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La endometriosis es una enfermedad cronica que ocurre cuando tejido similar al revesti-
miento interno del utero crece fuera de este érgano, provocando sintomas como dolor
menstrual intenso, dolor durante las relaciones sexuales, molestias al orinar o defecar y
dolor persistente en la pelvis y la espalda. Se estima que afecta al menos a una de cada diez
mujeres en edad reproductiva, impactando su bienestar fisico, emocional, social y laboral. A
pesar de su alta frecuencia y relevancia social, sus causas y mecanismos aun no se compren-
den por completo, lo que dificulta el diagnostico temprano y el desarrollo de tratamientos
mas efectivos. Para avanzar en su estudio, la investigacion biomédica utiliza ratones y ratas,
conocidos como modelos murinos, organismos que comparten importantes caracteristicas
biologicas con los humanos y permiten analizar la enfermedad en condiciones controladas.
Aunque estos animales no menstruan de forma natural, los cientificos han desarrollado me-
todos para reproducir aspectos clave de la endometriosis. Gracias a estos modelos, ha sido
posible comprender mejor la enfermedad y acelerar la busqueda de nuevas estrategias para
mejorar la salud y la calidad de vida de millones de mujeres.

Introduccion

Todas y todos conocemos a alguna mujer, ya sea nuestra amiga, madre, hija, hermana o incluso
nosotras mismas, que padece un dolor menstrual tan intenso que llega a ser incapacitante. La
sociedad nos ha impulsado a considerar que esto es normal, como si fuera una consecuencia
inherente a la naturaleza femenina. Esta creencia ha estigmatizado el dolor menstrual, reducién-
dolo a una condena silenciosa en lugar de un problema que requiere atencion. Sin embargo, es
fundamental comprender que esto no tiene por qué ser asi. El dolor menstrual incapacitante
no es normal ni es algo con lo que se deba aprender a vivir: es un sintoma, una sefal mediante
la cual el cuerpo indica que algo no funciona correctamente. Una de las principales causas de
este dolor es la endometriosis.

La endometriosis es una enfermedad ginecoldgica crénica caracterizada por el crecimiento
de tejido similar al revestimiento del utero (endometrio) fuera de este érgano. Esta condicion
genera dolor pélvico que frecuentemente resulta incapacitante y puede causar infertilidad. Cli-
nicamente, el cuadro de dolor se clasifica en lo que se conoce como las “5D": dismenorrea
(dolor menstrual intenso), dispareunia (dolor durante o después de las relaciones sexuales), dis-
quecia (dolor al defecar), disuria (dolor o molestias al orinar) y dolor pélvico cronico.

La dismenorrea es el dolor pélvico intenso y los calambres durante la menstruacion que
suelen empeorar con el tiempo y que, con frecuencia, no se alivian con analgésicos comunes.
La dispareunia es el dolor persistente y profundo en la pelvis durante o después de las relacio-
nes sexuales. La disquecia se define como el dolor al defecar, generalmente durante el periodo
menstrual, asociado con la afectacion del intestino o del recto. La disuria corresponde al dolor
o las molestias al orinar cuando el tejido endometrial se localiza cerca o sobre la vejiga. Final-
mente, el dolor pélvico cronico puede presentarse en la parte baja del abdomen o en la espalda
y ocurrir en cualquier momento del ciclo menstrual.

Esta enfermedad ha sido subestimada en diversos sectores sociales y de salud, a pesar de
afectar significativamente la calidad de vida de las mujeres en edad reproductiva. Su impacto
es profundo, pues afecta la economia debido al ausentismo laboral. La Organizacién Mundial
de la Salud (OMS) reconoce la endometriosis como una afeccién compleja y debilitante que
requiere atencion médica especializada. Aunque actualmente no existe una cura definitiva, un
diagnostico oportuno permite un manejo adecuado de los sintomas y mejora la calidad de vida
de las pacientes [1].

A pesar de su alta prevalencia global, sigue siendo una condicion cuyas causas son poco
comprendidas e incluso poco conocidas en los ambitos médicos y cientificos. Los sintomas sue-
len normalizarse en el entorno familiar y social debido a los tabues que atribuyen errbneamente
al dolor menstrual incapacitante una caracteristica inherente de la feminidad. En la practica
clinica es comun que el dolor se asocie a una baja tolerancia, lo que retrasa el diagnéstico y deja
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desatendida la enfermedad. Simultaneamente, en el ambito laboral persiste la estigmatizacion
hacia las mujeres debido al ausentismo derivado de esta patologia [2].

Este tejido endometrial fuera de lugar puede adherirse a los ovarios, las trompas de Falopio,
el intestino, la cavidad abdominal y otros 6érganos abdominales; en casos excepcionales puede
localizarse en otras partes del cuerpo, incluido el cerebro. Es importante reiterar que la endo-
metriosis, con su dolor caracteristico y su asociacion con la infertilidad, afecta profundamente
la salud fisica y emocional de las pacientes, asi como su entorno familiar y social [1].

Uno de los mayores desafios cientificos radica en comprender el origen de la enfermedad y
la gran diversidad de sus manifestaciones clinicas. Por ejemplo, algunas pacientes presentan do-
lor intenso con lesiones minimas, mientras que otras presentan lesiones extensas con sintomas
leves. A esto se suma que el principal método de diagnostico y tratamiento es la laparoscopia,
una cirugia minimamente invasiva que permite observar el interior del abdomen mediante una
camara especializada. Este procedimiento es costoso y poco accesible, ya que requiere personal
altamente capacitado, equipo especializado e instalaciones quirtrgicas adecuadas.

Ademas, el estudio directo de estos procesos en humanos se ve limitado por restricciones
practicas y éticas, como el dificil acceso a los tejidos afectados y la imposibilidad de probar tra-
tamientos experimentales en etapas tempranas. Ante estas barreras, a investigacion cientifica
recurre habitualmente a organismos modelo, destacando el ratdbn como uno de los mamiferos
mas utilizados.

El presente articulo expone la relevancia de los ratones como modelos experimentales para
el estudio de la endometriosis humana. Se revisan los avances obtenidos mediante su uso, sus
principales limitaciones y sus aportaciones al desarrollo de mejores estrategias diagnésticas y
terapéuticas, con el fin de contribuir también al aumento de la conciencia social sobre la salud
femenina.

Los ratones como aliados en el estudio

de la endometriosis

Un organismo modelo es una especie biologica que la ciencia utiliza para estudiar procesos
compartidos con otros seres vivos, incluidos los humanos. Estos organismos son elegidos por
su facilidad de manejo, bajo costo y alta tasa de reproduccion. Debido a que muchos mecanis-
mos bioldgicos se han conservado durante la evolucion, los hallazgos obtenidos en organismos
modelo pueden aportar informacién util para comprender procesos relacionados con la salud
y la enfermedad humanas.

Su uso, bajo estrictas normas bioéticas, permite analizar procesos complejos de forma ética
y controlada, facilitando avances importantes como el desarrollo de antibioticos, vacunas y
terapias contra el cancer y, en este caso, contra la endometriosis.

;Por qué los ratones se utilizan tanto
en la investigacion biomédica?

El uso de ratones (Mus musculus) en estudios biomédicos es muy comun porque comparten
cerca del 95 % de sus genes con los humanos, lo que permite extrapolar muchos descubrimien-
tos bioldgicos a nuestra especie. Ademas, su ciclo de vida breve y su alta capacidad reproduc-
tiva facilitan el estudio de varias generaciones en poco tiempo, ayudando a identificar factores
genéticos y ambientales relacionados con las enfermedades.

Otra gran ventaja es que los ratones pueden modificarse genéticamente. Existen modelos en
los que es posible activar o desactivar genes especificos para estudiar su funcion. Esto resulta
clave en enfermedades complejas como la endometriosis, que involucran factores hormonales,
inmunologicos y genéticos (Figura 1) [3].




CIENCIAS DE LA SALUD ¢ MARTINEZ ET AL. « RATONES COMO ORGANISMO MODELO
DE LA ENDOMETRIOSIS « CIENCIA VITAL, VOL. 4., NO. 2, ABRIL-JUNIO 2026.

Sin embargo, en el caso de la endometriosis, el principal reto biomédico radica en que los
ratones no menstruan. A diferencia de las mujeres, su ciclo reproductivo no incluye sangrado ni
desprendimiento de tejido uterino, por lo que no desarrollan endometriosis de forma natural.
Esto ha motivado la creacion de modelos experimentales donde, mediante diversas intervencio-
nes, se inducen lesiones similares a las observadas en la enfermedad humana.
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Figura 1. Los ciclos hormonales de la reproduccion son similares entre las ratonas y
las humanas. a) Las ratonas no presentan menstruacion natural, ya que durante su
ciclo estral el tejido endometrial se reabsorbe en lugar de desprenderse si no hay
embarazo. b) En las mujeres, el tejido se desprende durante la menstruacion cuando
no ocurre la fecundacion. En ambos casos, los perfiles hormonales responden de
manera similar. Imagen modificada de Staley y Scharfman [4].

Endometriosis en ratones

Debido a la ausencia de menstruacion en los roedores, se han desarrollado diversos modelos
experimentales en ratones y ratas (conocidos en conjunto como modelos murinos) para estu-
diar la endometriosis (Figura 2).

Modelos experimentales de endometriosis en ratones

Estrategias utilizadas para estudiar la endometriosis a pesar de la ausencia de menstruacion en los roedores,
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para mejorar la salud de las mujeres.

Figura 2. Principales modelos experimentales utilizados para estudiar la endometriosis
en ratones.
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1) Autotrasplante. En este método, se extrae un pequeno fragmento del tejido uterino del
propio animal y se reubica quirtrgicamente en su cavidad abdominal. Este tejido logra adhe-
rirse a otros organos, formando lesiones muy similares a las que presentan las mujeres con
endometriosis [5].

2) Induccion hormonal. Dado que la endometriosis es una enfermedad fuertemente influida
por las hormonas, este modelo permite un control riguroso del entorno biologico. Se man-
tiene el Utero en su lugar, pero se extirpan los ovarios de las ratonas para detener su produc-
cion hormonal natural y, posteriormente, se administran dosis controladas de estrégenos
para simular la enfermedad [6].

3) Trasplante de tejido humano. Consiste en implantar tejido endometrial proveniente de pa-
cientes humanas en ratones. Para que el organismo del animal no rechace el implante, se
utilizan ratones con un sistema inmunolégico debilitado. Aunque requiere cuidados éticos y
técnicos muy estrictos, este modelo permite observar el comportamiento de células huma-
nas reales dentro de un organismo vivo. Al igual que en el modelo anterior, se administran
estrégenos para favorecer el crecimiento de las lesiones [7].

4) El hallazgo de un raton que si menstrua. Recientemente se descubrié una especie particu-
lar conocida como ratdn espinoso, que presenta menstruaciéon de manera natural y ciclos
sorprendentemente parecidos a los de los primates y los humanos [8]. Este hallazgo no solo
aporta conocimiento sobre la fisiologia y la fisiopatologia de la menstruacién, sino que tam-
bién abre nuevas oportunidades para comprender la evolucién de la reproduccion humana.

5) Ratones modificados genéticamente. Gracias a la ingenieria genética, recientemente se de-
sarrollé una cepa de ratones que reproduce de forma muy cercana las caracteristicas ana-
tomicas y fisiologicas de la menstruaciéon humana. Para lograrlo, los cientificos modificaron
la comunicacion celular elevando los niveles de calcio o de moléculas mensajeras como el
AMPc (adenosin monofosfato ciclico, una molécula que participa en la comunicacion celular)
en los fibroblastos endometriales, células que brindan soporte estructural al ttero [9]. Este
modelo representa una herramienta prometedora para el estudio de la fisiologia menstrual
y el desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas para la endometriosis.

Aportes clave de los modelos murinos

al estudio de la endometriosis

Los modelos experimentales en ratones y ratas han permitido comprender que la endometrio-
sis no se limita a la regién pélvica, sino que constituye un trastorno inflamatorio sistémico.

Diversos estudios han demostrado que ciertas células del sistema inmunologico, cuya fun-
cion habitual consiste en eliminar tejidos anormales, pueden contribuir paraddjicamente a la
supervivencia y al crecimiento del tejido endometridsico. Esta situacion favorece un estado
persistente de inflamacion cronica [10].

Asimismo, se ha confirmado el papel central de los estrogenos como promotores del de-
sarrollo y progresion de la enfermedad. También se identifico un fenomeno conocido como
resistencia a la progesterona. En condiciones normales, esta hormona ejerce un efecto regula-
dor y protector; sin embargo, en la endometriosis, el tejido pierde la capacidad de responder
adecuadamente a esta senal hormonal, permitiendo que las lesiones continuen creciendo [11].

Por otra parte, la investigacion en modelos murinos ha demostrado que el tejido endome-
triosico puede atraer fibras nerviosas y establecer conexiones directas con el sistema nervioso.
Este hallazgo ayuda a explicar por qué algunas pacientes experimentan dolor intenso incluso
cuando las lesiones son relativamente pequenas.




CIENCIAS DE LA SALUD ¢ MARTINEZ ET AL. « RATONES COMO ORGANISMO MODELO
DE LA ENDOMETRIOSIS « CIENCIA VITAL, VOL. 4., NO. 2, ABRIL-JUNIO 2026.

Impacto médico y social de la investigacion con ratones

Aunque los roedores no desarrollan endometriosis de manera natural, su utilizacibn como mo-
delo experimental ha sido fundamental para mejorar los tratamientos hormonales actuales, eva-
luar nuevos farmacos y comprender la complejidad bioldgica de esta enfermedad.

Mas alla del ambito clinico, estos avances cientificos han tenido un importante impacto
social. Al aportar evidencia biolégica sobre los mecanismos del dolor y la inflamacion, la investi-
gacion ha contribuido a validar médicamente los sintomas reportados por las pacientes (Tabla 1).

Tabla 1. Algunos descubrimientos sobre la endometriosis apoyados por
investigaciones en ratones.

Fenémeno Hallazgo en investigaciones con ratones

Inflamacion Se ha demostrado la presencia de inflamacion generalizada asociada con la enfermedad.

El crecimiento inicial puede ocurrir de forma independiente de los estrégenos y depender

del sistema inmunologico; sin embargo, la progresion de la enfermedad requiere la partici-

Hormonas pacion del gen ESRI (gen que codifica uno de los receptores celulares para el estrégeno) y

niveles elevados de estrogenos. Ademas, los analogos de la GnRH (hormona liberadora de
gonadotropina) reducen el crecimiento de las lesiones.

Se ha observado hipersensibilidad mecanica en el abdomen y las extremidades posteriores,

Dolor ) i : : - o
asi como dolor visceral asociado con la presencia de tejido ectopico.

Los tratamientos hormonales, como leuprolide y cetrorelix, disminuyen el crecimiento de
las lesiones y reducen el dolor. También se han estudiado antiinflamatorios que actuan
sobre la enzima COX-2 (enzima relacionada con los procesos inflamatorios) y neuromodula-
dores para controlar la inflamacion y la sensibilizacion nerviosa. Actualmente se investigan
nuevas terapias no hormonales que permitan tratamientos prolongados sin afectar la fer-
tilidad.

Limitaciones y uso responsable del modelo murino

Es fundamental reconocer que los roedores no constituyen una réplica bioldgica exacta de los
seres humanos. Existen diferencias importantes en su anatomia, en su sistema inmunolégico y
en su regulacion hormonal. Por ello, los resultados obtenidos en el laboratorio deben interpre-
tarse con cautela y validarse posteriormente mediante estudios clinicos en pacientes.

Lejos de disminuir el valor de estas herramientas experimentales, comprender sus limitacio-
nes permite utilizarlas de forma ética y eficiente, integrandolas en una estrategia cientifica mas
amplia y multidisciplinaria. Los modelos animales constituyen una etapa esencial para avanzar
hacia investigaciones clinicas mas seguras y fundamentadas.

Conclusion

Los modelos murinos se han consolidado como una herramienta fundamental para el estudio
de la endometriosis. Gracias a ellos, la investigacion ha logrado esclarecer gran parte de los
mecanismos bioldgicos que participan en el desarrollo de esta enfermedad y ha abierto nuevas
posibilidades para el disefio de estrategias diagndsticas y terapéuticas mas eficaces.

Si bien los modelos animales no sustituyen a la investigacion clinica, representan un paso
indispensable para transformar el conocimiento cientifico en beneficios concretos para la salud
de las personas.

Mas alla del ambito biomédico, el impacto de esta investigacion trasciende los laboratorios.
Al demostrar cientificamente la naturaleza inflamatoria de la enfermedad y el origen fisiologico

Medicamentos
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de sus sintomas, se fortalece el reconocimiento médico y social de la endometriosis. Un ejem-
plo de ello son las recientes iniciativas y reformas a la legislacion laboral en México que buscan
proteger a las mujeres que experimentan dismenorrea incapacitante.

De esta manera, el estudio de organismos modelo no solo contribuye al desarrollo de me-
jores tratamientos y métodos diagnosticos, sino que también favorece la construccion de una
sociedad mas informada, empatica y comprometida con la salud y la calidad de vida de millones

de mujeres.
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