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Histologia y fisiologia
del endometrio normal

C. Bergeron

Durante el periodo reproductivo, el endometrio experimenta modificaciones morfolégicas
y fisiolégicas: crecimiento, diferenciacion secretoria y, si el 6vulo no ha sido fecundado,
menstruacion y regeneracion. Las modificaciones morfolégicas del endometrio dependen
de los estrégenos y la progesterona secretados por el ovario, asi como de factores de
crecimiento y enzimas sintetizados por esas hormonas. Los estrégenos y la progesterona
acttan por medio de receptores especificos situados en el nticleo de las células del epitelio
y del estroma del endometrio. Los estrégenos estimulan la sintesis de dichos receptores,
mientras que la progesterona, por el contrario, la inhibe. De los estrégenos dependen la
proliferacion de la mucosa durante la fase proliferativa y la sintesis de receptores de
progesterona, con lo que preparan la fase secretoria regida por la progesterona. Gracias
a estas modificaciones ciclicas se crea un ambiente adecuado para la nidacién. El médico
debe comprender las modificaciones morfoldgicas que experimenta el endometrio a lo
largo del ciclo menstrual, muy dtil como fuente de informacién sobre la normalidad
funcional del eje hipotdlamo-hipofisario-ovdrico. Por otra parte, la evaluacién
morfolégica del endometrio sirve para comprender mejor los mecanismos de accién
hormonales a nivel celular.
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H Introduccion

El endometrio y el miometrio, ambos de origen
mesodérmico, resultan de la fusién de los conductos de
Miiller a la 8.%-9.% semana postovulacion [, En realidad
no se sabe con certeza cémo influyen las hormonas
esteroideas sexuales sobre el desarrollo de dichos con-
ductos [2I. El ttero del feto de cerdo contiene receptores
de estrogenos y de progesterona I3, y en el pollo se
pueden mantener los conductos miillerianos inyectando
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altas dosis de estradiol [4I. Hasta la 20.* semana, el
endometrio se compone de una sola capa de epitelio
cilindrico apoyado en una pared de estroma fibroso.
Luego, el epitelio superficial se invagina dentro del
estroma para formar estructuras glandulares. En el
momento del nacimiento, el epitelio superficial y las
glandulas estan bordeados por un epitelio ctibico sin
signos de proliferaciéon ni de secrecién. Este endometrio,
parecido al de la menopausia o al que se observa
después de una castracién, permanece idéntico durante
todo el periodo prepuberal.

Durante el periodo reproductivo, el endometrio
experimenta modificaciones morfolégicas y fisiologicas:
crecimiento, diferenciacién secretoria y, en ausencia de
fecundacion, menstruacion y regeneracion. La prolifera-
cién, la diferenciacién y la menstruacién afectan prin-
cipalmente a los dos tercios superiores de la mucosa, es
decir, a su parte funcional. La regeneracién de la
mucosa se produce a partir de su tercio inferior o parte
basal, donde las modificaciones morfologicas son mini-
mas [51. Estas modificaciones ciclicas crean un ambiente
adecuado para la nidacién. Después de la menopausia,
la ausencia de estrégenos hace que el endometrio
involucione progresivamente hasta alcanzar su forma
atrofica.
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H Mecanismo de accion
de las hormonas esteroideas
sexuales

Las modificaciones morfolégicas y fisiolégicas del
endometrio dependen de la secrecion ciclica de estroge-
nos y de progesterona por el ovario. Basandose en el
aspecto histolégico del endometrio, se puede afirmar la
normalidad funcional del eje hipotdlamo-hipofisario-
ovarico y confirmar que una mujer infértil ha ovulado.
Las hormonas esteroideas acttan sobre el epitelio, el
estroma y el endotelio del endometrio por medio de
receptores especificos (proteinas con afinidad especifica
por los estrégenos y la progesterona, presentes en el
nucleo de las células endometriales). Para localizar estos
receptores en los nucleos de las glandulas y del estroma
se emplean técnicas inmunohistoquimicas [-°]. La
sintesis de los receptores de estrégenos y de progeste-
rona depende de los estr6genos mediante los receptores
de estrogenos 101, Asi pues, la presencia de receptores de
estrogenos y de progesterona es un buen marcador de la
estrogenodependencia del endometrio (Fig. 1). El tipo
clasico de receptor de estrogenos, llamado ERa, es una
proteina de 595 aminoécidos ' 2. El segundo tipo de
receptor, llamado ERB, es una proteina de 485 aminoé-
cidos 1. La sintesis de ERa y de ERB depende de los
estrogenos por medio de los ERa. Los ERa y ERR estan
presentes en los nucleos de las células glandulares, de
las células del estroma y de las células musculares lisas
de la pared de los vasos endometriales ['2l. También
existen dos formas de receptores de la progesterona: PRA
(94 kDa) y PRB (114 kDa), que se unen de manera
similar con la progesterona '3l. Los ERa y los ERE, y los
PRA y PRB alcanzan su nivel mds alto en los periodos
preovulatorio y postovulatorio precoz, cuando culmina
el nivel sérico de los estrégenos (Cuadro I). La proges-
terona inhibe las sintesis de los receptores ERa y PRB.
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Figura 1. Las glandulas y el estroma contienen receptores de
progesterona identificados por inmunohistoquimica en el ndcleo
durante la fase secretoria precoz. Aumento x40. Técnica inum-
nohistoquimica peroxidasa/antiperoxidasa. Sin contracolora-
cién.

Este altimo, que es el receptor mas activo, se halla
regulado con mas fuerza por los estrégenos que el
PRA 141 El PRB inhibe la sintesis del PRB pero no la del
PRA, mientras que éste inhibe la de PRA y PRB '3l En
el nacleo de las glandulas, los receptores de estrogenos
ERa y ERR disminuyen hasta desaparecer durante el
final de la fase secretoria (Cuadro I). En cambio, los
receptores ER{ persisten en el nicleo de las células del
estroma y de las células endoteliales de los vasos I'?!. Los
receptores PRA y PRB también desaparecen del nticleo
de las glandulas durante la fase secretoria, pero el PRA
persiste en el estroma ['4 (Fig. 2). Asi pues, la progeste-
rona no parece inhibir la sintesis de los receptores ERf3
ni la del receptor PRA en el estroma.

Correlacién entre la morfologia y los receptores de estrégenos, progesterona y proteinas durante el ciclo menstrual..

Fase del ciclo Morfologia Inmunohistoquimica
menstrual
Glandulas Estroma Glandulas Estroma
Fase proliferativa Mitosis Mitosis TT ERay ERR TT ERay ERR
Glandulas rectilineas Células redondas poco diferenciadas 7T PRA y PRB 7T PRA y PRB
Ncleos seudoestrati-
ficados
Fase secretoria precoz ~ Vacuolas de Células redondas poco diferenciadas T ERa 'y ERR T ERay ERR
(dias 16.°-19.°) glucégeno suby
supranucleares TT PRAy PRB TT PRAy PRB
Cadena nucleolar
Fase intermedia Glandulas Edema | ERay ERR L ERay T ERB
(dias 20.°-23.%) convolutas Arterias espiraladas | PRAy PRB TPRAy | PRB
Secreciéon luminal Predecidualizacion alrededor de las PP14 PGE, PGF
y citoplasmica arterias
apocrina espiraladas

Fase tardia

(dias 24.°-27.°) mica apocrina

Infiltrado linfocitico incipiente

Fase menstrual Ruptura de

las glandulas

Secrecion citoplds-  Arterias espiraladas
Predecidualizacion difusa

Agregados de células estromales

Trombosis vasculares Infiltrado y ERB ERB
leucocitico y linfocitico

Desaparicion de los ERo | ERay TT ERB

yERB TPRAy | PRB
Desaparicion de los PRA pp1 2, Prolactina,
y PRB Relaxina,

PGE, PGF

Desaparicion de los ERa. Desaparicion de los ERa y

Desaparicion de los PRA Desaparicion de los PRA'y
y PRB PRB, PGE, PGF

ER: receptores de estrogenos; PR: receptores de progesterona; PG: prostaglandina; PP12: proteina 12; PP14: proteina 14.
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