Etanol 100% 5 min
l Etanol 96% 3 min
” Etanol 80% 3 min

Etanol 60% 3 min
Agua destilada 3 min
: Hematoxilina de Harris 11 min
| Agua corriente 40 seg
Eontraste Etanol acido 40 seg
7 Agua destilada 40 seg
4 zuleamiento Etanol amoniacal 3-4 min
T Agua destilada 40 seg
Eosina 3-4 min
, Agua destilada 40 seg
Deshidratacion  |Etanol 96% 40 seg
| Etanol 96% 40 seg

, Etanol 100% 30 seg
i Etanol 100% 30 seg
Etanol: Xileno 10 seg

Xileno

10 seg

Xileno

10 seg

Montaje

Cytoseal TM 60

‘Modificado de Garceia y Tarrago 2003).




Tincion tricromica de Masson

Desparafinar Xileno 5 min

| Xileno 5 min

, Xileno: Etanol 5 min

Hidratacion Etanol 100% 5 min

Etanol 100% 5 min

Etanol 96% 3 min

Etanol 80% 3 min

Etanol 60% 3 min

Agua destilada 3 min

Mordente Fijador Bouin 12 hrs
Agua corriente 15-20 min

Hematoxilina de Weigert 11 min

Agua corriente 40 seg

Agua destilada 40 seg

Azuleamiento Amoniaco al 1% 2 min

| Agua corriente 40 seg

Biebrich Scarlet-Fushina acida 4 min

I Agua corriente 40 seg

='ge«mraste: Ac. Fosfomolibdico: Ac. Fosfotungstico |4 min

] Azul de Anilina 3 min

Contraste Ac. Acético Glacial al 1% 3 min

Agua corriente 40 seg

shidratacion  |Etanol 96% 40 seg

Etanol 96% 30 seg

Etanol 100% 30 seg

Etanol 100% 30 seg

Etanol: Xileno 10 seg

Xileno 10 seg

t Xileno 10 seg

iﬂmaje

Cytoseal TM 60

“Modificado de Prophet y cols. 1995).
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CCentra Taxeala de Biologia de Lo Conducta, UAT
" Losgraco en Newroetologia, UV

Y Posgraco en Ciencias Bioldgicas, UAT.

C Depto. de Biologla de la Reproduceiin, UAM-

Y Istituto de Newvoctologia, [V

S Dustituto de Divestigaciones Biomédicas, UNAM. Mévico.
c-mail: antolin26@cci uatx.mx

I female mammals stractures of the pelvic and perineal regions form the substrate for vital
functions such as micturition and partarition. The vaginal tract of the rabbit has several dis-
tncrive anatamical and physiological features. 1t is rclatively Jong, (about 18 em) and can be
divided into three sections-abdominal, pelvic and perineal. Also, the urethra opens into the
pelvic vagina where bath then form the urogenital tract. Associated with this tract are a number
of striated muscles. Both the vagina and the muscles are activated during micturition and
parturition. We have identified ac least three distint forms of micturition in the female rabbit,
and parturition is unusually brief. To understand these distinetive physiological processes it is
necessary 1o have a detailed knowledge of the anatomy of the pelvic vagina. It was thercfore
the aim of the present study to e histologically the organization of the pelvic vagina in
voung nuliparous and multiparous domestic female rabbits. The samples were fixed in Bouin's
and embedded in paraffin. Cross sections were stained with hematoxylin and cosin and with
Masson’s trichrome for analysis using light microscopy. This showed that the urechra has
three lavers from the pulphuy o the lumen; a smooth muscle layer, a lamina propria of
connective tissue, and a mucosa with seratified squamous epithelium. The urethra and pelvie
vagina are joint by loose connective tissue surrounded by a venosus plexus and divided by a
fine laver of stristed msele, ehi bulboglandularis. The pelvic vagina has four layers from the
periphery 1o the lumen: an adventitial, a smooth muscle layer wnh loose connective rissue, o
lamina propria of stratified squamous epithelium, and a mucosa with invaginations of strati-
fied epithelium. The analysi

to date shows that the histological organization of the vagina and

urethra i the female rabbit is similar to descriptions in women and female rar.
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C-184
EFECTO ANTIDEPRESIVO DE LA DESIMIPRAMINA EN EL

MODELO DE POSTMENOPAUSIA POR OVARIECTOMIA.
CASTILLO  SALAZAR, M., ESTRADA CAMARENA, EX
HERNANDEZ ARAGON, A* BRIONES ARANDA, A’ PICAZO
PICAZO, O.* *ESCUELA SUPERIOR DE MEDICINA DEL |.P.N.
#INSTITUTO NACIONAL DE PSIQUIATRIA.

£l modelo de postmenopausia por ovariectomia (OVX) se propuso
para estudiar cambios en el metabolismo del calcio. Sin embargo, en
estudios previos hemos encontrado que este modelo también es Gtil
para explorar cambios en los niveles de ansiedad. Debido a este
hallazgo, el objetivo de este lrabajo es explorar si en este tipo de
animales, con ausencia prolongada de hormonas gonadales, se
manifiestan también cambios en la depresion experimental y
modificaciones en el efecto de la desimipramina (DMI). Se utilizaron
ratas Wistar OVX 3, 6 y 12 semanas antes. Todos los animales fueron
sometidos a una prueba de actividad espontanea para relacionar esta
conducta con su desempefio en el modelo del nado forzado, una
nerramienta ampliamente utilizada para discernir agentes con
propiedades antidepresivas. La DMI (0.0, 2.5, 50 y 10 maglkg) se
2dministrd (i.p.) solo a las ratas de 3 y 12 semanas post-OVX a las 24,
S y 1 horas antes de las pruebas conductuales. En las ratas sin
ratamiento (12 semanas) se detectd un aumento de la actividad
=spontanea que no modifico el tiempo de inmovilidad ya que los 3
arupos estudiados tuvieron tiempos similares de esta conducta. La
OMI (5 Y 10 mg/kg) disminuyo la actividad locomotriz en ambos
grupos, lo cual no se relaciona con los parametros observados en el
—odelo del nado forzado. El efecto de la DMI sobre la inmovilidad fue
svidente desde la dosis baja en el grupo de ratas de 3 semanas y so6lo
se observo a la dosis alta en el grupo de 12 semanas. Eslas
svidencias muestran que la ausencia de hormonas gonadales no
modifica la depresion experimental pero parece influir sobre el efecto
=ntidepresivo de la DMI. Trabajo apoyado por COFAA-IPN.

C-185

£STUDIO HISTOLOGICO DE LA PORCION VAGINAL PELVICA DE
LA CONEJA DOMESTICA. Xelhuantzi Arreguin, N.*, Rodriguez
antolin, J.* Garcia Lorenzana, M., Pacheco Cabrera, P.", Martinez
Gomez, M. *Maestria en Ciencias Biologicas, UAT ECentro Tlaxcala
s= Biologia de la Conducta, UAT 'Depto. de Biologia de la
Reproduccion, UAM-L "Instituto  de Investigaciones Biomédicas,
UNAM.

=n las hembras, la miccién tiene como sustrato las regiones pélvica y
~erineal. Las acciones del sistema urinario permiten la continencia y la
=xpulsidn urinaria. La coneja es un modelo util para estudiar dicho
~roceso por las caracteristicas fisiologicas y anatomicas de su tracto
wogenital y por las diferentes formas conducluales que tiene de
=xpeler la orina. Su vagina de aproximadamente 18 cm de longitud se
=2 dividido en tres regiones: abdominal, pélvica (VP) y perineal. La
_retra desemboca en la VP formando el tracto urogenital, que sirve
sara copular, parir y orinar. El canal urogenital esta asociado a
—usculos estriados que se activan reflejamente durante el parto
mducido v el vaciamiento vesical. Objetivo: Describir la organizacion
~stologica de la porcion pélvica vaginal. Métodos: Conejas Chinchilla
~uliparas de seis meses de edad (n=2). La VP se fij6 con Bouin
Duboscq y se procesd para tedirse con hematoxilina-eosina  y
—~r6mica de Masson. Resultados: Uretra y vagina estan unidas por
s=:do conectivo laxo. Ambas estructuras son circundadas por un plexo
wenoso dividido en su parte intermedia por una fina capa de muisculo
=striado, cuyas fibras se orientan en direccién circular. De la periferia
~=cia la luz uretral se observa una capa de musculo estriado con fibras
ongitudinales y circulares; enseguida esta una capa de musculo liso;
= siquiente es la lamina propia, formada por tejido coneclivo laxo y la
_mma capa es la mucosa, constituida de epitelio estratificado plano.
=~ el mismo sentido, en la vagina se distinguen: la tunica adventicia
~onsfituida por tejido conectivo; una capa de musculatura lisa; la
zmina propia formada de tejido conectivo laxo vascularizado y la
—wucosa organizada por numerosos pliegues transversales de epitelio
=stratificado planc. La disposicion anatémica de las diferentes capas
<= musculo estriado sugiere su posible participacion en la fase de
~sntinencia urinaria de la coneja. PAPIT-UNAM IN201303-3-MMG;
“ONACYT 124858-JRA, 180948-NXA; PROMEP UATLAX-2003-159-

JRA

C-186

HISTOLOGIA DE LA PORCION PERINEAL DEL TRACTO
UROGENITAL INFERIOR DE LA CONEJA DOMESTICA. Bravo
Castillo, I.R.*, Rodriguez Antolin, J.% Garcia Lorenzana, M.”, Pacheco
Cabrera, P"’, Martinez Gémez, M.* *Maeslria en Ciencias Bioldgicas.
UAT Centro Tlaxcala de Biologia de la Conducta, UAT "Depto. de
Biologia de la Reproduccion, UAM-I *Instituto de Investigaciones
Biomédicas, UNAM.

En la coneja, las crias (durante el parto) y la orina (durante la miccion)
salen al exterior por el mismo orificio del tracto urogenital inferior (TUI).
La porcion perineal del TUI se localiza fuera del perine y esta rodeado
por musculatura estriada. El parto de la coneja es exiremadamente
rapido, sin embargo, cuando se denervan los musculos
bulboesponjoso e isquiocavernoso, la duracion de retencion vaginal de
la cria en el orificio vaginal aumenta. La coneja, ademas, muestra tres
diferentes patrones de expulsar la orina (chorro, rocio y chisguete) lo
cual probablemente dependa de la fisiologia del TUL. En mujer vieja,
se ha relacionado al desarreglo histolagico de la musculatura lisa y
estriada perineal con disfunciones urinarias y reproductivas. El objetivo
del estudio es describir la organizacion histolégica de la porcion
perineal del TUI. Se utilizaron conejas Chinchilla nuliparas de seis
meses de edad. La VPe se fijo con Bouin Duboscq y se proceso para
tefiirse con hematoxilina-eosina y tricromica de Masson. Se encontro
de la periferia hacia la luz del TUI fibras musculares estriadas que
corren rostrocaudal y ventrodorsalmente a la vagina; una segunda
capa es la tunica adventicia constituida de tejido conectivo laxo; luego
sigue una capa de musculo liso dispuesta en fibras longitudinales y
circulares; la capa siguiente es la lamina propia constituida de tejido
conectivo denso vascularizado, finalmente esta la mucosa formada por
pliegues de epitelio estratificado plano. La presencia de musculatura
estriada y lisa, asi como de tejido conectivo y epitelial, arreglados en
diferentes capas sugiere una dinamica funcional compleja del TUL*
PAPIT-UNAM:  IN201303-3-MMG;  CONACYT: 124858-JRA,;
PROMEP: UATLAX-2003-159-JRA.

C-187

DESCRIPCION DEL MUSCULO BULBOESPONJOSO Y
MOTONEURONAS QUE LO INERVAN, EN EL CONEJO
DOMESTICO INTACTO Y CASTRADO. Xicohléncatl Ahuactzi, V.”,
Rodriguez Antolin, JE Nicolas Bravo, L% Lucio Lucio, RAS

*Programa de Maestria en Ciencias Bioldgicas, UAT “Centro Tlaxcala
de Biologia de la Conducta, UAT.

El conejo es un modelo animal interesante porque durante su
conducta copulatoria despliega un solo patron gue incluye ereccion y
eyaculacion, lo gue difiere de otras especies estudiadas. El
bulboesponjoso (MBE) es un musculo perineal que se contrae durante
la actividad copulatoria. El objetivo fue describir anatémicamente al
mBE y determinar la localizacion y caracteristicas morfomeétricas de
las motoneuronas que lo inervan, en conejos intactos versus castrados
para analizar el efecto de la supresion androgénica. A los ejemplares
anestesiados (pentobarbital sodico 25.2mg/Kg de peso, IP; tres
intactos, tres castrados) se les identifico e/ mBE sobre el dorso
peneano, que fue medido usando un vernier digital, Para el estudio de
las motoneuronas, se inyectd unilateralmente HRP-WGA 5% en el
mBE, en seis intactos y seis castrados, y se obtuvieron luego de la
perfusién  (paraformaldehido 1%, glutaraldehido  1.25%), los
segmentos lumbosacros (L6-7, S1-2) que fueron tratados segun
Mesulam (1978). Las motoneuronas fueron medidas con un programa
analizador de imagenes. Se encontrd que el mBE se origina en el arco
isquiatico y se inserta mediante un tendon en el ligamento suspensorio
del pene. Sus fibras musculares dispuestas rostrocaudalmente
adoptan la forma de bulbo. El efecto de la castracion luego de 2 meses
produjo que la longitud de musculo disminuyera 40% y el ancho medial
y el grosor el 55% comparado con los intactos Las motoneuronas que
inervan al mBE estaban dispersas en los cuadrantes dorsomedial (L7)
y ventrolateral (S1) de la sustancia gris. En los castrados, el soma
disminuyo 36%, el arbol dendritico 48% y la longitud dendritica 30%
versus los intactos. Quizas los androgenos mantienen la integridad del
mBE y sus motoneuronas. El arreglo espinal disperso de las
motoneuronas contrasta con el de nucleos descrito en otras especies
lo que sugiere una regulacion espinal distinta en la fisiologia sexual.
CONACYT(177842-VXA;124858-JRA)" PROMEP-UATLAX-
2003(159JRA;156-LN).




SOCIEDAD MEXICANA DE HISTOLOGIA, AC

‘\ UNIVERSIDAD AUTONOMA M ETROPOLITANA-IZTAPALAPA

MEMORIAS

25-29 de octubre
UNIVERSIDAD AUTONOMA METROPOLITANA-IZTAPALAPA

Division de Ciencias Bioldgicas y de la Salud 30"anos

L



XXVIII Congreso Nacional de Histologia México, D.F. del 25 al 29 de octubre de 2004

Resumen: Las ardillas son conocidas desde el México antiguo. Los indigenas distinguian las de ardillas
terrestres y arboricolas, denominandolas como cuauhtechdlotl a las ardillas grandes arboricolas. Estos
organismos son uno de los grupos de mamiferos silvestres mas conocidos en las ciudades y sus alrededores, se
les puede ver en los parques y algunas veces hasta se les mantiene como mascotas. Sciurus aureogaster
presenta una gran diversidad morfologica, ecoldgica y geografica, es una ardilla arbérea diurna de México y
sudoeste de Guatemala. Debido a la escasez de estudios sobre la biologia reproductiva de la especie y a que la
espermatogenesis se presenta solo en ciertos periodos a lo largo del afo en especies silvestres, el objetivo de
este trabajo fue conocer histoldégicamente los cambios en la espermatogénesis a lo largo de un ciclo anual en
Sciurus aureogaster del Bosque de Chapultepec. Para llevar a cabo este estudio se realizaron colectas cada
mes durante un afio para extraer los testiculos, que se fijaron en formol al 10% y se procesaron con la técnica
Hematoxilina-Eosina. Microscopicamente se observaron en los testiculos de los machos adultos los diferentes
tipos celulares de la espermatogénesis hasta espermatozoides en todos los meses, lo que nos indica que fueron
machos activos, mientras que los machos juveniles solo presentaron espermatogonias. Se pudo concluir que
una vez que los machos alcanzan su madurez sexual, presentan una produccion continua de espermatozoides y
por lo tanto no se observo variacion en la longitud del testiculo. Palabras clave: Sciurus aureogaster,
espermatogénesis, testiculo

ESTUDIO HISTOLOGICO DE LA GAMETOGENESIS DE Eptesicus fuscus,
DURANTE EL PERIODO DE MARZO A OCTUBRE, E N METZTITLAN,
HIDALGO

Cordova Pérez Brenda Diana; Montellano Rosales Hortensial, Lépez Vidal Juan Carlos2 y Elizalde
Arellano Cynthia.

Laboratorio de Embriologia 1, Departamento de Morfologia, Laboratorio de Cordados Terrestres2,
Departamento de Zoologia. Escuela Nacional de Ciencias Biologicas. IPN. Codigo Postal 11340 México D. F,
Tel. 57 29 63 00 ext. 62390. Fax. 53 96 35 03

Resumen: En ¢l orden Chiroptera existe una considerable variacién en los patrones reproductivos en las
diferentes especies, tanto en el niamero de ciclos estrales como en las épocas en las que estos ocurren, asi
como en la funcionalidad de los ovarios y cuemos uterinos. Por lo que el objetivo del trabajo fue conocer
mediante el estudio histologico de las gonadas de E. fuscus el proceso de gametogénesis y establecer su
temporada de reproduccion. Los organismos se colectaron mensualmente en la cueva El Salitre, en Hidalgo
durante el periodo de marzo a octubre de 1997. Se determino el estado reproductivo mediante el analisis
histologico de las gonadas que se fijaron con formol al 10%, se procesaron histoldgicamente y se tifieron con
la técnica Hematoxilina-Eosina. En el andlisis microscopico se observo que las hembras del mes de marzo
presentaron embriones en proceso de implantacion, en abril fetos y a partir de mayo se inici6 el desarrollo de
la gametogénesis, hasta alcanzar el grado méximo en septiembre, mes en el que los ovarios presentaron
foliculos terciarios y los testiculos gran cantidad de espermatozoides, excepto en los juveniles colectados
durante los meses de junio, julio, agosto y octubre. Segin los resultados obtenidos podemos concluir que en £.
fuscus, tanto los ovarios como los cuernos uterinos fueron funcionales, lo cual se manifesté por el desarrollo
folicular y espermatogénesis que iniciaron en mayo y culminaron en septiembre, lo que indica que presenta un
ciclo monoestral y que posiblemente de noviembre a febrero ocurra la ovulacion, copula, fertilizacion, ya que
=n marzo se observo la implantacion. Palabras clave: Eptesicus fuscus, histolégico, gametogénesis.

ESTUDIO HISTOLOGICO DE LA VAGINA PELVICA DE LA CONEJA
DOMESTICA

Nelhuantzi  Arreguin Nicte'; Rodriguez Antolin Jorge™; Pacheco Pablo'; Martinez-Gomez
Margarita™.

Maestria en Ciencias Biologicas, UAT. 90070. Tlaxcala, Tlaxcala. Tel/Fax: (01246) 4621557,
+ean2805(@yahoo.com.mx. “Centro Tlaxcala de Biologia de la Conducta, UAT; *Doctorado en Neuroetologia,
LV *Instituto de Neuroetologia, UV, *Unidad Periférica Tlaxcala del Instituto de Investigaciones Biomédica,
UNAM.

Resumen: La region perineal de la coneja es el sustrato de la copula, el parto y la.miccién, en tal diversidad
“uncional probablemente contribuya su organizacién anatdémica, la cual incluye musculos estriados vy
sbundante tejido sanguineo y conectivo. La vagina de la coneja mide aproximadamente |18 cm de longitud y se
sz dividido en tres regiones: abdominal, pélvica (VP) y perineal. La uretra desemboca en la VP formando el
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tracto urogenital inferior. Objetivo: Describir la organizacién histologica de la vagina pélvica. Método:
Conejas nuliparas de seis meses. La VP se fijo con Bouin Duboscq. obteniendo cortes de siete micras tefiidos
con hematoxilina-eosina y tricrémica de Masson. Se midieron en diferentes cortes el grosor de las capas que
componen a la pared de la VP, con una cuadricula radial a 0, 90, 180 y 270 grados. Uretra y vagina estin
unidas por tejido conectivo laxo. Ambas estructuras son circundadas por un plexo venoso dividido en su parte
intermedia por un fino misculo estriado. De la periferia hacia la luz uretral se observan las siguientes capas:
musculo estriado; musculo liso con fibras longitudinales y circulares; lamina propia, formada por tejido
conectivo laxo y la mucosa, constituida de epitelio estratificado plano. En el mismo sentido. en la vagina se
distinguen: la tinica adventicia constituida por tejido conectivo; musculatura lisa; lamina propia formada de
tejido conectivo laxo vascularizado y la mucosa organizada por numerosos pliegues transversales de epitelio
estratificado plano. El anilisis histologico muestra un arreglo similar de las paredes uretral y vaginal, sin
embargo, la uretra contiene misculo estriado entremezelado con musculo liso y tejido conectivo. La
organizacion histolégica encontrada en este estudio es, en general, similar a la reportada para la rata hembra.
Palabras clave: vagina pélvica, tracto urogenital.

ESTUDIO HISTOLOGICO DE LAS GONADAS DE LARVAS DE Chirostoma estor
estor PESCADO BLANCO)

Cruz Aragén Maria del Carmen; Montellano Rosales Hortensia; Rojas Carrillo Patricia

Laboratorio de embriologia, Departamento de Morfologia, Escuela Nacional de Ciencias Biologicas, Instituto
Politécnico Nacional; Laboratorio de Acuacultura, Instituto Nacional de la Pesca

Resumen: El pescado blanco es un recurso de suma importancia, por su valor econémico, ecologico vy
cultural; sin embargo, en las ultimas décadas ha disminuido su produccion dada a la compleja crisis que se
dado en el lago de Pitzcuaro y Chapala, afectados por la contaminacion, sobreexplotacion, tala de bosques y
alteracion ambiental, por estas razones, la disminucion de la produccion de este recurso causa preocupacion.
Los periodos embrionario y larval son etapas fundamentales del desarrollo de los peces, pues durante ellos se
presenta la diferenciacion morfologica y funcional del aparato reproductor, en este sentido, el estudio del
desarrollo gonadico de peces son de gran importancia, permitiendo desarrollar y manejar nuevas técnicas de
manera artificial, estos estudios han traido beneficios en la acuacultura, desde el permitir la manipulacion en
proporciones de sexos, hasta el incremento en la produccion de huevos. El objetivo del trabajo es establecer
mediante el andlisis histologico la diferenciaciéon gonadica de la especie. Se emplearon ejemplares
procedentes del Instituto Nacional de la Pesca, los cuales fueron sacrificados vy fijados en liquido Bouin,
posteriormente se procesaron histologicamente sometiéndose a la técnica de Hematoxilina-Eosina.
Microscopicamente se observo que los organismos con una talla promedio de 2.8cm presentan el primordio de
gonada, en tanto que los organismos con una talla de 3.2cm presentan la génada diferenciada (condicion en la
cual es gonada femenina o masculina. Segin los resultados se puede establecer que el desarrollo gonadico
presenta eventos muy ripidos, por lo cual no pueden ser observados histologicamente. Palabras clave:
Chirostoma estor estor, desarrollo gonadico, gonada.

ESTUDIO MORFOPATOLOGICO DE LLA EXPOSICION CRONICA POR
INHALACION DE MONOMERO DE ESTIRENO EN RATONES DE LA CEPA
NMR-I (naval medical research I)

Garrido Farifia German Isauro*; Cortes Ortiz Teresa*; Cornejo Cortes Miguel Angel*; Tortora Pérez
Jorge**,

“Laboratorio de apoyo a Histologia y Biologia. Seccion de Ciencias Morfolégicas. Departamento de Ciencias
Biologicas. Facultad de Estudios Superiores Cuautitlin. UNAM. C.p. 24 700. Cuautitlan lzcalli, Estado de
México. 56 23 18 46. FAX 58 70 56 71 E. mail: isauroga@servidor.unam.mx.

“*Laboratorio de la Unidad de Investigacion Multidisciplinaria en Salud Animal (UIMSA), FES-Cuautitlan
UNAM ~

Resumen: El monémero de estireno (ME), es solvente de las resinas poliester (RP) para fibra de vidrio que
Sene un nivel minimo de riesgo de 6 ppm, el cual se encuentra dentro del rango de toxicidad para substancias
wolatiles.  Su uso es un riesgo laboral para obreros y artesanos dedicados al trabajo con RP. Este trabajo
sretende identificar en condiciones de cronicidad, los efectos provocados por inhalacion del ME en ratones.
Se usaron |2 ratones machos NMR-I de 21 dias, divididos en grupo experimental 1 (n=5), grupo experimental
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ESTUDIO HISTOL(’)QICO DEL TRACTO UROGENITAL EN CONEJAS
NULIPARAS Y MULTIPARAS

‘van Rubén Bravo!, Nicte Xelhuantzil, Jorge Rodriguez-Antolin?, Mario Garcia-Lorenzana?,
Pablo Pacheco*, Leticia Nicolds?, Robyn Hudson> y Margarita Martinez Gomez25

‘Maestria en Ciencias Bioldgicas, Universidad Auténoma de Tlaxcala, 2Centro
Tlaxcala de Biologia de la Conducta, Universidad Auténoma de Tlaxcala, Depto. de
Siologia de la Reproduccién, Universidad Auténoma Metropolitana-Iztapalapa,
“Instituto de Neuroetologia, Universidad Veracruzana, SInstituto de Investigaciones
Siomédicas, Universidad Nacional Auténoma de México

£n la coneja se han descrito tres conductas para expulsar la orina: rocio, goteo y
chorro. Ademés, su copula y parto son extremadamente rapidos. En promedio, la
primera dura aproximadamente 10 seg; mientras que la segunda alrededor de 10 min.
Estas conductas tienen como sustrato anatémico al tracto urogenital (TU) que incluye
uretra y vagina. El TU estd compuesto de diferentes tejidos: epitelial, conectivo,
muscular (liso y estriado) y nervioso. En mujeres multipara se han descrito dafios en
2 musculatura estriada por la distension y denervacion de sus fibras, pero no se
conoce cual es el posible efecto sobre las paredes vaginales durante la expulsion de la
cria. Por lo tanto, se requieren modelos animales que expliquen la relacion que existe
entre la multiparidad y la organizacion tisular del TU. El objetivo de este trabajo es
Zescribir y comparar el arreglo histolégico del TU en conejas jovenes multiparas y
nuliparas. Para ello, una vez que se extrajo el TU se procesé histologicamente,
~obteniendo cortes transversales de 7u que fueron tefiidos con hematoxilina-cosina y
sricromica de Masson. Se midi6 el grosor de las capas: epitelial; intermedia (ldmina
propia, submucosa y muscular) y ttnica adventicia, con una cuadricula radial a 0, 90,
180 y 270 grados en 30 cortes al azar del TU. Los resultados preliminares muestran un
desarreglo tisular en las tres capas del TU de las conejas multiparas vs las nuliparas.
£n particular, se encontré una disminucién en el espesor de la capa intermedia,
debido a la pérdida de musculatura lisa. En la tanica adventicia aumento la
dispersion del tejido conectivo laxo y disminuyo la musculatura estriada. Estos
srimeros hallazgos pueden deberse a la distension de las paredes del TU por el paso
e las crias durante el parto y posiblemente afecten los patrones conductuales para
“epositar voluntariamente, contener y expulsar la orina, entre otros.

CONACYT 180950 (IRBC), 180948 (NXA), 124858 (JRA), PAPIIT-UNAM IN201303-3
PROMEP UATLAX-2003-159, RED DE CUERPOS ACADEMICOS 103.5/04 / 2849-
UATLAX-CA26
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C-289

INERVACION Y CARACTERISTICAS HISTOLOGICAS DEL

INFERIOR DE CONEJAS JOVENES v
MULTIPARAS Rodriguez Antolin J =
Garcia Lorenzana M *, Pacheco Cabrera P *, Nicolas Toledo L *,
Martinez Gomez M *Centro Tlaxcala de Biologia de la Conducta,

UAT *Depto. de Biologia de la Reproduccion, UAMI *Instituto de
Neuroetologia, UV.

oresentaron trabajo de parto vaginal.
estudio fue describir la inervacion Yy las caracteristicas histolégicas
del tracto urogenital inferior (TUI) de conejas domésticas jovenes y
vigjas, nuliparas y multiparas. En las conejas la vagina esta
compuesta de tres regiones, abdominal, pélvica Yy perineal. La uretra
desemboca dentro de la vagina pélvica. Con técnicas quirlrgicas e
histologicas se analiza la vagina pélvica y perineal en conejas de 6
¥ 24 meses. Se realizaron secciones seriadas en plano transversal y
se lifieron con tricrémica de Masson, Las caracteristicas gruesas de
'a inervacion no difieren entre conejas jovenes y viejas. La médula
espinal sacra envia fibras a los ganglios auténomos localizados
sobre la vagina pélvica, los que inervan la vagina pélvica y perineal.
Esta Ultima también esta inervada por fibras del nervio clitoral.
Observaciones preliminares muestran que el nimero de neuronas
de los ganglios auténomos de la vagina se reduce en las hembras
viejas. En dichos ganglios y en la capa muscular del TUI, también

se observa un incremento de tejido conectivo laxo. Los fasciculos
musculares del TUl de hembras jovenes nuliparas y vigjas

nuliparas, presentaron un arreglo irregular con un aumento de

colageno.  Nuestros  resultados sugieren que deficiencias

musculares y neuronales subyacen los desérdenes genitourinarios

=0 la vejez. PAPIIT-UNAM IN201303-3-MMG; CONACYT 124858-

JRA; PROMEP UATLAX-2003-159-JRA: RED DE CUERPOS

ACADEMICOS 1 03.5/04/2849-UATLAX-CAZ26.

C-290

“HOPIEDADES CONTRACTILES E HISTOLOGIA DE LOS
MUSCULOS BULBOESPONJOSO Y PUBOCOQC[GEO DE LAS
~EMBRAS DEL CONEJO EUROPEO: RELACION CON EDAD Y
FARTOS Fajardo V *, Corona D % Mendoza G * Pacheco P*
Jmenez | *, Hudson R *, Martinez Gomez M * *Doctorado en
“euroetologia, Universidad Veracruzana *Maestria en Ciencias

Sologicas, UAT ‘Instituto de Investigaciones Biomédicas, UNAM
‘CINVESTAV, IPN,

£n mujeres los partos vaginales y el envejecimiento pueden alterar
=s estructuras del piso pélvico y contribuir a |a aparicion de
mcontinencia urinaria. Debido a la dificultad de trabajar en Ia
Tusculatura humana, son escasos los estudios precisos sobre la
=lacién entre nlimero de partos y envejecimiento en |las
“ropiedades contractiles de la musculatura perineal y pélvica. EI
“oietivo del presente estudio es describir |a fuerza desarrollada por
= musculo bulboesponjoso (BE) y pubococcigeo (PC) de la hembra
2=l conejo en tres condiciones: jovenes tanto nuliparas como
=ultiparas y viejas multiparas. Ademas, usando la técnica de Negro
22 Sudan medimos el area y la composicién de fibras de ambos
Tusculos. El BE de las hembras jovenes desarrolldé mas fuerza
“omparado con las hembras viejas, pero la respuesta se mantuvo
~=s tiempo en estas Gitimas (menor fatiga). En las hembras jévenes
s fibras del BE que predominan son las tipo Il o rapidas, mientras
2.2 en las viejas las fibras tipo | o lentas son las predominantes. No
“oslante, el area de las fibras musculares de las jovenes multiparas
=2 reducida con respecto a las jovenes nuliparas y es similar al de
== hembras viejas. Por su parte, y similar a los hallazgos del BE, el
“C desarrolld mas fuerza en las hembras jévenes y no se
“=servaron cambios en la duracién de |a respuesta en los grupos.
= area de las fibras del PC esta reducida en las jévenes multiparas
“°n respecto a las jovenes nuliparas y es similar al encontrado en
== viejas mulltiparas. La composicién de fibras del PC fue similar en
wcas las condiciones. Los resultados sugieren efectos de edad y
2=ros sobre la musculatura estriada, CONACYT VF153777,
=M188537, DC191915 PAPIT-UNAM 1N201303-3,PROMEP
23.5/04/2849/UATLAX-CA-26.
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C-291

TRACTO UROGENITAL INFERIOR DE CONEJAS JOVENES
NULIPARAS Y MULTIPARAS: UN ESTUDIO HISTOLOGICO
COMPARATIVO Xelhuantzi Arreguin N *, Bravo Castillo LR *
Rodriguez Antolin J ¢ Garcia Lorenzana M *, Pacheco Cabrera P *,
Martinez Gomez M * *Maestria en Ciencias Biologicas UAT *Centro
Tlaxcala de Biologia de la Conducta UAT ‘Depto. Biologia de la

Reproduccion  UAM-I *Instituto de Investigacicnes Biomedicas
UNAM.

En mujeres, factores como el parto y la edad se han relacionado
con alteraciones anatomicas de las paredes uretral y vaginal, y a
problemas de continencia urinaria. Sin embargo, es dificil establecer
relaciones precisas entre el dafio y el factor causante, por lo que se
requieren modelos animales. La coneja es un modelo util para
estudiar dicho efecto. Su uretra desemboca en el tracto urogenital
inferior (TUI) y se asocia a una prominente musculatura estriada,
Puede expulsar por este TUI hasta 14 crias en un parto de
aproximadamente 10 minutos. Objetivo: describir y comparar el
arreglo histologico del TUI en conejas jévenes nuliparas y
multiparas. Método: El TUI se fij6 con Bouin Duboscq, obteniendo
microcortes transversales de 7y tefidos con tricrémica deg Masson.
Se midio en diferentes cortes el grosor de las capas epitelial,

intermedia y tunica adventicia, con una cuadricula radial a 0, 90,

180 y 270 grados. Resultados: E| analisis muestra un desarreglo
tisular en las paredes uretral y vaginal de las conejas multiparas. La
capa epitelial registré un decremento en la actividad celular: la

intermedia presentd menor proporcion de musculatura lisa y fibras

de elastina, y por ltimo, la tinica adventicia mostré una reduceion

en el grosor de los paquetes de musculatura estriada. Estas

alteraciones histoldgicas sumadas a la edad posiblemente afecten

el sistema de continencia y expulsién de orina, como se ha sugerido
en rata hembra y mujer. PAPIT-UNAM IN201303-3-MMG:
CONACYT 124858-JRA, 180950-IRBC, 180948-NXA: PROMEP
UATLAX-2003-159-JRA; RED DE CUERPOS ACADEMICOS
103.5/04/2849-UATLAX-CA26.

C-292

PROPIEDADES ELASTICAS DEL COMPLEJO SARCOLEMA-

COSTAMERA DEL MUSCULO ESTENSOR DIGITORUM LONGUS
(EDL). EN CELULAS MUSCULARES DE RATON Ortega A *, Block
R, Garcia Pelagio KP *, Gonzalez Serratos H * *Universidad
Nacional Auténoma de México “Universidad de Maryland.

Hay 2 vias por los que la fuerza (F) generada por las miofibrillas se
transmite a los tendones: longitudinal en que F se transmite de
disco Z a disco Z hasta el tendén y lateral poco entendida en que F
se transmite de discos Z y lineas M al sarcolema a través de las
costameras y de alli al tendon. Esta requiere que las costameras
tengan conexiones fuertes, las que no se conocen, entre el
sarcolema y las miofibrillas. En log experimentos presentes se
midieron las propiedades elasticas de las costameras intactas y sin
una proteina costamérica (desmina). Los experimentos fueron
hechos en fibras aisladas del masculo extensor digitorum longus de
ratones normales y sin desmina (-/-) La tension soportada por el
sarcolema y las costameras se midio aplicando presiones negativas
(P) sobre el sarcolema a través de una micropipeta conectada a un
manémetro de Hg lo que genera un domo formado por el sarcolema
(So) y las miofibrillas (Mi) de altura variable (h) A ciertas presion
negativa So y Mi se separan, debido al rompimiento de las
costameras. La tensién generada por el sarcolema junto con el
mioplasma adherido mediante los costameros (Tc+s) y el sarcolema
solo (Ts), fué obtenida usando Ja ecuacién de Laplace: P = Tc+s /r
donde r es el radio del domo = d2/8h+h/2 y d = diametro interno de
la pipeta. Ts fue calculada después- la separacion. La diferencia
Tc+s menos Ts es la tension maxima tolerada por las costameras
(Tc) antes del y rompimiento. La tabla resume los resultados
obtenidos y de ellos concluimos que: Te+s y Ts incrementan con el
aumento del espacio sarcomérico SL, a un SL dado Tc+s y Ts
decrecen en 24 % y 47 % en las fibras sin desmina indicando que

las costameras en musculos sin desmina tienen menor capacidad a
tolerar los esfuerzos.
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HISTOLOGIA DEL APARATO UROGENITAL INFERIOR EN CONEJAS
MULTIPARAS. Xelhuantzi Arreguin N.": Rodriguez-Antolin J.2% Bravo Castillo IR."
Garcia Lorenzana M.%; Pacheco Cabrera P.>%; Martinez-Gomez M.2°. 'Maestria en
Ciencias Biologicas, UAT: “Centro Tlaxcala de Biologia de la Conducta, UAT:
*Doctorado en Neuroetologia, UV; *Area de Neurociencias, UAM-I: Sinstituto de
Neuroetologia, UV; °Unidad Periférica Tlaxcala del Instituto de Investigaciones
Biomédica, UNAM. '

En mujeres, la gestacion y el parto se consideran factores de riesgo que alteran las
caracteristicas histolégicas de la pared uretral y de los musculos estriados del piso
pelvico. Dichas alteraciones histologicas se han relacionado con problemas de
incontinencia urinaria. Sin embargo, es dificil establecer relaciones precisas entre el
dafio y el factor causante. La coneja se caracteriza por las peculiaridades fisiologicas
y anatémicas de su aparato urogenital inferior (AUI) siendo éste el sitio donde
desemboca la uretra en la vagina, ademas, en su porcion mas caudal se identifican
adyacentes musculos estriados bien desarrollados, organizacion anatémica parecida
a la descrita en mujer. Probablemente las caracteristicas anatomicas del AUI
contribuyan a la fisiologia que permite la expresion de un parto breve, asi como,
expulsar la orina en diferentes patrones conductuales. El objetivo de este trabajo es
describir y comparar el arreglo histologico del AUI en conejas jovenes (6-12 meses)
nuliparas y multiparas. Para ello, el AUI se fij6 con Bouin Duboscq, se proceso
histolégicamente obteniendo cortes transversales de 7um tefiidos con hematoxilina-
eosina y tricromica de Masson. Se midié en diferentes cortes el espesor de cada una
de las capas que componen a la pared del AUl y el espesor de la pared con una
cuadricula radial a 0, 90, 180 y 270 grados. El analisis histolégico muestra un arreglo
tisular diferente en las paredes uretral y vaginal de las conejas multiparas. En las
hembras multiparas hay una disminucién en la capa epitelial de las paredes uretral y
vaginal, la capa intermedia presenta menor proporcion de fibras musculares lisas en
las paredes uretral y vaginal. La tunica adventicia se reduce en su espesor por una
disminucion de fibras musculares estriadas. El espesor de las paredes uretral y
- vaginal cerca de la desembocadura de la uretra en la vagina también disminuye, pero
en la region caudal del conducto vagina se mantiene. Todas estas alteraciones
estructurales en las paredes del AUl en coneja multiparas probablemente estén
relacionadas a disfunciones del aparato urinario como sucede en la mujer.

PAPIIT-UNAM IN201303-3-MMG; CONACYT 124858-JRA, 180950-IRBC, 180948-
NXA; PROMEP UATLAX-2003-159-JRA; 10.3/04/2849-UATLAX-CA26.
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