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Al Profesor 

JOSÉ ESCOLAR GARCÍA 

como homenaje de sus discípulos y ami
gos con motivo del XXV aniversario de 
la fundación de la revista <<Anales de 
Anatomía)). 



OFRECIMIENTO Y TESTIMONIO 

Los discípulos y amigos del Prof. EscoLAR hemos tomado el 
a.cuerdo de rendirle homenaje por su labor universitaria, pre

cisamente cuando se cumple el 25 aniversario de la revista "Ana
les de Anatomía", que él fundó y dirige. 

Al tratar de razonar los motivos que justifican esta actitud, ello 
nos conduce al intento de sintetizar el acopio científico atesorado 
por el Profesor EscoLAR, destacando que en él sobresalen en mutua 
correlación tres cualidades fundamentales: vocación pedagógica in
nata, esplendorosa labor investigadora y tesonera con:stancia que 
se agiganta ante las dificultades; características tan equilibradas 
que puestas a matizarlas competitivamente nos veríamos en un 
aprieto si pretendiésemos anteponer alguna de estas tan herma
nadas facetas en su genial personalidad. 

De su labor pedagógica, poco hay que decir porque la pregonan 
por toda la geografía hispana la pléyade de discípulos que han sido 
sus alumnos anatómicos en la Facultad de Medicina y hoy, al ejer
cer la profesión médica, recuerdan c9n orgullo sus enseñanzas; y 
sobre todo los que cultivando específicamente las ciencias morfo
lógicas ocupan puestos destacados en la jerarquización universi
taria, donde realizan una labor docente impregnada por el sello in
confundible del maestro. 

Su contribución investigadora queda refrendada no sólo por su 
propia e ingertte aportación personal, sino avalada también por 
las innumerables tesis doctorales y trabajos dirigidos que enrique
cen su currículum. Todo ello, sin olvidar el fiel exponente inves
tigador vertido por medio de esta revista en sus cinco lustros de 
existencia, con el denso contenido científico que ha conseguido 
granjearse su consolidado prestigio que sobrepasa nuestras fronte
ras para alcanzar trascendencia internacional. 

El fruto de esta destacada tarea universitaria resulta tan os
tensible que la serena e imparcial visión del Ministerio de Edu
cación y Ciencia le dio el oportuno espaldarazo y reconocimiento 
oficial al otorgarle la codiciada distinción de Alfonso X el Sabio, 
como galardón al mérito docente. 

-9-
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Con estos antecedentes objetivos y reales, los que nos encon
tramos ligados a él por lazos docentes y amistosos, creo que ya es
tamos pecando de timidez, o negligencia, si no forzamos la circuns
tancia oportuna para testimoniarle este mismo reconocimiento, arro
pado con el calor de nuestro entusiasmo y afecto. 

A este fin pretendimos elegir inicialmente la conmemoración 
de sus Bodas de Plata con la Cátedra, fecha que hábilmente eludió 
el interesado, por cuyo motivo hemos aprovechado esta nueva y 
significativa efemérides destacada que conmemora el primer cuarto 
de siglo de existencia de la revista y, por supuesto, aleccionados 
por la experiencia, nos hemos lanzado a la idea de editar este 
número extraordinario eludiendo su consentimiento previo y plan
teando el homenaje como hecho consumado. 

Razones de veteranía me han otorgado el privilegio de redactar 
estas líneas de introducción, ofrecimiento y testimonio, y precisa
mente por ese motivo veo más de cerca el impacto de desgaste que 
la inexorable ley del tiempo puede ejercer sobre nuestras faculta
des biológicas y, en consecuencia, destaco la oportunidad en la 
dedicación del confortable estimulante que puede proporcionar un 
recuerdo sincero de la legión de discípulos y amigos que atesti
guamos la recia personalidad del Profesor EscoLAR ofreciéndole 
este tributo que, por otra parte, llega, a mi juicio, en el momento 
oportuno, cuando se está en pleno vigor y cuando todavía queda 
lejana la jubilación, en cuyas circunstancias los homenajes del pa
sado son siempre más fáciles de patrocinar y de otorgar. 

Hemos procurado actuar con naturalidad, dando un sentido 
científico, objetivo y habitual a este número extraordinario de 
"Anales", pero los que vivimos su origen granadino allá por los al
bores de 1952, no podemos prescindir de una inevitable sobrecarga 
afectiva y dejar patente con un simple gesto toda nuestra gratitud 
y cariño a este modelo de auténtico magisterio universitario. 

Sevilla, enero de 1977. 
Juan JIMÉNEZ-CASTELLANOS 

APORTACIONES AL ESTUDIO EXPERIMENTAL DEL 
SISTEMA SURFACTANTE PULMONAR(ll 

POR 

J. AGUILAR )IMÉNEz (2) 

A D. José Escolar, con admiración 

Introducción 

LA teoría de diferencia de presiones con la que clásicamente se 
ha intentado explicar la mecánica de la ventilación pulmonar 

no aclara satisfactoriamente el comportamiento pulmonar en este 
proceso, ya que no tiene en cuenta la existencia en los pulmones 
del factor tensión superficial. A este respecto, afirma GuYTON (1971) 
que si no existiera a nivel alveolar algo que disminuyera esta ten
sión superficial, la extensión pulmonar resultaría casi imposible. 

Fue VoN NEEGAR, en 1929, el pri111ero que intuyó la existencia 
de este factor. Estudiaba este autor las curvas de presión volumen 
de pulmones aislados de gatos y observó cómo para llenar de aire 
dichos pulmones necesitaba aplicar más presión que para llenar
los con suero salino. Dedujo entonces que e1 fenómeno era debido 
a las fuerzas de la tensión superficial, ya que al llenar los pulmo
nes con aire se producían interfases aire-líquido, que, como es ob
vio, no se producen al llenar los pulmones de líquido. 

No se habló más de estos fenómenos hasta que PATTLE observó, 
en 1955, la extraordinaria estabilidad que poseían las burbujas en 
el edema pulmonar. Para que esto ocurra así es preciso que el lí
quido que forma estas burbujas contenga algo que disminuya las 
fuerzas de tensión superficial; así, CLEMENTS y AvERY y MEAD, en 

(1) Resumen de la T esis doctoral leída el día 25 de septiembre de 1976 en la F a· 
cultad de Medicina de la Universidad de Valencia ante el Tribunal presidido por el 
profesor doctor don Manuel Valdés Ruiz y del que fueron vocales los profesores doc
tores C. Carbonen, J. Colomer, V. Smith-Agreda y Chulta, y que obtuvo la calificación 
de Sobresaliente "cum laude". Director de Tesis, profesor doctor don V. Smith-Agreda. 

(2) Prof. adjunto. Departamento de Anatomía. Facultad de Medicina. Valencia. 

- 11 -
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FIG. l. - Pulmón experimental de un animal doblemen
te vagotomizado con 12 horas de supervivencia y teñido 

por hematoxilina-eosina. 

Se trata de una visión a 400 X, en la que se observa el 
trasudado fibrinoide organizado en membrana (1) , así 

como infiltración polinuclear (2) intraalveolar. 

FIG. 2. - Pulmón experimental de un animal doblemen
te vagotomizado con 14 horas de supervivencia y teñido 

por hematoxilina-eosina. 

Se trata de una panorámica a pequeño aumento ( 40 X) 
para evidenciar el aspecto general que muestran estos pul
mones con zonas atelectásicas (1) situadas centralmente 

y zonas enfisematosas (2) situadas periféricamente. 

1957 y 1959 respectivamente, consiguen extraer del pulmón sus
tancias que presentan la característica de disminuir la tensión ~u
perficial y que son, sin duda, ese algo de que habla PATTLE anos 
antes. 

Llegado a este punto son muchos los autores que se lanzan al 
estudio de estos fenómenos. 

ESTUDIO EXPERIMENTAL DEL SISTEMA SURFACTANTE PULMONAR 13 

Así pues, el surfactante pulmonar va a disminuir las fuerzas 
de tensión superficial que aparecen en las interfases aire-líquido, 
facilitando por ello, de forma muy importante, la apertura del ár
bol respiratorio. 

Pero no sólo es importante esta sustancia por la facilidad que 
supone para la distensión alveolar, ya que si consideramos a los 
alveolos como burbujas de aire en un medio acuoso y comunicados 
entre sí por conductos, han de regirse por la ley de Laplace, que 
dice: p = 2T/r; siendo p = presión, T = tensión superfi c ial y 
r = radio de la burbuja. 

Quiere esto decir que si metemos aire en un sistema de dos 
alveolos de distintos radios, todo el aire se irá al de mayor radio, 
quedando el pequeño colapsado. Si consideramos un conjunto de 

Fw. 3. -"-- Pulmón experimental de un animal doblemen
te vagotomizado con 2 horas de supervivencia, observado 

a microscopía electrónica. 

Se trata de una microfotografía a 3.800 aumentos (en ne
gativo), en la que podemos ver la luz alveolar (A), luz 
vascular (V), la basal (B) y el neumocito tipo I roto (NI) , 
dejando por medio de estas roturas o poros directamente 
en contacto la basal con la luz alveolar (R) y existiendo 
verdaderas exocitosis de esta basal hacia la luz alveolar (E). 



14 ANALES DE ANATOMÍA 

alveolos , los pequeños se colapsarían en beneficio de los grandes, 
que acabarían enfisematosos. 

CLEMENTS, en 1958, fue el primero q_ue ~us~ est~ problema s~~ 
bre el tapete, y partiendo de la premisa md1sc~t~ble . de los dla 
ferentes radios alveolares, post u 1 ó que las mod1fic,ac10nes _de 
tensión superficial realizadas por el surfactante deb1an ser mver
samente proporcionales a la superficie de los alv~~los. Esto . e~, que 
en el alveolo pequeño la disminución de la tens10n superficial_ ~a 
de ser mucho más patente que en los alveolos de mayor superficie. 

BROWN en 1959, MEAD en 1959 y posteriormente WILLI~:' en 
1966, comprobarían cómo el surfactarite pulmonar (y tamb1en la 
lecitina sola) poseen estas propiedades que propuso CLEMENTS. 

Este hecho es más importante de lo que parece, pu~s si at~n
demos a la mecánica respiratoria nos darem?,s cuenta _c~mo al m
suflarse los alveolos los fenómenos de tens10n su~erficial_ se_ ve_n 
poco modificados; ahora bien, al exp?lsarse el . ~ire y d1sr,mnm~ 
por ello la superficie alveolar, la tens10n super~1cial ~e vera ta~ 
bién muy disminuida, hecho que explica la pers1stenc1a de un aire 

FIG. 4. _ Pulmón experimental de un anim~l doblemen
te vagotomizado con 8 hora~ de su~r~ivencia, observado 

a microscopia electromca. 

Se trata de una microfotografía a 6.000 aumentos (en ne
gativo), en la que se puede observar la _luz alveolar ocu: 
pada por detritus (X), el neumocito tipo II (NII) , asi 
como el neumocito tipo I (NI) destrozado, lleno de ro
turas (R) que ponen en contacto directo a la basal (B) 

con la luz alveolar. 

ESTUDIO EXPERIMENTAL DEL SISTEMA SURFACTANTE PULMONAR 15 

residual en los pulmones, pues de no existir esta acción surfac
tante, las fuerzas de la tensión superficial colapsarían los alveolos 
en la espiración. 

Al sistema surfactante se le han atribuido otras funciones im
portantes, como es la de oponerse a la formación del edema pul
monar, como demostraría GREENE en 1965 y PATTLE comentara años 
antes (1956). El aumento de la tensión superficial rompería el equi
librio que existe , entre el polo vascular y el aéreo del neumón. 
Este equilibrio, según CLEMENTS (1961), está regulado por unas 
fuerzas que tienden a sacar líquido del vaso (presión hidrostática 
capilar, presión coloidosmótica intersticial y presión negat iva in
tersticial) y otra de sentido contrario a las anteriores, que es la 
presión oncótica del plasma. El aumento de la tensión superficial 
supondría una fuerza cuya dirección sería del vaso a la luz alveo
lar, apareciendo así el edema. 

Podemos, pues, considerar la acción surfactante en forma glo
b?l como una acción de estabilización pulmonar por regulación de 
la tensión superficial, acción que, a su vez, podemos concretar en 
los siguientes puntos: 

Facilitación de la insuflación pulmonar. 
Acción anticolapso (antiatelectásica) pulmonar. 
Función de mantener el volumen residual pulmonar. 
Función antiatelectásica parcial y antienfisematosa parcial, 
al evitar el vaciamiento de los alveolos pequeños en bene
ficio de los grandes. 
Efecto antiedema. 

Después de los trabajos de PATTLE, son muchos los autores que 
se lanzan al estudio de la composición química de la sustancia sur
fáctante, pero ello resultó muy complejo, existiendo serias diver
gencias entre los autorés en cuanto a resultados. Resultó tan com
pleja su composición que ScARPELLI propuso Hamarle sistema sur
factante en 1968. 

La lista de autores sería interminable, pero escogiendo algunos 
de los más representativos los organizamos de la siguiente forma: 

- KLAus, en 1961, opina que son fosfolípidos, opinión que com
partirá BROWN en 1964, el cual especificará que se trata concre
tamente de lecitina. 

- PATTLE (1962), ABRAMS (1966), KLEIN y MARGOLIS (1968), 
GALSTON (1969), etc., opinan que se trata de una lipoproteína. 

- ScARPELLI (1971), KIN y CLEMENTS (1970), CoLACCIO y ScAR
PELLI (1974), etc., opinan que se trata de un complejo sistema en 
donde están presentes lípidos, proteínas y que hay rastros de sa
cáridos. 
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No obstante, hoy en día se está prácticamente de acuerdo en la 
presencia de lípidos, carbohidratos y proteínas en el surfactante 
pulmonar, y en lo que no hay ninguna duda entre todos los au~o
res es en la acción fundamental de los fosfolípidos como parte m
tegrante del sistema surfactante, y dentro de los fosfolípidos, con
cretamente el dipalmitol lecitin. 

Planteamiento del problema 

Comprender el comportamiento pulmonar en la mecánica ven
tilatoria no es posible sin considerar la presencia de la acción sur
factante. 

El árbol respiratorio comienza a formarse en la tercera semana 
del desarrollo embrionario a partir de tubo digestivo cefálico. Así 
mismo sabemos que este tubo digestivo va a ser inervado por el 
sistema nervioso vegetativo parasimpático; y como hipótesis de 
trabajo, pensamos que debe existir una auténtica relación entre la 
inervación del tubo digestivo proximal y el aparato respiratorio, 
como nos lo corrobora la presencia del reflejo de Hering-Breuer. 
Esta relación entre el parasimpático cefálico y el funcionalismo pul
monar debe reflejarse también en la fisiología del sistema sur
factante. 

Esta idea, que ha sido compartida anteriormente por otros au
tores, como BUCKINGHAN (1960), CLEMENTS (1961), ROQUES (1971), y 
más recientemente por GIMENO en 1975, es la que nos ha hecho 
seguir esta línea de trabajo y estudiar la importancia que puede 
tener la integridad del nervio vago en el substrato pulmonar. 

Material y métodos 

l. Animal empleado: Hemos utilizado la rata albina, tanto hembras 
como machos, cuyos pesos han oscilado entre 120 y 200 gramos. Para el 
estudio radiográfico exclusivamente n emos .utilizado también una serie de 
cuatro conejos. 

Casuística: 

Se han utilizado un total de 279 animales (111 machos y 168 hembras) 
distribuidos en las siguientes series: 

Para microscopio a l,uz 

Una serie de 10 animales test. 
___, Una serie de 10 animales exper. 

con 3 horas de supervivencia. 
Una serie de 10 animales exper. 
con 4 horas de supervivencia. 

- Una serie de 10 animales exper. 
con 6 horas de supervivencia. 

- Una serie de 10 animales exper. 
cqn . 9 horas de supervivencia. 
Una serie de 10 animales exper. 
con 12 horas de supervivencia. 

ESTUDIO EXPERIMENTAL DEL SISTEMA SURFACTANTE PULMONAR 17 

{Jna serie de 9· animales exper. 
con más de 12 horas de super
vivencia; cuatro de ellos rtuvie
ron una supervivencia superior 
a las 14 horas. 

Para el estudio físico 

- Dos series de 20 animales. Tes
tigos. 

- Una serie de 20 animales exper. 
con 3 horas de supervivencia. 

- Una serie de 20 animales exper. 
con 6 horas de supervivencia . 
Una serie de 20 animales exper. 
con 9 horas de supervivencia. 

Para m i croscopio electránico 

- Una serie de 5 animales testi
gos. 

___, Una serie de 5 animales ,exper. 
con 2 horas de supervivencia. 

- Una serie de 5 animales exper. 
con 4 horas de supervivencia. 

- Una serie de 5 animales exper. 
con 6 horas de supervivencia. 

- Una serie de 5 animales exper. 
con 8 horas de supervivencia. 

- Una serie de 5 animales exper. 
con 12 horas de i:,upervivencia. 

Para el estudio bioquími co 

- Dos series de 16 animales tes
tigos. 
Una serie de 10 animales exper. 
con 3 horas de supervivencia . 
Una serie de 10 animales exper. 
con 6 horas de supervivencia. 

- Una serie de 10 animales exper. 
con 9 horas de supervivencia. 

En el estudio electrocardiográfico hemos empleado una serie de cinco 
animales. 

En el estudio radiológico hemos empleado una ·serie de nueve ratas Y 
una serie de cuatro conejos. 

2. Especímenes extraídos para nuestro estudio: 
- Parénquima pulmonar. 
- Lavado pulmonar: obtenido por introducción y posterior extrac-

ción de su ero salino .en el árbol respiratorio. 

3. El acto experimental ha consistido en praoticar ,una vagotomía bi
lateral a nivel cervical. 

4. El tratamiento de ias p i ezas para el estudio morfológico del pulmón 
iha sido el habitual en nuestro Departamento, tanto para el estudio a mi
croscopio a luz como para -el estudio ultraestructural. 

Las técnicas tintoriales utilizadas han sido las siguientes: 
Hematoxilina-eosina. 

- Gallego (A-IV. Fa.Fa.Pie.). 
Modificación Dr. Dualde, 1971. 

- Tricrómico de Masson-Goldner. 
- Polícromo en dos tiempos. 
- P.A.S. Laca de galocianina. 

5. El estudio físico realizado sobre los lavados pulmonares obtenidos 
de animales testigos y experimentales ha consistido en la determinación 
de la tensión s,uperficial de los mismos c;on una balanza de torsión. 

6. Para la determinación cuantitativa de proteínas presentes en los la
vados pulmonares de animales testigos y experimentales hemos empleado 
la técnica de Lorwry, que resulta ser unas 100 veces más sensible que la 
r eacción de Biuret, permitiéndonos detectar las pequeñas cantidades de 
proteínas que como es obvio suponer van a contener los lavados pulmo
nares. 

2 - AN. ANAT. 
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7. Para el estudio cromatográfico de los lípidos neutros y fosfolípidos, 
lo primero a realizar es la extracción de los mismos de los lavados pul
monares, utilizando para ello el método de Bligh. En esencia, lo que hace
mos es añadir a 5 ce de lavado pulmonar 5 ml de metanol y 20 ml de 
cloroformo, todo ello .en un embudo de decantación. Agitamos cinco mi
nutos y dejamos reposar hasta la separación en fases . Separamos entonces 
la fase clorofórmica que es la que contiene a los lípidos. Se deseca a roto
vapor a 37 grados y el extracto seco lo disolvemos en 0'5 ml de cloroformo
metanol (2: 1), extracto con el que haremoi:¡ las aplicaciones en la plaza 
cromatográfica, aplicaciones que i:¡erán siempre de 100 lambdas. 

Realizado el desarrollo cromatográfico hacemos la lectura por fotod en
sitometría, que es el método más exacto; utilizamo·s el fotodensitómetro 
Vitatrón. 

8. Para el estudio electrocardiográfico hemos utilizado un aparato Min
gograf 24 Elema de dos canalei:¡ e inscripción a chorro. 

Y para el estudio radiográfico hemos utilizado un aparato Siemens 20-80, 
siendo las características de las radiografías practicadas de 22,5 mA/sg y 
70-75 Kw para los conejos, y de 15 mA/sg y 50-60 Kw para las ratas. 

9. Los datos obtenidos en nuestros ei:¡tudios lo¡;¡ hemos tra.tado estadís
ticamente realizando: 

- Estudio descriptivo, consistente en la obtención de la media (x), la 
varianza (S 2) , desviación rtípica (S) y error de la media (S.E.M.). 

~ Diagrama de barras en el que situamos el intervalo de variabilidad 
(x ± S.E.M.). 

- Test F (análisis de la varianza). 
~ Test Student, analizando las diferencias entre los grupos tomados 

dos a dos. 

Resultados obtenidos 

1. Resultados morfológicos 

En el estudio morfológico pulmonar nos hemos encontrado con 
una evidente alteración de la organización estructural de su subs
trato, caracterizándose a microscopía a luz por la presencia de un 
edema septal precoz, presencia de trasudado intraalveolar, organi
zación de membranas hialinas (máxima expresión a partir de las 
seis horas de experiencia), atelectasias que se hacen muy evidentes 
conforme pasan las horas de experiencia y que hace que llegue a 
ser: muy difícil reconocer la estructura pulmonar en estas zonas, y 
enfisemas que se van haciendo cada vez más amplios y que, a di
ferencia de las zonas atelectásicas, se sitúan periféricamente sub
pleuralmente). 

A nivel ultraestructural esta desorganización se caracteriza por 
la alteración del neumocito tipo II, con retracción, densificación y 
disminución de sus cuerpos pseudomielínicos, así como la destruc
ción de los neumocitos tipo I, que dejan en contacto la basal con 
la luz alveolar directamente. Es característico también la presencia 
de trasudado y restos celulares intraalveolarmente. 
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2. Resultados obtenidos en el estudio físico de los lavados pulmonares 

Realizada la determinación de la tensión superficial en los la
vados pulmonares se han obtenido las cifras que a continuación 
señalamos en orden creciente en los cuadros 1_ y 2. 

CUADRO 1 

Tensiones superficiales en animales testigos 

a 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 

Primera serie 
b e 

71 49'5 
72 50 
72 51 
73 51 '5 
72'5 51 '5 
72 52 
72'5 52'5 
73 52'5 
73'5 53 
73 53 
74 53 
71 54 
71 '5 54 
74 55 
73 55 
73 56 
72'5 56 
72'5 58 
73 60 
74 60 

a) Corresponde al número del animal. 

a 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 
17 
18 
19 
20 

Segunda serie 
b e 

72'5 50 
71 50 
72'5 51 
73 51 
72 52 
73 52 
73 52 
73 52 
72 53 
74 53'5 
74 54 
74 54 
73 55 
71 55'5 
72 56 
73 56 
72'5 56 
73 57 
73 59 
73 60'5 

b) Corresponde a la cifra en Dinas/cm obtenida en el suero fisiológico 
pu ro inmediatamente antes de medir la tensión superficial del lavado· pul
monar. 

e) Cifra en Dinas/cm correspondiente a los lavados pulmonares. 

Computando estas cifras resulta · que la F del test F (análisis 
de la varianza) es de 26.86582066, cifra que, consultadas en las ta
blas, nos habla de una alta significación, esto es, las diferencias 
obtenidas entre testigos y experimentales es significativo y moti
vada, por tanto, por el acto experimental. 

El test de Student confirma este resultado, demostrando dife
rencias significativas entre todos los grupos tomados dos a dos, ex
cepto en el de los animales experimentales de 6 horas con respecto 
a los de 9 horas de supervivencia. 
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CUADRO 2 3. R esultados obtenidos en el estudio de las proteínas 
presentes en los lavados pulmonares 

Tensiones superficiales en animales experimentales Realizada la determinación de las proteínas presentes en los 
Tres horas dJe s,upervivencia labados pulmonares, precisamos a continuación los resultados ob-

tenidos (las cifras están colocadas en orden creciente) en los cua-
a b c a b c dros 3 y 4. 
1 74 52'5 11 71 56 CUADRO 3 
2 73 53 12 73 56 Cantidad de proteínas presentes en los lavados 3 72 53 13 72 57 
4 73 54 14 73'5 57'5 pulmonares de animales testigos 
5 72'5 54'5 15 71 58 
6 72'5 55 16 72'5 58'5 Animal núm. Primera serie Segunda serie 
7 72'5 55'5 17 72 59 
8 73 55'5 18 73 59'5 1 17 18 
9 72'5 55'5 19 72 61'5 2 17 18 10 73 56 20 73 61'5 3 18 19 

4 18 19 
Seis horas de supervivencia 5 18 19 

6 18 19 
a b c a b c 7 19- 19 

8 19 20 
1 72 53'5 11 74 60 9 23 20 
2 73 55 12 74 60 10 24 21 
3 72 56'5 13 72 60 11 25 22 
4 72'5 56'5 14 73 60'5 12 26 24 
5 73 57 15 73 61 13 27 25 
6 73 57'5 16 73 61 14 28 26 
7 73 58'5 17 72 62 15 28 27 
8 74 59 18 72 63 16 28 28 
9 73'5 59'5 19 73'5 63'5 

10 72 59'5 20 73 64 

CUADRO 4 
Nueve horas_ de sup.ervivencia 

Cantidad de proteínas presentes en los lavados 

a b c a b c 
pulmonares de animales experimentales 

1 74 55 11 72'5 60 Animal Tres horas de Seis horas de Nueve horas de 
2 71 '5 55'5 12 73 60 núm. supervivencia supervivencia supervivencia 
3 73 · 56 13 72 61 
4 . ·73 56'5 14 72'5 62'5 1 10'5 50 41 
5 73 57 15 73 62'5 2 15 61 44 
6 72'5 58 16 72 63 3 22'5 61 44 
7 73 58 17 72 63 4 27 61 45 
8 73· 58'5 18 73 63'5 5 30 64 47 
9 74 59 19 72'5 64 6 31 66 52 

10 72'5 59'5 20 71 64'5 7 31'5 70 55 
8 32 87 63'5 
9 37 159 '72 

10 66 162 74 
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La F del test F (análisis de la varianza) es de 32.82504329, cifra 
que nos habla de una alta significación. 

El test de Student confirma estos resultados, existiendo dife
rencias significativas entre todos los grupos tomados de dos en 
dos. 

4. Resultados obtenidos en el estudio cromatográfico de los lípidos 
(neutros y fosfolípidos) presentes en los lavados pulmonares 

Estos resultados obtenidos son los expresados en los cuadros 5, 
6, 7 y 8, correspondiendo el 5 y el 6 a cifras obtenidas en los ani
males testigos y el 7 y 8 a cifras obtenidas en animales expe
rimentales. 

Como puede observarse, hay evidentes diferencias del patrón 
lipídico de los animales testigos con respecto a los experimentales. 

CUADRO 5 

Resultados obtenidos en animales testigos 
LÍPIDOS NEUTROS 

Animal Primera, gerie Seg,unda serie 
núm. FL CL .TG CE FL CL TG CE' 

- . -~---. - ------ - -

1 31 31 o 38 32 33 o 35 
2 32 33 o 35 32 32 o 36 
3 33 33 o 34 32 34 o 34 
4 - 33 34 o 33 33' 33 o 34 
5 34 32 o 34 33 31 o 36 
7 34 33 o 33 34 30 o 36 
8 34 31 o 35 34 32 o 33 
9 35 32 o 33 35 32 o 33 

10 35 _ 32. o 33 35 - . 30 o 35 
11 35 33 o 32 35 32 o 33 
12 36 30 o 34 36 26 o 38 
13 38 39 o 33 38 25 o 37 
14 39 31 o 30 39 28 o 33 
15 39 30 o 31 40 28 o 32 
16 39 30 o 31 40 26 o 34 

FL = Fosfolípidos 
CL = Colesterol libre 
TG = Triglicéridos 
CE = Colesterol esterificado 
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CUADRO 6 

Resultados obtenidos en animales testi1gos 
FosFOLÍPIDOS 

Primera serie Animal 
núm. CEF LEC ESF LIS 

Segunda; serie 
CEF LEC ESF LIS 
------.- . - . ---

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
15 
16 

CEF = Cefalina 
LEC = Lecitina 

6 
9 
7 
7 
9 

11 
4 
8 
4 
2 
o 

17 
6 
5 
8 

10 

ESF = Esfingomielina 
LIS 1= Lisolecitina 

91 
88 
90 
93 
89 
88 
87 
89 
96 
96 
99 
80 
92 
92 
88 
87 

3 
3 
3 
o 
2 
1 
9 
3 
o 
2 
1 
3 
2 
3 
4 
3 

o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
() 
o 
o 
o 

CUADRO 7 

8 
10 
14 

6 
9 
3 
o 
3 
4 
7 
7 
o 
6 
8 
4 
9 

92 
88 
80 
94 
88 
95 
98 
87 
95 
93 
91 
97 
94 
87 
93 
88 

o 
2 
6 
o 
3 
2 
2 

10 
1 
o 
2 
3 
o 
5 
3 
3 

Resultados obtenidos en animales experimentales 

LÍPIDOS NEUTROS 

Tres horas de experiencia 
Animal 
núm. FL CL TG CE 

Seis horas de experiencia 

Animal 
núm. FL CL TG 

o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 

CE 
----------- --~. - . - - . - --. - ---

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

42 
48 
50 
52 
52 
54 
55 
55 
56 
58 

25 
18 
13 
10 
7 

15 
12 
15 

3 
17 

18 
20 
21 
20 
25 
19 
22 
22 
30 
20 

15 
14 
16 
18 
16 
12 
11 
8 

11 
5 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 

10 

15 
18 
18 
19 
20 
20 
22 
22 
25 
33 

24 
20 
22 
16 
23 
21 
23 
30 
47 
16 

o 
o 
o 
o 
o 
o 
o 

10 
18 
19 

61 
62 
60 
65 
57 
59 
55 
38 
40 
42 
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Nueve horas de experiencia 

Animal 
núm. FL CL TG CE 

1 10 32 o 58 
2 10 33 o 57 
3 12 28 o 60 
4 13 30 o 57 
5 15 26 o 57 
6 16 30 o 54 
7 20 25 14 41 
8 21 20 13 36 
9 27 27 10 36 

10 30 18 10 42 

CUADRO 8 
FOSFOLÍPIDOS 

Tres horas de experiencia Seis horas de e.xperiencia 
Animal Animal 
núm. CEF LEC ESF LIS núm. CEF LEC ESF LIS 

- - ---- --- --- --------
1 8 84 8 o 1 54 28 13 5 
2 10 86 4 o 2 54 30 10 6 
3 9· 87 4 o 3 58 27 12 3 
4 13 85 2 o 4 56 27 13 4 
5 5 95 o o 5 52 30 12 6 
6 9 85 6 o 6 50 30 15 5 
7 9 91 o o 7 49 31 14 6 
8 20 80 o o 8 43 45 6 6 
9 15 85 o o 9 11 85 4 o 

10 8 92 o o 10 12 80 8 o 

Nueve horas de experiencia 

Animal 
núm. CEF LEC ESF LIS 

1 52 37 11 o 
2 53 32 15 o 
3 56 38 6 o 
4 54 36 10 o 
5 56 29 12 3 
6 55 32 13 o 
7 41 39 16 4 
8 14 75 4 7 
9 54 32 14 o 

10 16 75 4 5 
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Esta alteración se caracteriza fundamentalmente por un descenso 
en la proporción de fosfolípidos y dentro de ellos de la lecitina con-
cretamente, en los animales experimentales. 

Estas diferencias son muy significativas estadísticamente para 
todos y cada uno de los componentes estudiados: 

Cefalina: 
- F = 61.8221215 
- Test Student significativo para todos los grupos tomados dos 

a dos, excepto para los experimentales de 6 horas con respecto a 
los experimentales de 9 horas de supervivencia. 

Lecitina: 
- F = 75.33739095 
- Test Student significativo para todos los grupos tomados dos 

a dos, excepto para los experimentales de 6 horas con respecto a 
los experimentales de 9 horas de supervivencia. 

Esfingomielina: 
- F = 12.20902550 
- Test Student, ídem anteriores. 

Lisolecitina: 
- F = 24.82676645 
- Test Student significativo para todos los grupos tomados 

do~ a dos .. 

Fosfolípidos en forma global: 
F = 127.7205765 

- Test Student ídem a cefalina, lecitina y esfingomielina. 

Colesterol libre: 
- F = 32.02116450 
- Test Student ídem anterior. 

Triglicéridos: 
F = 68.17233445 

- Test Student ídem anterior. 

Colesterol esterificado: 
F = 102.6358453 

- Test Student ídem anterior. 

5. Resultados obtenidos en los estudios electrocardiográficos 
y radiográficos 

Hemos encontrado modificaciones con respecto a los controles 
realizados a los mismos animales antes del acto experimental. 
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Las modificaciones electrocardiográficas se caracterizan por 
trastornos en la repolarización ventricular (aplanamiento de la 
onda T), que se harán más evidentes al transcurrir el tiempo, lle
gando a tomar aspecto de franca lesión subepicárdica, con arritmias 
respiratorias acentuadas y aparición de latidos de escape nodal. 
Aparecen también distintos tipos de bloqueos de la conducción 
aurícula-ventricular a distintos niveles, como bloqueos de rama de
recha, bloqueos de primer grado aurícula-ventriculares y bloqueos 
de segundo grado. Por último, destacar que hemos encontrado en 
todos los animales un aumento de la amplitud de la onda P, que 
aparece picuda tras el proceso experimental (siempre pasada una 
hora de experiencia). Esta P es sugerente de una sobrecarga auricu
lar derecha, ya que además de acuminizarse desplaza el eje eléc
trico frontal de la onda P hacia la derecha. 

Las modificaciones radiográficas se caracterizan por un aumen
to global de la silueta cardiaca, ensanchamiento del pedículo vascu
lar, etc. 

Todos estos datos no tienen más valor que confirmarnos en 
nuestra idea de que en el proceso patogénico mediante el cual la 
vagotomía bilateral lleva a las alteraciones morfológicas físicas y 
bioquímicas del substrato pulmonar, puede existir un importante 
factor vascular pulmonar dependiente directamente de la vagoto
mía bilateral. 

Discusió.n 

En nuestra experiencia, como hemos expuesto, la vagotomía 
bilateral a nivel cervical va ha conllevar una serie de alteraciones 
en el pulmón bajo los puntos de vista estructural, funcional y bio
químico, que llevan al animal indefectiblemente a la muerte en un 
plazo máximo de 15 horas. 

La abolición del reflejo de Hering-Breuer y consecuente respi
ración patológica van a explicar en parte las alteraciones morfo
lógicas en este substrato. Ahora bien, si nuestra hipótesis de tra
bajo está en lo cierto, es decir, existe relación entre la secreción 
del surfactante y la inervación vagal, estas lesiones se pueden tam
bién explicar por disminución de la actividad característica del 
surfactante pulmonar. 

Efectivamente, al disminuir la actividad surfactante, los alveo
los se regirían por la ley de Laplace y . los pequeños se colapsarían 
en beneficio de los de mayor radio, apareciendo así en forma pro
gresiva zonas atelectásicas al lado de zonas enfisematosas. 

A su vez, el equilibrio alveolar que normalmente existe entre 
polo vascular y aéreo del neumón se va a alterar, ya que al dis-
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minuir la acción surfactante habrá un incremento de las fuerzas 
de tensión superficial en la intimidad alveolar, las cuales actuarían 
favoreciendo el paso de líquido en dirección vaso-luz alveolar, pro
duciéndose así edema, como comentara PATTLE en 1956 y demos
trara GREENE en 1965. 

Este edema dificulta a su vez, en círculo vicioso, la acción sur
factante, produciéndose más edema y acabando por llenarse la luz 
alveolar de trasudado. 

Por otra parte, la abolición del reflejo de Hering-Breuer deter
mina grandes presiones negativas intratorácicas inspiratorias. Esta 
extensión pulmonar estará también dificultada por el aumento de 
la tensió~ superficial. El resultado es que se van a producir gran
des presiones negativas intratorácicas, que son necesarias para la 
extensión pulmonar, pero que van a ser, en opinión de · GLUCK 
(1972), un factor muy importante en la patogenia de la aparición 
de exudado inraalveolar. 

Muchos autores (WADE-EVANS, 1962; HEINEMAN, 1968; lSLAN, 
1961; etc.), confirman que el edema es precursor de las membra
nas hialinas por organización de la sustancia fibrinoide contenida 
en el trasudado, apareciendo así clara la patogenia de las mem
branas de aspecto hialino que aparecen en nuestra experiencia, 
membranas experimentales que han sido observadas por otros au
tores, como GAJ-PERCALSKA, en 1964, y más recientemente por Gr-

' MENO en 1975, en el cobaya. 
Las alteraciones en la respiración, así como las lesiones que 

a~arecen en el substrato pulmonar y que comprometen el recam
b1~ alveolar, van a condicionar en el animal una cianosis (muy 
evidente experimentalmente) por falta de oxígeno y aumento de 
carbónico sanguíneo con acidosis. Esta hipoxia va también a afec
tar al parénquima respiratorio en forma muy importante, como 
asegura1; CLEMENTS y FINLEY en 1963, SEKABUKA en 1969, etc., ya 
que s~?un HEINEMAN (1968) y GLUCK (1972) van a alterar la per
m eabzlz~ad del endotelio vascular, favoreciendo la aparición de tra
sudado mtraalveolar y establecerse el círculo vicioso comentado. 

El trasudado intraalveolar va a tener un efecto inhibidor sobre 
el surfactante pulmonar, según HEINEMAN. ABRAMS, en 1966, co
me~ta a es~e respecto la interacción específica entre fibrinógeno y 
la hpoprotema pulmonar. LEVINSKY, en 1971 volverá sobre el tema 
d_iciendo que el plasma intraalveolar es factor de agotamiento del 
s1tema surfactante. 

Se~ún estos autores, esta interacción es importante en la pa
togema de las membranas hialinas .. . 

La ?recocidad de aparición de lesiones en el substrato pulmo
nar, as1 como la formación de membranas hialinas en nuestra ex-
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periencia , nos orienta a pensar que hay una alteración del meta
bolismo del surfactante pulmonar directamente dependiente de la 
vagotomía en un principio, por lo menos, aunque existan otros 
factores concomitantes y secundarios que, como hemos comentado, 
llegan a establecer un círculo vicioso. 

BucKINGHAM y SoMMER, en 1960, describen la presencia de cam
bios degenerativos en el núcleo dorsal del vago en aquellos niños 
fallecidos a consecuencia de un síndrome de distress respiratorio 
con formación de membranas hialinas, hecho que no viene más que 
a corroborar nuestra experiencia. 

A microscopía electrónica hemos observado alveolos atelectási
cos, presencia de gran cantidad de trasudado, etc. , y además las 
lesiones citológicas que nos ayuda a comprender más íntimamente 
los procesos que allí tienen lugar tras la vagotomía. 

Los neumocitos tipo II presentan fundamentalmente una desor
ganización con condensación y retracción de los cuerpos pseudo
mielínicos, pero son los neumocitos tipo I los más alterados, apa
reciendo edematizados y rotos, dejando en muchos lugares direc
tamente en contacto la basal con la luz alveolar. 

ADAMSON, en 1970, tras sus experiencias en ratas (sometiéndo
las a atmósferas de oxígeno al 90 % ), relaciona supervivencia o 
muerte de las mismas con la integrtdad estructural del neumocito 
tipo I concretamente, afirmando categóricamente que la destruc
ción de esta barrera conlleva irreversiblemente a la formación de 
membranas de aspecto hialino y a la muerte del animal. 

Es, pues, la alteración estructural del neumocito tipo I la lesión 
principal morfológico-ultraestructural que nos explica lo que a ni
vel pulmonar acontece tras la doble vagotomía. 

En cuanto a los lavados bronquiales, hemos de decir que las 
características especiales de la tensión superficial en los mismos 
es algo en lo que hoy no existe duda alguna. Fue este hecho pre· 
cisamente el que delató la presencia del surfactante pulmonar, 
siendo este control físico del surfactante pulmonar el más utilizado 
sin duda por los estudiosos de este tema. 

El estudio estadístico realizado sobre los resultados obtenidos 
arrojó diferencia significativa entre los animales testigos y los ex
perimentales, mientras que no existe diferencia entre los testigos. 
Este aumento de la tensión superficial es, pues, la que nos explica, 
como hemos visto, las alteraciones morfológicas del substrato pul
monar. 
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Según la mayoría de autores (SEKABUKA, 1969 ; CLEMEN27 y Frn
LEY, 1963; CHERNICK, 1966; etc.) este aumento de la tensión su
perficial debe corresponderse con una alteración del surfactante 
pulmonar, y es algo que hemos querido ver nosotros, y por ello 
hemos realizado el estudio de la composición de estos lavados pul
monares. 

En la composición del surfactante pulmonar no hay total acuer
do entre los autores. Como afirma GALSTON, en 1969, el estudio en 
este terreno se hace muy difícil por la crudeza de los extractos, 
variaciones en la preparación de los mismos , falta de conocimiento 
exacto de la composición química del surfactante, etc. Estos hechos 
pueden explicarnos las divergencias entre los autores. Ahora bien, 
hay datos seguros y admitidos por todos , como es la naturaleza 
fundamentalmente lipídica del surfactante y en especial por fos
folípidos. 

Ante estos hechos, y dado lo limitado de nuestras posibilidades 
al lado de estos autores que no acaban de ponerse de acuerdo, 
hemos de aclarar que nosotros no hemos pretendido realizar un 
estudio bioquímico sobre la composición del surfactante pulmonar, 
sino que simplemente hemos tratado de averiguar la cantidad de 
proteínas presentes en nuestros lavados pulmonares, así como los 
porcentajes de lípidos (neutros y fosfolípidos), a fin de ver si existe 
diferencia entre los lavados correspondientes a animales testigos 
y los correspondientes a los experimentales, que nos justifiquen los 
cambios que aparecen en la tensión superficial de los mismos. 

"Pensamos que con nuestros lavados arrastramos al surfactante 
pulmonar de la intimidad alveolar, np sabemos en qué cuantía, 
pero lo que sí sabemos seguro es que lo que extraemos con dichos 
lavados es lo responsable de los cambios demostrados en la tensión 
superficial de los mismos". 

Antes de estudiar comparativamente los testigos con respecto a 
los experimentales hemos realizado un estudio estadístico entre dos 
series testigos y no hemos encontrado diferencia significativa es
tadística, por lo que también sabemos que lo que extráemos en 
nuestros lavados es siempre dentro de un patrón. 

Entre animales testigos y experimentales hemos encontrado di
ferencias significativas en la cantidad de proteínas presentes en 
los lavados pulmonares. En cuanto a las fracciones lipídicas , tam
bién hemos encontrado diferencias significativas, destacando la dis
minución porcentual de fosfolípidos, y dentro de ellos, de la frac
ción lecitina. 

Podemos asegurar, por tanto, que hemos objetivizado cómo los 
cambios que aparecen en la tensión superficial de nuestros lavados 
experimentales se corresponden con un aumento de la cantidad de 
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proteínas en la intimidad alveolar, así como una desorganización 
del patrón lipídico de los mismos, todo ello secundario a la vago
tomía bilateral. 

Los hallazgos en el estudio electrocardiográfico y radiológico, 
con la aparición de la P picuda pulmonar, así como el aumento 
de las siluetas cardiacas en las radiografías, nos afirman en el 
hecho de que algo importante, dependiente de la vagotomía bila
teral, acontece en la circulación pulmonar, dejándonos así abierta 
una ventana objeto de futuras investigaciones en este terreno. Esta 
alteración hemodinámica se sumaría a los trastornos de la tensión 
superficial, así como a los de la mecánica respiratoria y en la pa
togenia de la desorganización del substrato pulmonar. 

A continuación, en un intento de reunir todos los factores que 
inciden, según creemos y confirman otros autores, en la génesis 
de las alteraciones observadas por nosotros en el substrato pul
monar, exponemos el siguiente cuadro: 

------------ - - --- - - --- - - - -- ---- - - - -- -- - - - - --- - -
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Conclusiones 

) 

l. Hemos realizado un estudio experimental en rata albina 
adulta joven, consistente en vagotomía bilateral a nivel cervical, a 
fin de estudiar alteraciones morfológicas pulmonares, así como al
teraciones físicas (tensión superficial) y bioquímicas en los lavados 
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pulmonares de animales testigos y experimentales. Tras la vago
tomía bilateral, los animales fallecen indefectiblemente en un plazo 
máximo de 15 horas. 

2. En el estudio a microscopía a luz del substrato pulmonar 
hemos podido observar cómo la morfología pulmonar se altera muy 
evidentemente tras la vagotomía bilateral. Las características fun
damentales de estas alteraciones son la aparición de zonas atelec
tásicas al lado de otras enfisematosas (periféricamente), así como la 
presencia de trasudado intraalveolar y la formación de membranas 
de aspecto fibrinoide. 

3. El estudio a microscopía electrónica de transmisión nos 
muestra, a nivel pulmonar, evidentes alteraciones morfológicas, ca
racterizadas fundamentalmente por una edematización del neumo
cito tipo I , llegando a romperse su protoplasma y dejando direc
tamente en contacto la basal con la luz alveolar, lo que explicaría 
en parte la presencia de trasudado intradveolar con restos de or
ganelas. Así mismo aparece una desorganización estructural del 
neumocito tipo II, destacando el hecho de la retracción y conglu
tinación (dejando luces en lugares por ellos ocupados antes) de los 
cuerpos pseudomielínicos característicos de este tipo celular. 

4. El estudio físico mediante balanza de torsión de' la tensión 
superficial en los lavados pulmonares de animales testigos y ex
perimentales ha arrojado una diferencia significativa estadística
mente, en el sentido de existir un incremento de la tensión super
ficial en los lavados pulmonares correspondientes a los animales 
vagotomizados. Esto nos indica que hay una disminución de la ac
tividad superficial característica del pulmón tras la vagotomía bi
lateral a niveí cervical. 

5. Justificamos estas variaciones en las tensiones superficiales 
entre los lavados pulmonares de los grupos testigos y los experi
mentales por el hecho de haber modificaciones, tras el hecho ex
perimental, de los componentes que están normalmente presentes 
en la intimidad alveolar, y que nosotros, al realizar el lavado pul
monar , hemos detectado. 

Efectivamente, hemos observado cómo las proteínas presentes 
en los lavados pulmonares sufren un incremento estadísticamente 
significativo en comparación con las cifras correspondientes a los 
tesigos; así mismo, los lípidos (neutros y fracciones fosfolipídi
cas) alteran su patrón en forma muy evidente y significativa en el 
estudio estadístico. 

6. En el somero estudio radiográfico y electrocardiográfico 
realizado, encontramos razones para pensar que en el mecanismo 
patogénico (mediante el que la vagotomía bilateral altera la esta-
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bilidad alveolar con todas sus consecuencias), es preciso tener en 
cuenta un posible factor circulatorio a nivel de la circulación pul
monar, directamente dependiente del proceso experimental. 

Resumen 

Hemos realizado vagotomías bilaterales en rata albina y estudiado su repercus10n 
en el substrato pulmonar. Dicho substrato aparece tremendamente desorganizado, tan
to a microscopía a luz como a microscopía electrónica, caracterizándose esta desorga
nización por la presencia de atelectasias, enfisema, exudado intraalveolar organizado 
en membranas de aspecto fibrinoide, etc. A nivel ultraestructural, llama poderosa
mente la atención la rotura del neum¡ocito tipo I, que deja en muohos sitios en con
tacto directamente a la basal con la luz alveolar, así como la retracción y alteración 
de los cuerpos pseudomielínicos característicos de los neumocitos tipo 11. 

En los lavados pulmonares de los animales experimentales con respecto a los tes
tigos nos encontramos con un incremento significativo de la tensión superficial de los 
mismos, así como un aumento de la cantidad de proteínas. Estudiado por cromato
grafía en capa fina el patrón lipídico de diohos lavados pulmonares, éste aparece 
altera-do en forma significativa estadísticamente, justificándose así el incremento de 
la tensión superficial. 

Summary 

We have performed bilateral vagotomies on aibine rats, studying their repercussion 
on the pulmonary substrate. Said substrate appears tremendously dispersed, either 
through light microscopy or electronic microscopy, this dispersion being cha-racterized 
by the presence of atelectasis, emphysema, intra-alveolar exudate arranged as mem
branes of a fibrinoideouss appearance, etc. At the ultrastructural leve!, it is surprising 
the breaking of type I neumocite, that in many locations places the basal directly in 
contact with the alveolar light, as well as the retraction and modification of pseudo
myelinic bodies that are characteristic of type II Neumocites. 

In the pulmonary lavages of experimental animals with regards to the controls, 
we find a significative increase in their surface tension, as well as an increase in the 
amount of proteins. On studying through fine-layer chromatography the lipid pattern 
of said pulmonary lavages, this appears a1tered in an statistically significan m,anner, 
thus justifying the increase in surface tension. 

Zusammenfassung 

Wir haben den beiderseitigen Schnitt des Vagus in einer weissen Ratte durchge
führt und dessen Rüchwirkung auf das Lungensubstrat untersucht. Besagtes Substrat 
erscheint sehr stark desorganisiert, besehen unter dem optischen wie unter dem elek
tronischen Mikroskop. Diese Desorganisation ist charakterisiert durch Atelektasis, 
Enphyseme und intraalveolare Ausschwitzungen, organisiert in Membranen mit fibro
sem Aussehen, etc. 

Auf ultrastrukturellem Gebiet zieht die Zerstorung des Pneumozyten I die Auf
rnerksamkeit an. Durch diese Zersti:irung gerat an vielen Stellen die Basale in direkten 
Kontakt mit dem alveolem Licht, ebenso erleiden Retraktion und Alteration die 
pseudomielinen Korper, die charakteristisoh sind für die Pneumozyten vom Typ 11. 

Bei Lungenwaschungen, der dem Experirnent unterzogenen Tiere mit Bezug auf 
diejenigen, die nicht dem Experiment unterzogen wurden, konnten wir eim;n bedeu-
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tenden Zuwachs der Oberflachentension derselben feststellen, desgleichen eine Zu
nahme der Proteinquantitat. 

Bei Untersuchung der Chromatographie in feiner Schicht, der besagten Lungen
waschungen, erscheint die lipoide Patrone in den Statistiken in signifikativer Form 
verandert, woduroh sich der Zuwachs der Oberflachentension beweist. 

Résumé 

Nous avons réalisé des vagotomies bilatérales sur une ratte albinos et étudié leur 
répercussion sur le substratum pulmonaire. Ce substrat apparait terriblement désor
ganisé tant en microscopie optique qu'en microscopie électronique, cette désorgani
sation se caractérisant pa.r la présence d'atéléctasies, emphysemes, exsudat intra
alvéolaire organisé en membranes d'aspect fibrinoi"de, etc. Au niveau de l'ultrastruc
ture, la rupture du pneumocyte type I, qui laisse en de nombreux endroits la basale 
en contact direct avec -la lumiere alvéolaire, frappe fortement l'attention, de meme 
que la rétraction et l'altération des corps pseudo-myéliniques, caractéristiques. des 
pneumocytes type 11. 

Dans les lavements pulmonaires des animaux expérimentaux on trouve par rapport 
aux témoins, une augmentation signmcative de la tension superficielle de ceux-ci 
ainsi qu une augmentation de la quantité de protéines. Le modele lipidique, étudié 
par ohromatographie en couche fine, de ces lavements pulmon;ires apparait altéré de 
maniere significati-ve statistiquement, justifiant ainsi !'augmentation de la tension su
perficielle. 
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APORTACIONES AL CONOCIMIENTO DE LAS CONEXIO
NES DE LA VÍA ÓPTICA POR DEGENERACI1óN WALLE
RIANA TRAS LA ENUCLEACIÓN EXPERIMENTAL DEL 

GLOBO OCULAR(l) 

POR 

M." D. ALONSO SALVADOR(2) 

Introducción 

~ 1 dejamos aparte el estudio de los tractos ópticos principales, 
U que iniciándose en la retina se dirigen a los centros ópticos 
primarios (geniculado lateral, pulvinar y colículo superior), previa 
decusación total o parcial (según tipo de visión de las distintas 
especies animales) en el quiasma, queda aún abierto a la investi
gación el amplio problema de los tractos ópticos accesorios cuyo 
estudio está incompleto en muchos puntos y que tienen una im
portancia capital en el desencadenamiento de reflejos de todo tipo. 

Es GunnEN, en 1870, el primero eri. hablar de estos tractos al 
describir el "tractus peduncularis tranversus", señalando su origen 
retiniano que SINGER y MüNZER demostrarían en 1889 con la téc
nica de Marchi tras la enucleación del globo ocular. 

En 1903, MARBURG presenta los resultados de su estudio sobre 
anatomía comparada del Sistema Nervioso Central entre los ver
tebrados más inferiores, y concluye que el tractus peduncularis 
transversus era homólogo a la descrita raíz óptica basal de los an
fibios, reptiles y aves. 

BocHENET, en 1908, además del tractus peduncularis tranversus 
describe un nuevo haz que corre ventralmente desde el tracto óp-

(1) Resumen de la Tesis doctoral leída el día 1 de octubre de 1976 en la F a cultad 
de Medicina de la Universidad de Valencia ante el tribunal presidido por el prof esor 
doctor don Juan J osé Barcia Goyanes, y del que fueron vocales los profesores doctor 
don Mar celo Carr er as Mata, doctor don Víctor Smith-Ag reda, doctor don Juan Luis 
Barcia Salorio y doct or don Amando Peydro Olaya, y que obtuvo la calificación de 
Sobresalien te. Director de t esis, profesor doc tor don Víctor Smith-Agreda. 

<2) Prof. adjunto. Departamento Anatómico. F acultad de Medicina. Valencia. 
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tico primario hasta el núcleo subtalámico, llamándolo fascículo óp
tico accesorio anterior. 

A partir de estos momentos son muchos los autores que abor
dan en el estudio de estos haces ópticos accesorios, existiendo a 
este respecto gran controversia en su identificación y gran confu
sión en su denominaciones terminológicas. 

FREY, en 1937, piensa que la raíz óptica basal de los anfibios 
es homóloga al tracto óptico accesorio anterior y no al tractus pe
duncularis transversus. Es además este autor el primero que habla 
de la existencia de una raíz hipotalámica, es decir, es el primero 
en defender la existencia de conexiones retino-hipotalámicas di
rectas. 

JEFFERSON (1941) busca, aunque sin éxito, conexiones retino
hipotalámicas que fueran el substrato morfológico para la respues
ta endocrina que en mayor o menor grado se da en todas las es
pecies animales a la fotoperiodicidad ambiental. 

En cuanto a estas conexiones retino-hipotalámicas, aún existe 
una mayor controversia que en los hechos anteriormente expues
tos. Esto seguramente se debe a que (como ya expuso GILLILAN en 
1941) estas fibras del tracto óptico accesorio son con frecuencia 
amielínicas y por ello son muy difíciles de visualizar con las téc
nicas argénticas clásicas. 

HAYHOW, en repetidos trabajos, entre los que destacamos el de 
1959 en el gato y el de 1960 en la rata, aporta los estudios más 
completos del sistema óptico accesorio, resumiendo la confusión ter
minológica al señalar un fascículo óptico accesorio superior ( que 
no es otra cosa que el tractus peduncularis transversus o fascículo 
óptico accesorio posterior) y un fascículo óptico accesorio inferior, 
que podríamos también llamar anterior. Es esta terminología la 
que por su claridad seguimos en el presente trabajo. En la figura 1 
mostramos el esquema de HAYHOW mostrando el trayecto de estos 
fascículos. 

Sin embargo, este autor niega la existencia de la supuesta raíz 
hipotalámica, que para él es sólo un efecto óptico que producen 
las fibras del tracto óptico principal a nivel de la decusación quias
mática. 

Defiende la existencia de esta raíz hipotalámica entre otros au
tores KNOCHE en 1956 y BLÜNCKE en 1958; sus más acérrimos de
tractores son HAYHOW y GIOLLI (1961 y 1963). 

MooRE, en 1962, encuentra degeneración terminal en algún nú
cleo hipotalámico. 

JACOBS y MoRGANI encuentran en 1964 diferencias de calibres 
significativos entre el nervio óptico y el tracto óptico, lo que habla
ría a favor de un abandono de fibras a nivel periquiasmático. 
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SousA-PINTO, en 1970, con las técnicas de Fink-Heimer y a mi
croscopio electrónico, encuentra degeneración terminal en varios 
núcleos hipotalámicos, abundando MooRE y LENN, en 1972, en estos 
hallazgos utilizando técnicas autorradiográficas. 

PRINz y HALL, en 1973, hablan de la posibilidad de que además 
de una vía retino-hipotalámica directa exista otra alternativa re
tino-epifisaria. 

Planteamiento del problema 

Como hemos visto, existe gran disparidad de criterio en cuanto 
a la posibilidad de unas conexiones retino-hipotalámicas directas· 
es decir, que si bien la existencia de un fenómeno de dependenci~ 
neuroendocrina a los estímulos luminosos es incontroversible las 
vías que justificarían esta relación no están aclaradas. ' 

. ~osotros hemos creído poder aportar algo en este campo, por 
exist ir en nuestro Departamento una larga experiencia en el empleo 
de las técnicas de impregnación argénticas más apropiadas par la 
naturaleza de estas fibras (poco mielínicas) y más aceptadas por los 
modernos autores. 

Nos centramos sobre todo en el estudio de la posible existencia 
de una raíz hipotalámica supraquiasmática como defendían FREY 
KNOCHE, BLÜNCKE, JACOBS y MoRGANI, entre otros. Buscamos la exis~ 
tencia de ,degeneración terminal en diversos núcleos hipotalámicos, 
com ohab1an señalado SousA-PINTo, MooRE y otros, lo que, a nues
t ro juicio, tiene una importancia capital para comprobar la exis
tencia de estas conexiones. 

Antes de proceder a este estudio, · que era el que más directa
mente nos interesaba, estudiamos el sistema óptico accesorio para 
comprobar nuestros hallazgos con los de la literatura actual. 

Nos planteamos el emplear material experimental con enuclea
ciones uni y bilaterales, para hacer estudios de estas vías mediante 
~a ?úsqueda de los rastros degenerativos provocados por esta in
JUr~ ~ mediante técnicas de impregnación argénticas de la degene
rac10n walleriana, realizando para nuestra orientación alternativa
mente técnicas somáticas. 

Material y métodos 

1. Animal de experimentación 

Hemos trabajado con la rata albina y el hámster dorado ambos 
de fácil manejo, de cerebro estudiado estereotáxicamente' siendo 
además el hámster un animal poco estudiado con respect~ al pro
blema que nos ocupa. 
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2. Descripción del acto operatorio 

La enucleación, uni o bilateral, del globo ocular la hemos rea
lizado previa anestesia con nembutal por vía intraperitoneal a ra
zón de 30 mg por Kg de peso. 

Agrandamos mediante cortes laterales la hendidura parpebral y 
disecamos el globo ocular propulsándolo hacia fuera , y ligando el 
hilio formado por la arteria oftálmica y el nervio óptico, para pro
ceder a la enucleación seccionando por fuera de la ligadura. A con
tinuación, se electrocoagula el muñón para evitar el peligro de 
hemorragia y se procede a cerrar el campo operatorio refrescando 
el borde libre de los párpados. 

FIGURA 

3. Obtención de las piezas 

La supervivencia que se permitió a los animales osciló entre 3 
y 7 días, que es el período de tiempo ideal ·para el estudio de la 
degeneración terminal. Entonces se procedía a la perfusión del ani
mal por ventrículo izquierdo (seccionando la cava inferior), primero 
con suero fisiológico a 37º C y luego con formalina neutra hasta que 
el animal queda completamente rígido. 
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Extraemos el cerebro, que para su completa fijación conserva
mos unos treinta días en formalina neutra; las primeras cuarenta 
y ocho horas en nevera. 

4. Manipulación de las piezas 

Todas las piezas se cortaron a congelación, obteniéndose cortes 
seriados de 25 micras para los métodos argénticos y de 50 micras 
para los somáticos. 

Los métodos argénticos que se utilizaron fuero el Fink-Heimer 
y el Nauta fosfomolibdeno, y los somáticos el Nilss y el Klüver
Barrera. 

Frn. 2. - Decusación del quiasma en una: rata con enucleación uni
la teral _derecha. Se puede observar cómo desde el lado de la lesión (L) 
el contmgente de fibras degeneradas se lanza en diagonal (D) hacia el 

lado opuesto (0). Vemos también algunas fibras curvadas. 

5. Casuís tica 

- 20 hámster, distribuidos: 
Nueve enucleaciones derechas (3, 4, 5 y 7 días de su
pervivencia). 
Cinco enucleaciones izquierdas (3, p y 7 días de super
vivencia). 
Cuatro enucleaciones bilaterales (3, 5 y 7 días de su
pervivencia). 
Dos animales testigos. 

- 30 ratas, distribuidas: 
Once enucleaciones derechas (2, 3, 4, 5, 6 y 7 días de 
supervivencia). 

r 
t1EI ER01 
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Siete enucleaciones izquierdas (3, 4, 5 y 7 días de su- / 
pervivencia). 1 
Cuatro enucleaciones bilaterales (3, 4, 5 y 7 días de su-
pervivencia). 
Ocho animales testigos. 

Resultados obtenidos en la rata 

Antes de centrarnos en el estudio del sistema óptico accesori? 
nos detuvimos en la observación del modo de comportar~e las fi
bras ópticas en la decusación quiasmática,, puesto q1:1e :vanos auto
res (HAYHOW y GIOLLI) opinan que la raiz hipotalamica de , Frey 
no es más que un aspecto óptico provocado por esta decusac10n. 

FrG. 3: _ Se trata del ~ismo · animal en una v1s10n mucho m_á,s pos
terior del quiasma, de cuyas últimas estribaciones de la decusac10n (D) 

vemos surgir la raíz hipotalámica (RH). 

El quiasma de la rata es ovoideo en sus cortes más anteriores, 
aplanándose hacia los tractos ópticos. 

La decusación se realiza desde una localización dorsal en el lado 
del nervio óptico lesionado, cruzándose en dirécción_ diagonal ª. una 
localización ventral en el lado opuesto; algunas fibras describen, 
abandonando esta recta diagonal, curvaturas de convexidad dorsal 

0 
ventral a ambos lados de ella; son especialmente aparen~es la! 

fibras que al cruzarse realizan una convexidad dorsal por encima d 

las diagonales. 
En las porciones próximas al estrangulamiento del quiasma para 

formar los dos nervios ópticos es donde vemos un penad)~ de fibras 
de dirección perpendicular a las del quiasma y de sentido aseen-
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dente, que abandonan el quiasma para penetrar en el hipotálamo, 
que identificamos como la raíz hipotalámica de Frey. 

La presencia de fibras degeneradas en la zona correspondiente 
de la descrita raíz hipotalámica de Frey es constante en todo el 
material experimental. Estas fibras ocupan una zona triangular so
bre el quiasma de base en éste y de vértice en la porción inferior 
del tercer ventrículo; este triángulo ocupa el lugar existente entre 
los dos núcleos supraquiasmáticos. Estas fibras tienen una clara 
tendencia ascendente en dirección marcadamente perpendicular a 
las del quiasma e incluso observamos alguna de ellas llegando a 
planos más elevados bordeando las paredes del tercer ventrículo. 

FrG. 4. - Rata con enucleación bilateral .en cuya imagen, por encima 
de las fibras degeneradas de la decusación quiasmática (Q), vemos otras 
fibras degeneradas de aspecto bien diferente correspond~entes a la raíz 

hipotalámica (RH, flechas y recuadro). 

Es importante también obser.var si estos rastros · degenerativos 
abandonan signos de degeneración terminal en alguno de los nú
cleos hipotalámicos. · 

Fue en los núcleos supraquiasmáticos en los que más constan
temente hallamos gránulos de degeneración terminal, incluso ve
mos en muchas ocasiones cómo fibras procedentes de la raíz hipo
talámica se desprenden paulatinamente de ésta introduciéndose en 
estos núcleos. 

Otros núcleos en los que observamos degeneración terminal, aun
que en menor cuantía que en los precedentes, y en el siguiente 
orden atendiendo a la cantidad y constancia de ésta fueron los 
ventromediales y arauatos hipotalámicos. 
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No conseguimos ver degeneración en el núcleo supraóptico. 
En cuanto a los fascículos ópticos accesorios inferior y superior 

(terminología de HAYHOW), no hemos tenido dificultad en encon
trarlos y seguirlos en un trayecto que coincide fundamentalmente 
con los hallazgos de este autor. 

El fascículo óptico accesorio inferior abandona el tracto óptico 
principal poco después que éste se ha independizado totalmente del 
quiasma y se va introduciendo en el cerebro medio hacia detrás, 
hacia abajo y hacia dentro. 

El fascículo óptico accesorio superior lo hemos visto bordeando 
el pedúnculo cerebral y penetrando (tractus peduncularis transver
sus de los clásicos) cerca de la salida del tercer par, medial a la 
sustancia negra y vía piramidal y lateral a los tubérculos mami
lares y núcleo interpeduncular. 

Ambos fascículos ópticos accesorios terminan en sendas locali
zaciones en el núcleo terminal medial ( clásico núcleo del tractus 
peduncularis transversus), que vemos como un pequeño conglome
rado de neuronas de tamaño mediano de núcleo grande con escasa 
cromatina y nucleolo bien marcado. 

Todas estas vías, por ser la rata un animal de visión semipano
rámica, son cruzadas en un noventa por ciento aproximadamente: 
sin embargo, nosotros no hemos encontrado una asimetría signifi
cativa en las raíces hipotalámicas de los animales con enucleación 
unilateral, como tampoco una gran desproporción en la cantidad 
de degeneración terminal en los distintos núcleos hipotalámicos de 
uno y otro lado. 

Resultados obtenidos en el hámster dorado 

El comportamiento de la decusación quiasmática en el hámster 
es el mismo que el de la rata, siendo la única diferencia el aspecto 
más aplanado del quiasma del hámster. 

Observamos en la porción más posterior del quiasma, después 
de realizarse la mayor parte de la decusación, un conjunto de fi
bras que lo abandonan con sentido ascendente en forma de pena
cho. Vemos cómo estas fibras presentan las características de la 
degeneración de las fibras poco mielínicas y que abandonan en toda 
la zona circundante abundantes rastros de degeneración terminal. 

No llegamos a estudiar con detalle la presencia de degeneración 
terminal en los distintos júcleos hipotalámicos del hámster. Sin em
bargo, pusimos especial interés en el estudio del sistema óptico 
accesorio, que en este animal no había sido apenas estudiado, según 
la literatura manejada. 
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. L_os resultados en cuanto a estos fascículos accesorio superior e 
mfer10r so;1 per!ec~amente superponibles a los de la rata. 

El f~sc~culo ~ptico accesorio inferior o anterior se desprende del 
tracto optic~ prmc~pal poco después de su independización para 
ava?zar ~acia el nucleo terminal, introduciéndose hacia dentro 
hacia abaJo Y hacia detrás en el cerebro medio ' 

. Los fascículos del sistema óptico accesorio· superior los hemos 
v:sto rebordeando el pedúnculo cerebral y penetrando en el mesen
c~falo, por fue_ra de los . tubérculos mamilares y por dentro del pe
dunculo para ir a termmar al mismo núcleo terminal. 

Discusión de los resultados obtenidos 

. C~~enzamos nuestro estudio a nivel del quiasma, pues desde el 
prmcip10 d~sc~rtamos la existencia de rastros degenerativos a ni
v:l de _la lamma preóptica. WALTER Rrss (1963) sí habla d 
v1a retmo-pr,eóptica. directa y cruzada; pero hemos de ten:r u: 
cuenta que el trabaJa sobre animales de sangre fría, y un hecho 

Frn. 5. - yernos la raíz hipotalámica (RH) desprendiendo fibras dege
~eradas . (sen~l~das con flechas) que se van introduciendo en los núcleos 
upraqmasmaticos (S!,, en los_ que v:,mos abundantes muestras de dege

nerac10n termmal, senalada con asteriscos. 

que nunca hay que 1 ·d l d. , de . o v1 ar a estu iar estas vias es la posibilidad 
tre i~= ex1s~an grande~ difer_encias en cuanto a su constitución en
mient ~1stmtas especies ammales, pues es diferente el comporta-

º e cada una de ellas frente al fenómeno de la fotoperiodi-
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cidad, y también son diferentes en el comportamiento de sus reflejos 

pupilares y acomodatorios. . , . 
Pusimos especial interés en el estudio de la decusac10n qmas-

mática de las fibras del nervio óptico, puesto que HAYHOW ha 
negado repetidas veces la existencia d~ la raíz hip?talámica (1959-
1960, etc.) , objetando que ésta no sena nunca mas que el efecto 
óptico producido por las fibras al decusarse trazando una marcada 

giba de convexidad dorsal. 

FIG. 6. - Vemos en rata, igual que la figura 4, el tracto óptico princi
pal (TO) poco después de haberse separado del quiasma, desprendiendo 

el fascículo óptico accesorio inferior (señalado con flech as) . 

Nosotros hemos visto comportarse a las fibras procedentes del 
nervio óptico en el quiasma de la form~ d,es~rita, es_ decir: cruzando 
desde su localización dorsal en el nerv10 optlco hacia atras y yendo, 
a colocarse ventralmente en el tracto óptico del lado opuesto, des
cribiendo sobre todo en la parte más posterior del quiasma estas 
marcadas curvas, en forma de gibas , que deforman en cierto grado 
el aspecto del quiasma en los cortes transve~sales. ~e todas for
mas no vemos en ningún momento en el qmasma fibras que en 
sus 'curvas de decusación alcancen la altura que nosotros hemos. 
visto alcanzar a las fibras de la raíz hipotalámica. 

Con FREY (1937), KNÓCHE (1956-57), BLÜN CKE (1958), JACOBS Y 
MoRGANI (1964), EBBESSON (1970), MooRE y LENN ~19'.72) Y otros,. 
nosotros afirmados la existencia de una raíz hipotalam1ca tanto _:n 
el hámster dorado com oen la rata albina que realiza una con~x1on 
directa retino-hipotalámica. Nos basamos para apoyar esta afirma-

ción en los siguientes datos : 
_ Las técnicas de Nauta y sus variantes que empleamos, espe-

cialmente el Fink-Heimer, son lo suficientemente fidedignas Y acep-

•, 
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tadas por los autores actuales. La bondad de nuestros métodos se 
constata en la concordancia de nuestros hallazgos sobre el sistema 
óptico accesorio con los de los autores más impuestos en el tema. 

- Con estos métodos se aprecia muy claramente la diferencia 
entre las fibras degeneradas del quiasma, acusadamente mielínicas, 
Y las fibras que lo abandonan en su porción dorsal formando la 
raíz hipotalámica, finas y muy levemente mielínicas. 

- La dirección de estas fibras es francamente perpendicular a 
las del quiasma en muchos puntos, y alcanzar tales alturas a nivel 
dorsal que muy difícilmente podemos concebir que puedan des-
cender otra vez hacia el quiasma. ' 

- De capital importancia para poder afirmar la existencia de 
una conexión directa retino-hipotalámica es el hallazgo de dege
neración terminal en los núcleos hipotalámicos. Esta degeneración 
la hemos encontrado abundantemente, sobre todo en los núcleos 
supraquiasmáticos, como SouzA-PINTO en 1970 y MooRE y LENN en 
1972, y otros. En muchas ocasiones vemos cómo esta degeneración 
terminal presente en los núcleos supraquiasmáticos procede de co
laterales de la raíz hipotalámica que van agotándose dejando de
generación terminal en este rnlcleó. 

- También, aunque con menos constancia, hemos encontrado 
estos rastros degenerativos en los núcleos ventromedial y arcuatos, 
como habían señalado D1 VrnGILIO (1958) y RrnKE (1958). 

- Mucho más dudosos nos parecen nuestros escasos hallazgos 
en los núcleos supraópticos, aunque ha habido autores que los han 
defendido, como D1 VrnGILIO (1958). Nosotros los hemos hallado. 

En realidad, es más lógico que la r c¡íz hipotalámica realice sus 
conexiones con núcleos microcelulares, como son el supraquiasmá
t ico y el ventromedial, encargados de captar tasas humorales, es 
decir, de una naturaleza que podemos considerar en cierta manera 
"sensible" , que con los macrocelulares, como el supraóptico, que son 
efectores. · 

Es decir, estos núcleos microcelulares, principalmente el supra
quiasmático, se estimularían por la acción lumínica y serían ellos 
los que actuarían sobre los núcleos efectores hipotalámicos para 
regir las respuestas neuroendocrinas a la luz. 

. Con PRINz y HALL (1973) creemos que esta vía retino-hipotalá
m1ca no tiene por qué excluir la existencia de otras posibles vías 
que just ifiquen los efectos de la fotoperiodicidad en las que inter
venga la glándula pineal. 

Todas estas vías, como ya MooRE apuntó en 1972, precisan un 
mayor estudio, puesto que incontrovertible es el hecho de que el 
control neuroendocrino del medio interno es influenciable por fac-
tores ambientales como el frío , la luz y oscuridad, etc. -
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FIG. 7 

FIG. 8 

Fms. 7 y 8. _ Se trata del cerebro de un hamster con enucleació~ ?¡_ 
lateral. En las dos figuras vemos sobre el quiasma (K) aspectos a d1stm

tos aumentos de la raíz hipotalámica (R,H Y recuadro). 
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En cuanto a nuestros hallazgos sobre el sistema óptico acceso
rio en la rata, podemos decir que coinciden plenamente con los de 
HAYHOW en 1960 sobre este mismo animal, y que estas vías son 
perfectamente superponibles en el hámster. 

No hemos tenido dificultad en encontrar el fascículo óptico ac
cesorio inferior, abandonando el tracto óptico principal al poco de 
su salida del quiasma y dirigiéndose en sentido ventrocaudal hacia 
el núcleo terminal medial. 

El fascículo óptico accesoriq superior lo encontramos bordeando 
el pedúnculo cerebral, y penetrando al núcleo terminal medial en
tre la sustancia negra y la vía piramidal, medial a éstas, y lateral 
a los cuerpos mamilares y núcleo interpeduncular. 

Conclusiones 

l. Hemos realizado enucleaciones unilaterales y bilaterales 
para estudiar la vía óptica con métodos de impregnación argéntica 
de la generación walleriana en el hámster dorado y la rata albina. 

2. Hemos estudiado el comportamiento de las fibras ópticas 
en el quiasma, las cuales se decusan en un noventa por ciento en 
sentido anteroposterior y dorsoventral. 

3. Hemos seguido el tracto óptico principal desde el quiasma 
hasta sus terminaciones en el núcleo geniculado lateral y en el 
estratum opticum del tubérculo cuadrigémino superior. 

4. Hemos identificado el sistema óptico accesorio con sus dos 
fascículos, el superior e inferior ,. y su terminación común en el nú
cleo medial terminal. 

5. Hemos comprobado la existenciá de una raíz hipotalámica 
que abandona colaterales a nivel de varios núcleos hipotalámicos, 
habiendo identificado abundante degeneración terminal en los nú
cleos supraquiasmáticos, y en menor cuantía en el ventromedial y 
el arcuato. Por todo ello creemos en la existencia de una conexión 
directa retino-hipotalámica que justificaría los fenómenos de res
puesta neuroendocrina a la fotoperiodicidad. 

Resumen 

Realizadas nucleaciones unilaterales y bilaterales en la rata albina y en el hams• 
ter dorado, se han comprobado mediante las técnicas de tinción de degeneración 
Walleriana, Nauta y sus variantes, la existencia de conexiones directas entre la retina 
Y el hipotálamo, conexiones que justifican los fenómenos de respuesta neuroendocri
na a la fotoperiodicidad. También se han comprobado los tractos ópticos acce
sorios. 

4 - AN. ANAT. 
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Summary 

Upon performing unilateral and bilateral enucleationg ~n alb~s _rats and the ~ol
den Hamster, and through the Wallerian, Nauta and 1ts_ vanahons _degeneration 
staining techniques, it has been ascertajned the ~res_en~e of direct connect10ns betwee~ 
the retina and the hypothalamus, connections ¡ushfymg the phenomena of neur~en 
docrine response to photoperiodicity. We have also verified the accessory optJcal 

tracts. 

Zusammenfassung 

Nach durchgeführter einseitiger und doppelseitiger _Enukleation in _der wei~_sen 
R.atte und im Goldhamster, wurde mit Hilfe der Wallens~hen und N~utJschen Fa~b
techniken der Degeneration sowie deren Varianten, die Ex1stenz von dir~kten Verb1~
dungen zwischen der Retina und dem Hypothalamus fe_stgestellt. Ver_bmdungen, die 

d k · •ntwortphanomen auf die Fotopenode rechtfert1gen. Ebenfalls das neuroen o nne ni · . 

wurden die optischen Begleittrakte überprüft. 

Résumé 

Une fois pratiquées des énucléations urulatérales et bilatérales s~r le rat, a~bi?os 
et le hamster doré, on a constaté grace a des techniques de co'.oratlo~, de degenera
tion wallérienne Nauta et ses variantes, l'existence de connex10ns d1rectes entre la 

' · · ifi t I h, o menes de réponse neuro-' f et l'hypothalamus connexions qUI ¡ust en es P en . 
::::rine a la photo-pé;iodicité. De meme, ont été mis en évidence les tractus optl-

ques accesoires. 
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EL COLÁGENO DE ESTÓMAGO EN CASO 
DE CÁNCER 

POR 

J. ALVAREz-MoRUJO SuÁREz <1>, F . CUADRADO IDoYAGA<2l 

y A. ALVAREz MoRuJo<3> 

E N la ~ayoría de los tratados, el conectivo del estómago ha sido 
considerado muy escaso y, en cuanto a su distribución, se ha 

supuesto que este tejido ocupa los espacios interglandulares. E n él 
se han distinguido fibras re tic u 1 ar es, ar giró filas, elásticas y co
lágeno. 

En los trabajos de los autores que han escrito sobre este t ema 
se diferencian poco de lo expuesto en los libros clásicos. LAsKOWSKY 
(1869) y BRAND (1877), suponen que el tejido conectivo se desa
rrolla y diferencia en el estómago a partir del mesénquima que 
existe en los espacios intersticiales del epitelio visceral. La lámina 
propia del estómago, según DEVOBE (1874), está compuesta de gran 
cant idad de fibras conectivas. MALL (1891) señala que hay gran re
lación entre el tejido reticular y el colágeno en las distintas partes 
del estómago. Lo mismo han expresado VERSON (1906), MARCORA 
(1907) y LAMBERTINI (1929). Este último manifiesta que hay un gran 
paralelismo entre el crecimiento de la mucosa y el conectivo. 

PLENK (1927, 1931 y 1932) ha dicho que en el conectivo del es
tómago hay células y fibras argirófilas y que asimismo hay abun
dancia de este tejido en la muscular mucosa. 

MAXIMow (1927) dice que las fibras colágenas caminan paralelas 
a los vasos del estómago. BENAREK (1922) manifiesta que en la sub
mucosa hay gran cantidad de fibras elásticas. 

Como contraste a estos datos que pregonan la escasez de co
nectivo y fundamentalmente de colágeno en esta parte del aparato 

( l ) Alumno in t erno d el Departamento de Anatomía de la Facultad de Medicina de 
Salamanca . 

. (Z) P rof. a rljunto interino del Departamento de Cirugía del Hospital Clínico Univer
sitarw de la F acultad de de Medicina de Salamanca. 

<3) P rof. adjunto Numerario de Anatomía de la Facultad de Medicina de Salamanca . 
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digestivo, ALVAREZ MoRUJO (1976) demuestra que en todas las ca
pas del estómago hay gran cantidad de este tejido y con formato 
diferente. 

En la mucosa hay colágeno a modo de un espacioso y bello re
tículo, que sirve de sustentáculo para aquéllas. Este retículo está 
separado de las zonas subyacentes por un cordoncillo limitante de 
este mismo tejido, al que sigue una zona grumosa y otra lineal que 
viene a corresponder al colágeno de la zona submucosa y muscular. 

En orden a las relaciones del conectivo con la patología del es
tómago, que es tan rica en variedades, RocH (1926) ha dicho que en 
las gastrodisplasias el tejido elástico se encuentra normal, pero no 
manifiesta nada referente al colágeno. 

En las gastrodistrofias, especialmente en los casos de aquilia 
gástrica, en el libro de AscHOFF (1934) se lee de un modo genérico 
que hay atrofia en la mucosa y en el tejido de sostén. HAUSER (1926) 
ha señalado que las ulceraciones atacan fundamentalmente a la mu
cosa con pérdida de sustancia, sugiriendo que la causa más propicia 
para que se produzcan éstas pudiera ser la acción del ácido clor
hídrico, lo que hace suponer que este ácido también ataque y mo
difique al colágeno. 

En la úlcera de estómago, en el ya citado trabajo de HAUSER 
(1926) y en el de BERGMANN (1929), dentro de los amplios detalles 
anatómicos y anatomopatológicos que dan de esta enfermedad, en 
lo que se refiere al conectivo, sólo se señala la amplia fibrosis que 
se produce en las retracciones de la mucosa, pero no se hace re
ferencia alguna ni a las posibles modificaciones del colágeno ni a 
la disposición de sus estructuras. 

En cuanto al cáncer, BoRMANN (1926) asegura en el caso del 
escirro que la mucosa se encuentra íntegra, mientras que en la sub
mucosa y en la muscular el colágeno está muy engrosado. También 
dice este autor que en el cáncer aparecen nidos de células de esta 
naturaleza que se afincan principalmente en los haces del conec
tivo que hay en las paredes del estómago. 

Material y métodos 

Se ha estudiado en varios casos de cáncer de estómago la dis
posición del colágeno, fundamentalmente en el lugar · del tumor. 

Para poner de evidencia este colágeno se ha empleado el an
tiguo y conocido método de la corrosión con pancreatina en una 
solución con carbonato sódico al 0'3 %. 

Las piezas han estado en esta solución por un espacio de varias 
semanas a meses. 
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En estas piezas se han hecho cortes de grosor diferente que 
oscilan desde 18 a 70 micras. La observación se ha efectuado con 
luz incidente y sobre fondo oscuro. 

Hallazgos 

Se han hecho observaciones correpondientes a microfotografías 
panorámicas y parciales correspondientes a la mucosa, submucosa, 
muscular y subserosa. 

En las panorámicas, pueden encontrarse diferencias según los 
distintos cortes, así como también analogías. La primera figura 
(fig. 1) muestra que el colágeno en la mucosa (A) se encuentra 

Frn. l. - Panorámicas de las paredes del estómago en caso de cáncer, donde 
se aprecia la transformación del colágeno. 

en muchos puntos dislacerado y muy extendido. Unas veces se 
presenta a modo de placas por la fusión de los haces; otras, con 
cavidades por la rotura y corrosión de éstos. En la base de ella, 
las , fibras están sustituidas por láminas acribilladas; los linfáticos 
e~!an muy dilatados y en cierta esquina de esta misma prepara
c10n se ve un retículo que todavía conserva el aspecto normal. 

Sin embargo, en la otra preparación panorámica (B), el colá
geno <:e la mucosa casi ha desaparecido; de ella solamente quedan 
P~quenos hilachos rotos y alguna concentración de filamentos, lo 
mismo en la superficie que en ciertas trabéculas longitudinales; 
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por debajo de éstas hay una lámina de colágeno neoformado, apel
mazado, acribillado y roto en algunos puntos, como consecuencia 
de la transformación que sufre este tejido con esta enfermedad. 

Por regla general, es en la mucosa y en la submucosa donde 
se encuentran las alteraciones más llamativas y variables. Así, en 
la figura 2 se ven dos preparaciones de la mucosa con distinta 
disposición. En uno de los casos (fig. 2-A), el colágeno de la mu
cosa ha perdido su forma de retículo; se ve que los filamentos de 
este tejido están deshilvanados, disociados, y que hay zonas donde 

FIG. 2. - Colágeno de la mucosa en caso de cáncer de estómago con altera
ción por destrucción de un retículo. 

se agrupan más compactos y otras donde están más separados, 
todo ello sin orden ni concierto. Tal anarquía trae como consecuen
cia la formación de cavidades por unos sitios, mientras que en 
otros ,como consecuencia de la agrupación de los hilos rotos del 
retículo de la mucosa , se forman cordones más gruesos que no tie
nen una disposición determinada. 

En contraste con esta preparación, la otra (fig. 2-B) muestra 
que los haces están desflecados, disociados, rotos y sin continuidad 
entre ellos. También hay algunos puntos donde aparecen cavidades, 
mientras que en otros lados, como consecuencia de la agrupaci~n 
de hilios rotos del retículo de la mucosa, se forman cordones mas 
gruesos que no tienen una dirección determinada. 
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En la base de la mucosa y en la submucosa también aparecen 
amplias variedades con disposiciones muy heteromorfas que abar
can diversos tipos tan diferentes entre sí' como pueden serlo las 
dos preparaciones de la figura 3. En una de estas preparaciones 
(fig. 3-A) aparece un retículo grueso donde los haces que lo for
man están edematosos, hinchados y se ven zonas donde los haces 
están más condensados. 

En la otra preparación (fig. 3-B), que es un estado más avanzado 
de la destrucción por el cáncer, el colágeno de la mucosa está por 
completo disgregado, roto, sin continuidad en sus fascículos con 
mucha pérdida de este elemento y, como consecuencia, la ~pari-

FIG. 3. - Retículo hipertrofiado y formación de cavidades en la mucosa en 
caso de cáncer. 

ción de diversas cavidades donde unas son más grandes que otras. 
~n ~a misma base de esta mucosa proliferan las oquedades por 

la perdida de sustancia. También se ven placas de colágeno neo
formado de más débil consistencia de los que en este estado nor
mal tiene este tejido en tal lugar. 

En otras figuras, también correspondientes a esta misma zona 
s~ -~en resultados completamente diferentes en cuanto a su dispo~ 
s1c10n (fig. 4). 

En una de las preparaciones (fig. 4-A) se observa que los haces 
de la base de la mucosa están separados y en las cavidades que se 
forman aparecen residuos de ellos. En la propia base de esta zona 
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hay dos porciones completamente distintas. Por una parte, un re
tículo de colágeno completamente normal sin alteraciones de nin
guna clase, mientras que a su mismo lado, el colágeno está dis
puesto en placas, con fisuras y agujeros, en donde se aprecia que 
este tejído, por el aspecto que ofrece su estructura, es ya neofor-

mado. 
En la otra preparación (fig. 4-B) también se ve una cavidad, 

la cual debe estar ocasionada por la separación de los elementos 
colágenos, donde quedan dentro de ella todavía fascículos disgre-

gados. 

FIG. 4. - Cavidades y placas de neocolágeno en la base de la mucosa en caso 
de cáncer de estómago. 

Toda la circunferencia que rodea a esta cavidad está formada 
por láminas de colágeno que están muy acribilladas de agujeros. 
Tales láminas resultan de la fusión de los haces que había con 
anterioridad en esta zona. Asimismo, por debajo de ella, se ve gran 
cantidad de colágeno transformado, donde en vez de existir fascícu
los sólo hay placas, que están separadas por débiles fisuras y por 

muchos agujeros. 
En otras preparaciones, correspondientes a las partes más pro-

fundas (fig. 5), también se ven en sus microfotografías que hay 
algunas diferencias entre estos distintos cortes. En la primera (fi
gura 5-A), se observa que toda la base de la mucosa y submucosa 
está hipertrofiada, formada por placas de colágeno que en unas 
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FIG. 5. - Placas de J' neoco agen_o y colágeno de la muscular y subserosa en 
el cancer de estómago. 

partes están dispuestas en t d . están dispuestas en mame~n o o contmuo, mientras qúe en otras 
ra 5-A) residuos de un ret' ~es. Queda en esta preparación (figu
viejo todavía no destru·d1cu? ~ormal que corresponde al colágeno 
mentos, el colágeno de / o m ;ansformado. Debajo de estos ele-

Los estratos de ~ 1:1uscu ar se presenta en forma acintada. 
ra 5-B) sobre todo ~~s d1stmtas capas d~ la otra preparación (figu
de láminas de coláge que co~responde a la submucosa, están llenas 
la subserosa tamb·, no neo ormado, y el de la muscular y el de 

ien aparece transformado. 

Resumen 

En caso de cáncer el col' d 1 , den sintetizarse en d;s grup age;o de esto~ago ofrece muchas modalidades que pue-
destrucción y otro al de I o~ un ~~enta_ 7s: uno el que corresponde a la fase de 

Cada u~a de esta a e pr~ 1 erac10n o formación del neocolágeno. 
tómago, y en cada usn;ª~:s :i~:sdeo;:t;re~~; al colágeno e~ ~odas las partes del es
haces que se dest e i erentes caractenshcas, lo mismo por los 

ruyen como por las nuevas formas de colágeno que aparecen. 

Summary 

In case of cancer ga t · 11 resumed in two f d s ne co agen offers multiple characteristics which can be 
phase and anothe/:o amental. grounps: One which corresponde to the destruction 
neocollagen. rrespondmg to the proliferation phase or to the formation of 
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Each of these phases can effect the collagen of any part of the stomach and 
sach of them offers different characteristics, because of the nature of the collagen 
bundles destroyed as well as because of the varieties of new collagen formed. 

Zusammenfassung 

In diesen Beitrag wird ein Studium über das Kollagen des Magenskrebsleidens. 
Dieses Kollagen zeigt viele Veranderungen, welche in zwei Gruppen man synte

tisieren kann. 
Eine Phase zeigt die Zerstorung der Bindegewebe. In der anderer Phase wird 

neues Kollagen gebielt. 
Diese Zerstorungsphase sowie die zweite Phase, konnen in jeden Magenteil mit 

verschiedenen charakteristiken vorkommen. 

Résumé 

En cas de cancer, le collagene offre plusieures modalités qui peuvent etre synthe
tisées en deux groupes fondamentaux. 

L 'un, celui qui correspond a la phase de destruction, et l 'autre a celui qui corres
pond a la phase de prolife ration du neocollagene. 

Chacune de ces phases peut intereser le collagene de toutes les parties de l'esto
mac et dans chacune d'elle il ofrre de differents charasteristiques de la meme maniere 
par les faisceaux qui se destruisent que par les nouvelles formes du collagene appa
seissent. 
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LA PARS TUBERALIS DE LA ADENOHIP1ÓFISIS DEL GATO 
( Estudio con el microscopio electrónico de su histología 

y citología) 

POR 

P. AMAT(l) 

En homenaj e a mi maestro, 
el Prof. Dr. D. José Escolar 
García. 

Introducción 

LA ultraestructura de la pars tuberalis adenohipofisaria de los 
mamíferos ha sido poco estudiada a pesar de ser una . reg10n 

de relativa importancia por su contacto con la neurohipófisis y por 
ser la zona en donde se encuentran las arterias infundibulares ( o 
arterias cortas del tallo), que después de capitalizarse forman el 
plexo porta primario. En un trabajo dedicado fundamentalmente a 
la ultraestructura de la eminencia media, RINNE (1966) describe la 
existencia de células corticotropas en la pars tuberalis. CAMERON y 
FosTER (1972) afirman que en la pars tuberalis del conejo hay dos 
tipos de células: uno de ellos, el más numeroso, contiene gránulos 
pequeños (100 nm de diámetro), y el otro tipo, al que denominan 
células intersticiales, posee prolongaciones citoplasmáticas largas 
que circundan a las del primer tipo. En la monografía sobre la 
hipófisis de HoLMES y BALL (1974), se dedica muy poco espacio al 
estudio de la pars tuberalis de los mamíferos, y en ella se recoge 
la sugerencia de HARRIS (1955) sobre que las células de la pars 
tuberalis podrían servir solamente de lecho a los vasos. 

El hecho de que la ultraestructura de la pars tuberalis haya 
merecido poca atención no significa que se desconozca su citología, 
ya que para ello no es imprescindible el microscopio electrónico, 
pues con técnicas histológicas e histoquímicas aplicadas a cortes 

(1) Catedrático de Anatomía. Facultad de Medicina. Universidad de Salamanca. 
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de la glándula para ser observados con el microscopio óptico han 
sido determinados la mayor parte de los tipos de adenocitos del 
lóbulo anterior y después confirmados al estudiar la ultraestructura . 
En este sentido, y a propósito de la citología de la pars tuberalis, 
debemos destacar los trabajos de los esposos Legait y de sus co
laboradores. LEGAIT y . LEGAIT (1969) han estudiado la citología de 
esta parte en 97 especies de mamíferos (roedores, carnívoros, un
gulados, insectívoros, quirópteros y primates) y han llegado a la 
conclusión de que las células cromófobas son las más numerosas, 
pero que hay también varias categorías celulares del grupo cro
mófilo una de las cuales puede identificarse como posible célula 
gonad~tropa-LH y otra como corticotropa, basándose en criterios 
tintóreos e histoquímicos que han permitido la identificación de es
tas células en el lóbulo anterior. En un trabajo posterior de esta 
misma escuela (LEGAIT, LEGAIT y Roux, 1971), se aborda el estudi.o 
de la pars tuberalis del cerdo enano en varias condiciones exper~
mentales (castración, administración de metopirona, etc.), y apl_i
cando las mismas técnicas de tinción han demostrado la existencia 
de células tireotropas, células gonadotropas-FSH y células cromó
fobas. 

Dentro del estudio de la ultraestructura de los sistemas hipo
tálamo-neurohipófisis e hipotálamo-adenohipófisis del gato, que se 
lieva a cabo en nuestro Departamento de Anatomía de Salamanca, 
creemos de interés dar a conocer nuestros hallazgos sobre la pars 
tuberalis adenohipofisaria de este animal, poco o nada estudiada 
con el material (en parte ya estudiado) de la pars tuberalis de i:sa
en gatos adultos, que pensamos completar en un fu~uro p~óx_imo 
con el microscopio electrónico. Se trata de un trabaJo prellmmar 
tos recién nacidos e impúberes. 

Material y técnicas 

Hemos utilizado doce gatos adultos de ambos sexos. Seis de 
ellos han sido perfundidos con glutaraldehído al 5 % en tampón 
fosfato a pH 7'4. La perfusión se ha llevado a cabo a presión con
trolada con el aparato de Ranvier y de acuerdo con las pautas des
critas por VrLA-PORCILE y col. (1970). En otros seis animales la 
fijación de la hipófisis ha sido por inmersión dir~cta en glutaral
dehído. Todas las piezas han sido fijadas posteriormente en te
traóxido de osmio. 

La inclusión se ha efectuado en araldita después de haber so
metido a las piezas a una coloración en bloque con acetato de ura
nilo al 2 % en acetona. 
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L~s cortes s~mifinos se han teñido con azul de toluidina y los 
ultrafmos h~n sido tratados con el método de Reynolds. Estos úl
timos han sido observados en un microscopio electrónico Philips 
EM-201. 

Resultados 

En el gato, la pars tuberalis se organiza en islotes o cordones 
celulares en cuyo interior con gran frecuencia hay una cavidad 
grande (fi~s. 1 y 3): Estos cordones están aislados entre sí por 
vasos Y te]ldo conectivo, y separados de la eminencia media (figs. 1 
Y 3) por una zona de contacto, cuya anchura varía de unos sitios 
a. otros Y en donde hay capilares, fibroblastos y escasas fibras ner
v10sas. 

El _islote celular está rodeado por una lámina basal que a los 
pequenos aumentos del microscopio electrónico aparenta ser muy 
a~c~a (~g. 3). No obstante, los mayores aumentos (fig. 4) permite;1 
d_ist~ngmr que esa anchura es sólo aparente, pues por fuera de la 
lamma basal, que tiene un espesor normal, existe una sustancia 
amorfa ~ue por sus características de densidad electrónica puede 
confundirse con aquella lámina. 

_En a_lgunos casos los islotes están en íntimo contacto con Ja 
emmencia 7:11edia. Un ejemplar muy demostrativo de lo que acaba
mos de decir nos lo ofrece el islote de pars tuberalis de la figura :3, 
en donde observamos que un adenocito del islote establece rela
cion:s íntimas de proximidad con una célula glial de la eminencia 
media. 1:~ efecto, la _figura 5 demuestra que una prolongación ci
toplasmatica de la celula glial se encuentra separada de la mem
brana celular del adenocito solamente por la estrecha lámina basal. 

A nivel de la región dorsal de la pars tuberalis, los islotes ce
lulares (fig. 6) están separados unos de otros por tejido conecüFo 
areolar _Y por arteriolas. Las finas prolongaciones citoplasmáticas 
de los fibroblastos establecen conexiones entre los islotes celulares 
de la pars tuberalis y la pared de las arteriolas. Es ésta una dis
posición que se encuentra siempre en la pars tuberalis de los e.ra-to . ' · b 

s recien nacidos e impúberes, incluso en sus regiones ventrales, 
pero que en los animales adultos sólo la hemos visto en la región 
dorsa l. 

Los islotes o cordones celulares, en cualquiera de las regiones 
te _ la pars tuberalis , pueden tener un aspecto francamente seudo-
olicular (fig. 3) con una cavidad muy llamativa o puede presen

tar pequeñas cavidades (figs. 8, 10 y 11), a veces tan diminutas 
que_ pasan desapercibidas en los pequeños aumentos de la microscopia 1 t - · 

e ec romea ( (fig. 6) y sólo se vean a mayores aumentos (fi-
5 . AN. ANAT. 
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FIG 1 _ Pars tuberalis de la hipófisis de gato. Corte semifino teñi~o con. azul de 
~ol~idina. En la parte superior de la figura aparece la eminencia media (EM) 
y la zona de contacto ad:moneurohipofisario. Un cord~n celular de la pars tu~ 
beralis ofrece una gran cavidad seudofolicular (C). Observese qu~ .las pared~s dv 
esta cavidad están constituidas por las prolongaciones citoplasmaticas de celulas 

intersticiales o foliculares (las más oscuras en la figura) . , 
FIG 2 _ Islote de pars tuberalis de gato . Se observa un conglomerado de celulas 

~ro.mófobas y sobre él una cé:ula con muchos gránulos secretores. Aumentos del 

negativo de 35 mm: 97 5 X • d 
FIG. 3. _ Islote de pars tuberalis de hipófisis de gato ordenado ,en forma d~ seu 0

-

folículo. E l islote está constituido por células intersticiales, , celulas cromo~obas Y 
células con una gran cantidad de gránulos secretores. Observese (ª ampllt;1d de 
la sustancia amorfa que aísla al islote de la zona de contacto. El 1s,iote est.a muy 
próximo a la eminencia media (EM) y casi contactando con una celula ghal (se
ñalada por una flecha) ; en su interior hay una gran cavidad (C). Aumentos del 

neoativo de 35 mm: 470 X . 
FIG. 4~ _ Visión a m ayores aumentos de un fragmento de la célula q~e aparee~ en 

la parte superior del islote de la pars tuberalis de la figura antenor. !-'ª celul~ 
contiene una gran cantidad de gránulos secretores y su aparato de Golgi (G) eS

tª 
muy desarroJlado. Aumentos del negativo de 35 mm: 2.240 X. 
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gura 7). Algunos cordones carecen de cavidad, al menos al nivel 
donde se ha dado el corte, pero no hay certeza de que a otros ni
veles no exista. 

En el interior de la cavidad, por regla general, hay una sus
tancia coloidal muy densa, que en las microfotografías de los cor
tes semifinos aparece como un todo homogéneo (fig. 1) rellenándola 
completamente. A los grandes aumentos del microscopio electróni
co, tal sustancia está constituida por grumos densos a los electro
nes (fig. 9). En otras ocasiones la sustancia coloidal presenta una 
amplia región central de una gran densidad y otra periférica me
nos densa (fig. 11), y aún hay otras en que en el interior hay 
poco contenido y entonces resaltan los microvilli de las células, 
cuyas paredes forman la cavidad (fig. 10). En las cavidades muy 
pequeñas, como las que hemos visto en la región dorsal de la pars 
tuberalis, no parece haber sustancia en su interior, pero conti
núan resaltando los grandes microvilli (fig. 7). Algunas de ellas, 
como por ejemplo la cavidad que aparece en la figura 7, tiene la 
particularidad de que aparentan ser unicelulares, lo cual no puede 
ser confirmado, porque podría tratarse de uno de los polos de la 
cavidad y, por lo tanto, en niveles distintos a donde se ha dado 
el corte, las paredes cavitarias podrían estar integradas por otras 
células. 

Nuestro análisis ultraestructural de la pars tuberalis de la ade
nohipófisis del gato permite distinguir tres grupos diferentes de 
células: a) células intersticiales o foliculares; b) células cromófo
bas; c) células con gran cantidad de gránulos de secreción. 

a) Células intersticiales o foliculares 

Este tipo celular es muy abundante en la pars tuberalis. Le 
asignamos el término de células intersticiales para respetar la no
menclatura de CAMERON y FosTER (1972). Estos autores llamaron 
así a un tipo celular de la pars tuberalis de la hipófisis de conejos, 
que se caracteriza por sus prolongaciones finas que abrazan a las 
otras células; y utilizamos también el término de células folicula
res porque éstas son las que forman las paredes de las cavidades 
(folículos y seudofolículos). 

Son células que en los cortes semifinos, teñidos con el azul de 
toluidina, tienen una gran apetencia por el colorante, por lo que 
en las fotografías a blanco y negro resaltan por la oscuridad de su 
citoplasma (fig. 1). En las micrografías electrónicas este tipo ce
lular ofrece una gran densidad electrónica de su citoplasma, por 
10 que permite distinguirlo fácilmente de los otros t ipos celulareE' 
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por ser las células más oscuras que aparecen en las imágenes (fi-

guras 3, 6 y 8). . 
Se trata de células con morfología irregular a causa de las pro-

longaciones citoplasmáticas, a veces muy finas, que se introducen 
entre las células vecinas (fig. 7) y que, al llegar a los márgenes 
del islote, se ramifican e intentan abrazar la periferia de éste (fi
gura 6). En aquellos cordones celulares, en cuyo espesor aparece 
una cavidad, las células intersticiales ofrecen por regla general una 

' Fro. 5. - Detalle de la zona señalada con una flecha en la figura 3. 
En la parte inferior de la figura aparece un fragmento del citoplas
ma de una célula que contiene gran cantidad de gránulos secretores. 
La flecha señala una evaginación "cubierta" que se abre al espacio 
extraselar. En la parte superior de la figura aparece una célula (GL) 
de la eminencia media, cuyas prolongaciones citoplasmáticas están 
separadas de la célula del islote de la pars tuberalis por la lámina 
basal (LB). Aumentos del negativo de 35 mm: 9.lO0 X. 

acentuada polaridad: el núcleo está alejado de la cavidad y la cé
lula emite una larga y ancha prolongación citoplasmática que con
tribuye a formar la pared de la cavidad (figs. 1 y 8). A veces, Y 
sobre todo cuando la cavidad es pequeña, el núcleo está próximo 
a ésta (fig. 10), pero el hecho cierto es que las paredes de la ca
vidad están constituidas exclusivamente por el citoplasma de las 
células intersticiales, razón que justifica el término de células fo-
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liculares. En las proximidades de la cavidad, las células intersti
ciales se relacionan entre sí por largos complejos de unión en los 
que podemos ver las zónulas occludens, las zónulas adherens y los 
d~smosomas (fig. 10), y hacia la luz del folículo, como ya hemos 
dicho, emiten abundantes y largos microvilli (véase la misma fi
gura 10). 

En su citop~asma existe retículo endoplásmico rugoso, no muy 
abundante y dispuesto en tramos cortos y que forman cisternas 
estre_chas: y polirribosomas diseminados (fig. 10). El aparato de 
Golgi esta, por regla general, poco desarrollado (fig. 10). Presentan 
gotas de lípidos y en algunas células hay numerosos lisosomas de 
gran tamaño (fig. 11), que se sitúan en las prolongaciones del cito
plasma que va a formar pared del folículo. Otra de las caracte
rísticas es la presencia de filamentos, que en ocasiones son muy 
abundantes y se unen para formar haces (fig. 9). 

Las mitocondrias, de matriz densa, son siempre más abundantes 
e~ la prolongación ancha que forma la pared folicular. Hay algunas 
celulas que nosotros incluimos dentro del tipo de las intersticiales 
porque también pueden formar pared del folículo o del seudofo~ 
lículo, cuya característica más sobresaliente es la extraordinaria 
abundancia de mitocondrias (fig. 11). 

b) Células cromó/ obas 

Son células que aparecen en grupos (fig. 2) o aisladas (fig. 8), 
d~ fo rma oval o redondeada. Su núcleo adquiere morfología muy 
diversa de una célula a otra, y puede ser redondo (fig. 8) o de 
formas muy irregulares (fig. 6). Se trata de células con el citoplas
ma c~aro, de aspecto jaspeado, que se diferencian perfectamente de 
las celul_as intersticiales en aquellas imágenes en donde aparecen 
ambos tipos celulares (figs. 7 y 11). 

El retículo endoplásmico rugoso es laminar y sus tramos for
mados por membranas, entre las cuales quedan espacios cist~rna
les muy estrechos, suelen disponerse paralelos entre sí en uno de 
los polos de la célula. En el aspecto jaspeado del citoplasma re
saltan esos tramos de retículo endoplásmico rugoso, los polirriboso
m~s, algunas vesículas pequeñas y estrechas de retículo endoplás
mico_ liso Y otros orgánulos, como microtúbulos y el aparato de 
?olg1. -~ste puede alcanzar gran desarrollo en algunas células y en 
ª reg10n golgiana puede verse también vesículas "cubiertas" y 

pequeños gránulos. Las mitocondrias no son muy abundantes aun
que en algunas células pueden ser de gran tamaño. Son casi' cons-
tantes las gota d 1, ·d . 
(f

. s e 1pi os en el citoplasma de este tipo celular 
1gs. 2 y 7). 
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FIG. 6. _ Regió n dorsal de fa pars tuberalis de gato. A este nivel los i~lotes celulares 
están separados por un tejido conectivo laxo, cuyos fibroblastos em1t~n ~as pro
longaciones; unas de esas prolongaciones se extienden hasta la penfena de los 
islotes, y otras hasta la pared de los vasos. En 1~ figura puede ~erse parte de la 
sección de una arteriola (A) . Aumentos del negativo de 35 mm. 470 X. _ 

FIG. 7. _ Detalle del islote celular de la figura anterior. ?bsérvense célul_as in~ersti
ciales con finas prolongaciones citoplasmáticas. Tamb1en _ se ~e~ vanas celulas 
cromófobas. La flecha señala una pequeña cavidad con m1crov1lh. Aumentos del 

negativo de 35 mm: 975 X. 
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A todos estos detalles habría que añadir que no se trata de 
células granulares, si bien en algunos casos ( como el grupo de la 
fig. 3) no aparecen gránulos en el citoplasma. Ya hemos denunciado 
la existencia de algún gránulo secretor en la región golgiana. Ahora 
bien, los gránulos que poseen estas células son escasísimos y de 
pequeño tamaño, con un contenido denso y homogéneo, membrana 
perigranular y halo entre ésta y aquél (fig. 7). En el citoplasma 
de estas células hay también algunos cuerpos densos de carácter li
sosomial (fig. 7), que no deben ser confundidos con los gránulos. 

c) Células con gran cantidad de gránulos secretores 

La presencia de cé1ulas granulares en los islotes celulares de la 
pars tuberalis no es ni mucho menos excepcional (figs. 2, 3 y 4). 
A nuestro modo ver se trata de adenocitos granulares típicos, per
fectamente identificables con alguno o algunos de los tipos celu
lares que existen en la pars distalis de la adenohipófisis del gato. 
En la figura 4 pueden verse las características citoplasmáticas de 
una de estas células. En este caso se trata de un adenocito con 
gran cantidad de gránulos de secreción, distribuidos por todo el ci
toplasma, con abundante ergastoplasma celular y paralelo, polirri
bosomas y aparato de Golgi acampanado y bien desarrollado, con 
cisternas que presentan contenido en su interior, indicio de su ac
tividad. Sus gránulos son densos y grandes (más de 300 nm). Este 
adenocito ha sido mencionado a propósito de la íntima relación que 
pueden adquirir los islotes con la eminencia media, y ya dijimos 
que solamente la estrecha lámina basal (fig. 5) le separaba de una 
célula glial. Debe haber una gran actividad de intercambio entre 
la célula y el espacio extracelular que se enfrenta a la lámina ba
sal, porque en uno de los repliegues de ·1a membrana celular encon
tramos una invaginación "cubierta" (flecha de la fig . 39). 

Discusión 

Iniciamos esta discusión con un problema terminológico. En to
dos los capítulos precedentes hemos utilizado el término de "pars 
tuberalis", confirmado por la Nómina histológica para designar la 
porción de la adenohipófisis extraselar o proximal, que es vecina 
de la eminencia media del túber cinereum. En la Nómina anató
mica esta porción adenohipofisaria recibe el nombre de "pars in
fundibularis", porque a modo de un collar contacta con el infun
díbulo nervioso. Estas diferencias terminológicas traducen las pre
ferencias de la escuela anglosajona y de la alemana y, en cierto 
modo, las controversias sobre la subdivisión, no de la adenohipófi
sis, sino de la neurohipófisis. 



72 ANALES DE ANATOMÍA 

FIG 8 _ Pars tuberalis de la hipófisis de gato. En el cordón celular de esta fi~a 
· · ' lf roite aparecen células croroófobas y células intersticiales. Una de _estas u 1roas e e-
una ancha prolongacjón citoplasmática que llega hasta ~a cav1da~ (C). Las ~ª:e-
des de la cavidad están formadas exclusivamente por celulas foliculares. El 1ll 

rior de la r;avidad contiene una sustancia muy densa a los electrones. Aumentos 

del negativ< , de 35 roro: 97 5 X. 
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SPATz y su escuela s ubdividieron la neurohipófisis en dos porciones: 
una proximal, que es extraselar, a la que denominaron infundíbu lo; y 
otra distal o intraselar, constituida por el lóbulo posterior de la hipófisis 
(SPATz, l952). En consecu encia, a la porción extraselar adenohipofisaria, 
que con tacta con el infundíbulo, la llam aron pars infundibularis (SPATZ, 
DIEPEN y GAUPP, 1948) . TrLNEY (1913) u tilizó por vez primera el término pars 
tuberalis para esta región epitelial de la hipófisis, y posteriormente (TrL
NEY, 1936) acuñó también el ,término «eminencia media>; del túber. A pesar 
de la crítica que SPATZ, DIEPEN y GAUPP (1948) hici-eron de estos términos, 
su difusión fue extraordinaria. 

Este problema terminológico podría parecer bizantino y redu
cirse simplemente a que una misma porción adenohipofisaria re
cibiera dos nombres distintos: los de pars infundibularis y pars 
tuberalis con que aparecen, respectivamente, en las nóminas ana
tómica e histológica. Pero no es así, ya que los términos no son 
sinónimos según estas nóminas, o más concretamente, según la 
nómina histológica. En esta última aparece el término de pars in
fundibularis para designar el lóbulo posterior de la hipófisis. Por 
todo ello, con el fin de evitar confusiones y aun a pesar que la 
terminología de SPATZ y de su escuela nos parece lógica, h emos 
optado por u t ilizar exclusivamente el nombre de pars tuberalis. 

En el caso del gato, hemos comprobado que la pars tuberalis se 
ordena en cordones celulares en cuyo interior casi siempre se ob
serva la presencia de una cavidad, la cual, a veces, es de gran ta
maño y constituye un seudofolículo. Desde el punto de vista de la 
citología, en estos islotes hemos diferenciado tres grupos celulares 
distintos. 

Un tipo celular muy frecuente en la pars tuberalis es el que 
hemos denominado células intersticiales o foliculares, cuyas prolon-

FIG. 9. - Células intersticiales de la pars tuberalis de gato. En el citoplasma .de 
estas células suele haber gran cantidad de roicrofilamentos (F) reunidos en forma 
de haces. En la parte inferior de la figura aparecen los microvilli, que se proyec
tan hacia una cavidad (C) en la cual hay material muy denso. Aumentos del ne
gat ivo de 35 mm: 9.IO0 X. 

FIG. 10. - Cavidad folicular pequeíía de la pars tuberalis de gato. Toda la pared 
está constituida por células intersticiales, ligadas entre sí por complejos de unión 
(D). En el interior de la cavidad se ven los roicrovilli y una sustancia muy poco 
concentrada y poco densa a los electrones. Obsérvese el aparato de Gol gi (G) de 
una célula intersticial. Aumentos del negativo de 35 mm: 4.380 X. 

Frn. 11. - Islote celular de la pars tuberalis de gato. En el islote aparecen una cé
lula cromófoba y varias células intersticiales. En el centro de la figura hay una 
cavidad redonda con un contenido que es muy denso y homogéneo en el centro 
Y mucho menos denso en la periferia. Una de las células intersticiales presenta 
una gran abundancia de mitocondrias. En otras pueden verse lisosomas, algunos 
de gran tamaño. Aumentos del negativo de 35 mm: 1.490 X. 
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gaciones citoplasmáticas, ligadas entre sí por complejos de unión, 
forman las paredes de las cavidades. Estas células, agranulares, en 
cuyo citoplasma es frecuente encontrar material fibrilar, ?resentan 
características semejantes a las células estrelladas descritas en el 
lóbulo anterior hipofisario (SMITH, 1963; SALAZAR, 1963, 1968; 
ScHECHTER, 1969; AMAT y BOYA, 1970 y 1973). A su vez, _hay auto
res que piensan que la célula estrellada pertenece a la misma cate
goría que la célula folicular descrita por FARQUAR . (1~57) en la 
hipófisis anterior de la rata y a la que e~ta auto:ª asigno una fun
ción corticotropa. Este tipo celular, la celula foliculo-estrellada del 
lóbulo anterior de la hipófisis , descrita por KAGAYAMA (1~65) en _re
rro y por VILA-PORCILE (1973) en rata, cuyas yrolon~ac10nes c.ito
plasmáticas podrían contribuir a formar pequenas cavidades folicu
lares tendría como misión fundamental la de formar una red, cuyas 
mall~s sostendrían al resto de los adenocitos granula~e~. N oso~ros 
pensamos que la que hemos denominado c~lula .i:r~.tersticial o fo~icu
lar de la pars tuberalis del gato puede ser 1dent1ficada c.on la celula 
folículo-estrellada del lóbulo anterior y, en consecuencia, no cons-
tituye un tipo celular exclusivo de la pars tuberalis. . , 

A otra categoría celular de la pars tuberalis de la adeno~1po
fisis del gato la hemos llamado célula cromó_f oba. L~ cr?m?fobia es 
una cualidad citológica definida por la microscopia optica, pero 
que, como ha demostrado la microscopía electrónica, no debe ser 
identificada como carencia de gránulos secretores. En efecto, H~
GUENAU y BERNHARD (1955) demostraron qu~ n_iu~has cél1:las consi
deradas como cromófobas con el microscopio optico podnan conte
ner gránulos. Recientemente, HERLANT (~975) ha insisti~o en este 
aspecto de la cromofobia, y con razón afirma que los granulas se
cretores cuyo diámetro no sobrepasa los 150 mm no pueden ser 
detectados con el microscopio de luz. Las células cromófobas de la 
pars tuberalis del gato, cuando tienen gránulos, son muy escasos Y 
muy pequeños y suelen estar esparcidos por ~l citoplasma, por todo 
lo cual hemos convenido en llamarlas cromofobas. Po,: otra parte, 
el citoplasma de estas células, además de los pequenos granulos 
secretores tiene otras características ultraestructurales que las 
hace sem~jantes a las que muchos autores designan. com? células 
corticotropas, entre ellos HERLANT (1974), quien al d1_scut~r los. ~s
pectos de la cromofobia de las células adenahipofisanas, identifica 
esas células con gránulos de tamaño no superior a los ;--50 nm, c~mo 
corticotropas. RINNE (1966) afirma la existencia_ de celulas cortico
tropas en la pars tuberalis de la rata en estudios llevados a cabo 
con el microscopio electrónico. LEGAIT y LEGAIT (1969) y ~EGAIT Y 
col. (1971) confirman también la ex~stencia de c~lulas cort,1c~trop~! 
en la pars tuberalis de varios mamiferos; es mas, en el ultimo 
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los trabajos de estos investigadores se describe que, después del 
tratamiento con metopirona, las células cromófobas se hipertrofian 
y se vacuolizan, por lo que éstas deben estar relacionadas con la 
función corticotropa. Nosotros no queremos discutir el papel fun
cional que pueda corresponder a las células cromófobas de la pars 
tuberalis del gato; lo que queremos resaltar es que, al igual que 
las células intersticiales o foliculares, las cromófobas con caracte
rísticas ultraestructurales idénticas a las descritas no sólo existen 
en la pars tuberalis, sino también en el lóbulo anterior de la hipó
fisis del gato. En efecto, la corticotropa de la pars tuberalis es idén
tica a ia que nosotros (AMAT, 1974) hemos denominado "tipo V" de 
la pars distalis de la adenohipófisis del gato. -

Por último, hemos visto en la pars tuberalis del gato otro grupo 
de células que contienen gran número de gránulos secretores en 
su citoplasma. Este grupo, en el que probablemente habrá diver
sidad de tipos celulares, es el más característico del lóbulo anterior 
de la hipófisis del gato (AMAT, 1974). Es curioso el hecho de qug 
en la pars tuberalis de la hipófisis de gatos recién nacidos e im
púberes, existen células intersticiales y células cromófobas, pero 
no las que contienen una gran cantidad de gránulos secretores. 
Si la carencia de este grupo celular se confirma en la pars tube, 
ralis de gatos recién nacidos e impúberes (aunque nosotr~s - AMAT 
y PALOMERO, 1976- ya lo hemos observado en un estudio prelimi
nar que está falto de una ulterior observación en mayor número 
de animales), no cabría más que una doble explicación: o las cé
lulas con gránulos secretores emigran desde la pars distalis a la 
pars tuberalis a lo largo del período de crecimiento, o bien aquéllas 
se originarían por diferenciación de las · células foliculares o de las 
cromófobas durante dicho período. 

Conclusio.nes 

La pars tuberalis de la adenohipófisis de los gatos adultos se 
ordena en forma de islotes o cordones celulares en los que hay una 
cavidad de mayor o menor diámetro. Estos cordones están aisla
dos entre sí y de la eminencia media por una lámina basal, tejido 
conectivo y vasos. 

Las células de los cordones de la pars tuberalis pueden perte
necer a uno de estos tres grupos: 1) Células intersticiales o folicu
lares, agranulares, que forman las paredes de las cavidades folicu
lares o seudofoliculares. 2) Células cromófobas en cuyo citoplasma 
pued_e haber un escaso número de gránulos secretores pequeños. 
3) Celulas en cuyo citoplasma existe una cantidad grande de grá
nulos secretores. 
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Ninguno de estos grupos de células . es exclusivo de ~:s i~:~~ 
t~?eralis. Las

1 
cé~~l~a~n~:~:~~~~~== i ;Zi~~:~ªfi1~c~~~~:;e~ladas de 

t1flcadas con as . 1 lóbulo anterior. As1m1smo, las 
algunos auto:es, que ~x1ste~ ~~s eque contienen gran cantidad de 
células cromofobas Y as ce u d ·t secretores 
gránulos secretores pueden corre~p~n_d~r a los a enoc1 os 
de la pars distalis de la adenoh1pofls1s. 

Summary 

. . . f the Pars tuberalis of the cat, it was 
From electron nucroscop1c stud1es º1 l d ·n which a sm all or large 

t onsists of cel u ar cor s 1 

mined that its struc ure c b r belon" to one of thres groups: 
could be seen. The cells of the Pars tu era is º 

a) Follicular or interstitial cells. 

b) Cromophobe cells. · • l 
f Secretory 2:ranules in the1r cytop asma. 

deter
cavity 

c) Cells with a large number o ~ 

l 
. t . n the P ars dista lis of the adenohypophysis. 

These three cellular groups a so ex1s i 

Zusammenfassung 

. . ars tuberalis der Adenohypophise studiert. ~ie 
In diesem Be1trag bat man _die lp b'ld t In diesen Inseln tren normalewe1se 

Pars tuberalis ist durch Zellenmse ~ ge_ l e . 

Ho .. hlen auf, die klein oder grose sem __ konnen. . . . 
· - d1eser drei Gruppen: 

Die Zellen der Pars tuberalis gehoren zu emer 

a) Follikulare oder interstitielle Zellen. 

b) Chromophobe Zellen. 
Zellen in deren Zytoplasma findet man e) 

zahlreiche sekretorische Granula. 

h · d Pars distalis adenohypophyseos vor-
Diese drei Zellengruppen sind auc m er 

handen. 

R esumé 

tuberalis de l 'adénohypophyse chez 
On fait une étude ultrastructurale de la pars 

le chat. ·t , par des amas cellulaires ou on paut voir une pe-
La. pars tuberalis est consti ues 

tite ou gra~de -Iumiere. . t d 'éléments cellulaires ont pu etre observés au niveau 
Les trois groupes smvan s 

du lobe tuberal du chat: 

a) Cellules folliculaires ou interstitielles. 

b) Cellules chromophobes. 
c) Cellules dont le cytoplasme possede 

un grand nombre de granules de sé-

crétion. 

Cellulal·res existent aussi dans la pars distalis de l'adénohypo
Les trois groupes 

physe. 
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ESTUDIO ESTEREOTÁXICO DEL COMPLEJO NUCLEAR 
TRACTO SOLITARIO Y ESTRUCTURAS VECINAS EN 

EL GATO(l) 

POR 

C. AvENDAÑo<2> y F. DELGAoo<3> 

Introducción 

EL fascículo solitario y su complejo nuclear fueron reconocidos 
desde los trabajos de STILLING (1842) y VAN GEHUCHTEN (1900). 

RAMÓN Y CAJAL (1904) considera a dicho fascículo formado por fi
bras aferentes, sensitivas, de los pares VII, IX y X y reconoce en 
torno a él un núcleo dividido en dos partes, que denomina "foco 
intersticial" o parte externa, y "ganglio descendente" o parte in
terna del núcleo. 

Posteriormente, otros autores (ALLEN, 1923; ToRVIK, 1956; BRo
DAL, SZABO y TORVIK, 1956; TORVIK, 1957_; COTTLE, 1964) insisten en 
los mismos planteamientos, considerando al fascículo solitario y sus 
núcleos como importantes centros para la recepción de estímulos 
sensitivos viscerales, especialmente los conducidos por el nervio 
vago. 

El complejo solitario ha sido objeto de múltiples estudios ex
perimentales (véase la revisión de ToRVIK, 1956), la mayor parte 
de los cuales se asentaban en descripciones clásicas del mismo. Sin 
embargo, mientras que existen diversos atlas y estudios citoarqui
tectónicos de este complejo (MEESEN y ÜLSZEWSKI, 1949; ÜLSZEWSKI 
Y BAXTER, 1954; TABER, 1961), son escasos e incompletos los es
tudios estereotáxicos del mismo, concretamente en el gato (RErnoso
SuÁREz, 1961; BERMAN, 1968). 

_ (1) Traba jo r ealizado en e l Departamen to de Morfología ele la Facultad ele Medi
cm a ele la Universidad Autónoma de Madrid . (Director: Prof. Dr. F. Reinoso-Suárez.) 

<2) P rof. ayud ante d el Departa m ento d e Morfología ele la F acultad el e Medicina 
el e la U . A. de Madrid . 

<3) Alumno in terno del Departamento ele Morfología ele la Facultad de Medicina 
ele la U . A. ele Madrid. 
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El objeto de este trabajo es presentar un estudio estereotáxico 
detallado del complejo nuclear del tracto solitario en el tronco del 
encéfalo del gato, así como de las estructuras que los delimitan. 
Se añade, además, una descripción de su morfología celular, junto 
con imágenes histológicas demostrativas de la misma. 

Material y métodos 

Se han utilizado las siguientes series de preparaciones histoló
gicas del tronco del encéfalo del gato: 

Tratamiento Sección Grosor Tinción Núni. de 

de la pieza 
series 

Congelación Frontal 40 ,um Nissl 2 

Congelación Frontal 40 ,um Klüver-Barrera 2 

Congelación Frontal Nissl 1 

Inclusión parafina Frontal 5 ,um Klüver-Barrera 1 

Inclusión parafina Frontal 5 ,um Feyrter modificado 1 

Congelación SagLtal 40 ,um Nissl 2 

Congelación Sagital 40 ,um Klüver-Barrera 1 

I nclusión parafina SagLtal 7 ,um Klüver-Barrera 1 

Inclusión, parafina SagLtal 7 ,um Nissl 1 

Los datos estereotáxicos del atlas de RErnoso-SuÁREZ (1961) han 
servido de base al presente estudio. Las mediciones que presenta 
dicho atlas son el resultado de promediar mediciones individuales 
de 60 gatos adultos de ambos sexos comprendidos entre 2 y 3 Kg 

de peso. 
Utilizando estas medidás estereotáxicas se prepararon recons

trucciones teóricas del perfil del tronco del encéfalo, tanto en cortes 
sagitales como frontales , y sobre ellas se trazaron las diversas es
tructuras correspondientes a cada plano. Para ello, primero se pro
yectó el corte histológico apropiado a cada nivel y a continuación 
se completaron los detalles más finos mediante el uso de una lupa 
binocular y de un microscopio. 

De este modo se obtuvo una serie de planos frontales con inter
valos de un milímetro entre uno y otro (láminas). A ellos se aña
dieron microfotografías de las secciones histológicas, teñidas con el 
método de Nissl, correspondientes aproximadamente al punto me
dio de cada intervalo. Se presentan así mismo dos imágenes histo
lógicas de los cortes sagitales donde aparece más significativamente 
destacado el complejo del tracto solitario (fig. 1). 
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Resultados 

El fascículo solitario en el gato se extiende desde la pa~te c~u
dal de la decusación de las pirámides (P-15 )hasta el polo mfenor 
del núcleo del VII par craneal (P-8). En todo su trayecto se ha~la 
rodeado por unas agrupaciones celulares, que for~an dos contm
gentes principales: uno situado medial y dorsomed1almente al trac
to (núcleo medial del tracto solitario, SlM; planos P-9.5 a. P-1_5) 
y otro ventrolateral al mismo (núcleo. lateral del tr_acto sohtar10, 
SlL; P-9.5 a P-13.5). Las células que mtegran el pnme:'o, de me
diano y pequeño tamaño, tienen forma redondeada o poligonal, con 
finos granos de Nissl, y se agrupan más den,samente en las, por
ciones más próximas al tracto (fig. 2, A). El_nucleo lateral esta for~ 
mado también por células medianas y pequenas, ~~ondea~as u ova 
les que se agrupan de forma variable en los d1stmtos mveles del 
nú~leo· entre ellas se encuentran salpicados algunos elementos 
celular~s de mayor t amaño que llegan a alcanzar las 35 _,u.m Y se 
tiñen intensamente; así mismo pueden verse algunas celulas es-

FIG 2 _ Diversas secciones incluidas en parafina, teñidas por el método de 
· · d 1 d" ·ones del Klüver-Barrera, que demuestran la arquitectura e as 1ver~as porci . B 

complejo nuclear del tracto solitario: núcle~ la_teral (A), nucleo medial ( ), 
núcleo gelatinoso (C) y núcleo parasohtano (D). Barr:1 = 25 ¡,.m. 
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trelladas, medianas o pequeñas, con escaso citoplasma, muy inten
samente teñidas por el violeta (fig. 2, B). Aparte de estas agrupa
ciones nucleares es posible observar unas pocas células de pequeño 
tamaño entremezcladas con las fibras del tracto solitario en todo 
su trayecto. Respecto a la mieloarquitectura de ambas porciones, 
es de destacar la escasez de fibras, detectada con los métodos mie
línicos o de plata, en el núcleo medial, mientras que el núcleo 
lateral presenta un plexo fibroso más rico. 

Dentro de lo que sería en sentido amplio el núcleo medial se 
puede distinguir una parte con características peculiares, descrita 
por ÜLSZEWSKI y BAXTER (1954) en el hombre, como "subnúcleo 
gelatinoso" (P-11.5 a P-12.5). Dicho subnúdeo se localiza dorsal
mente al núcleo medial propiamente dicho del fascículo solitario, 
continuando al área postrema rostralmente y limitado dorsalmente 
por el estrato glioso subependimario y el núcleo Z de Brodal (pla
no P-12). En tinción de Nissl se observa, constituido por células 
pequeñas, dispersas, pálidas, y de forma ovoidea, sobre un fondo 
de textura peculiar que le confiere un aspecto gelatinoso. En tin
ciones para mielina se observa dicho aspecto gelatinoso con una 
carencia completa de fibras mielinizadas (fig. 2, C). 

Por último, podemos incluir en el complejo solitario un pequeño 
"núcleo parasolitario " (P-11 a P-13). De forma oblonga en los cortes 
frontales, de aspecto compacto y con células ovoideas, está sepa
rado del complejo nuclear principal del tracto solitario por un es
trecho espacio medular y limita dorsalmente con el núcleo Z de 
Brodal y con el núcleo cuneatus medialis (figs. 1 ; 2, D). 

El grupo medial es más amplio que el lateral, alcanzando una 
mayor extensión rostrocaudalmente. En su extremo más caudal, 
en la zona en que se abre el conducto ependimario para formar el 
IV ventrículo, ambos núcleos mediales confluyen aparentemente en 
la línea media dorsalmente a l conducto del epéndimo, formando lo 
que RAMÓN Y CAJAL (1904) denominó "núcleo comisural" (P-14 a 
P-15). Dicho "núcleo" está formado por células de pequeño tamaño 
que ocupan la línea media dorsalmente al canal del epéndimo, con
teniendo así mismo numerosas fibras que cruzan la línea media y 
se dirigen al lado contralateral. 

E n su continuación rostral el núcleo medial va adquiriendo una 
posición más lateral, quedando limitado dorsalmente por el área 
postrema y medialmente por el núcleo motor dorsal del vago (P-12 
a P-13.5). En niveles rostrales esta prolongación del núcleo medial 
rodea casi completamente al fascículo solitario, ocupando una po
sición ventral con respecto al núcleo vestibular inferior (P-1 1.5 
a P-10). 
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El núcleo lateral tiene una extensión rostrocaudal menor, apa
reciendo lateroventralmente al tracto solitario a nivel del área pos
trema (P-13.5) En su extremo más rostral pierde sus característi
cas observándose a ese nivel una pequeñas células dispersas si
tuadas ventrolateralmente al tracto solitario (P-9.5). 

Discusión 

En el complejo nuclear del tracto solitario han sido reconocidas 
desde antiguo dos divisiones que han recibido diversos nombres, 
como "foco intersticial" y "ganglio descendente" (RAMÓN Y CAJAL, 
1904) en varios mamíferos, o núcleos magnocelular y parvocelular 
(MEESSEN y ÜLSZEWSKI, 1949) en el conejo; pero los más general
mente aceptados han sido los de medial y lateral (VAN GEHUCHTEN, 
1900, en el conejo; ÜLSZEWSKI y BAXTER, 1954, en el hombre; ToR
vrK, 1956, en la rata; BRODAL, SzABO y ToRVIK, 1956, en el gato, 
etcétera), según su posición relativa al tracto solitario. 

Tanto en la identificación de diversos grupos nucleares dentro 
del complejo del tracto solitario, como en la descripción de sus 
componentes celulares, concuerdan los datos obtenidos en el pre
sente estudio con gran parte de los autores, si bien existen algunos 
puntos que merecen discusión. 

La porción comisural del núcleo del tracto solitario fue descrita 
por primera vez por RAMÓN Y CAJAL (1904), quien indicó que a ni
vel de la formación del canal ependimario una gran porción de las 
fibras del fascículo solitario ganan la línea media y se entrecruzan 
con las fibras del otro lado. Esta decusación tiene lugar a nivel 
de un núcleo especial, que denomina "ganglio comisural". Este 
"núcleo comisural" es confirmado por ALLEN (1923) en el cobaya 
y por BRODAL, SzABO y ToRVIK (1956) en el gato, quienes indican 
que en niveles caudales se unen ambos núcleos mediales, formando 
así dicho núcleo. Sin embargo, uno de estos mismos autores (ToR
vrK, 1956) refiere no encontrar en la rata una confluencia real de 
ambos núcleos en esta región. Este hecho había sido puesto de 
manifiesto anteriormente en el cerebro humano por ÜLSZEWSKI y 
BAXTER (1954), quienes mencionan la existencia de una estrecha 

LÁMINAS. - Representan, con intervalos de 1 mm, los planos P-8 a P-15, posteriores 
con respecto al plano frontal O (plano vertical interauricular). Entre cada dos pla
nos teóricos se incluye una imagen histológica correspondiente aproximadamente 
al nivel intermedio. En la esquina inferior derecha se indica el nivel anteroposte
rior. En ordenadas y abscisas, a intervalos de 1 mm, se indican, respectivamente, 
los niveles verticales (respecto al plano horizontal O interaurículo-infraorbitario) 
y laterales (respecto al plano anteroposterior O mediosagital). 
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zona gliosa dorsal al conducto del epéndimo, que separa lo que 
serían ambas mitades del núcleo comisural. El presente material 
no permite identificar en el gato un verdadero "núcleo comisura!" 
del núcleo medial del tracto solitario. 

El núcleo parasolitari9 ha sido descrito por ALLEN (1923) y otros 
autores como una formación lateral al núcleo del tracto solitario, si 
bien TORVIK (1956), en la rata, no consigue identificarlo, e indica 
que la región así denominada por ALLEN debe tratarse, en parte, 
de una zona de formación reticular, y en parte, de la región dor
somedial del núcleo espinal del trigémino. ÜLSZEWSKI y BAXTER 
(1954) en el hombre y TABER (1961) en el gato describen un núcleo 
que llaman "parvocellularis compactus" y que por su situación , 
morfología y celularidad parece corresponderse con el núcleo pa
rasolitario descrito en este trabajo. Mieloarquitectónicamente está 
fuera del complejo nuclear del tracto solitario, perteneciendo, como 
dicen ÜLSZEWSKI y BAXTER (1954), más bien a la zona de los nú
cleos del cordón posterior. Al no existir estudios fiables de la hodo
logía de este núcleo se ha considerado conveniente incluirlo, con 
un criterio puramente topográfico, dentro del sistema del t racto 
solitario. 

TORVIK (1957) describe toda la división medial como de aspecto 
gelatinoso, asemejándola a la sustancia gelatinosa del asta posterior 
de la médula espinal. Sin embargo, no se refiere a un "núcleo 
gelatinoso" propiamente dicho dentro de la división medial. Tam
poco MEESSEN y ÜLSZEWSKI (1949) lo habían mencionado en el co
nejo. En cambio, ÜLSZEWSKI y BAXTER (1954) habían individuali
zado en el hombre un subnúcleo, dentro de la parte medial del 
complejo nuclear del tracto solitario, • al que denominaron "sub
nucleus gelatinosus", con análogas características a las encontradas 
en el gato en el presente trabajo. La descripción del "subnucleus 
gelatinosus" que TABER (1961) hace en el gato concuerda así mismo 
con los presentes resultados. CoTTLE (1964) también lo menciona 
en el gato, si bien no encuentra fibras degeneradas en él tras sec
ción de los pares IX y X; este hallazgo negativo se corresponde 
con los de otros autores desde ALLEN (1923), que no encuentran 
degeneración terminal en la región correspondiente al subnúcleo ge
latinoso tras diversas secciones de los pares VII, IX y X (véase 
la fig. 16, de ALLEN, en el cobaya), lo que aconseja la eliminación 
del prefijo "sub-", de modo que se incluya el "núcleo gelatinoso" 
dentro del complejo solitario con un criterio topográfico, pero sin 
definir su comunidad en cuanto a conexiones se refiere. 

Por último, el presente trabajo supone una doble aportación con 
respecto a atlas previos, citoarquitectónicos y estereotáxicos, del ce
rebro o el tronco del encéfalo del gato (REINoso-SuÁREz, 1961; TA-
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BER, 1961; BERMAN, 1968): por un lado es un estudio que por li
mitarse a una región concreta permite una mayor meticulosidad en 
la delimitación de las diversas regiones nucleares, y en segundo 
lugar ofrece una combinación de imágenes histológicas y diagra
mas teóricos que facilitan la identificación oportuna de cada es
tructura. 
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Resumen 

Se ha realizado un estudio estereotáxico del complejo nuclear del tracto solitario 
y de las estructuras vecinas en el gato. Junto a planos estereotáxicos seriados, basa
dos en los datos estereotáxicos del Atlas de REINOSO-SUÁREZ (1961), se presentan imá
genes histológicas correspondientess a los niveles intermedios entre cada plano teóri
co; asimismo se incluyen dos imágenes histológicas de planos sagitales que corres
ponden a los niveles más representativos del complejo nuclear del tracto solitario. 
También se presentan imágenes citoarquitectónicas representativas de las distintas 
partes del complejo. 

Summary 

The solitary tract and its various nuclei have been studied under an stereotaxic 
and cytoarchitectural approach. Stereotaxic measures are based in tre RErNoso-SuÁREZ 
atlas (1961). Theoretical planes are serially presented in onemillimeter intervals, and 
corresponding histological sections are added; furthermore, two sagittal sections sho
wing the solitary complex are presented inside a stereotaxic reticule. Higher magnifi
cation histological images show the cytoarchitecture of the different subdivisions of 
the nuclear complex. These findings are discussed in relation to available literature. 

Z usammenf assung 

Ein stereotaktisches Studium des Tractus Solitarius Kerncomplex und benachbar
ter Strukturen ist in der Katze durchgefürht worden. Als Grundlage dienten die ste
reotaktischen Befunde des Atlas von REINOSO-SUÁREZ (1961) . Neben einer Reihe von 
theoretischen Karten in Milimeterabstriinden werden histologische Bilder der dazwi
schenligenden Halbenmilimeterabstriinde beigefügt. Au~erdem werden histologische 
sagitale Schnitte gezeigt, die representativ sind für den Kernkomplex des Tractus so
litarius, sowie zytoarchitektonische Bilder, die charakteristische Struktur der einzel
nen Teile des Komplexes erliiutern. Die Ergebnisse wurden auf Grund der erreichba
ren Literatur diskutiert. 
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Résumé 

On a realisé un étude stéréotaxique d 1 , . . 
et des structures prochaines chez le ch t pu, comp exe nuclea_1re du fa1sceau solitaire 
les resultats stéréotaxiques du Atlas da ·n - res desS p!ans theonques sérié, fondées dans 

hi . . e ~INOSO- UAREZ (1961) on prese t d . 
g_es stolog1ques corre_spondants aux niveaux intermédiaires ' n e es ima
nque. Également on aJoutent deux ima es bi 1 . entre chaque plan theo
pondent aux niveaux plus representatif; d sto ºfques de p!ans sagit~ux qui corres
Aussi on presente des images cytoarch·t tu ~omp exe nuclea~re du fa1sceau solitaire. 
du complex. I ec omques representatives des différentes parts 

ABREVIATURAS 

AP, Area postrema 
CoD, Nucleus cochlearis dorsalis 
CuL, Nucleus cuneatus Iateralis 
CuM, Nucleus cuneatus medialis (BUR-

DACH) 
G, Nucleus gracilis 
le, Nucleus intercalatus (STADERINI) 
lm, Nucleus intermedius 
IVlll, Nucleus vestibularis inferior 
MVIII, Nucleus vestibularis medialiss 
MX, Nucleus motorius dorsalis nervi 

vagi 
Pm, Nucleus et· ¡ · r icu ans paramedianus 

(BRODAL) 

PpXll, Nucleus praepositus hypoglossi 
Psi, Nucleus parasolitarius 
RMa, Nucleus raphe magnus 
Rob, Nucleus raphe obscurus 
SI, Tractus solitarius 
S!G, Nucleus gelatinosus tracti solitarii 

SIL, N ucleus lateral is tracti solitarii 
SIM, Nucleus medialis tracti solitarii 
Sv, Nucleus supravestibularis 
TXll, Tractus nervi hypoglossi 
VCG, Nucleus spinalis caudalis nervi 

trigemini, subnucleus gelatinosus 
VCM, Nucleus spinalis caudalis nervi 

trigemini, subnucleus magnocellularis 
vez, Nucleus spinalis caudalis nervi 

trigemini, subnucleus zonalis 
Vlp, _Nucleus spinalis interp,olaris nervi 

tngemini 

VO, Nucleus spinalis oralis nervi trige-
mini 

VSp, Tractus spinalis nervi trigemini 
Vil, Nucleus nervi facialis 
X, Nucleus "x" (BRODAL) 
Xll, N;ucleus nervi hypoglossi 
z, Nucleus "z" (BRODAL) 
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MUERTE CELULAR EN LA PLACODA NASAL 
DEL EMBRIÓN DE POLLO 

POR 

E. BARBOSA AYUCAR(l l, E. CAMPELO BARCIA(2) , J. G. VALDECASAS HuEuN< 3l 

y L. BARBOSA ÁYUCAR(4) 

Introducción 

LAS interrelaciones morfogenéticas del epiblasto cefálico, mesén
quima precordial y prosencéfalo han sido revisadas por YN

TEMA (1955) y parcialmente confirmadas por ÜRTS y MuRILLO (1961). 
La interdependencia entre epiblasto-mesénquima puede inter-

pretarse, a la luz de los datos aportados por diferentes autores en 
otros esbozos (Y. CROISILLE y LE DouARIN, 1965; WESSELLS, 1970; 
WüLFF, 1968), como una relación epitelio-mesenquimatosa. 

Estos estudios evidencian relaciones de tipo causal, sugiriendo 
que la morfogénesis de la placada nasal se realiza merced a un me
canismo inductivo de tipo multifactorial en cascada. En dicho tipo 
de estudios no se entra en el análisis del comportamiento intrínseco 
de los elementos epiteliales que forman el esbozo, cuyo conocimien
to puede explicarnos la adquisición de su forma. 

En todo esbozo o primordio acontecen tres mecanismos básicos 
que conducen a su morfogénesis : proliferación, diferenciación y 
muerte celular. Conocer, por tanto, dichos parámetros es un requi
sito previo para comprender su forma. 

La presente publicación forma parte de una línea de trabajo 
encaminada a estudiar los mecanismos morfogenéticos de la pla
cada nasal (CAMPELO, E. BARBOSA, G. VALDECASAS y L. BARBOSA, 
1976; CAMPELO, 1976), y en ella se describen las áreas de muerte 
de la misma en embriones comprendidos entre los estadios 16 al 24 
de HAMILTON-HAMBURGER (1951). 

(1) Prof. agregado. Depa r tamento de Ana tomía . Facultad de Medicina . Va lladolid. 
(2) Prof. adjunto. Departamento de Anatomía. Facultad de Medicina. Valladolid . 
(3) Prof. adjunto. Departamento de Anatomía. Facultad de Medicina. Valladolid. 
( 4) Ayud. de inv estigación. Depa rtamento d e Anatomía . Facultad d e Medicina . Va

lladolid. 
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Material y métodos 

Hemos utilizado embriones de pollo (Strain-Croos) procedentes 
de huevos incubados a 38'5º C en una estufa de aire forzado con 
un grado-de humedad del 75'80 %. 

Los embriones fueron extraídos asépticamente, clasificados se
gún HAMILTON-HAMBURGER (1951), fijados en líquido de Serra (al
cohol 3/ácido acético 1), deshidratados e incluidos en parafina por 
la técnica habitual. Los embriones fueron cortados seriadamente a 
8 p. y teñidos con el método de Feulgen verde luz. 

Los criterios de muerte celular utilizados fueron los de núcleos 
en picnosis y cariorrexis, comprobados mediante inmersión. 

La topografía y extensión de las áreas de muerte se realizaron 
en placodas reconstruidas en su totalidad, mediante un dispositivo 
de dibujo con cámara clara, aislándose las diferentes paredes, pro
cediendo después a recortar las mismas y a su pesaje. 

El índice de muerte y proliferación teórico para 100 muerte y/o 
mitosis se obtuvo relacionando el peso de las diferentes paredes con 
el número de mitosis y muertes situadas a su nivel. 

R,esultados 

Las muertes celulares aparecen bajo dos modalidades en el epi
telio que constituye la placoda nasal en los diferentes estadios, bien 
en forma aislada o bien agrupadas, constituyendo áreas de exten
sión variable. 

El número de células necróticas, una vez topografiadas en los 
dibujos realizados con cámara clara, se han referido al componente 
celular global, donde asientan (expresado en peso), obteniéndose 
los valores de la tabla l. En dicha tabla también se expresa el 
el "índice proliferativo" correspondiente (véase Material y métodos). 

En el estadio 16, las muertes celulares se ubican en ambos ex
tremos en la misma proporción. 

En el estadio 17, la localización es similar al estadio precedente, 
pero su intensidad es mayor en su extremo posterior. 

En los estadios posteriores (18, 19, 21, 22 y 23) las muertes ce
lulares tienen su máxima intensidad en la pared anterior (véase 
tabla), que coincide con un "índice proliferativo" elevado en dicha 
pared. 

Existen otras áreas de muerte que se localizan en la pared ex
terna en los estadios 21 y 22 y que no se acompañan de una ele
vación concomitante del "índice proliferativo". 
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FrG. l. - Localización de las muertes celulares en los diferentes estadios 
(HAMBURGER-HAMILTON, 1951). (Dibujos en cortes sagitales.) 

En el estadio 24, las áreas de necrosis de intensidad máxima se 
localizan en la pared posterior y externa, sin relación con el índice 
proliferativo. 

Discusión 

La localización de las muertes celulares en el estadio 16 a nivel 
de ambos extremos del esbozo puede interpretarse como un me
canismo de "aislamiento" del mismo del resto del ectodermo cefá
lico; dicha localización es similar a la encontrada en la placada 
ótica en las fases iniciales de su morfogénesis (REINoso). 

El mayor índice de muerte a nivel de la extremidad posterior 
del esbozo en el estadio 17 (tabla 1) puede contribuir a su "anclaje 
posterior" y al ser el "índice proliferativo" similar en ambas par-
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tes (anterior y posterior), la mayor mortalidad en su parte posterior 
hace que el crecimiento se haga a expensas de su parte anterior, 
lo que conduce a su invaginación. 

La situación del á rea de muerte en la pared anterior en los es
tadios 18, 19, 21 , 22 y 23 puede interpretarse como un mecanismo 
de aislamiento de la pared anterior del ectodermo cefálico, así 
como un mecanismo morfogenético implicado en la verticalización 
de dicha pared, junto a su mayor índice proliferativo. 

Las áreas de muerte celular que se ubican en los estadios 21 
y 22 e nla pared externa pueden ser un factor muy importante en 
la deformación lateral del esbozo, a lo que contribuiría el elevado 
índice proliferativo de la pared interna. 

El área de muerte que asienta a nivel de su pared posterior en 
el estadio 24 contribuiría al aislamiento posterior del esbozo. E l ma
yor índice proliferativo de las paredes externa e interna alargarían 
la fosa verticalmente. 

Las diferentes áreas de muerte descritas pueden interpretarse 
como de tipo morfogenético (GLUCKSMANN, 1951; SAUNDERS, 1966) y 
parecen contribuir al esculpido de las diferentes paredes, así como 
a su aislamiento, como se ha descrito en otros sistemas (SAUNDERS 

y FALLON, 1967). 
Cuando se analizan muertes celulares versus índice proliferativo, 

las áreas de muerte celular pueden adquirir un nuevo significado 
como determinantes de un crecimiento alométrico. 

R esumen 
Se ha realizado un estudio de la loca:!ización de las áreas de muerte celular en 

la placoda nasal en embriones de pollo comprendidos entre los estadios 16 y 24 de 
HAMBURGER-HAMILTON ,(1951). 

Se discute el papel morfogenético de las mismas. 

Summary 
An analysis of cells death localization has been made in the nasal placode of 

chick embryos (16 to 24 HAMBURGER-HAMILTON, 1951). 
The role played by cell death in their morphogenese is discussed. 

Zusammenfassung 
Wir haben die Lage der Zelltodt-Bezirken (bei Hühnerembrionen zwischen stadien 

16-24 von HAMBURGER-HAMILTON, 1951) der Geruchsplakoden untersucht. 
Wir besprechen die mogliche morphogenetische Bedeutung dieser Bezirken. 

R ésumé 
On fait un analyse de la localisation de las céllules martes, dans la placode ol

fact ive chez l 'embryon de poulet, dans les stades 16 a 24 de HAMBURGER-HAMILTON 
(1951). 

Ces résultats sont discutés dans le cadre de son developpement. 

7 - AN. ANAT. 
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NUEVO MÉTODO POLÍCROMO EN DOS TIEMPOS (F-l)<1J 

PoR 

J. CABANES V1LA<2J, c. J. lRANZO LOBERA (3), M. J. PÉREZ BACETE(3) 

y J. A. TECLES ToMÁs<3J 

Al Prof. Escolar García, maestro de 
las t écnicas anatomomicroscópicas. 

Introducción 

EN todo departamento de investigaciones anatomomicroscópicas, 
antes de proceder a la utilización de técnicas especiales para 

realizar un estudio preconcebido sobre un determinado tej ido u ór
gano, es imprescindible recurrir de una forma sistemática al em
pleo de "métodos topográficos" o "generales" . La razón es obvia, si 
consideramos que para poder observar una organización citoarqui
tectónica en sus más nimios detalles, necesitamos partir de la ima
gen de conjunto, al igual que para poder enfocar una preparación 
con el objetivo de inmersión requerimos localizar previamente la 
zona objeto de estudio con el objetivo de pequeño aumento. 

Sin embargo, no existe un capítulo en materia de técnicas ana
tomomicroscópicas en donde la disparidad de criterios entre los dis
tintos autores se manifieste de una forma tan ostensible como el 
consagrado a los "métodos generales", no sólo en lo que concierne 
a su clasificación, sino inclusive en lo inherente a su propia defi
nición. Nuestra t écnica podríamos encasillarla, siguiendo el criterio 
que se desprende de " los elementos puestos en evidencia" (GABE, 
1968), entre las coloraciones topográficas que se caracterizan por la 
tinción selectivo de las fibras de colágena. Dentro de este grupo, y 
en lo referente a su mecanismo d e acción, pertenece al subgrupo 

(1) Departamento de Anatomía de la Facultad de Medicina de Valencia. Departa
m ento de Anatomía y Patología Médica. Centro Coordinador del C.S.I.C. Director: Pro
fesor doctor don V . Smith•Agreda. 

(2) Interno numerario por oposición. Departamento de Anatomía. Facul tad d e Me
dicina . Valencia. 

(3) Internos honorarios. Departam e nto de Anatomía. Facultad de Medicina . Valencia. 
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de las que se fnndamentan en la competición entre uno o varios 
colorantes ácidos (MóLENDORF, 1924; SEKI, 1936) con los ácidos fos
fomolíbdicos o rosfotúngstico (GABE, 1968). 

MALLORY (19!)0) debe ser considerado legítimamente el pionero 
de este subgrwio de técnicas topográficas, al demostrar que la pre
sencia del ácid0 fosfomolíbdico podría delimitar la tinción sobre las 
fibras de colá?,"ena de algunos colorantes ácidos derivados del tri
fenilmetano. F-c.;INDENHAIN (1916) merece un lugar de privilegio por 
su método derivado del de MALLORY (1900), denominado común
mente "Azán'' r y considerado actualmente (GABE, 1968) como el 
"non plus ultra" de las técnicas generales. MASSON (1929), en su 
célebre tricrómico, sustituyendo la tinción nuclear de MALLORY 
(1900) por una laca de hemateína, consigue una perfecta delimita
ción de las -':!structuras nucleares. PETERSEN (1924) descubre que los 
ácidos fosfomolíbdicos y fosfotúngstico poseen, además, la propie
dad de hacer virar el color original de la laca alumínica de azul 
ácido dP alizarina BB, utilizado como colorante nuclear. GoMORI 
(1950) presenta una notable simplificación y mejora del tricrómico 
de MASSON (1929), al comprobar que los trifenilmetanos pueden ser 
mezclados no sólo con los ácidos fosfomolíbdicos o fosf~túngstico, 
sino también con los colorantes azoicos sulfonados. GABE (1954) sus
tituye en la coloración citoplasmática los colorantes azoicos sulfo
nados del método de GoMoRr (1950) por un xanteno, con lo que 
consigue que los colorantes protoplasmáticos no se superpongan a 
la laca de hemateína. GABE y MARTOJA (1957) lanzan su "tricrómico 
en un tiempo", método derivado del de GoMORI (1950), reempla
zando la tinción nuclear hemateínica por un colorante ácido (azo
rrubina S), consiguiendo una rapidez de ejecución hasta entonces 
no lograda, al precio de renunciar de antemano a una sólida de
finición nuclear. 

Material y técnica 

Hemos utilizado material anatómico procedente de diversos ór
ganos de ratas albinas ( cepa Wistar Cobs), embriones de rata del 
mismo origen y tejido óseo, tanto animal como humano. 

El tejido óseo ha sido, previa fijación con formalina neutra tam
ponada de LrLLE (1948), debidamente descalcificado y posterior
mente incluido en celoidina para su sección de 12 a 25 micras. 

Por su parte, tanto los órganos como los embriones de rata han 
sido fijados en los líquidos de HALMI (1952), Susa de HErNDENHAIN 
(1916), Bourn (picro-formol, 1897), formalina neutra tamponada de 
LILLIE (1948), CARNOY (1887) y BRASIL (19

1

04), incluidos en paraplast 
plus (Sherwood M. I. Inc.) y seccionados en cortes de 3 a 5 micras. 

NUEVO MÉTODO POLÍCROMO EN DOS TIEMPOS 101 

Los reactivos utilizados en la técnica proceden de la _Malli?,ckrodt 
Chemical Works. Los colorantes se especifican a contmuac10n. 

Colorante Núm. C.I. Proveedor 

Hematoxilina 75290 Gurr's 

Anaranjado G 16230 Gurr's 

Fucsina ácida 42685 Gurr's 

Cromotropo 2R 16570 Gurr's 

Verde luz SF 42095 Gurr 's 

Azul anilina WS 42755 Gurr's 

Reactiv os 
Solución de lugol 

Iodo resublimado, 1 g. 
- Ioduro potásico, 2 g. 
- Agus destilada, 100 ml. 
Solución de hiposulfito 
- Hiposulfito sódico, 5 g. 
- Agua destilada c.s.p., 100 ml. 
Hemaxilina de GROAT (1948-1949) 

Solución A: 
- Agua destilada, 500 ml. 
- Alumbre férrico, 10 g. 
- SO

4
H 2 concentrado, 8 ml. 

- Solución B: 
- Hematoxilina, 5 g. 
- Etanol de 96º, 500 ml. 

Código rnúm. 

14.500 
21.700 

FL-13.300 
8.100 

EL-16.300 
2.300 

Una vez disueltas, mezclar ambas soluciones, dejar en reposo 
al menos durante una hora. Filtrar antes de su uso. Se conserva 

por lo menos 3 meses. 

- , Sustitutivo de ScoTT 
- Agua destilada, 1.000 ml. 
- Bicarbonato sódico o potásico, 2 a 3'5 g. 
- Sulfato de magnesio, 20 g. 
- Formol comercial, 5 a 10 ml. 

- Mezcla de colorantes aniónicos 
- Agu a destilada, 100 ml. 
- Anaranjado G, 0'1 g. 

Fucsina ácida, 0'1 g. 
- Cromotropo 2R, 0'l g. 
- Verde luz SF, 0'1 g. 
- Azul anilina WS, 0'1 g. 
- Ácido fosfomolíbdico, 1 g. 
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f-ñ~danse los colorantes en el orden indicado, esperando a que 
este disuelto cada uno de ellos para añadir el siguiente; conser
vación indefinida; pH aproximado de la mezcla, 2'0. Filtrar antes 
de su uso. 

- Solución acuosa de ácido acético 
Agua destilada, 99 ml. 

- Ácido acético glacial, 1 ml. 

Técnica operatoria 

l. Cortes desparafinados, no colodionados, hidratados. En caso 
necesario eliminar los depósitos de mercurio por tratamiento con 
lugol (30 segundos), hiposulfito de sodio al 5 % (hasta total deco
loración), lavado en agua corriente (3-5 minutos) y lavado en agua 
destilada. 

2. Tinción nuclear con la laca férrica progresiva de hemateína 
(hematoxilina de GROAT) durante 2 minutos. 

3. Viraje de la hemateína en agua corriente, 2-5 minutos o sus
titutivo de ScoTT (30-60 segundos). Después, lavar en agua des
tilada. 

4. Tinción con la mezcla de colorantes aniónicos, por espacio 
de 10 minutos. 

5. Fijación y eliminación del exceso de colorante, en la solu
ción acuosa de ácido acético glacial al 1 % . 

6. Deshidratar directamente en etanol absoluto aclarar con 
xileno y cubrir con una resina sintética (Eukitt, Mali,nol, DePe X). 

Resultados 

Los resultados vienen esquematizados en la siguiente tabla: 

Componente tisular 

Núcleo . . ............ . . . ....... ... .... .. .. . 
Nucleolo . .... .. .. .. .. ....... . .... ... .. .. . 
Membrana celular .... ..... ... ... ... . 
Protoplasma y músculo . ......... . 
Hematíes ...... ... .... ........ ... ........ . 
Fibras de colágena, reticulina y 

membranas basaleE: ..... ..... .. . 
Sust. fundamental del cartílago. 
Fibras elásticas .. .. .................. . 
Tejido osteógeno ................ .... . 
Tejido osteógeno de reciente for-

mación .. .... .. ......... ....... . .... . . 
Granos de secreción ... ..... . ...... . 

Cromaticidad 

Violeta negruzco 
Rojo 
Verde 
Amarillo rojizo a magenta 
Anaranjado a rojo 

Azul brillante a verde manzana 
Azul 
Rojo 
Rojo 

Azul 
Amarillo rojizo a azul verdoso 
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Consideraciones y discusión 

Ante todo queremos constatar el hecho de que no hemos preten
dido construir un método de tinción topográfica cuyo mecanismo 
de acción fuese completa novedad con respecto a los preexistentes, 
sino que, apoyándonos en los trabajos de MAssoN (1929), GoMoRI 
(1950), GABE (1954) y nuestra propia experiencia, conseguir una 
técnica cuyas características principales fuesen : 

Sencillez total en su realización. 
- Rapidez de ejecución. 
- Coloración satisfactoria y diferenciación histocitológica. 
- Resultados constantes, es decir, automaticidad del método. 

De entre la multiplicidad de factores que intervienen en el me
canismo de coloración, comentaremos brevemente aquellos que por 
su importancia desempeñan un papel determinante en el resultado 

final del método. 

A) Fijación 

Este método, al igual que el resto de los topográficos de los que 
deriva, requiere el empleo de fijadores adecuados, especialmente los 
acuosos que contengan sublimado en su composición, y aunque en 
realidad puede utilizarse cualquier líquido fijador, los resulta.dos 
obtenidos estarán en relación directamente proporcional al elegido. 

Nosotros tras reiteradas experiencias con un considerable nú
mero de fij~dores, tanto acuosos como alcohólicos, hemos obtenido 
los mejores resultados, dentro de los fiiadores acuosos, con los de 
HALMI (1952), SusA DE HEINDENHAIN (1916) y BouIN (picro-formol, 
1897), y entre los alcohólicos, con los de CARNO:'" (1887! Y BRASIL 
(1904); por el contrario, los resultados menos satisfactorios han co
rrespondido, lógicamente, a la formalina al 10 % , tamponada o no. 

B) Laca nuclear 

En el transcurso de las investigaciones llevadas a cabo, y con el 
fin de obtener una nítida definición nuclear, fueron ensayadas sis
temáticamente las siguientes lacas nucleares: 

Hematoxilina de Delafield. 
Hematoxilina férrica de Weigert. 
Hematoxilina de Groat. 
Trioxihemateína férica de Hansen. 
Dioxihemateína crómica de Hansen. 
Hematoxilina de Harris. 
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El resultado de esta experiencia fue la selección de la hemato
xilina férrica progresiva de GROAT (1948-1949), por su facilidad de 
preparación (en frío), rapidez de tinción (2 minutos), buena estabi
lidad (3 me~es), escasa tinción de la celoidina, coloración muy se
lectiva de los núcleos y resistencia a ulteriores medios ácidos. 

C) Mezcla de colorantes aniónicos 

Durante más de una década, en nuestro departamento se ha ve
nido utilizando una de las variantes a la técnica de Masson (GoLD
NER, 1938) como método topográfico por excelencia y prólogo a la 
mayor parte de los trabajos realizados. No obstante sus innegables 
ventajas, el método de MASSON-GOLDNER (1938) presenta un incon
veniente, común entre las técnicas derivadas del proceder de MAS
SON (1929), consistente en que los colorantes azoicos utilizados para 
la tinción protoplasmática tienden a superponerse a la laca nuclear, 
lo que enlentece considerablemente la cariometría y resta nitidez a 
su reproducción microfotográfica en color; recíprocamente, la laca 
nuclear interacciona con los colorantes azoicos, oscureciendo su 
tono cromático (SWEAT, MELOAN y PUCHTLER, 1968). 

GABE (1954), en su variante al tricrómico de GoMORI (1950), de
rivado del de MASSON (1929), consigue paliar el antedicho problema 
al reemplazar los colorantes azoicos sulfonados por un xanteno 
(eosina amarillenta), logrando una coloración más pura, a cambio 
de una policromía netamente inferior a la de la técnica original. 

A la vista de los hechos expuestos, la idea directriz de nuestro 
trabajo fue la consecución de un método, en el que sin tener que 
renunciar a los colorantes azoicos, pudiésemos minimizar sus efec
tos colaterales no deseables, logrando al mismo tiempo un satisfac
torio matiz policromático. 

Nuestra mezcla de colorantes aniónicos se compone de dos azoi
cos y tres trifenilmetanos. 

Colorante Subgrupo Subgrupo 

Anaranjado G Mono-diazoico Azoico 
Cromotropo 2R Mono-diazoico Azoico 
Verde luz Trifenilmetano-diaminado Fenilmetano 
Fucsina ácida Trifenilmetano-triaminado Fenilmetano 
Azul de anilina Trifenilmetano-triaminado Fenilmetano 

El hecho de incorporar en la misma solución tres colorantes 
afines, en cuanto a sus aspectos tintoriales (verde luz, fucsina áci
day azul de anilina), requiere al menos un breve comentario. 

La asociación de dos trifenilmetanos (fucsina ácida, azul de ani
lina) en una técnica topográfica no constituye por sí mismo una 

FIG. 1. - Corte axial de feto de 
rata a término (lupa) . La zona 
encuadrada corresponde a las si-

guientes fotografías. 



FIG. 3 FIG. 4 

FrG. 2. - Corte axial de feto de rata a término (50X). La presente figura nos muestra 
un incisivo superior (J) en corte axial y el inicio de osificación del paladar óseo. 
Obsérvese el tejido osteoide de reciente formación (2) dispuesto en trabéculas. Con 
nuestra tinción, el tejido osteoide de reciente formación se colorea siempre en azu l 
claro. Esta misma coloración toma el periodonto (3) . El resto de la gónfosis y te
jido mesenquimal dentario adopta la coloración gris clara (4) . 

FIG. 3. - Corte axial de feto de rata a término (400 X). Detalle de la figura prece
dente. En la presente figura se nos pone de manifiesto no sólo las distintas apeten
cias tintoriales tisulares ya expresadas, sino la bondad de tinción para estudios 
morfológicos celulares. 1, tejido osteoide; 2, osteoblastos; 3, periodonto; 4, tejido 
mesenquimatoso dentario; 5, tejido mesenquimal peridentario; 6, osteoclasto. 

FIG. 4. - Corte axial de feto de rata a término (1000 X). Osificación directa mem
branosa. Frente de osteoblastos ( 1) opuestos a la sustancia osteoide (2). Obsérve
se la nitidez y precisión morfológica de la tinción en un osteoclasto trinucleado 
(marrón oscuro) (3) . 
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novedad, puesto que ya fue utilizada, entre otros, por CASON (1950), 
en su modificación al tricrómico de MALLORY (1900). Por otra parte, 
los trifenilmetanos utilizados por CASON (1950), a pesar de perte
necer a la misma familia, no presentan antagonismos competitivos, 
puesto que existe una notable diferencia entre sus pesos molecula
res (fucsina ácida, pm = 585'65; azul de anilina, pm = 737'73), lo 
que condiciona un diferente coeficiente de difusión, y, en conse
cuencia, de reparto en el seno de las estructuras tisulares. 

Sin embargo, la adición de "tres trifenilmetanos" en la misma 
mezcla representa una auténtica primicia, en especial por la pre
sencia de dos colorantes de coeficientes de difusión y reparto prác
ticamente idénticos (azul de anilina y verde luz). 

El resultado de la asociación verde luz-azul de anilina, incon
gruente bajo el punto de vista teórico, se traduce, contra pronós
tico, en una mayor diferenciación de los elementos fibrosos del 
tejido conjuntivo. Además, la peculiaridad de que ambos trifenil
metanos posean tonos cromáticos aditivos, conlleva a obtener, den
tro de la misma preparación, desde sutiles fibras de colágena (Y 
reticulina) teñidas en verde manzana, hasta gruesas fibras colorea
das en azul intenso, pasando por otras azul-verdosas, resultados 
que están en relación a la distinta "edad" del conjuntivo. 

Como coadyuvante de los trifenilmetanos , hemos añadido a la 
mezcla una proporción de ácidos fosfomolíbdicos (1 % P /V) muy 
superior a la usual, lo que determina un descenso del pH final de 
la solución colorante y aumenta el enlace entre los trifenilmetanos 
y las fibras de colágena (ELOD y KOHNLEIN, 1933; ÜTTO, 1935). 

La baja concentración (0'1 % P /V) de los colorantes azoicos u ti
lizados (anaranjado G, cromotropo 2R) pern:iite eliminar en gran 
parte la superposición de éstos a la laca de hemateína, aunque no 
hemos podido evitar el viraje del cromotropo 2R (de rojo a ocre) 
por interacción con el hierro de la laca nuclear (SWEAT, MELOAN 
y PUCHTLER, 1968). 

Como epílogo, y por razones que no viene al caso señalar, que
remos constatar el hecho de que esta técnica ha sido utilizada en 
nuestro servicio durante más de cuatro años antes de su publi
cación con resultados altamente reproducibles en todo tipo de ma
terial anatómico, y en especial en el estudio de tejido óseo humano 
descalcificado, circunstancia que será objeto de una próxima co
municación más detallada. 

Resumen 

Describimos un nuevo método topográfico en dos tiempos, cuyo mecanismo de 
acción se fundamenta en los trabajos de M AsSoN (1929), GoMORI (1950) y GABE 
(1954). Piezas fijadas en los líquidos de G:ARNOY (1887), HALMI (1952) o BOUIN (1897), 
son incluidas en Paraplast y seccionada& a 3-5 micras. Una vez desparafin adas e hidra-
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tadas, se tratan en el primer tiempo del método con la hemateína férrica progresiva 
de GROAT (1948-1949), como coloración nuclear, durante 2 minutos, seguida de vira
je con agua corriente o sustitutivo de Scorr. En el segundo tiempo, se procede a la 
tinción del resto de las estructuras con una mezcla estable en solución acuosa de co
lorantes aniónicos al 0' l % (anaranjado G, Fucsina ácida, Cromotropo 2R, verde Luz 
y azul de anilina) y ácido fosfomolíbdico al 1 % , por espacio de 10 minutos. Tras 
arrastrar el exceso de colorante con una solución acuosa de ácido acético glacial al 
1 % , se deshidratan, aclaran y montan las preparaciones en resina sintética. Los nú
cleos se colorean en violeta-negruzco; los nucleolos, en rojo; los citoplasmas y las 
fibras musculares van del amarillo-rojizo al magenta; los hematíes, en anaranjado o 
rojo; las fibras de colágeno, reticulina y membranas basales, toman desde el azul in
tenso al verde manzana. Una coloración satisfactoria se obtiene en todos los casos 
sobre material correctamente fijado, siendo los líquidos más idóneos los de CARN0Y 
(1887) y HALMI (1952), y el menos conveniente la formalina al 10 %. El método pre
senta sencillez en su realización, rapidez en su ejecución, coloración satisfactoria y 
automaticidad en sus resultados. 

Summary 

We would hereby set out a new two stages topographic method which operating 
performance is based on the works conducted by MASSON (1929), GoMORI (1950) and 
GABE (1954) . Pieces duly fixed on CARN0Y's (1887), HALMI's (1952) or Bourn's (1897) 
liquids are included in Paraplast and cut down to 3-5 microns. These pieces when 
duly paraffin removed and hydrated, are, during the first stage of the method treated 
with GROAT's (1948-1949) progressive ferric hemateine, as a nuclear colouration for 
2 minutes, which is followed by a toning in current water of Scorr's substitute. The 
second stage of the method calls for the colouring of all the remaining structures, 
by a stable mixture in the form of an aqueous solution of 0'l % anionic dyestuffs 
(Orange G, Acid Fucsine, Chromotropo 2R, Light Green and Aniline Blue) and 
1 % Phosphomolybdic acid for 10 minutes. When the excess dyestuff is removed by 
an aqueous solution of 1 % Glacial Acetic Acid, the preparation is deshydrated, 
rinsed and set up on Synthetic Resin. Nucleii are violet-blackish coloured; nucleolii 
are red coloured; cytoplams and muscular fibres range from reddish yellow to ma
genta; red cells are orange to red; and the cholagenous, reticuline fibres and basal 
membranes go from strong blue to apple green. In ali cases a satisfactory colouration 
is obtained on a properly fixed material ; the most suitable liquids being CARNOY's 
(1887) and HALMI': (1952). The least convenient is 10 % Formaline. This method is 
easy and fast to apply. Furthermore, it yields a satisfactory colouration and automa
ticity of results. 

Z usammenfassung 

Wir beschreiben eine neue topographische Methode in zwei Zeiten, dessen Aktions
mechanismus auf den Arbeiten von MAssoN (1929), G0MORI (1950) und GABE (1954) 
beruht. Teile in den Flüssigkeiten von CARN0Y (1887), HALMI (1952) oder Bourn 
(1897) fixiert, werden in Paraplast eingeschlossen und in 3-5 micra geteilt. Nachdem 
sie entparaffiniert und mit Wasser verbunden sind, werden sie im ersten Teil der 
Methode mit dem progressiven Eisenhamatein von GROAT (1948-1949) als nukleare 
Farbung wahrend 2 Minuten behandelt, worauf eine Tonung mit Wasser oder dem 
Ersatmittel von Scorr erfolgt. Im zweiten Teil wird die Fa.rbung der Reststrukturen 
mit einer besta.ndigen Mischung in Wasserlosung von anionischen Farbstoffen zu 
O' 1 % (Orange G, saures Fuchsin, Chromotrope 2R, Lichtgrün und Anilinblau) und 
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Phosphomolibda.nsa.ure zu 1 %, wahrend 10 Minuten vorgenommen. Nach Mitnahme 
des Fa.rbungsüberschusses mit einer ·wasserlosung von Eisessigsaure zu 1 % wird 
entwa.ssert, gekla.rt und das Pra.parat in synthetischen Harz gefasst. Die Kerne farben 
sich violet-schwarzlich; die Kernkorperchen rot; die Zytoplasmen und die Muskelfa
sern gehen von rotlichgelb bis purpur; die Blutkorperchen orangefarben oder rot; 
die Kollagenfasern, Reticulin und Grundmembranen gehen von kraftib-blau bis apfel
grün. Eine zufriedenstellende Fa.rbung erha.lt man in allen Fallen mit korrekt fixier
tem Material, wobei die geeignetsten Flüssigkeiten die von CARN0Y (1887) und HALMI 
(1952), und die am wenigsten zweckma.ssige Formalin zu 10 % sind. Die Methode 
ist einfach zu verwirklichen, schnell auszuführen, mit zufriedenstellender Fii.rbung und 
automatisch in ihren Ergebnissen. 

Résumé 

Nous décrivons une nouvelle méthode topographique en deux temps, dont le mé
canisme d'action se base sur les travaux de MAssoN (1929) et GABE (1954), GOMORI 
(1950). Pieces fixées daos les liquides de CARN0Y (1887), HALMI (1952) ou BouIN (1897), 
elles sont inclues en Paraplast et sectionées a 3-5 microns. Une fois qu'elles sont 
saos paraffine et hydratées, daos le premier temps, elles se taitent avec l'hématéine 
ferrique progressive de GROAT (1948-1949) comme coloration nucléaire pendant 2 mi
nutes suivie d'un virement avec de l'eau courant ou d'un substitutif de Scorr. Daos 
deuxieem temps on procéde a la teinture du reste des structures avec un mélange 
stable en soluti¿n aqueuse de colorants aniniques a 0'1 % (orange G , Fuschine acide, 
Cromotropo 2R, vert lumiere et bleu d'Aniline) et acide phosphomolibdique a 1_ % 
toutes les 10 minutes. Apres avoir entrainer l'excedent de colorant avec une solut10n 
aqueuse d'acide acétique glacial a 1 % , on déshydrate, éclaire, et monte le prépara
tion en resine synthétique. Les noyaux se teignent en violet-noiratre, les nucléoles en 
rouge, les cytoplasmes et les fibres musculaires vont du jaune-rougeatre au magenta; 
les hématies en orangé ou en rouge, les fibres de collagene, réticuline et membranes 
basales tournent du bleu intense au vert pomme. Une coloration satisfaisante s'ob
tient daos tous les cas sur un matériel correctamente fixé, étant les liquides les plus 
idoines ceux de CARN0Y (1887) et HALMI (1952) et le moins favorable le formaldéhyde 
a 10 % . La méthode présente une facilité daos sa i éalisation, rapidité daos son éxé
cution, coloration satisfaisante et automaticité daos ses résultats. 
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LIPOMAS RAQUIMEDULARES EN LA INFANCIA 

POR 

V . CALATAYUD MALDONAoo<1) 

N o son muy frecuentes los lipomas localizados en el sistema ner
vioso o en las estructuras vecinas, que indirectamente afec

tan a las estructuras del neuroeje. 
Si bien muchas veces se consideran como procesos de carácter 

tumoral, otras veces se interpretan como heteroplasias lipomatosas, 
es decir, como malformaciones congénitas asociadas a espi:r;ias bí
fidas, o malformaciones semejantes que afectan al sistema nervioso, 
disrafismos de naturaleza angiomatosa, o pies planos, cavos, varos, 
equinos, etc. 

En 1957, CARAM hace una revisión de 269 casos de lipomas aso
ciados a espinas bífidas encontrados en la literatura. Sin embargo, 
lipomas intramedulares se han publicado unos 100 casos, según la 
bibliografía que hemos revisado hasta el momento. 

Independientemente de su localización a lo largo del neuroeje, 
se han clasificado, teniendo en cuenta su situación respecto de la 
duramadre, en intra y extradurales. UMBACH, en 1962, encuentra en 
su estadística de tumores raquimedulares que el 4'2 % corresponde 
a los lipomas, incluidos los lipofibromas. NITTNER, en 1967, encuen
tra el 2 %. GurnETTI y col., en 1964, en su revisión de las clínicas 
de Roma y Bolonia, encuentran el 1'8 %. En 1961, KLAR y HENN, 
el 1 '5 % . RicHEL, en 1961, el 1 % . El análisis en común de todas 
estas estadísticas nos permite deducir que estos procesos lipoma
tosos se presentan con una frecuencia del 2'5 % . 

Queremos referirnos, en esta publicación, a 4 casos de espinas 
bífidas asociadas a grandes lipomas y una de ellas a un seno pilo
nidal (fig. 1) que han repercutido en la parte baja del neuroeje, 
no como proceso expansivo, sino dificultando su desarrollo normal ; 
concretámente el ascenso del cono medular que se expresa clínica
mente con una típica sintomatología. 

(1) J efe del Servicio d e Neurocirugía. Departamento de Cirugía. Facultad de Medi
cina. Zaragoza. 
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EHNI y LovE informan sobre 30 lipomas intradurales y 20 ex
tradurales. En una revisión hecha por ZEH en 1954, encuentra 26 
casos intradurales y 14 extradurales. ZüLCH (1956) indica que esta 
clasificación no es siempre posible, ya que una delimitación exacta 
entre lipoma, duramadre y médula no se puede hacer en algunos 
casos. 

Son precisamente estos casos en los que se engloba, además del 
tejido lipomatoso, las partes finales de la duramadre, no existiendo 
una buena delimitación con la estructura nerviosa, las que impiden 
el ascenso fisiológico medular (fig. 2). 

La íntima relación que mantenemos con el departamento de 
Pediatría de nuestra Facultad de Medicina de Zaragoza nos ha 
permitido observar en estos 4 años 2 de estos casos, que unimos 
a otros 2 recogidos durante nuestro período de formación. 

En general, se trata de niños que comienzan con una sintoma
tología de dolor lumbosacro, que posteriormente se irradia a ex
tremidades inferiores, acompañándose de rigidez muscular y raquí-

F1c . 3 

FIGURA 1 

FIGURA 2 
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dea , e inconstantemente de trastornos esfinterianos, a los que se 
añaden, en fases sucesivas, algias en cinturón, así como cefaleas, 
en ocasiones de carácter intermitente, que nos indican la aparición 
de sintomatología craneoencefálica que se escapa del alcance de este 
trabajo. 

Las radiografías simples demuestran la existencia de espinas bí
fidas (fig. 3) de mayor o menor amplitud, con una clara dilatación 
del canal vertebral, y en las que a veces se acompañan otras mal
formaciones congénitas, como en nuestros casos: agenesia del sa
cro y diastematomielía. 

Es importante la radiografía con medios de contraste, ya que de 
forma indirecta nos demuestra la fijación del "Myelon" a esa for
mación lipomatosa alojada en el canal espinal, o terminando en un 
meningocele oculto (fig. 4), para lo cual son a veces necesarias 
proyecciones especiales, y que es definitiva para establecer la in
dicación quirúrgica. 

FIG. 4 
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La evolución de estos enfermos depende de las relaciones entre 
el tejido lipomatoso y el tejido nervioso, pudiendo ocurrir como en 
uno de nuestros casos, en el cual no fue posible la extirpación ra
dical del lipoma, realizando entonces una desinserción del mismo 
(fig. 5) en la parte más caudal, respetando las raíces y recons
truyendo el saco dural con una plastia de duramadre liofilizada, 
siguiendo los criterios de PrA. 

En otros casos, la resección macroscópicamente total es posible, 
dependiendo la evolución de las raíces afectadas o de la posible 
lesión del cono medular. 

Otro caso, en que además de la fijación sacrococcígea medular 
existía un seno dérmico que producía trastornos neurológicos as
cendentes, ya que el seno actuaba sobre la parte superior del ojal 
que le formaba la duramadre y llegaba hasta el cono medular (fi
gura 6), impidiendo el lipoma subyacente el ascenso de la misma. 
En este caso, realizamos, en el mismo acto quirúrgico, pero en dos 
tiempos, la extirpación del lipoma y la resección del seno dérmico 
reconstruyendo posteriormente el saco dural en ambos niveles. 

Es necesario, una vez más, insistir en la necesidad de un es
tudio y enseñanza de la anatomía radiológica, y llamar la aten
ción sobre la necesidad de un diagnóstico lo más exacto posible 
de esas malformaciones congénitas, aparentemente sin importancia, 
en la·s que pueden presentarse alteraciones puramente mecánicas, 
bien a nivel craneoencefálico, que no hemos estudiado ahora, y 
alteraciones raquimedulares de origen mecánico no compresivo que, 
diagnosticadas y tratadas a tiempo, repercuten de forma definitiva 
en el pronóstico médico y social de estos enfermos. 

R.esumen 

Se describen cuatro casos de lipomas medulares y cola de caballo en niños, aso
ciados a otras malformaciones congénitas. 

Se estudia la repercusión que estos tumores tienen en las estructuras raquimedu
lares y la necesidad de hacer un exacto diagnóstico. 

Finalmente, evaluamos la posibilidad de un tratamiento radical o paliativo. 

Summary 

Four cases of medullary and cauda equina lipomas in childhood associated to 
other malformations are described. 

The repercussions of these tumors upon both the bony and neural components 
of the vertebral canal are studied, bringing out the necessity of an exact diagnosis. 

Finally, we evaluate the possibilities of either radical or palliative treatment. 

FIGURA 5 

FIGURA 6 
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Zusammenfassung 

Es werden vier F alle von Rückenmarks - und radikularen Lipomen, asoziert mit 
anderen angeborenen Missbildungen. 

Man studiert die Auswirkung, die diese Tumoren in den rachismedularen Struk
turen haben und die Notwendigkeit einer genauen Diagnose. 

Schliesslich bewerten wir die Moglichkeit einer Radikal oder einer Chirurgischen 
Paliativ Behandlung. 

Résumé 

Etude de quatre cas de lipomes médullai res et de la queue de cheval chez l'enfant 
associés a d'autres malformations congénitales, pour lesquels on recherche la réper
cussion de ces tumeurs sur les structures rachimedullaires et la nécessité de faire un 
diagnostic exact. 

Finalement, nous évaluoons la possibilité d'un traitement radical ou palliatif. 
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ESTUDIO DE LAS VARIACIONES ULTRAESTRUCTURALES 
DE LAS CÉLULAS ADENOHIPOFISARIAS TRAS LA ESTIMU

LACIÓN CON RAYOS ULTRAVIOLETA 

POR 

I. EscRrnA RocA <1) y A. MARTÍNEZ S0R1AN0 <2> 

Introducción 

EL origen de la estimulación hipofisaria con rayos ultravioleta 
fue debido a GARCÉS (1971), el cual utilizó este tipo de ener

gía como inductor directo del lóbulo anterior hipofisario a fin de 
estudiar los efectos de esta inducción sobre la cápsula suprarrenal. 
Posteriormente, ESCRIBA (1975) utilizó este mismo método, estu
diando las repercusiones que esta estimulación provocaba en el cre
cimiento del callo de fractura. Ambos autores, pero especialmente 
EscRIBA, dedican uno de los capítulos de su trabajo a un amplio 
y meticuloso estudio de las variaciones de las distintas células ade
nohipofisarias tras la estimulación con ultravioleta, todo ello bajo 
el prisma histoquímico y con microscopia óptica. 

El presente trabajo va encaminado a la profundización en el 
estudio de las variaciones sufridas por estas células del lóbulo an
terior hipofisario, utilizando para ello las técnicas de la microsco
pía electrónica, y completar de esta manera las variaciones morfo
funcionales de la compleja citología adenohipofisaria. 

Material y métodos 

Hemos utilizado como animal de experimentación a la rata al
bina, ya que aparte de sus condiciones naturales de resistencia a 
las infecciones, este animal presenta un acceso sencillo a la lámina 
basilar, condición importante para la perfecta ejecución de la téc
nica operatoria. 

(1) Prof. adjunto. Departamento de Anatomía. Facultad de Medicina . Valencia. 
(2) Prof. adjunto. Departamento de Anatomía. Facultad d e Medicina . Valencia. 

- 115 -
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Previa anestesia con inyección de solución de nembutal al 10 % , 
por vía intraperitoneal, a dosis de 40 mg/Kg, y colocación del ani
mal "in situ", accedemos a la glándula utilizando la técnica de 
GARCÉS (1971), modificación de la de SMITH (1930). 

Una vez puesta la hipófisis al descubierto, la fuente utilizada 
para la irradiación ha sido la de una lámpara de rayos ultravioleta 
tipo Quarlampen-Hanau, Su 500, la cual estaba conectada a la red 
mediante un estabilizador con una salida a la lámpara de 220 W; 
de esta manera se consiguía que la corriente suministrada fuese 
siempre uniforme; la distancia entre el foco y la base del cráneo 
del animal era siempre de un metro y el tiempo de radiación igual
mente fue siempre de 5 minutos. Con el fin de evitar posibles en
mascaramientos en la dosificación, las radiaciones se realizaron en 
ausencia de luz solar. 

La dosificación de la radiación se llevó a efecto con un dosifi
cador tipo LATARJET (1953), que mediante un filtro de Cornig evita 
la radiación visible e infrarroja. De esta forma la dosis utilizada 
en nuestros animales sometidos a radiación ha sido de 450 ergios/ 
mm- 2 /seg-1

• 

La autopsia de los animales se llevó a cabo a los 7, 14, 21 y 31 
días después de la irradiación, constituyendo la serie un total de 
ocho animales, dos por serie, en las que un animal era experi
mental y otro testigo. 

La toma de las piezas y su procesaje ulterior siguió la dinámica 
habitual de las técnicas para la observación con microscopio elec
trónico. 

Resultados obtenidos 

Para considerar los resultados obtenidos partiremos inicialmente 
de una panorámica del lóbulo adenal (fig. 1), en la que aprecia
mos un sinusoide vascular y tres tipos celulares: células granula
das, células de granos claros y células degranuladas. 

Iniciando el comentario por el sinusoide vascular podemos apre
ciar en él el endotelio vascular con su protoplasma delgado y la
minado extendido finamente y con gran cantidad de poros (P). Esta 
delgada morfología de la pared endotelial es la que ha determinado 
que numerosos autores en gran cantidad de trabajos a microscopía 
óptica no aprecien con claridad la membrana vascular y lleguen a 
decir que la célula adenal está directamente en contacto con la luz 
vascular. 

Aparte de esta circunstancia nos ha llamado la atención en el 
estudio del sinusoide el hallazgo de elementos precipitados dentro 
de la luz vascular y que la superficie de este endotelio no es regu-

LAS CÉLULAS ADENOHIPOFISARIAS 
VARIACIONES ULTRAESTRUCTURALES DE 

, . d 1 Jo'bulo adrenal (l.700 X en negativo). P, poro; FIG 1 _ Panoram1ca e , . . E · 
N .nú~leo de célula granulada; V, vaso; GO, granu .os os~uros, t , er~: 
tr~cito; B, basal del vaso; D , célula degranulada; Y, e emen os v 

cuolares. 
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sino extraordinariamente anfractuosa. Pero existe todavía una 
:~~rencia más substancial con respecto a los animales contr?liei 
es que las zonas próximas a los poros se encuentran con(f~a~1) po-

. d 1 t que a estos aumentos ig. 
tas concentrac10nes e e emen os . tado de metaboliza-
dríamos considerar como granulac10nes en es c·das por 

. , b t d la gran cantidad de vacuolas que espar i 
~t~it;p~~s~ea ~e ºtodas las células adenales se hallan ribe_tea:as d: 
granos de Palade y que interpreta1:1os como consecuencia e un 
intensa actividad funcional generalizada (HERLANT, 1963). 
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Si observamos a mayor aumento (fig. 2) (recuadro núm. 1 de 
la figura precedente) obtendremos una visión en la que puede apre
ciarse la luz vascular (V), en la que son muy manifestas las preci
pitaciones de tipo amorfo y que se imputan clásicamente a elemen
tos proteicos plasmáticos. Destacan las secciones osmófilas de los 
eritrocitos (E), y ese aspecto del dispositivo endotelial, que había
mos catalogado de muy anfractuoso, mostrando poros, que ahora 
podemos ver nítidamente (P). Próximos a ellos se aprecian elemen
tos formes (granulares) que denominamos organelas circulares in
traluminales (OE). Este hecho no podemos considerarlo como pro
ducto de la excreción glandular, ya que ésta jamás se ha detectado 
en forma de precipitaciones en la luz vascular (HERLANT, 1963). La 

Fw. 2. - Detalle de célula granulada clara (6.000 X en negativo). 
P, poro; N, núcleo; V, vaso; E, eritrocito; OE, organelas intralumina-

les; Q, discontinuidad de la basal. 

basal (B) posee distinto tamaño a lo largo de la zona que ocupa 
en la figura, pero podemos observar en ella distintas densidades 
osmófilas y sobre todo la presencia de unos cuerpos densos (D), 
perfectamente delimitados, que se hallan distribuidos en todo su 
recorrido, pero con una densidad más acusada a nivel de los po
ros (P) y en cuya proximidéld se hallan las organelas (OE) ya des
critas, lo que parece poner una relación entre éstas y aquéllas. 

Esto sería, según SANO (1962), otro medio de la excreción glan
dular en las células hiperfuncionantes. 

En la figura 3 se repiten los hechos ya especificados en cuanto 
a la irregularidad de la basal, pero se ponen de manifiesto en el 
interior de la misma de unos elementos organizados como si fueran 
restos o secciones de otro tipo celular; hecho interesante, ya que 
algo similar ha sido descrito por SMITH-AGREDA (1974) en las basa
les del neumocito I y las células endoteliales. 
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, . , . tantes de los espacios Estudiadas las caractenstlcas mas impor . d . d. iduales 
intercelulares, pasam?s a anlallizar la~ p;~pu~~::1:~t~~o~n d:~ lóbulo 
de cada uno de los tipos ce u ares_ mas 
adenal después de la acción experimental. " . . , 

' las llamadas "células granuladas ' refinen-Empezaremos por dispo 
d 1 figura 1 En este tipo celular encontramos unos . -

-º~os a a ·1 (GO) de aspecto irregular y anfractuoso 

~~
1 

~:;1:;iue'!:':~s;~u ;~escontrol ; también ~emos h~~a~~r~:!;e;:~: 
Cl·a de unos cuerpos más o menos homogeneos y 1· 

'f·1 t' icos Y que parecen iverulento al lado de los granos osmo 1 os ip -
sosomas cuya misión es difícil de int~rpretar; pensamos1a~7n~~is 
dan estar relacionados con la presencia de esos cuerpos 

F 3 - Detalle de célula de gránulos oscuros (6.000X e~ negativo). 
IG. . N , 1 . V vaso· NT vacuolas de contorno irregular. P, poro; , nuc eo, , , , 

de or anelas presentes en estas células expe:i:me~tales, 
o resto_s g . , f ncional a un proceso metabohco mtencomo s1 fuese la reacc10n u . , . con-
o a que fuera sometida la célula en cuest10n, por lo que, en t , 

:ecuencia, estos lisosomas tendrían la m_isi_ón de :l!~ª;s c~:~r:~r~~~ 
ticos lisofagosomas (L). E~tas cai~cten:~~~ª!/ pone de manifiesto 
con mayor detalle en la figura ~' en. , ' ximos a los fallos 
cómo los granos más claros (GT) se sltuan pro 
que su membrana (Q) presenta. 

En la figura 3 es evidente, y dentro de l~s células STH, ~a p:e~ 
sencia de sáculos aplastados y tapizados de nbosom~s (R), as\~~en
la abundancia de microvesículas, que en ~st~ caso egan a p en 

.d able tamaño (NT) muy s1mllar al que aparece tar un cons1 er ' 
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la célula serosa más inferior de la misma preparación. Estos hechos, 
según KNIGGE (1958, sólo se hallan en células h iperactivadas. 

Células de granos claros 

Lo primero que nos llama la atención de este tipo celular es 
que su proporción en número con respecto a los animales control 
es extraordinariamente superior. 

Por otro lado, es de destacar la presencia, dentro de ellas, de 
restos mitocondriales que parecen haber estado sometidos a un 
intenso trabajo, de tal manera que junto a mitocondrias ensancha
das, dilatadas y con sus crestas rotas, aparecen otras normales que 
conservan su continuidad sin dilatación de su membrana y que ya 
a estos aumentos se puede observar una correcta orientación en sus 
crestas. Sin olvidar la gran cantidad de vacuolas que, tapizadas de 
granos de Palade, recuerdan a las halladas por HERLANT y KLAS
TERSKY (1963) de estirpe ACTH en fase de hiperactividad. 

En la figura 2, y en el ángulo opuesto a la célula de gránulos 
gruesos, nos encontramos con un tipo celular que morfológicamente 
recuerda a la estirpe LH de HERLANT (1963). Célula que conside
ramos en proceso de degranulación y que en este aumento nos 
llama poderosamente la atención el extraordinario desarrollo de la 
cavidad perteneciente a las cisternas ergastoplásmicas (E), así como 
esas enormes vacuolas (NT) de contorno irregular, con elementos 
en su interior, y que podemos apreciar claramente, ya que están al 
lado de mitocondrias (M) perfectamente normales. Todo esto nos 
inclina aún más h acia la anterior conclusión. 

Es interesante apuntar cómo entre la membrana y la basal hay 
acúmulos de granos, pareciendo que la membrana está quebrada 
en su continuidad (Q),; estos puntos, en los que la solución de 
continuidad de la membrana celular queda patente, también los 
hemos h allado en las células de granos gruesos. Acúmulo granular 
que indica una avanzada fase de excreción del producto hormonal. 

Células degranuladas 

En la figura 1 podemos apreciar este tipo celular (D). Son de 
características muy parecidas a los de los animales control, pero la 
membrana nuclear es más irregular , a la vez que aparecen esos li
sofagosomas ya descritos en los granos obscuros. Además, aparecen 
unos elementos vacuolares (Y) como si fueran restos de organelas 
de distintas densidades o mitocondrias extraordinariamente dilata
das, se presentan simultáneamente a mitocondrias (M) normales, 
como a mayores aumentos (fig. 2) hemos descrito. Lo que nos orien
ta hacia un mecanismo hiperfuncionante debido a la condición ex-
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erimental En la figura 2 es manifiesto cómo los granos densos (J?) 
~e sitúan ~róximos a los lugares en donde la célula degranulaa.a 
presenta solución de continuidad en su membrana. 1 

Otro detalle interesante y digno de t ener en cue~ta s~n º!s~i; 
pacios intercelulares; en la figura I podemos apreciar i~~::r res
están dilatados y muy anfractuosos, y ~uestran en . su de función 
tos de organelas, como las células sometida~ ~ un ntmo abamos 
muy intenso. En la figura 2 queda de mamf1es~o lo qu~ acde ene
de señalar, al mismo tiempo que se observan mitocondnas g 

radas. 

Célula de granos oscuros (6.000 X en neg~tiv~)- P, poro; 
~ª- ,4·1e-;; J condensación periféric a de retículo endoplasm1co; K: ero

' nut~ .' a' Gol gi· L cuerpos laminados; R, retículo endoplásm1co. ma 1na, , , , 

A continuación y siguiendo con la descripción de los :esultados 
' 1 b d en los ammales so-

obtenidos pasamos a comentar o o serva o . 1 . . . d la 
metidos ; un tiempo de evolución más largo desde e m1c10 e 
ex eriencia (21 y 31 días) y a mayores aumentos. 

p La figura 4 corresponde a una célula de grano:' gruesos, pe~~e
neciente a un animal de experimentación de 21 dias de evol~c1on. 
En ella odemos apreciar, por un lado, un :1úcleo gra:1~e_, vo um1-

_P t· (K). ésta tiende a situarse penfencamente, noso y n eo en croma 1na , 1 quedando unos elementos centrales que identificamos como e nu-
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cleolo (NU). Es interesante observar la doble membrana nuclear 
Y cómo ésta, en determinados puntos, presenta soluciones de con
tinuidad correspondientes a los poros (flecha). 

Si detenemos nuestro estudio en el protoplasma celular, nos 
daremos cuenta de la existencia de un retículo endoplásmico (R) 
no muy abundante, pero con granos de Palade a su alrededor; así 
mismo llama la atención la presencia de granos de secreción de dis
tinto tamaño (GR), muy opacos y distribuidos por todo el citoplas
ma. Próximas al retículo ergastoplásmico aparecen mitocondrias de 
variadas formas y tamaños e incluso formaciones de intensidad me
dia al paso de los electrones, de aspecto granujiento y que a veces 
parecen no tener membrana, mientras que otras presentan una 
condensación periférica (J). 

Si observamos detenidamente la zona correspondiente al apa
rato de Golgi, que se muestra muy evidente (G), apreciaremos la 
existencia de cuerpos laminados con orientaciones diversas en sus 
láminas, mientras que otros presentan una morfología laminar con
céntrica y que corresponde a lo que los autores alemanes han de
nominado como Nebenkern (N). Todos estos datos nos orientan 
hacia una fase evidente no sólo de hiperplasia, sino también de 
hipersecreción (HERLANT , 1963; HERLANT y KLASTERSKY, 1963; 
KNIGGE, 1958). 

Por otro lado, en el recuadro número 1 aparecen unos cuerpos 
de aspecto laminado (L), que muestran en su interior una serie de 
capas blandas que podrían ser consideradas como mitocondrias evo
lucionadas. Otra característica es la presencia en el interior de estos 
cuerpos de dos formaciones circulares amorfas, de mayor densidad 
al paso de los electrones que el dispositivo ya estudiado. Otro de
talle digno de mención se refiere a la presencia de fibras nervio
sas (F) cortadas a través y situadas intraprotoplásmicamente; pa
recen ser fibras delgadas que presentan en su interior neurotú
bulos perfectamente diferenciables. 

En la figura 5, a mayor aumento, podemos observar el recuadro 
de la precedente, y en él apreciamos nítidamente la masa laminar 
(ML), que por su morfología recuerda una mitocondria gigante evo
lucionada, de aspecto esferoidal y con las criptas paralelas y orien
tadas de tal forma que les confiere un aspesto pseudomielínico. 
Los cuerpos esferoidales que veíamos en su interior se muestran 
ahora como inclusiones amorfas (1), con las mismas características 
y con un límite externo algo más denso que su contenido. 

El retículo ergastoplásmico es neto, apreciándose cómo su parte 
periférica en la porción correspondiente a su cisterna está moteada 
por condensaciones ribosómicas. Concentración que según P ALADE 
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(1 956) objetivaría una fase de activa formación del producto de 
secreción. 

En el ángulo superior derecho de la figura en estudio aparecen 
unas estructuras (N) cuya disposición nos recuerda a los Neberkern, 
que en las células en reposo son casi imposibles de encontrar, si 
bien en este caso no han llegado a conseguir todavía la disposición 
concéntrica laminar que los caracteriza. 

En el ángulo inferior derecho de la preparación. son evidentes 
unas cisternas (C) caracterizadas por presentar un aspecto golgiano, 
ya que en sus límites no existen rugosidades típicas del ergasto
plasma, ya que en la distribución estas células poseen un verdadero 
polimorfismo en el contenido ribosómico. 

FIG. 5. - Detalle a mayor aumento del recuadro 1 de la figura prece
dente (19.000 X en negativo). ML, masa laminar; I, inclusiones amor

fas ; GR, gránulos; M, mitocondrias; N, Neberkern; C, cisternas. 

Si pasamos al estudio de la figura 6, que corresponde a una 
ampliación del recuadro 2 de la figura 4, podremos apreciar, en el 
centro de la misma, un aparato de Golgi evidente formado por gran 
cantidad de cisternas; en el interior de una de ellas, extraordina
riamente dilatada, se puede apreciar la formación de un grano de 
secreción (GR) que permanece intracisternalmente y cuya conse
cuencia es la imagen de membrana que le confiere la pared de la 
cisterna, lo que pone de manifiesto una vez más la extraordinaria 
actividad de las células experimentales. Aparte de ergastoplasma 
rugoso con granos de Palade, acúmulos de ribosomas y mitocon
drias de características normales, se puede apreciar también en el 
centro de la fotografía la presencia de lo que denominamos Neber
kern. Estas estructuras de aspecto pseudomielínico, consideradas 
como acúmulos de mesocristales constituidas por láminas de fosfo-
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lípidos y colesterina, son expresión del catabolismo celular de estos 
compuestos, en situaciones de exceso de trabajo a que se someten 
las células que los poseen. 

Si pasamos a estudiar la figura 7, nos llama poderosamente la 
atención el irregular contorno que muestra la célula de granos 
gruesos, con una especie de mamelones (Q) no muy nítidos y con 
aspecto fungiforme en uno de sus polos. El núcleo (N) es, así mis
mo, irregular, con anfractuosidades que parecen corresponder a la 
presencia de determinadas estructuras citoplásmicas. 

El retículo ergastoplásmico (R6) no es abundante, pero presenta 
su morfología típica al igual que las mitocondrias. 

Fw. 6. - Detalle a mayor aumento del recuadro 2 de la figura 4 
( 19.000X en negativo). GR, granos de secreción ; N, Neberkern; R, re

tículo ergastoplásmico. 

Lo que más llama la atención es la presencia en el interior del 
protoplasma de fibras nerviosas cortadas de través (F), con abun
dantes neuroacúmulos, así como la presencia de unas condensacio
nes grandes, abundantes y de distinta apetencia al ósmico, unas 
claras (IK) (K) y otras más densas (ID). 

Las claras se caracterizan porque muestran a veces una mem
brana que las delimita perfectamente y otras se confunden con la 
concentración osmófila de la periferia de las mismas. Sin embargo, 
y sobre todo en las más osmófilas (ID), parece que si bien en al
gunas existe esta doble membrana, estudiando la más inferior po
demos apreciar que existe un polo en el que esta membrana de
saparece, no existe límite ni condensación alguna , sino que la tran
sición de la inclusión al citoplasma se hace de una manera brusca, 
como si se tratase de una parte del mismo. Este hecho nos indica 
que no son inclusiones estáticas, sino dinámicas. 
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La ausencia de gránulos nos cataloga a esta célula de degranu
lada. Pero lo que queremos poner de manifiesto al hablar de ella 
es que no la h emos encontrado ni en el animal control ni en la 
bibliografía consultada. 

FrG. 7. - Célula con granos claros y oscuros (6.000 X en negativo). 
M , mitocondrias ; F , fibra nerviosa; K , granos claros; IK, granos claros; 

D e ID, granos oscuros; Q, mamelones. 

Hasta aquí hemos puesto de relieve las características diferen
ciales más interesantes con respecto a los animales controles de la 
citología adenohipofisaria. Es evidente que nuestro h~lla~go ,~ás 
importante y ampliamente comentado de nuestro estud10 c1tolog1co 
a microscopía luz fue la "célula de la radiación" (EscRIBA, 1975); 
esta célula igualmente la hemos enconfrado en el estudio ultraes
tructural pero dado su complejo morfofuncionalismo será objeto de 
un amplio y detallado estudio en una próxima publicación. 

Discusión 

La exposición del estudio ultraestructural nos ~a , ~e~m~tido . ir 
confirmando la activación del lóbulo adenal de la h1pofls~s ~rradia
das con luz ultravioleta, basados en toda la serie de vanac10nes Y 
modificaciones morfológicas apreciadas. 

Recordemos la gran cantidad de microvacuolas dispersas por el 
citoplasma de las células experimentales, h~~ho que HERLANT (~96~) 
considera como significativo de hiperfunc10n celular aden?h1pof~
saria. Igualmente en la basal, o mejor dicho, en el espac10 pen
vascular existe mayor cantidad de organelas y granulados y poros 
intrabas~les y basales que en los animales testigos, h echos que para 



126 ANALES DE ANATOMÍA 

SANO (1962) evidencian un nuevo mecanismo de excrec10n glandu
lar en las células adenohipofisarias hiperfuncionantes. 

Por otro lado, en las células acidófilas hemos puesto de mani
fiesto gran cantidad de sáculos tapizados de ribosomas y una con
siderable abundancia de microvesículas, cuyo tamaño es similar al 
de las células serosas, al mismo tiempo que se hace evidente la 
presencia de las formaciones denominadas Neberkern, hechos éstos 
que según opinión de KNIGGER (1958) sólo se pueden manifestar 
en células hiperactivadas. 

En las células de granos claros hemos hallado, junto a mito- • 
condrias dilatadas con sus crestas rotas, ·otras totalmente destro
zadas que morfológicamente son comparables a las halladas por 
HERLANT y KLASTERSKY en células ACTH en fase de hiperactividad. 
Igualmente algo parecido hemos observado en las de estirpe po
sible LH y en las degranuladas. Recordemos, así mismo, los liso
fagosomas típicos encontrados en estas célula_s, que no fueron en
contrndos en ningún caso en las células del tipo control. Por otra 
parte, el mayor tamaño nuclear, la plétora cromatínica y el gran 
desarrollo observado en el aparato de Golgi de las células radiadas. 
son índice inequívoco de una importante activación funcional, ya 
sea en la neoformación granular como en la excreción del producto 
hormonal, según la teoría de FARQHUAR y WrLLINGS (1957). Por todo 
lo cual, nosotros manifestamos que la radiación ultravioleta origina 
una activación global adenohipofisaria, cuya máxima expresión 
morfológica se manifiesta por las células de la radiación. 

Resumen 

Hemos realizado un trabajo de radiación hipofisaria con luz ultravioleta, observan-· 
do que tras esta experiencia aparecen signos ultraestructurales evidentes de hiperfun-
ción global de todo el lóbulo anterior hipofisario y un tipo celular específico, "la 
célula de la radiación". 

Summary 

We have realized a work in which, we have realized radiation of hypophysis with 
light ultravioleta. We have observed that is acction is motive for produced hyper
function in all anterior pars of hypophysis and the aparition of an cell type specific, . 
"the cell of radiation" . 

Zusammenfassung 

•wir haben eine Studie über die Bestrahlung der Hypophyse mit ultravioleten 
Licht durchgeführt. Dabei wurde beobachtet, dass nach dem Experiment evidente ul
trastrukturelle Anzeichen einer globalen Hyperfunktion des gesamten Vorlappens der· 
Hypophyse, sowie ein spezifischer Zellentyp "radiationszelle" auftreten. 
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Résumé 

Nous avons realisé un travail d'irradiation hypophysaire avec de la lumiére ultra
violette, en observant, puis cette actioh, l'aparition des signes ultraestructuraires d 'hi
perfunction global de tout Je Jobe anterieur et un type cellulair specifique, "la cellule 
d'irradiation". 
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DIE CEREBRALE LOKALISATION 

POR 

K. F'EREMUTSCH(l) 

DIE Zuordnung nervoser Funktionen zu einem bestimmten Subs
trat des Nervensystems war immer wieder Gegenstand des 

Denkens. Ihre Geschichte und Problematik ist auch immer wieder 
aufgegriffen und kritisch betrachtet worden (KLINGLER, 1967; JAN
ZEN, 1972). Die neuere Zeit hat aber auch vieles - gerade unter 
experimentellen Gesichtspunkten - tiefer zu verstehen begonnen 
und vor allem eine Topik in den Kernen erkannt, z.B. im Kern 
des Nervus oculomotrius (WARWICK, 1953 ; GFELLER und FEREMUT
scH, 1966). Auch am Kern des N. vagus ist eine Somatotopik auf
gezeigt worden. Die Beziehung der raumlichen Organisation im 
Gehirn zum Raum, in dem der Mensch lebt, wurde zu deuten vers
ucht (FEREMUTSCH, 1963), und die Lokalisation im Cerebellum ist 
uns durch zahlreiche Untersuchungen vertraut geworden (ANGEVI
NE, MANCALL und YAK0VLEV, 1961; JANSE:t:, und BR0DAL, 1958). Und 
schliesslich ist wiederholt der Versuch unternommen worden, bes
ondere geistige Fahigkeiten dem Grosshirn zuzuordnen, wobei ge
rade hier das rein naturwissenschaftlich-materialistische Denken 
versagt hat (HERZ, 1965). Wenn ich hier von cerebraler Lokalisation 
spreche, dann verstehe ich darunter die "Lokalisation im Gross
hirn". Dabei stellt sich die Frage, was denn eigentlich lokalisiert 
werden kann und was der Begriff "Lokalisation" überhaupt aus
sagt. Oder anders gestellt: Welche ontologischen Kategorien sind 
uns in die Hand gegeben, die Gehirnfunktionen mit der kategorial
ontologischen Struktur des Menschen in Verbindung zu bringen? 
Wo der Mensch als geistiges Wesen Mensch ist, steht er, mehr oder 
minder bewust, in seiner Welt, die auch Kosmos ist, aber auch in 
Konfrontation mit der Gesellschaft, der er angehort. In der Aus
einandersetzung mit seiner Welt und mit der Gesellschaft vollzieht 
sich des Menschen Tun und Handeln vor allem aber auch seine 

(1) Neuroanatomische Abteilung. Anatomischen Institut der Universitat Bern. 
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Sprache. Sie sind Ausdruck seines "personalen Geistes " und seiner 
"geistigen Situation" (HARTMANN). Der Mensch ist aber auch Or
ganis~us, ist bio~ogisch gesehen dem Tier verwandt und tragt Zei
chen emer orgamschen Struktur, etwa in Bau und Funktion seiner 
Zellen und Gewebe, die aus seiner Entwicklung zu verstehen sind. 
Versteht man ihn so, dann ist sein seelischer Bereich der ihn 
neben der organischen Struktur mit dem Tier verbindet 'wohl das 
am meisten Ratselhafte. Das alles mit der Gehirnstrukt~r in Zus
ammenhang zu bringen bedeutet, einer ontologischen Struktur zu 
b_egegnen, di: sein Wesen ausmacht. Mit anderen Worten, katego
n~I gesehen 1st der Mensch ein geschichtetes W esen, das organische 
(b10logische), seelische und geistige Phanomene zeigt. Deren letz
tere bilden den Inhalt diesen Abhandlung in Hinsicht auf die Lo
kalisation. Ist, so fragen wir, diese Schichtung auch lokalisatorisch 
greifbar und welche Bedeutung kommt ihr zu? 

Betrachtet man die auf verschiedene Weise erarbeiteten Loka
lisations-schemata ( etwa die von KLEIST odtr PENFIELD und RAs
MUSSEN) bemerkt man, dass entsprechend dem pragmatischen 
Standpunkt des Untersuchers diese Schemata verschieden aussehen. 
Oder, wiederum anders formuliert: der Neurologe sieht "neurologi
sche" Phanomene, die er der Grosshirnrinde zuordnet, der psycho
logisch Interessierte "psychische" und der, dem das Geistige am 
Menschen von Belang ist, versucht dieses zu "lokalisieren". Der 
Mannigfaltigkeit der geistigen Erscheinungen kann dabei kaum 
Rechnung getragen werden, zumal die Aussagen auf Grund klini-
sch-pathologischer Syndrome gemacht werden müssen. Man sch
liesst also aus dem Ausfall einer Funktion auf deren Lokalisation 
beim gesunden Menschen. Wie weit das statthaft ist kann hier 
unerbrtert bleiben. ' 

Menschliches Verhalten, z.B. sei es intentional oder emotional, 
hat seintn Ort im Grosshirn - und unser Wissen darf als gesichert 
gelten - namlich im Frontalhirn und im limbischen Cortex. Wohl 
glaubt man heute zu wissen, welchen Strukturen Gedachtnis und 
Erinnerung zugeordnet sind. Eine klare Auskunft gibt die For
schung nicht. Was hypothetisch und was gesichertes ist, kann kaum 
auf experimentell erarbeiteten Resultaten beim Tier für den Men
schen verbindlich ausgesagt werden. Sind das emotionale und das 
intentionale Verhalten, sind Gedachtnis und Erinnerung seelische 
oder gar geistige Phanomene? Dürfen wir sie ausschliesslich als 
solche betrachten? Oder sind sie Ausdruck von Grundprozessen, auf 
denen andere aufgebaut sind und sich im Intentionalen umd Emo
tionalen aussern? Das alles sind Fragen, die uns dazu führen, nach 
den Grenzen der Logalisation und eben nach der durch sie greif
baren ontologischen Struktur zu suchen. 
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Lokalisation im klassischen Sinne weisen die senso-motorischen 
Systeme auf. Sie ist einerseits greifbar alt Topik (Somatotopik in 
den Gyri centrales, Tontopik in den Gyri temporales transversi und 
Gesichtsfeldtopik in der Sehrinde). Darüber hinaus aber sind die 
integrativen Leistungen dieser Systeme trotz ihrer phanomenolo
gischen Vielfalt als motorische und sensorische Sprachfelder und 
als Rindengebiete für Praxieen und Gnosieen lokalisierbar. Deren 
Funktionen führen zu ganzheitlichen Leistungen, die der Topik 
entbehren, obwohl sie gerade von jenen nervósen Grundprozessen 
der Primarfelder, die kórperbezogen (topisch) fassbar sind, getragen 
werden. Es ist müssig zu fragen, ob diese integrativen Funktionen 
"schon" seelische sind - das ist eine Sache der Definition und In
terpretation - aber zweifelsohne stehen sie engem Zusammenhang 
mit seelischen Phanomenen wie Sinneswahrnehmung, Bewegeungs
entwürfe, Erkennen und Erinnern, wobei das Intentionale und 
Emotionale mit hineinspielt. Greifen wir paradigmatisch das Spre
chen h eraus. Wir kennen die biologisch-organischen Substrate 
dafür - wie kommt nun indessen Sprache als Ausdruck inhaltlicher 
Gegebenheiten zustande? Menschliche Sprache, die nicht nur Zei
chen oder "Code" ist, sondern seinsgemass Transzendenz des eige
nen Bewusstseins zu einem anderen, namliche zur angesprochenen 
Person. 

Wie kommt es, dass es Dichter, Rhetoren und Damagogen gibt, 
die sich der Sprachen für ihre Zwecke bedienen? Sprache ist aber 
nicht nur "Wort" - sie ist auch Gestik und Geschriebenes d.h. durch 
B ew egung Ausgedrücktes, das seinen Inhalt hat. Und wieder stellt 
sich sich die Frage: Wo liegt im Grosshirn das "Zentrum" für diese 
menschlichen Leistungen, die wir als geistige anerkennen, und die 
ihren Niederschlag finden im aktuellen Dialog, in der Dichtung 
oder in den Dokumenten der Geschichte. Und eine letzte Frage: 
Wie steht es mit der Erkenntnis und dem Denken, beide offen
sichtlich aus Wahrnehmung entsprungen, die ihrerseits auf den 
physiologischen Prozessen der Sinnesorgane und der Grohhhirn
rinde aufruht. 

Der Fragen sind zu viele, als dass sie auf knappem Raum in 
ihrer Fülle angegangen werden kónnen. Es mag genügen, wenig
stens die Problematik aufgezeigt zu haben, die als Grundlage des 
Folgenden dienen soll. 

Die Idee einer ontologisch geschichteten W elt ist in ihren An
fangen schon in der Antike sichtbar. F ür den Menschen hat Ams
TOTELES in seinem Buch über die Seele (deutsche Ausgabe GrcoN) 
diese Seinsstruktur aufgezeigt. Für unsere Zwecke ist es von Be
deutung, dass er un ter den vegetativen Potenzen die "ausseren 
Sinne" wie Tastsinn, Geschmack, Hóren und Sehen als kategoriale 
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Formen aufführt; Vorstellung und Erinnerung als "innere Sinne" 
und Fartbewegung den sensitiven, Verstand und Wille den geisti
gen Patenzen zuardnet. Aristoteles' Gedanken sind van THaMAS van 
AQUIN und schliesslich durch ihn van der thamistischen Psycholagie 
übernammen und weiter entwickelt worden (BRENNAN, MERCIER). 
Eine eingehende philasaphische Analyse dieser Lehren kann hier 
nicht durchgeführt werden. Vielmehr liegt die Ausgabe darin, auf
grund der klassischen Lokalisatianslehre - mag sie nun Hypathese 
ader tatsachliche Thearie sein - die menschliche Seinsstruktur zu 
erarbeiten. 

Da zeigt sich nun zunachst, dass alle jene Funktianen, die auf 
elementaren nervósen Prozessen aufruhen, eindeutig lakalisierbar 
sind. Es sind das die Sinnesfunktianen und die Matorik. Es sind 
anímale Leistungen, die aber kaum als Einzelleistungen in Erschei
nung treten, sandern bereits als assaziative eine neue Schicht ve
rraten. Immerhin gilt hier, dass die erste antalagische Schicht die
jenige ist, die bialogische Grundfunktianen aufweist, die der Mensch 
auch mit dem Tier gemeinsam hat. Sie sind die Tragenden für alle 
anderen. Die Rategarien liegen noch ganz im Bereich des Organis
chen und sind spezifisch bialagische eben Sinnesfunktianen, Bewe
gung und Tapik. Wie weit hier auch die Kategorien der Relation 
und der Dimensian Geltung haben, muss eine eingehendere Ana
lyse aufweisen. Die Relatian ist gegeben durch die Beziehung zwis
chen der Umwelt des Menschen und seiner Seinsstruktur, die seine 
Einardnung in diese móglich macht. In der Dimensian kann die 
Besonderheit der Tapik erfasst werden, sind dach die Korperregia
nen nicht ihrer Grósse (Masse) und Ausdehnung entsprechend ver
treten, sondern gemass ihrer bialagischen Bedeutung. Aber gerade 
die Tapik weist auf eine besandere Situatian hin, namlich auf die 
im Gehirn vorliegende raumliche Organisatian. Sie ist Abbild des 
Kórpers in seiner Ganzheit. Wir kónnen sagen, es ist die Schicht 
der primaren Seinsstruktur des Menschen. Nun darf man aber nicht 
übersehen, dass diese Grundfunktianen immer schan als überform
te in Erscheinung treten. Sie sind uns bekannt als seelische Leis
tungen, die ihrerseits nach lakalisierbar sind. Sie sind lakalisierbar, 
weil sie noch ganz der animalischen Sphare des Menschen ange
hóren, aber als integrative Leistungen etwas Spezifisches darstellen. 
Spezifisch auch gegenüber dem Tier. In den Praxieen und Gna
sieen kammen sie ans Licht - und unter ihnen ist die Sprache wohl 
das Eindrück:Jichste. Indessen ist auch hier wiederum zu sagen, 
dass es seelische Phanamene gibt, die nicht klar lakalisatorisch 
fassbar sind, wenn man zunachst einmal vam Ematianalen und 
Affektiven absehen will. Das Pathos ist der Lakalisation kaum 
zuganglich und weist auf die Grenze der antalaigschen Schicht des 
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Psychischen und damit auf die Grenze der Lakalisatian. Spürbar ist 
das U eberschreiten der Schichtgrenze an der Sprache. Freilich ist 
auch sie Ausdruck des Seelischen, sie ist aber auch Trager des Geis
tigen am Menschen und ihr Inhalt ist Kammunikatian. 

Diese dritte antalagische Schicht - das Geistige - ist kaum mehr 
lakalisierbar, ader eben gebunden an die Intaktheit der anderen 
Schichten und damit an die Intaktheit des ganzen Gehirns. Wa 
geistige Funktianen erlóschen, kann die Ursache in der Erkran
kung des ganzen Gehirns liegen. Mag man das Gehirn als End
pradukt einer Entwicklung ansehen, die als Cerebralisatian mess
bar ist - seine Leistungen gehen weit über das hinaus, was am 
Menschen nach "Tier" ist. Hier gibt es keine Analagie zum Tier. 
Die menschliche Sprache beweist es. W ohl ist sie als arganisch 
fundierte Funktion in den beiden tragenden Schichten lokalisierbar 
nicht lakalisiert ist ihr Inhalt, ihr Ausdruck und ihre Transzendenz'. 
Bedenkt man aber, dass geistige Funktianen verlaren gehen kón
nen, ahne dass ein arganisches Substrat sichtbar ist (es sei denn 
man suche es im submikroskapischen Bereich), dann muss man sich 
fragen, ab wir nicht die wesentliche Seinsform des Menschen über
sehen, wenn wir gerade diese Funktianen als an das Substrat ge
bunden lakalisieren wallen. Und nun ist nach einmal auf das Ema
tianal~ und Intentianale Verhalten zurückzukammen. Experimente 
am T1er und pathalagisch-anatomische Erfahrungen am Menschen 
lehren uns, dass das "Zentrum" dieser Verhaltensweisen im limbis
chen Cartex und in der Rinde des Stirnhirns liegt. Bewusster Wille 
und Streben sind affenbar als geistige Phanamene nach lakalisier
bar, ebensa wie die Ematiañalitat. Aber auch sie sind nur Grund
prazesse und keineswegs das Ganze, wa;:; den Menschen zur Persan 
macht. Persan, die Ausstrahlung ist. Geist ist nicht lakalisierbar -
er ist der ganze Mensch in seiner gradweise differenzierten Farm. 
Die hóchste antalagische Schicht, die am Menschen sichtbar wird, 
ist metaphysisch transzendente, organisch überformte Schicht. 

Und um nun zur Grundfrage zurückzukehren: die Lakalisatians
lehre ist ein wundervalles Instrument, naturphilasaphisch den 
Menschen zu begreifen, der als beseelter Organismus auch geistiges 
Wesen ist und vam persanalen Geist über seine Sprache zum ab
jektiven Geist die Brücke spannen kann. Die Spuren, die er hint
erlasst - fassbar als abjektivierter Geist - sind Geschichte. Gemauer
ter Geist. 



134 ANALES DE ANATOMÍA 

BIBLIOGRAFÍA 

A.NGEVINE, J. B., jr., E . L. MANCALL, P. l. YAK0LEV (1961): The human cerebellum. 
Little, Brown & Co. Boston. 

BRENNAN, R. E. (0. P.) (1957): Thornistische Psychologie. l. Erganzungsband zur 
Deutschen Thomas-Ausgabe. Heidelberg. 

FEREMUTSCH, K. (1963): Das Rii.umliche und die Organisation im Gehrin. "Verhandl. 
Naturf. Ges. Basel", 74 : 169-180. 

GFELLER, E., und K. FEREMUTSCH (1966): Die Nucleo nervorum oculornotorii et 
trochlearis der Cercopitheciden und ihre Stellung in der Reihe der Primaten. 
"Acta anat." , 65: 327-352. 

GIG0N, O. (1950): Ueber die Seele (nach Aristoteles übersetzt). Bibliothek der alten 
Welt. Artemis-Ver.Jag, Zürich . 

HARTMAN, N . (1948): Zur Grundlegung der Ontologie, 3. Aufl. Westkulturverlag, Mei
senheirn am Gl an. 

HARTMAN, N. (1962): Das Problem des geistigen Seins, 3. Aufl. Walter de Gruyter & 

Co., Berlín. 
HARTMAN, N. (1955): Naturphilosophie und Anthropologie. In: "Kleinere Schriften" , 

Bd. 1, pag. 214. Walter de Gruyter & Co., Berlín. 
H.ERz, A. (1965): Die Morphologie des Grosshirns und die geistigen Fii.higkeiten Offi

zin Zürcher, Zu g. 
JANSEN, J., und A. BR0DAL (1958): Das Kleinhirn. In: "Hdb. der mikr. Anat. Erg.", 

zu Bd. IV / 1. Herausgeber : W. Bargmann. Springer, Berlín. 
JANZEN, R . (1972): Die letzten 100 Jahre Lokalisationsforschung an der Grossbirn

rinde. "Z. Neurol.", 202: 75-93. 
KLEIST, K. (1934): Gehirnpatbologie. J . A. Barth, Leipzig. 
KLINGLER, M . (1967): Zur cerebralen Lokalisationslehre. Betrachtungen zur Geschich

te einer Hypothese. "Schweiz. rned. Wschr.", 97 : 725-731. 
MERCIER, D. (1906): Psychologie, 2. Bde. Deutsche Ausgabe von L. Habrich. Ko 

sel'sche Buchhandlung. Kempten und München. 
PENFIELD, W., and Tu. R ASMUSSEN (1957): The Cerebral Cortex of Man. Tbe Mac

millan Company, New York. 
S. Tu0MAE AQUINATIS (1959): In Aristotelis Librum de Anima Commentariurn. Edi

tio quarta . M. Pirotta, O. P. Verlag Marietti , Mailand. 
WARWICK, R. (1953): Representation of the extraocular muscles in the oculomotor 

nuclei of the monkey. "J. comp. Neurol." , 98: 449-495 . 
WARWICK, R. (1953): The identity of the posterior dorso-central nucleus of Pane-

grossi. "J. comp. Neurol.", 99: 599-607. 

K. FEREMUTSCH 

Neuroanatomische Abteilung 
Anatomischen Institut 
Universitat Bern 

ESTUDIO DE LA ESTRUCTURA DEL PULMÓN NORMAL 
A MICROSCOPÍA ELECTRÓNICA Y DE SCANNING 

POR 

E. FERRES ToRREs<1) 

Al Prof. Escolar con gratitud, 
admiración y cariño . 

Introducción 

EL estudio de la organización morfofuncional del alveolo pul-
monar reviste hoy día gran interés desde lo trabajos de HAYEK 

(1951), que permitieron a EuLER (1951) y CouRNAN (1951) emitir 
su teoría, llamada también "efecto Euler-Cournan". El estudio del 
dispostivo vascular del pulmón por el método de la angiografía 
selectiva de Bolt permitieron poner de manifiesto un dispositivo 
vascular que constituyen verdaderos atajos arteriovenosos a nivel 
alveolar y que en conjunto reciben el nombre de arterias de presa 
o embalse. No obstante, estos procesos no acababan de explicar la 
dinámica funcional del substrato anatómico pulmonar, que MoRo 
(1968) denominó "neumón". 

En este neumón hemos de considerar, por un lado el llamado 
segmento aéreo que desde los trabajos de MoRGAN (1971) y CLE
MENTS (1969) se demostró a microscopía electrónica que posee un 
revestimiento epitelial endodérmico, constituido por unas células 
que poseen un citoplasma de extraordinaria estrechez, prácticamen
te laminar, y en el cual sólo hace relieve la zona de la célula en 
donde se localiza el núcleo. Las células que constituyen el revesti
miento epitelial son de dos tipos: los llamados neumocitos tipo I, 
que son muy delgado, y los llamados neumocitos tipo II , que son 
de mayor tamaño, con microvillis hacia la luz, lo que les da un 

(1) Prof. agregado d e Anatomía. Departamento Anatómico. Facultad de Medicina. 
Valencia. 
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aspecto algo rugoso. Una membrana basal sobre la que se apoyan 
ambas células la separa del segmento vascular del neumón. 

Esta basal es también muy delgada, alcanzando el espesor del 
protoplasma y basal en conjunto unas dimensiones de alrededor 
de una décima de micra. 

El segmento vascular del neumón se halla constituido por la cé
lula endotelial del vaso, existiendo en el neumón tres tipos de va
sos: las ramas procedentes de la arteria pulmonar, las ramificacio
nes de la arteria brónquica que confluyen al sistema de las venas 
pulmonares, existiendo también el dispositivo vascular del sistema 
de las arterias de presa o embalse. 

Anatómicamente estas formaciones no eran suficientes para ex
plicar por sí solas el comportamiento del pulmón en las distintas 
fases de la dinámica respiratoria. MACKLIN (1954) había observado 
que en el contenido alveolar existía un elemento mucoide que se 
situaría entre el aire y la pared alveolar, y posteriormente CLEMENTS 
(1957) asignó a esta sustancia mucoide un papel fundamental en 
los fenómenos de la mecánica funcional respiratoria, considerando 
que actuaría como un elemento tensioactivo, que disminuiría la 
tensión superficial entre la interfase aire-agua, impidiendo el co
lapso total del pulmón en la espiración, y disminuyendo, por tanto, 
el esfuerzo necesario para su llenado en la inspiración. 

A pesar de que BROOKS (1971) aún la considera como un arte
facto de fijación, desde los trabajos de ScARPELLI (1968) se admite 
la existencia de esta sustancia, que formaría una ectomembrana 
unitaria en el revestimiento interior del alveolo y que dicho autor 
llamó "surfactante". 

Las observaciones de CAMPICHE, GAUTIER y HERNÁNDEZ (1960) 
sobre la presencia en algunas células del revestimiento alveolar, de 
inclusiones de tipo laminar, llevó a HARPER (1965) y a ScARPELLI 
(1967-68) a estudiar con más detalle el problema, demostrando el 
primero que la sustancia mucoide que hoy conocemos como surfac
tante era muy rica en lecitina, y apreciando el segundo la presencia 
de componentes de esta sustancia en el interior de las inclusiones 
laminares, asignándoles un papel primordial en el mecanismo de 
producción del surfactante. PARIENTE (,1969) considera que no to~ 
das las células del alveolo poseen estas inclusiones, y denomina 
a las que las poseen neumocitos tipo II. 

A pesar de la gran cantidad de trabajos realizados, no parece 
encontrarse perfectamente determinado el origen y mecanismo de 
retirada de este surfactante. Por ello, y con el fin de intentar apor
tar algunos hechos al esclarecimiento del problema, una de las lí
neas de trabajo de nuestro Departamento se refiere al estudio del 
substrato anatómico del pulmón normal y experimental, embriona-
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rio y adulto, combinando los procederes de la microscopía óptica, 
electrónica de transmisión y scanning (FERRES TORRES, 1973 ; FE
RRES TORRES y col. , 1975 a , b y c). 

Material y métodos 

Para la realización de este trabajo hemos utilizado como animal 
de experimentación la rata blanca adulta de la cepa cedida por 
los laboratorios Alter y cuyos pesos han oscilado de 350 a 370 gr. 

Los animales fueron perfundidos con glutaraldehído por vía ab
dominal con el fin de conseguir una prefijación antes de abrir la 
cavidad torácica. 

Extraído el material se siguieron las pautas clásicas para la 
inclusión, sección y contraste para su estudio a microscopía elec
trónica, utilizando la técnica del "cristal point" para la preparación 
del material de scanning. Se utilizaron un total de 20 animales, 

FIG. l. - Visión de un septo alveolar. C) capilar; A) luz alveolar; 
1), (IB), 2) cavidad alveolar; b) basal anfractuosa. Micrografía elec

trónica a l. 700 X en negativo. 
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10 para microscopía electrónica de transmisión y 10 para micros
copía electrónica de scanning. 

Resultados obtenidos 

El estudio de la zona correspondiente a un tabique entre dos 
cavidades alveolares (fig. 1) nos llama la atención la gran luz vascu
lar que contrasta con la delgadez de la membrana basal entre la 
célula endotelial que reviste la pared vascular y la célula epitelial, 
y el hecho de que en algunos puntos esta pared presenta contornos 
irregulares, tanto en su parte endotelial como en la epitelial. 

FIG. 2. - Detalle de un septo alveolar en el que se aprecia: C) luces 
capilares ; A) luces alveolares dilatadas en 1 e iniciando fase de atelec
tasia funcional. Las flechas indican apelotonamientos de mamelones pi
nocitósicos, tanto en la célula endotelial vascular como en la epitelial 

neumocítica. Micrografía electrónica, 6.000 X en negativo. 

A mayores aumentos (fig. 2) se aprecian cómo en estas anfrac
tuosidades se ven figuras de tipo pinocitósico, tanto en la célula 
endotelial como en la epitelial, y en las que parece invaginarse la 
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basal. Por otro lado, llama la atención las pequeñas oquedades que 
muestran los acúmulos irregulares de las citadas células. 

En otras zonas (fig. 3) de la pared alveolar la basal, además de 
estas anfractuosidades, se caracteriza por presentar un extraordi
nario desarrollo, en contraste con la extraordinaria delgadez que 
presenta en otros puntos. En estas zonas de mayor desarrollo de 
la basal se observan igualmente las figuras pinocitósicas. 

FIG. 3. - Detalle de un septo alveolar, donde se aprecia: C) luces 
capilares; A) luz alveolar; B) dilataciones de la basal; ci) célula inter
media; ep) procesos pinocitósicos; lB) recuadro correspondiente a la 

figura siguiente. Electromicrografía, 6.000 X en negativo. 

Estudiando esta zona a mayor aumento (fig. 4) hemos podido 
apreciar las características de esta basal, y la gran cantidad de 
elementos pinocitósicos, así como una fina capa de aspecto pulveru
lento que recubre a la membrana de la célula epitelial y que incluso 
en algunas zonas adquiere una conformación ligeramente más den
sa e irregular. 

En otro campo de la preparación (fig. 5), hemos sorprendido 
unas de las células consideradas como neumocitos tipo II, encon-
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trando en una de ellas gran cantidad de figuras seudomielínicas en 
diferentes momentos de integridad de sus láminas y al lado de 
ellas aparece otro neumocito tipo II, con las clásicas figuras seu
domielínicas y con un cuerpo de inclusión ligeramente laminado 
en sus extremos y de aspecto pulverulento en su interior. Es inte
resante destacar que existe una neta proximidad con los elementos 
vasculares, así como la presencia de un macrófago. 

Frn. 4. - Detalle 1B de la figura anterior. A) luz alveolar ; B) basal; 
ci) célula intermedia; ep) célula epitelial neumocítica; pi) pinocitosis. 
Las flechas grandes y pequeñas señalan el depósito pulverulento que 
podría considerarse como surfactante. Micrografía electrónica, 30.000 X 

en negativo. 

A microscopía de scanning (fig. 6), a pequeños aumentos, se 
observa la superficie de los alveolos que se abren en una especie 
de corredor central y separados por tabiques de un grosor y as
pecto más o menos homogéneo. Incluso a estos aumentos, pero 
mejor a mayores aumentos, se aprecian los clásicos poros de co
municación interalveolar, que eran considerados a microscopía elec
trónica como artefactos por rotura de las preparaciones y que la 
microscopía de scanning ha demostrado su indudable existencia. 

l 
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FIG. 5. - Reconstrucción de una pared alveolar; A) luz alveolar; B) ba
sal; LV) luces vasculares; E) eritrocito; SM) neumocito tipo II con cuer
pos laminares; CH) centro homogéneo de un neumocito tipo II rodeado 

de cuerpos laminares. Micrografía electrónica, l.700 X en negativo. 

Frn. 6. - Visión a pequeños aumentos de scanning de un campo pul
monar. C) corredores en donde desembocan varias cavidades alveola
res. a) alveolos; · S) septos alveolares. Microfotografía a scanning, 400 x 

en negativo. 

141 
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FIG. 7. - Detalle a mayor aumento de la figura anterior. p) poros al
veolares; s) septos alveolares; pi) botones de acúmulos pinocitósicos. Mi

crofotografía electrónica a scanning, l.000 X en negativo. 

FIG. 8. - Detalle a mayor aumento de una cavidad alveolar. s) septo 
alveolar; pi) botones de acúmulos pinocitósicos. Microfotografía electró

nica a scanning, 5.000 X en negativo. 
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En el fondo de la cavidad alveolar se aprecian restos pequeños 
de una especie de exudado y unas como protrusiones de la mem
brana que la reviste y que a mayores aumentos (fig. 7) se resuel
ven en un conjunto de formaciones esferoideas, irregularmente dis
tribuidas, con tendencia a presentarse en acúmulos formados por 4 
a 5 de las mismas. 

Resumen, consideraciones y discusión 

Hemos realizado, pues, un estudio de la pared alveolar de la 
rata adulta y en ella hemos podido comprobar la presencia de los 
dos tipos de neumocitos clásicamente descritos. 

El neumocito tipo I se caracteriza por tener un núcleo volumi
noso que a veces hace hernia en la cavidad alveolar, y un proto
plasma laminado, que en algunos puntos, y en relación con el en
grosamiento de la basal, aumenta de grosor, presentando en la 
superficie tanto interna como externa de estas zonas una serie de 
figuras de tipo pinocitósico. En su cara alveolar, a grandes aumen
tos, nos muestra un recubrimiento de aspecto pulverulento que 
en algunas zonas pierde su homogeneidad. 

Otro detalle digno de tenerse presente es la irregularidad de la 
membrana basal, que aumenta de tamaño en las zonas que apa
recen figuras de tipo pinocitósico, encontrando a estos niveles la 
pared endotelial muy estrecha y con febestras pinocitósicas que 
llegan a acribillar materialmente la tenue lámina endotelial y epi
telial. 

A microscopía de scanning hemos apreciado en el revestimiento 
alveolar la presencia de los poros de comunicación interalveolar y 
las formaciones esferoideas que podrían corresponder a las figuras 
pinocitósicas descritas a M.E. de transmisión. 

En los neumocitos tipo II nos ha llamado la atención el que 
los cuerpos laminares de inclusión y figuras seudomielínicas más 
que elementos formadores de surfactante, como las consideraba 
ScARPELLI (1968), son inclusiones de tipo degenerativo del surfac
tante caduco y consecutivo a un proceso de empiropolesis, similar 
al descrito por CHEVALIER y CoLLET (1972) en la ateromatosis vascu
lar, mediante el cual son retraídas de la dinámica funcional sus
tancias grasas en exceso, que quedan contenidas en el interior del 
protoplasma celular, pero aisladas de su metabolismo por la co
rrespondiente invaginación y posterior enrollamiento de la mem
brana, permaneciendo en un principio en fase de mesocristales 
pero conforme se va rompiendo el equilibrio entre los distintos 
componentes, ir quedando separadas en la periferia los fosfolípidos 
oscuros al osmio y en el centro el colesterol poco denso al paso de 
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los electrones como objetivizamos nosotros (FERRES TORRES y col. , 
1975c). Lo que, por otra parte, está también de acuerdo con los 
trabajos de NrnDEN (1967), de introducción de aerosoles de carbón 
radioactivo en el pulmón y hallazgo de las partículas radioactivas 
en el interior de los cuerpos laminares. 

Posteriormente quizá la célula destruida sería fagocitada, pues 
siempre que aparece una de estas células en fase de degradación 
se encuentran en su proximidad elementos fagocitarios . 

Resumen 

Se estudian las características morfoestructurales del pulmón normal en relación 
con el mecanismo de producción del surfactante. 

Se señalan los detalles más característicos a microscopía electrónica del neumo
cito tipo I que reviste el alveolo, así como los de las células endoteliales de los 

vasos. 
Se estudian también las características del neumocito tipo II, destacando la pre-

sencia de formaciones laminares en relación con la intervención de dicha célula en 
el mecanismo de producción y renovación del surfactante. 

Se estudian las modificaciones en el aspecto del surfactante en relación con los 

momentos funcionales del pulmón. 
Se aprecia a microscopía de scanning el aspecto de los septos y alveolos pulmo

nares, destacando la presencia de los poros alveolares y de unas formaciones esfe
roideas que revisten la superficie alveolar. 

Summary 

Study of morphostructural characteristics of the normal lung with regards to 

the production mechanism of the surfactant. 
It shows the most characteristic details, under electronic microscopy of type I 

neumocite covering the alveolus, as well as those of the vase endothelial cells. 
It also studies the characteristics of type II neumocite, elilJPhasizing the presence 

of laminar formatios with regards to the participation of said cell in the production 

and renewal mechanism of the surfactant. 
The modifications in the surfactant appearance with regards to the functional 

moments of the lung are also studied. 
Through scanning microscopy it is observed the appearance of the pulmonary 

septum and alveolus, emphasizing the presence of alveolar pores and of sorne spheroid 
formations wrapping the alveolar surface. 

Zusammenfassung 

Es wurden die morphostrukturellen Charakteristika der normalen Lunge in Ver
bindung mit dem Produktionsmechanismus des Surfactante, untersucht. 

Besehen unter dem elektronischen Mikroskop, traten die charakteristischen Ein
zelheiten des Pneumozyt I hervor, der die Alveole umgibt, ebenso die endotelialen 

Zellen der Gefasse. 
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Ebenfalls wurden die Charakteristika des Pneumozyt H untersucht wobei die 
Gegen~art lamina'.er Formaüonen in Verbindung mit der Intervention der besagten 
Zellen 1m Produkt10nsmechamsmus und im Renovationsmechanismus des Surfactante 
hervorzuheben sind. ' 

Es wurden die Modifikationen im Aussehen des Surfactante in Verbindung mit 
den Funktionsmomenten der Lunge untersucht. 

Mit Hilfe der Scanning-Mikroskopie wurde das Aussehen des Septum und der 
Lun_genalveo_len bestimmt, wobei die Gegenwart alveolarer Poren und spharoide For
mat10nen, die alveolare Oberflache umgeben, hervortrat. 

Résumé 

On étudie les caractéristiques morphostructurales du poumon normal en relation 
avec le mécanisme de production du surfactant. 

Les détails les plus caractéristiques du pneumocyte type I qui revet l'alvéole ainsi 
que _ceux des cellules endothéliales des vaisseaux se distinguent en microscopi¡ élec
tromque. 

, Sont étudi,ées aussi les ca'.actéristi~ues du pneumocyte type II, dans Jequel on 
detache la presen~e d~ formahons lammeuses en relation avec l'intervention de cette 
cellule dans le mecamsme de production et de rénovation du surfactant. 

Sont étu_diées les modifications de l 'aspect du surfactant en relation avec les mo
ments fonct10nnels du poumon. 

. On apprécie en microscopie de scanning l'aspect des septa et des alvéoles pulmo
narres, . dans lesquels on détache la présence des pores alvéolaires et de quelques 
formations sphéro:ides qui revetent la surface alvéolaire. 
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EXPERIENCIA SOBRE LAS POSIBILIDADES DE LOS MÉTO
DOS RADIOLÓGICOS EN LA DOCENCIA E INVESTIGACI,óN 

MORFOLÓGICAS 

POR 

J. J1MÉNEz-CASTELLANos<1 ) y CALvo-RuBio<2) 

A L tratar de incorporar nuestra aportación personal a este nú-
mero homenaje a su fundador y director, en el que simultá

neamente se conmemora el 25 aniversario de la revista "Anales de 
Anatomía", nos ha parecido oportuno más que abordar un tema 
específico y concreto de investigación realizar una revisión parcial 
de nuestra labor investigadora durante todo este período, referida 
a uno de los objetivos que más nos han preocupado y que podemos 
concretar bajo el título de "Experiencia sobre las posibilidades de 
los métodos radiológicos en la docencia e investigación morfoló
lógicas ". 

Con tal criterio, queremos pasar revista a una de nuestras fun
damentales dedicaciones docentes y al mismo tiempo dichas técni
cas han constituido en muchas ocasiones el principal bagaje inves
tigador de nuestra propia labor personal y de la de nuestros cola
boradores. 

Aspectos docentes 

En el orden docente, insistimos permanentemente en nuestra 
labor de cátedra, colocando muy en primer término esa anatomía 
radiológica y clínica que tiene interés preferente para el alumno, 
futuro médico, y para quien resultan mucho más interesantes las 
estructuras morfológicas radiográficas con las que tiene necesidad 
de familiarizarse como base y fundamentación científica de la pos
terior interpretación clínica de posibles alteraciones patológicas. 

(1) Catedrático. Cá tedra de Anatomía. Facultad de Medicina. Sevilla. 
(2) Prof. adjunto. Cátedra de Anatomía. Facultad de Medicina. Sevilla. 
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Para ello, con este criterio, en nuestras habituales "Lecciones" 
docentes referidas a sus más recientes ediciones (JIMÉNEZ-CASTELLA
NOS, 1970, 1975) tratamos de insistir en estos aspectos y no sola
mente en lo que se refiere al clásico y habitual estudio radiográ
fico simple que nos permite la más excelente visión morfológica 
vital del dispositivo anatómico osteoarticular en el que aconsejamos 
el manejo simultáneo de la pieza anatómica ósea para intentar fa
miliarizar al alumno con la imagen planigráfica que proporciona la 
radiografía, frente al concepto volumétrico de la forma real cuya 
expresión topométrica debe quedar suficientemente captada en cir
cunstancias habituales en la doble proyección radiográfica antero
posterior y lateral. 

Junto a la idea de topografía volumétrica y de su solución ra
diográfica, es necesario igualmente llamar la atención sobre la am
plificación que habitualmente proporciona la imagen radiográfica 
de la estructura real y la necesidad de utilizar técnicas especiales 
de fundamentación telerradiográfica que al evitar la distorsión de 
rayos tratan igualmente de proporcionar imágenes de máxima apro
ximación al tamaño objetivo. 

Igual interés ofrecen los múltiples artificios de la técnica ra
diográfica que amplían extraordinariamente el posible estudio mor
fológico y vital de otra creciente serie de estructuras orgánicas que 
habitualmente y en condiciones de normalidad no ofrecen contraste 
a los rayos X. 

Con este criterio, cada una de las especialidades médicas nos 
están ofreciendo una creciente iconografía de sus estructuras ma
croscópicas que en principio y sin genero de dudas tienen una in
terpretación morfológica que es necesario conocer en sus funda
mentos e incluso en sus variantes, para sentar las bases de una 
auténtica morfología radiológica y que sólo a título de ejempla nos 
permite el estudio de todo el tránsito digestivo, incluidas las vías 
biliares, mediante los oportunos rellenos de contraste; que hacen 
posible obtener una visión radiográfica del aparato urinario en su 
doble exploración ascendente o descente; que posibilitan la explo
ración del árbol bronquial; que permiten seguir el trayecto de los 
vasos sanguíneos en su triple aspecto: arterial, capilar y venoso, e 
incluso en una auténtica angio-cine-radiografía referida a cualquier 
territorio de nuestra economía; todo ello sin olvidar las posibilida
des específicas del neurorradiólogo, que con contrastes aéreos o po
sitivos tiene a su alcance las mielografía , neumoencefalografía o 
ventriculografía, por sólo citar las técnicas más clásicas y generales 
de su habitual quehacer exploratorio. 

Si a todo ello le agregamos los actuales progresos que proporcio
na la tomografía axial computarizada como correcta expresión del 
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Scaner, tenemos que llegar a la conclusión de que la enseñanza mor
fológica ha sufrido una radical conmoción en sus métodos y téc
nicas. Que ya están sobrepasadas las enseñanzas fundamentadas 
exclusivamente en el cadáver y la disección, que aparte de sus pro
blemas de escasez casi absoluta y mucho más relativa en relación 
con el crecimiento masivo del número de alumnos que tiene nece
sidad de aprovecharse de ella, máxime cuando, por otro lado, esa 
morfología cadavérica nos proporciona una imagen muerta y falsa 
de la forma; y frente a ello, la somera enumeración de técnicas 
nos pone de manifiesto la gran cantidad de recursos radiográficos 
que figuran hoy a nuestro alcance para proporcionarnos una idea 
mucho más real y más exacta de la forma viva e individualizada. 

De todos estos hechos, tenemos que obtener como conclusión 
una actitud satisfactoria, por lo que se refiere a nuestra misión 
docente morfológica, aunque desde luego conviene insistir en la 
necesidad de que remocemos nuestra tecnología. Hace unos años, 
parecía absurdo que el alumno perdiese su tiempo desentrañando 
y reconociendo en medio de las demás estructuras las distintas ra
mas y ramillas de una complicada organización arterial, estando 
entonces muy lejos de nuestra mente la idea de que el reconoci
miento y denominación de tales ramificaciones iban a tener un in
terés que trasciende al terreno clínico, y es .el médico práctico el 
que trata de reconocerlas y seguir sus trayectos y ramificaciones en 
la imagen arteriográfica para discernir el concepto de normalidad 
o, por el contrario, poderle dar una valoración patológica. 

Por otra parte, en esta tomografía axial computarizada que está 
produciendo una auténtica revolución actual entre los medios diag
nósticos, especialmente referida al cerebro, no cabe duda de que 
con ello estamos asistiendo igualmente a un aumento de la cotiza
ción de los conocimientos morfológicos y estructurales, ya que fren
te a lo costoso de sus instalaciones, la sencillez de su técnica, lo 
que exige fundamentalmente una sólida preparación es la correcta 
interpretación de las imágenes obtenidas, que sólo hacen factible 
unos conocimientos de topografía neuroanatómica muy profundos. 

Quede pues, como conclusión, en el aspecto docente, la necesidad 
nunca bastante resaltada de modernizar nuestras técnicas de ense
ñanza y de incorporar todo este bagaje radiológico a la enseñanza 
anatómica para que ésta sea más actualizada, realista y biológica. 

Aspectos de investigación 

Fieles a estos criterios, hemos venido poniéndolos en práctica 
en el decurso de estos años en trabajos y publicaciones, que se han 
ido planteando problemas concretos, cuya enumeración sumariada 
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y coordinada por campos de investigación vamos a tratar de lle
var a cabo. 

Estudios angiográficos 

Uno de los capítulos que primero nos preocupó y que más am
pliamente ha sido abordado lo constituye en concreto el estudio 
arteriográfico, cuyas características han tratado de ir resolviendo 
en el cadáver, procurando conseguir luchar contra las dificultades 
de una ausencia de circulación arterial, y por otra parte, intentando 
disponer de sustancias que a más de contar con la adecuada flui
dez para conseguir rellenar el árbol arterial estático, pudieran si
multáneamente dar contraste a los rayos X y adquirir la suficiente 
solidez para que la pieza anatómica sometida a posterior corrosión 
pudiera ofrecernos el árbol arterial aislado y poder obtener la ima
gen compárativa entre la pieza anatómica arterial así conseguida 
y su simultáneo estudio arteriográfico. Este planteamiento dio lugar 
a un primer trabajo en colaboración (MURGA, GóMEZ DE TERREROS 
y JIMÉNEZ CASTELLANOS, 1959) y ello nos llevó a una serie de prue
bas que pretendían mezclar simultáneamente la dilución de celu
loide en acetona, con alguna de las sustancias opacas, consiguiendo 
los resultados óptimos con el yoduro sódico después de descartar 
el sulfato de bario, el yoduro potásico y el urografil por más inade
cuados; y por supuesto anticipándonos al empleo del neoprene, que 
figuraba ya en el comercio farmacológico internacional, pero cuyo 
manejo no estuvo a nuestro alcance, si bien los resultados obtenidos 
nos dejaron en aquellas circunstancias plenamente satisfechos en 
relación con nuestro proyecto de trabajo. 

Estos criterios arteriográficos han sido aplicados en el cadáver 
tratando de referirlos a tres territorios concretos. 

Por una parte, se ha llevado a cabo el estudio anatomorradiográ
fico de la arteria cerebral anterior (SALVAGO CABEZÓN, 1964) para 
analizar las características morfológicas normales y sus rasgos de 
variabilidad obtenida en el transcurso de 100 observaciones, en la.s 
que simultáneamente se ha dado un sentido angiográfico, topomé
trico y de posterior comprobación anatómica, tratando así de coor
dinar todos los resultados. Llegando a resaltar la amplia gama de 
variantes arteriales dentro de la más perfecta normalidad morfo
lógica, lo cual debe poner en guardia sobre la necesidad de rea
lizar siempre un estudio radiológico completo y utilizar diversas 
técnicas antes de orientar en sentido patológico la interpretación 
de una imagen angiográfica aislada de la arteria cerebral anterior. 

Todo ello referido a un territorio arterial cuyo manejo es de 
habitual trascendencia clínica. 
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En un segundo trabajo (LÓPEZ LAGUNA, 1969), el estudio arterio
gráfico se ha realizado en relación con la distribución arterial del 
miembro superior, tratando de simultanear los controles angiográ
ficos con los métodos clásicos de disección sobre un material total 
de 100 miembros superiores, lo que ha permitido resaltar las imá
genes arteriográficas típicas y recoger al mismo tiempo en icono
grafía los rasgos fundamentales de la variabilidad anatómica. 

Un criterio totalmente similar y paralelo ha sido aplicado en el 
estudio vascular del miembro inferior (RODRÍGUEZ ALBARIÑO, 1970), 
obteniendo por ese procedimiento la visión de normalidad arterio
gráfica que ha sido después contrastada mediante disección, te
niendo la oportunidad de poder comprobar radiográficament e las 
más habituales imágenes de la variabilidad arterial del miembro 
inferior expresada en los resultados de la propia casuística. 

Pero además, los problemas de la angiografía han sido igual-
mente planteados en el sujeto vivo. 

Primeramente, con criterio experimental en el gato, cuando pre
tendimos obtener expresión arteriográfica de vasodilatación cerebral 
mediante el empleo de medicación intraarterial y los oportunos con
troles arteriográficos pre- y post-medicamentosos (JrMÉNEZ-CASTE
LLANOS, RAMOS, MURGA y MÁRMOL, 1966). 

Con posterioridad, estos objetivos de arteriografía morfológica 
han trascendido también a la clínica, y fruto de ello es la labor 
actualmente en marcha para conseguir una iconografía arteriográ
fica de normalidad con sus variantes anatómicas en relación con el 
sistema arterial hipogástrico (AGÜERA, 1976). 

También, dentro de este mismo criterio, la revisión iconográfica 
de 500 estudios arteriográficos cerebrales (CASTELLANOS MATEOS, 
1974) le han permitido obtener la oportuna monografía en donde 
queda suficientemente destacado con propia experiencia todo el 
amplio capítulo de la anatomía vascular cerebral y de la angiografía 
cerebral normal, como base y fundamento científico al posterior 
análisis de la patología arteriográfica de esta región. 

Estudios osteocirticulares 

El valor de las técnicas radiográficas ha sido manejado en un 
segundo grupo de trabajos en los que se pretendía fundamental
mente llevar a cabo el estudio de estructuras osteoarticulares. 

Tal ha ocurrido cuando con un criterio experimental en el perro 
se provocaban fracturas de sus huesos largos y se llevaba a cabo 
la oportuna osteosíntesis mediante el manejo de resinas sintéticas 
(HERMOSILLA, 1963), empleando en concreto una de tipo epoxy (aral
dit ) y otra acrílica (auto-repac), comprobando su rápido fraguado y 
resistencia y en definitiva su eficacia en el hueso libre y en el 
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cadáver y posteriormente con criterio experimental, para demostrar 
en todos los casos la utilidad que la elaboración de este trabajo de
sempeñaron las técnicas radiográficas en el control de la evolu
ción del callo de fractura y su posterior comprobación anatómica 
que llevó a reconocer su buena tolerancia, su eficacia en el relleno 
de cavidades y defectos óseos, pero, en cambio, que el callo adop
taba un carácter cartilaginoso, impidiendo la resina la proliferación 
de las células indiferenciadas del endostio y de los conductos de 
Havers, origen del componente interno del callo de fractura , a más 
de las influencias extrínsecas motivadas por la falta de una rigurosa 
inmovilización, lo que limita sus posibilidades de aplicación clínica 
práctica. 

Con criterio similar se han tratado de analizar sobre bases ana
tomorradiográficas los mecanismos de producción de las roturas 
cerradas del tendón de Aquiles (IcuAz FERNÁNDEZ, 1964), llevando 
a cabo el estudio en el cadácer donde se realizan pruebas mecáni
cas de rotura del tendón de Aquiles y se analizan radiográficamente 
en miembros amputados la disposición osteoarticular y el control 
arteriográfico de la vascularización de la musculatura tricipital y 
de su porción tendinosa, todo ello ligado a los mecanismos fisiopa
tológicos que presiden la producción de este tipo de fracturas típi
cas de los esquiadores. 

Igual orientación predominantemente radiográfica fue aplicado 
al estudio del bloque cervical raquídeo (GARCÍA ANGUIANo, 1966), 
donde se simultanearon las distintas exploraciones de manejo clí
nico: el estudio radiográfico simple en sus habituales proyecciones, 
la mielografía aplicada en concreto al análisis del estudio raquídeo 
a estos niveles, la técnica discográfica, así como el relleno opaco de 
la porción cervical de las arterias vertebrales y su contrastación 
angiográfica, todo ello complementado con la posterior comproba
ción anatómica, permitiendo en conjunto obtener una serie de datos 
todos ellos de gran valor aplicativo, al poder practicar el estudio 
métrico del conducto raquídeo cervical que ofrece unas medidas de 
normalidad que hace posible interpretar la aparición de estenosis 
en su expresión funcional , malformativa o patológica. Evidenciando 
los motivos de patología vascular vertebral por circunstancias de 
compresión extrínsecas o de estenosis intra-arteriales, prestando 
especial interés al estudio anatomorradiográfico de los agujeros de 
conjunción o destacando y valorando la auténtica utilidad de la 
discografía cervical. 

Todo ello como fruto de una labor realizada sobre material ca
davérico en el que por razones de edad y de procedencia, con gran 
frecuencia incidían motivaciones de patología cervical que permi
tieron valorar simultáneamente las circunstancias de normalidad 

/ 
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morfológica y aquellas otras en que se comprobaban rasgos anor
males. 

Dentro de este capítulo de anatomía radiológica osteoarticular 
tenemos que destacar dos aportaciones fundamentales que se han 
llevado a cabo con criterio biológico y aplicativo: la primera, refe
rida a la sínfisis del pubis (LuzóN CUESTA, 1972), trató de analizar 
con fundamento anatomoclínico y radiográfico la disposición de esta 
articulación en el cadácter mediante disección, demostrando la im
portancia del ligamento interóseo, y entre los periféricos destacar 
el papel del anterior y sobre todo del inferior o arcuatum, que 
resulta inextensible y que ha de ser seccionado para la eficacia de 
la sinfisiotomía. Comprobando cómo la sección de la sínfisis y se
paración de los cabos pubianos en 3 cm aumenta un 20 % la su
perficie del estrecho superior. 

Estudia en 400 radiografías las modificaciones de dicha articu
lación en relación con la vida genética de la mujer, comprobando 
la relativa laxitud articular durante el embarazo y el parto, que 
llega a duplicar la anchura articular, hecho que resulta después 
reversible. Destaca la importancia de la superficie del estrecho su
perior y sus diámetros y establece un método propio para determi
narla mediante radiopelvimetría, que le permite catalogar como 
pelvis normales las que ofrecen una superficie de estrecho superior 
comprendida entre 100 y 140 centímetros cuadrados, reservando las 
cifras de 80 a 100 centímetros cuadrados, expresivas de estrecheces 
moderadas y correspondiendo a menos de 80 centímetros cuadra
dos los casos de estenosis intensas. 

Se completa el estudio con la propia experiencia anatomoqui
rúrgica obtenida a través de 86 sinfisiGtomías que permiten hacer 
un estudio objetivo, destacando sus ventajas e inconvenientes. 

Por otra parte, también en el sujeto vivo, y aprovechando la 
inocuidad y tolerancia de los modernos contrastes hidrosolubles, 
ha sido llevado a cabo un estudio morfológico artrográfico escapulo
humeral (GAMERO BERNAL, 1975), seleccionando para ello una ca
suística de normalidad artrográfica que incluye medio centenar de 
observaciones, a través de las cuales se ha permitido formar cr iterio 
sobre la vía de abordaje, entre las cuales se le da preferencia a la 
anterior; la capacidad articular cuya media volumétrica oscila en
tre los 25 y 30 ce; la celeridad de reabsorción del contraste ; la 
información sobre la imagen artrográfica de normalidad; la rela
ción constante con la bolsa subescapular, frente a la ausencia total 
de contrastación de la prolongación capsular infraespinosa. Todo 
eso complementado por la detectación de imágenes anómalas que 
pueden estar motivadas por una extravasación del líquido de con
traste, fruto unas veces de alteración morfológica y otras de defecto 
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de técnica. Todo ello como contribución al concepto anatomoclínico 
de morfología artrográfica escapulo-humeral y como fundamenta
ción al empleo de esta prueba auxiliar en el diagnóstico de la pa
tología del hombro. 

Estudios neurorracliológicos 

Criterios anatomorradiológicos han presidido una serie de tra
bajos referidos a estructuras neurales concretas. 

Tal ha sucedido cuando se trataba de establecer la topometría 
de las formaciones neurales de la fosa cerebral posterior (CARNE
RERO PÉREZ, 1961). 

En otra ocasión, se intentó llevar a cabo el estudio anatomo
rradiográfico de la región sellar respaldado en 80 observaciones 
anatómicas y 150 aportaciones radiológicas que permitieron esta
blecer un criterio personal sobre la capacidad de la celda sellar, 
como determinar sus ejes e incluso relacionar métricamente su mor
fología con la del resto del cráneo, pudiendo así obtener cifras de 
tipo medio, matizar los ragos de variabilidad y poder interpre
tar las anomalías y alteraciones de trascendencia patológica (Muc
GA, 1963). 

Especial interés se ha prestado al estudio del ventrículo medio 
(CAÑADAS VILLALTA, 1964) y al cuarto ventrículo (Ru1z SÁNCHEZ, 
1965); en ambos casos se han realizado vaciados volumétricos de 
las cavidades, se han establecido referencias métricas intrínsecas 
y extrínsecas, matizando los rasgos de variabilidad y por supuesto 
dándole una orientación ventriculográfica a estas consideraciones 
morfológicas por la importancia que puede ofrecer su interpretación 
clínica. 

La suma de los datos neurorradiológicos que proporciona, de 
una parte, el relleno aéreo de las cavidades cerebrales en la neumo
encefalografía y los datos angiográficos que proporcionan los vasos 
sagitales han sido suficientemente destacados para poder valorar 
con criterio anatomoclínico el interés del plano medio sagital (J1-
MÉNEZ-CASTELLANOS, 1960, 1962). 

Estudios estereotáx~cos 

Especial interés ha tenido la atención a los métodos estereotá
xicos cerebrales y la fundamentación de su control radiológico, lo 
cual nos ha llevado a la confección y diseñamiento de los corres
pondientes medios instrumentales, tanto en el terreno experimental 
como en el clínico y cuyos fundamentos técnicos fueron objeto de 
publicación (JIMÉNEZ-CASTELLANOS, DE LA CUADRA, MURGA y RAMOS, 
1964). 
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permitió seleccionar la vía etmoidoesfenoidal, simplificar la técnica 
y garantizar el control radiográfico, tal como queda expresado en 

En este mismo campo, la práctica de la hipofisectomía estereo
táxica fue objeto de una fundamentación anatomorradiográfica que 
la correspondiente publicación (JIMÉNEZ-CASTELLANOS, 1961), y pos
teriormente respaldado en cuanto se refiere a su aplicación clínica 
(JIMÉNEZ-CASTELLANOS, RAMOS y MURGA, 1961), para llegar todo ello 
a quedar sumariado en la monografía dedicada a la hipófisis (JIMÉ
NEZ-CASTELLANOS y col., 1962). 

Una de nuestras primeras tesis doctorales (MARTÍNEZ CARO, 1958) 
fue planteada cuando estaba en boga el abordaje estereotáxico del 
globus pallidum como terapéutica en la patología extrapiramidal y 
en aquella ocasión se trató igualmente de buscar unos sólidos fun
damentos morfológicos que intentasen seleccionar la vía de entrada, 
de eludir estructuras importantes y de garantizar al máximo la 
exactitud del abordaje, todo ello planteado con el simultáneo cri
terio anatomorradiográfico. 

Especial interés hemos prestado al control radiológico en la téc
nica experimental para implantación cerebral de electrodos perma
nentes, motivo igualmente de la oportuna publicación (DE LA CuA
DRA y JIMÉNEZ-CASTELLANOS, 1963). 

En cuanto a nuestra experiencia en estereoelectroencefalografía, 
ello lleva aparejado el oportuno control radiográfico de las estruc
turas, que sumado al neurofisiológico bioeléctrico, puede permitir
nos una mayor seguridad en el control anatomofisiológico de las for
maciones intracelulares (JIMÉNEZ-CASTELLANOS, 1967). 

El fruto de toda esta labor de nuestro equipo y la valoración 
de las técnicas radiográficas fundamentando la anatomía funcional 
estereotáxica fue ya motivo de recopilación (JIMÉNEz-CASTELLANOS, 
1960) y posteriormente, a propósito de nuestro ingreso en la Real 
Academia de Medicina de Sevilla (JIMÉNEZ-CASTELANOS, 1966). 

N eurorracliología periférica 

En este campo de trabajo, podemos presentar dos aportaciones 
concretas: la primera pretendía establecer los fundamentos topo
gráficos para la punción infiltrativa del ganglio estrellado (DE LA 
CUADRA y J1MÉNEZ-CASTELLANOS, 1962); con criterio anatomorradio
gráfico se comprobaron las distintas técnicas propuestas, llegando 
a la conclusión que entre las vías, las de abordaje posterior yuxta
vertebral ofrecían preferencia por sus mayores posibilidades en la 
exactitud localizadora y por su mayor eficacia para eludir estruc
turas importantes del cuello que pueden ser afectadas en los abor
dajes de tipo antero-lateral. 
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En un segundo trabajo, y con ayuda del microscopio qmrur
gico, planificado en el terreno experimental y utilizando el conejo 
como animal de elección y referido al nervio ciático, se ha llevado 
a cabo un estudio de neurografía periférica mediante el empleo de 
contraste hidro so luble (CABALLERO BARRIOS, 1976), comprobando 
cómo el contraste se desliza por debajo del perineuro y se distri
buye homogéneamente por todo el ciático en condiciones de nor
malidad, como denuncian con fina exactitud las radiografías obte
nidas, que a su vez vienen a constituir la base para la interpreta
ción de imágenes patológicas también experimentales, producto de 
la previa compresión del nervio, de su ligadura o incluso de su 
interrupción total anatomofuncional, que ofrecen igualmente una 
iconografía radiográfica selectamente demostrativa. 

Resumen 

Se destaca con criterio personal la importancia de los métodos radiológicos apli
cados a la enseñanza anatómica. 

Con orientación investigadora morfológica y aplicativa, se pasa revista a treinta 
trabajos realizados por el autor y colaboradores con el fundamental respaldo de las 
técnicas radiológicas, agrupándolos en estudios angiográficos, osteo-articulares, neu
rorradiológicos, estereotáxicos y de neurorradiología periférica . 

Summary 

With personal criteria, emphasis is put on the radiological methods applied to 
teaching anatomy. 

With applicable, morphological , investigatory, orientation there are reviewed sorne 
thirty papers realised by the author et al, with the fundamental backing of radiolo
gical techniques grouping them in angiographic, osteo-articular, neuroradiological, 
estereotaxic and periferal neuroradiological studies. 

Z usammenf assung 

Es wird die Bedeutung der rontgenologischen Methoden sowie ihre Beziehungen 
zu den anatomischen Lehren mit eine personlich Ansich durchgeführt. 

Es werden die erzielten Ergebnisse bei dreissig rontgenologischen Arbeiten mit 
untersuchungen, morphologischen und applizieren Methoden kommentiert , die in 
verschiedene Gruppen von angiographischen, knochengelenken, zentral und periphe
risch neurorontgenologischen und stereotaxischen Studien Zusammengefasst. 

Résumé 

On remarque, a notre avis, l'importance des méthodes radiologiques appliqués a 
l'enseignement anatomique. 

On a fait une révision sur, a peu prés, treinte travaux realisés par l'auteur et 
collaborateurs, avec une orientation investigatrice, morphologique et applicable, appu
yés sur les techniques radiologiques, en les groupant en études angiographiques, ostéo
articulaires, neurorradiologiques, stéréotaxiques, et de neurorradiologie périphérique. 
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TUBULAR STRUCTURES, MICROTUBULI AND SYNAPTIC 
RIBBON IN MONKEY'S RETINAL RECEPTORS 

BY 
P. GLEEs(l) and P. E. SPOERRI 

lntroduction 

T UBULAR structures associated with vesicles have been previously 
described (YAMADA, 1965; LüVAS, 1971; PELLEGRINO DE lRALDI 

and SuBuRo, 1971). GRAY (1975, 1976) has teased fragments of rat 
or frog brain and retina in albumin solution and has demonstrated 
microtubules in relation to vesicles, running up to and lying in 
clase relationship to the synaptic ribbon or to be presynaptic mem
brane. 

While studying at the ultrastructural level retinal receptors in 
the cynomologus monkey (GLEES and SPOERRI, 1976), making use 
of a conventional fixation technique, tubular structures and micro
tubules were revealed. The relationship of tubular structures, mi
crotubules vesicles and synaptic ribbon. is being demonstrated and 
discussed. 

Material and Methods 

Eyes of the monkey ( cynomologus) were investigated. The bulbi 
were injected with 6 % buffered glutaraldehyde (pH 7.3) immedia
tely after enucleation. Thes eyes were cut up and small pieces of 
the retina (1 mm) were further fixed in a fresh 4º C fixative for 
24 hrs. In a few cases the eyes were fixed by perfusion and then 
injected with 6 % glutaraldehyde as described above. The buffered 
paraformaldehyde/glutaraldehyde perfusion used was that of KAR
NOVSKY (1965). Following a brief rinse in the 0.2M Natrium phos
phate buffer after SoRENSEN (pH 7.3), post fixation was done in 
1:1 mixture of 2 % osmium tetroxide and 6.846 % buffered saccha-

(1) Director del Institut für H istologie und Neuroanatomie der Universitat. Gottin 
gen. Kreuzbergring 36. 
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rose 2½ hours at 4º C. Dehydration was carried out in graded al
cohol and propylene oxide and the tissues were embedded in Epon 
812. Ultrathin sections were cut with an LKB ultratome and "on 
grid" staining was done with a saturated solution of uranyl acetate 
for 1 hour followed by lead citrate for ½ an hour. The sections 
were examined and photographed using a Zeiss, 9S-2 electron mi
croscope. 

Observations 

Convoluted tubular structures can be observed in the presy
naptic space, between receptors, bipolar and horizontal cell proces
ses connected with the assemblage of vesicles arranged around the 
synaptic ribbon (Figs. 1, 2 and ). These tubules seem to form sy
naptic vesicles or might serve as 'filling station' for a transmitter 
substance. 

The existence of a tubular structure displayed in a netlike man
ner, in the presynaptic space, not in association with the vesicles 
is been depicted in Fig. 4. An aggregation of vesicles is apparent 
between a tubular structure and a synaptic ribbon as well as mi
crotubules ending at the vesic les and at the tubular network 
(Fig. 5). The tubular structure appears more electron dense, unlike 
the microtubules which are seen to be running towards the pre
synaptic space (Fig. 6). Microtubules are in clase proximity to ve
sicles from the outermost row of vesicles of the ribbon and to a 
presynaptic dense projection (Fig. 7). The orderly alignment of 
the vesicles at this particular region must be emphasized. In a cone 
terminal where the density of vesicles is less, microtubules are 
clearly seen with clusters of vesicles around them and appear to 
end up at the ribbon (Fig. 8). In two additional examples, micro
tubules are seen to be entering a presynaptic bag and follow its 
contours (Fig. 9) and enter the ribbon (Fig. 10). 

Discussion 

The existence of complicated tubular structures in the synapses 
between photoreceptor and bipolar neurons in the rat's retina have 
been shown by PELLEGRINO DE IRALDI and SuBURO (1971). Similar 
tubular structures were also demonstrated in the terminal endings 
of the receptor cells in the human, the monkey, the cat and the 
dog. They were subdivided into an initial (type I), a transitory 
(type II) and a vesicular (type III) (LovAs, 1971). At this stage 
we did not attempt to subdivide the tubular network. The tubules 

• 
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FIG. l. - A convoluted tubular structure (T) in the monkey retina re
ceptor pedicle and its interconnections with the vesicles (V) surroun
ding the synaptic ribbon (SR). X 91 992. 

FIG. 2. - Another convoluted tubular structure (T) in association with 
the smooth walled synaptic vesicles (V). SR = synaptic ribbon. 
X 55 384. 

FIG. 3. - One more example of a coiled tubular structure (T) near 
the synaptic ribbon (SR) giving rise to vesicles (V). X 47 002. 

11 - AN . ANAT. 
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FrG. 4. - A convoluted tubular structure (T) in the presynaptic space 
not in association with the synaptic ribbon but with the vesicles (V). 
X 55 384. 

FIG. 5. - A tubular network (T) is seen on the right side of the 
synaptic ribbon (SR) . Note the aggregation of vesicles (V) between 
the tubular structure (T) and the synaptic ribbon (SR). Microtubu
Jes (Mt) seem to be ending at the aggregation of vesicles (V) or 
seem to be associated with the tubular networtk (T.). X 55 384. 

FIG. 6. - Numerous microtubules (Mt) are found in the presynaptic 
bags (Pr) between receptors and bipolar cells in the retina of the 
monkey. X 31 574. 

TUBULAR STRUCTURES, MICROTUBULI AND SYNAPTIC RIBBON 163 

FIG. 7. - A microtubule (Mt), and more likely severa!, seem to be transporting or 
guiding synaptic vesicles (V) from the synaptic ribbon (SR) to the presynaptic 
membrane (Prm). Note the aggregation of vesicles (V) at this region. X 47 002. 

FIG. 8. - Microtubules (Mt) with c:usters of vesicles (V) around them. On the upper 
and lower side of the synaptic ribbon microtubules (Mt) seem to end up at this 
structure. X 47 002. 

FrG. 9. - Microtubules (Mt) appear to be entering a presynaptic bag or follow the 
contours of the membrane of the presynaptic bag. X 47 002 . 
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seem to give origin to synaptic vesicles an observation confirmed by 
our findings. The tubules are considered to be a part of the smooth 
or agranular endoplasmic reticulum (SER) and it has been assumed 
that synaptic vesicles are budding off from the tubular canaliculi 
of the SER (PALAY, 1956, 1958). This was confirmed by YAMADA 
(1965) in the retina of the cat, where the author found that at the 
periphery of the network, sorne tubules seem to be continuous with 
the synaptic vesicles, an observation similar to ours in the monkey 
retina. 

FIG. 10. - Synaptic ribbon (SR) and associated microtubules (Mt) 
arrows. X 46 948 . 

. The _ origin ~f the tubular structure from the smooth endoplas
m1c reticulum 1s however being disputed. LovAs (1971) suggested 
that they could also be mitochondria residuals. This is not unlike 
as LIEBERMAN (1971) observed in central synapses longitudinally 
orientated SER elements in direct continuity with the outer mem
brane of mitochondria. PELLEGRINO DE IRALDI and DE RoBERTIS 
(1968) noted a resemblance of the tubular structures and the ve
sicles to the Golgi complex. From the dilated tubules like from 
Golgi cisternae, vesicles seem to be pinched off the ends of the 
tutubules. A connection between the neurotubular system and the 
Golgi complex in the formation of vesibles has been suggested and 
ANDRES (1964) holds the same opinion for central synapses. HEuSER 
and REESE (1973) are however of entirely different opinión con
cerning the origin of vesicles. After transmitter release by exocy
tosis at the presynaptic membrane, the vesicular membranes move 
within the fluid phase of the plasma membrane and begin to reform 
membrane bound or "coated" vesicles. These coalesce to produce 
large cisternae and membranous buds pinch off from the cisternae 
to form new vesicles. Recently RrPPS et al (1976) and ScHACHER 
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and HoLZMAN (1976) have used the peroxidase tracer technique to 
follow the sequence of events involved in this recycling process and 
found that the reaction product was confined to the elements im
plicated by HEUSER and REESE (1973) namely synaptic vesicles, 
"coated" vesicles and cisternae. 

The tubular structures observed in our study are not the same 
as the microtubules revealed by the albumin method (GRAY, 1975, 
1976). Although they have a diameter similar to that of the micro
tubules, they differ in electron density and in their convoluted 
shape. Difficulties in observing microtubuli ultrastructurally is due 
to the fact that these are extremely labile and can easily be des
troyed during fixation. 

BEHNKE (1974) reports that microtubules consist of the glyco
protein tubulin (M.W. 120 000). They appear to be produced and 
dissolved within a cell according to functional need (BRAY, 1974). 

As both tubular structures and microtubuli could be revealed 
simultaneously in the monkey retina, using the fixation and stai
ning technique described their relationship demans sorne elucida
tion. Microtubules have been o bserved within the presynaptic 
cytoplasma and in association with the synaptic ribbon. The pre
sent observation confirms that of GRAY (1976) as well as the vesicle
microtubule association. The role of the presynaptic microtubules 
in conveying the vesicles to the synaptic ribbon or to the presy
naptic membrane is not excluded (see Fig. 7). In addition BuNT 
(1971) suggests a "sliding" vesicle mechanism of the synaptic rib
bon for transmitter release. GRAY (1976) is of the opinion that 
the tubules of the smooth endoplasmic reticulum (in our case the 
tubular structures) coil around the microtubules. LrEBERMAN (1971) 
observed in the frog CNS microtubules (mostly one and rarely two) 
passing through fenestrated transverse cisternae of the SER. The 
canaliculi of the SER may give rise to vesicule and the latter can 
be transported by the microtubules, a suggestion already proposed 
by GRAY (1976). The difficulty in observing the microtubules lies 
partly in the high density of vesicles in the rod terminals. In the 
cone terminals, where the density of the vesicles is less, it is easier 
to observe them in association with the vesicles. But again due to 
their great lability many are lost and that may explain why they 
are not so easily encountered in synapses. 

Several functions have been proposed to the synaptic ribbon 
( B UNT , 1971). This anthor however suggests two new functions, 
mainly to maintain the shape of the photoreceptor ridge in relation 
to the postsynaptic element and as orienting structures to channel 
synaptic vesicles in an olderly fashion. 
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GRAY and PEASE (1971) have reported that the outermost rows 
of vesicles of the ribbon are in close relationship to the presynap
tic membrane. This strategic position of the vesicles seems to be 
necessary for transmitter release. Suprisingly linear arrays of ve
sicles from the synaptic ribbon have been observed presently which 
seem to be transported by microtubules to the presynaptic mem
brane, or to a presynaptic dense projection. 

In conclusion it may be said that synaptic vesicles once formed 
may be transported by the contractile microtubules to the synaptic 
ribbon which are then guided in an orderly way to the presynap
tic membrane for transmitter release. 

Further experimentation with substance such as colchicine, the 
tubulin binding substance (BEHNKE, 1974), may elucidate the role 
of microtubules in the presynaptic space. 
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Resumen 

Utilizando una técnica convencional de fijación se observan estructuras tubulares 
y microtúbulos en las sinapsis existentes entre fotorreceptores y procesos celulares 
bipolares y horizontales. Se aprecian también relaciones entre microtúbulos, vesícu
las y bandas sinápticas. Se discute la significación de estos hallazgos. 

Summary 

Using a conventional fixation technique tubular structures and microtubules were 
found in synapses between photoreceptores, bipolar and horizontal cell processes. 
A relationship between microtubules, vesicles and synaptic ribbon has become appa
rent. The significance of these findings is being discussed. 
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V ASCULARIZACl1ÓN SUPRARRENAL 
Y STRESS NEURÓGENO 

POR 

L. M." GONZALO SANz<1) 

EN la especie humana y en algunos animales, como la rata y el 
cobayo, las hemorragias corticosuprarrenales son frecuentes 

(GONZALO, 1965a; HARRISON y HOEY, 1960; PLANT, 1965, etc.). Me
diante una serie de ingeniosas experiencias, ToNUTTI (1953, 1956) 
demostró que una de sus causas es la incidencia en la suprarrenal 
de una acción tóxica tisular, como la de la toxina diftérica, y una 
situación de hiperfunción de la glándula. Nosotros (GONZALO, 1965b; 
FERNÁNDEZ, 1972) venimos estudiando desde hace años la participa
ción del factor neurovegetativo en la aparición de estas alteracio
nes vasculares de la suprarrenal. Las experiencias que ahora va
mos a desribir nos han permitido poner de manifiesto la impor
t ancia de este factor, así como sus centros rectores. 

Material y mét<!dos 

Los animales utilizados en estas experiencias han sido ratas y 
cobayos, por la facilidad con que se presentan en estos animales 
alteraciones corticosuprarrenales tras la acción de un stress neuró
geno. En la tabla de la página siguiente aparecen las experiencias 
efectuadas, tipo de animales, supervivencia y número. 

La hipofisectomía fue realizada por vía transauricular, según 
el método propuesto por TANAKA y col. (1955), que, además de la 
seguridad y rapidez de la operación, permite una recuperación casi 
inmediata del animal. En todos los casos se comprobó en la ne
cropsia la total extirpación de la glándula. 

La sección espinal se practicó a nivel T5 , es decir, ligeramente 
por encima de la salida de las raíces medulares por las que van 
fibras simpáticas a la suprarrenal (CuMMrNGS, 1969). 

(1) Catedrático. Director del Departamento de Anat omía . Facultad de Medicina . P am
plon a. 
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Anim al E x perien cia Super viven cia N úm. 
(días) animales 

Rata Control + stress - 10 
)) Hipofiseotomía + stress 1 10 
)) Sección espinal + stress 10 10 
)) Destrucción hipotálamo : 

Anterior + stress 10 5 
Medio + stress 10 5 
Posterior + stress 10 5 

)) Hemidecorticación + stress 10 10 
Cobayo Control + stress - 10 

)) T trasplant e supr. + st ress 60 6 
Cobayo Hemidecorticación + stress 10 5 

La electrocoagulación del hipotálamo la realizamos tras la lo
calización estereotáxica de las estructuras a eliminar mediante el 
atlas de ALBÉ-FESSARD (1966) . 

La hemidecorticación la llevamos a cabo, en unos casos, por 
ablación mecánica y , en otros, mediante aspiración, eliminando tan
to la corteza como la sustancia blanca hasta el cuerpo calloso y 
cápsula interna. 

El trasplante de la suprarrenal se practicó en la grasa del polo 
inferior del riñón. Sólo se trasplantó la suprarrenal izquierda, de
jando la derecha como testigo. 

El stress neurógeno empleado consistió en la fijación del ani
mal a la mesa de operaciones y pinchazos por el dorso durante 
5 minutos. El sacrificio de los animales se efectuó a los 90 minu
tos de aplicado el stress, tiempo éste en el que se comprobó que 
la reacción era máxima. Los animales, tras el período postopera
torio adecuado, fueron sacrificados por decapitación y, en la ne
cropsia, se recogieron suprarrenales y aquellas piezas (cerebro, mé
dula espinal, etc.) en las que había que comprobar si la operación 
se había llevado ai cabo correctamente. 

La fijación de las piezas se efectuó en formol al 10 % y, tras 
la preparación previa, se incluyeron en parafina, se seccionaron a 
6 micras y se tiñeron por la hematoxilina-eosina. 

Resultados 

1. Ratas control más stress neurógeno 

Las ratas normales, sometidas al stress neurógeno descrito en 
el apartado anterior, presentan notables alteraciones en suprarre7 

nal. Prácticamente son las mismas en todos los casos, pudiéndose 
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observar, según las zonas , vasodilatación, áreas de edema y focos 
hemorrágicos (figs. 2 y 3). Las alteraciones más importantes se 
observan entre la zona reticular (ZR) y la zona fasciculada inter
na (ZFI), donde aparecen, además de una notable vasodilatación, 
edemas y abundantes focos hemorrágicos, casi siempre de pequeña 
extensión. Independientemente de estos focos hemorrágicos se pre
sentan otros aislados y de mayor amplitud en la zona fasciculada 
externa (ZFE). Debido a las alteraciones vasculares descritas en el 
territorio comprendido entre la ZFI y la ZR, ésta última zona mues
tra una estructura alterada, como si su territorio hubiera sido com
primida por dos zonas que se expanden en sentido inverso. 

FIG. 1 FIG. 2 FIG. 3 

F IG. l. - Corte de una suprarrenal de rata testigo (70 X). 

FIG. 2. - Corte de una suprarrenal de rata sometida a un stress neurógeno, 90 mi
nutos antes de su sacrificio. Vasodilatación y focos hemorrágicos entre ZFI y ZR 
(70 X ). 

FIG. 3. - Otra zona de la misma suprarrenal, a mayor aumento. La vasodilatación 
Y la extravasación de eritrocitos aparece muy clara (186 X). 

2. Cobayos control más stress neurógeno 

Las alteraciones vasculares en suprarrenal presentadas por los 
cobayos, tras la acción del stress neurógeno, son parecidas a las 
observadas en las ratas, pero de menor intensidad: vasodilatación 
media o intensa en el territorio correspondiente a la ZR y ZFI, zo
nas edematosas, especialmente en el territorio más profundo de la 
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corteza, y focos hemorrágicos de pequeño extensión, presentes en 
bastantes animales. 

Dos diferencias, con respecto a lo que hemos descrito en las ra
tas merecen señalarse: 1) que los focos hemorrágicos suelen encon
trarse en la ZFI, próximos a la ZFE, y 2) que la zona de compre
sión se sitúa entre las FE y la FI. 

3. Ratas hipofisectomizadas más stress neurógeno 

Las ratas hipofisectomizadas un día antes de someterlas al 
stress neurógeno han presentado unas alteraciones vasculares en la 
suprarrenal superponibles a las que hemos descrito en las ratas 
control. En cambio, las ratas hipofisectomizadas no sometidas al 
stress no presentaban ninguna alteración suprarrenal. 

4. Cobayos con la suprarrenal izquierda trasplantada 
y sometidos a stress neurógeno 

En este grupo de cobayos sorprende el estudio de la suprarre
nal transplantada, pues no aparece ninguna alteración vascular (fi
gura 4), mientras que en la suprarrenal del lado contrario, que sir
ve de testigo, aparecen las alteraciones características, ya descritas 
anteriormente. 

5. Ratas con sección espinal a nivel T 5 más stress neurógeno 

Las suprarrenales de estas ratas presentan un estado de trans
formación progresiva, pero no aparecen en ellas alteraciones vascu
lares tras la acción del stress neurógeno (fig. 5). 

6. Destrucción del hipotálamo anterior izquierdo más stress 

En este grupo de ratas destaca , en comparación con las del pri
mer grupo, la disminución en intensidad de las alteraciones vascu
lares presentadas, tanto en la suprarrenal horno como heterolateral. 
No obstante, existen alteraciones que llegan hasta pequeños focos 
hemorrágicos localizados principalmente en la ZR. 

7. Destrucción del hipotálamo medio izquierdo más stress 

La reacción vascular de las suprarrenales de las ratas de este 
grupo es muy pequeña. Sólo se aprecia vasodilatación ligera en ZR 
y ZFI, algo más manifiesta en la suprarrenal contralateral a la 
lesión. 

8. Destrucción del hipotálamo posterior izquierdo más stress 

Podríamos resumir las alteraciones vasculares de las suprarre
nales de las ratas de este grupo como de una intensidad intermedia 
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entre la observada tras la destrucción del hipotálamo anterior y 
del meaio. Se puede apreciar vasodilatación, con predominio en 
ZFI y, en algunos animales, zonas de edema y pequeños focos hemo
rrágicos aislados. Lo mismo que en el grupo anterior, las altera
ciones vasculares son algo más manifiestas en la suprarrenal con
t ralateral a la lesión. 

FlG. 4 Fra. 5 Fw. 6 

F10. 4. - Microfotografía de una zona de la suprarrenal que comprende ZFE (parte 
superior) y ZFI (abajo). Corresponde a la suprarrenal trasplantada de un cobayo 
que fue sometido a un stress neurógeno. No se aprecia ninguna alteración vascu
lar (186 X). 

Fra. 5. - Microfotografía de un corte suprarrenal de una rata con sección espinal, 
sometida al stress neurógeno. No aparece ninguna reacción vascular (186 X). 

F 10. 6. - Corte de una suprarrenal derecha de rata con hemidecorticación izquierda. 
El tercio superior corresponde a la ZFE y los dos tercios inferiores a la ZFI. No 
se observa ninguna alteración vascular (186 X). 

9 . Hemidecortica-ción en ratas más stress neurógeno 

La reacción vascular de las suprarrenales de las ratas de este 
grupo, tras la actuación del stress, es mínima (fig. 6). Solamente 
se pueden apreciar algunos sinusoides dilatados en la suprarrenal 
contralateral a la hemidecorticación, pero no existe edema ni focos 
hemorrágicos. La suprarrenal homolateral se puede considerar idén
tica a la de los animales hemidecorticados y sacrificados sin some
terlos previamente al stress neurógeno. 



174 ANALES DE ANATOMÍA 

10. Hemidecorticación en cobayos más stress neurógeno 

En los animales de este grupo no se ha observado ninguna 
alteración vascular ni en la suprarrenal homolateral ni contrala
teral a la hemidecorticación. 

Discusión 

Dada la facilidad con que en la rata, y en menor grado en el 
cobayo, se producen alteraciones vasculares en la suprarrenal, es
tos animales se han sacrificado por decapitación, sin anestesia pre
via y en habitación distinta a la que esperaban los otros animales. 
De esta forma hemos evitado las alteraciones provocadas por ma
niobras previas a la muerte de los animales. 

En la necropsia se ha tenido especial cuidado en no provocar 
en la suprarrenal ningún traumatismo que pudiera ocasionar des
garros y ser una fuente de error a la hora de interpretar las alte
raciones vasculares de la glándula. Con este fin, siempre se han 
recogido y fijado con parte de la grasa que las rodea y nunca s~ 
las ha pinzado directamente. 

Hemos practicado la hipofisectomía por vía transauricular, que 
produce un traumatismo mínimo en las ratas; sólo exige una anes
tesia con éter de un par de minutos y permite que los animales 
puedan ser sacrificados 24 horas más tarde totalmente repuestos 
de la intervención. 

Los resultados obtenidos en las ratas hipofisectomizadas some
tidas al stress neurógeno, muestra claramente que las alteraciones 
vasculares producidas por éste no dependen del factor hormonal, es 
decir, del ACTH, a diferencia de lo que sucede cuando se emplea 
un stress de tipo tóxico (ToNUTTI, 1953, 1956). Que las alteraciones 
vasculares, en esta situación de stress neurégeno, dependen ente
ramente de la inervación vegetativa, queda evidenciado por los re
sultados obtenidos con el trasplante de la suprarrenal en cobayos. 
Al quedar la suprarrenal trasplantada sin inervación. la aplicación 
de un stress neurógeno no provoca en esta glándula ninguna reac
ción , mientras que la suprarrenal del otro lado , que sirve de tes
tigo, muestra las alteraciones típicas. Este factor vegetativo tam
bién está confirmado por observaciones clínicas. Así, OwEN (1955) 
y WrLSON y RoTH (1953) han encontrado focos hemorrágicos en 
suprarrenales en enfermos con colitis ulcerosa. 

La sección espinal a nivel T 5 evita por completo las alteracio
nes vasculares en suprarrenal producidas por el stress neurógeno, 
lo cual indica que los C!;!ntros vegetativos que controlan la reacción 
vascular de la suprarrenal son supraespinales y simpáticos, ya que 
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a pesar de permanecer indemne el vago no hay ninguna lesión 
vascular tras la acción del stress neurógeno. 

La destrucción de los centros supraespinales, concretamente del 
hipotálamo medio y de un hemisferio cerebral, disminuye notable
mente las alteraciones suprarrenales de origen vascular, siendo este 
efecto todavía más intenso en la suprarrenal heterolateral a la le
sión. Estos resultados hablan claramente en favor de la existencia 
de una vía cortical e hipotalámica bilateral, pero con predominio 
cruzado que actúa sobre los vasos suprarrenales. 

En el caso de la vía cortical cabe preguntarse si se trata de una 
vía que del cortex va directamente a los centros vegetativos efec
tores o bien ha de hacer escala en el hipotálamo. En nuestra opi
nión se dan ambas posibilidades. En relación con la posibilidad 
de la existencia de una vía directa, uno de nuestros colaboradores 
(ULLÁN, 1975) ha demostrado neuroanatómicamente la realidad de 
esta vía directa. 

¿ Cómo actúan estos impulsos vasomotores procedentes de la 
corteza y del hipotálamo sobre los vasos suprarrenales? 

Los clínicos, que ya sospecharon el origen vascular de algunas 
hemorragias suprarrenales, han pensado que la causa última puede 
ser una lesión de la pared de los capilares (GREEDYKE, 1965) o un 
espasmo de las arteriolas suprarrenales (TRASH e IRIS, 1963). De 
esta última opinión son también BROWN y HARRISON (1964). Estos 
autores, estimulando el esplácnico mayor en la rata, provocaron, 
tras una latencia de 5 a 10 segundos, una notable vasodilatación 
que comienza a decrecer a la media h qra y que, en bastantes ca
sos, dio lugar a focos hemorrágicos. Estas alteraciones las explican 
por una vasoconstricción de las arteriolas medulares provocada por 
el estímulo simpático. 

Sin embargo, resulta difícil de explicar por qué la acción vaso
constrictora queda limitada a estas arteriolas y, aun en caso que 
así suceda, por qué hay repleción de los capilares y sinusoides 
de la corteza y no más bien el fenómeno contrario. 

Nosotros pensamos que el estímulo simpático tiene como prin
cipal respuesta la 1 ibera ció n de adrenalina y noradrenalina por 
parte de la médula suprarrenal. Estas hormonas actúan por difu
sión sobre la musculatura de la vena central de la suprarrenal pro
duciendo una vasoconstricción de esta vena. Entonces, una parte 
de la sangre venosa fluye por las venas emisarias (GONZALO e IN
SAUSTI, 1976 ; INSAUSTI, 1976) en dirección a la red venosa peri
suprarrenal. Al actuar también la adrenalina sobre estas venas 
perirrenales produce una vasoconstricción, por lo cual el retorno 
venoso se halla un tanto obstaculizado y la consecuencia inmediata 
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es la vasodilatación, y, si el bloqueo es grande, el edema y los 
focos hemorrágicos. 

Resumen 

Mediante una serie de experiencias efectuadas en ratas y cobayos se ha estudia
do la respuesta vascular de la suprarrenal tras la aplicación de un stress neurógeno 
(fijación del animal en la mesa de operaciones y pinchazos en el dorso, durante 
5 minutos) y las modificaciones que experimenta en distintas circunstancias experi
mentales. 

La hipofisectornía no modifica la respuesta vascular de la suprarrenal tras la 
aplicación del stress. En cambio, esta respuesta no aparece en las suprarrenales tras
plantadas o tras la sección espinal a nivel T5• La destrucción unilateral del hipotá
lamo medio y la hemidecorticación la disminuyen notablemente. 

Estos resultados permiten concluir que la respuesta vascular suprarrenal, subsi
guiente a la actuación de un stress neurógeno, no depende del factor hormonal y sí 
del sim¡pático, siendo los centros principales en el control de esta respuesta el hipo
tálamo y el cortex cerebral. 

Summary 

Different experiments carried out on rats and guinea pigs have demonstrated that 
the vascular a!terations caused by the action of a neurogenic stress depend on the 
sympaticus, and the supraspinal centers that control this sympathetic response are, 
principally, the hypotalamus medius and the cerebral cortex. 

Z usammenf assung 

Durch verschiedene Untersuchungen wurde festgestellt , dass die Steurung der Ge
fassreaktion der Nebennieren, nach der Wirkung eines Neurogenstress, vom sympa
ticus abhangt. Die Supraspinalzentren, die diese Reaktion steuern, sind vor allem der 
Hypothalamus medius und der Hirncortex. 

Résumé 

Au moyen de differents experiment.s on a constaté que les altérations vasculaires 
de la surrénale, secondaires a l'action d'un stress neurogene, dependent du sympa
tique, et les centres supraspinaux qu'exercent ce controle sont principalment l'hypo
thalamus medius et Je cortex cérébral. 
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INFLUENCIA DE LAS CONDICIONES AMBIENTALES EN EL 
CICLO VIGILIA-SUEÑO DEL GATO NORMAV1) 

POR 

J. GóMEZ-MONTOYA <2) e l. DE ANoRÉs <3> 

Introducción 

Lo~ principales es~udios cuantitativos lle_vados a _cabo en el gato 
libre no anestesiado, tratando de precisar el ntmo nictameral 

normal de esta especie, se inician en la década de los 60 a partir 
de la caracterización del sueño paradójico (SP). 

Los parámetros analizados más frecuentemente han sido el 
tiempo total de permanencia en cada fase del ciclo vigilia-sueño 
(CVS), la duración y el número de episodios de las mismas. Por 
otra parte, también se ha intentado establecer el ritmo horario del 
ciclo (DELORME y col., 1964; STERMAN y col., 1965; ANDRÉS, 1975; 
GuTIÉRREz-RrvAs, 1976). No obstante, los trabajos realizados en este 
sentido difieren con frecuencia en los resultados de unos autores a 
otros. Esta circunstancia podría ser debida a la no uniformidad de 
criterios a la hora de valorar las distintas fases del CVS, especial
mente en lo que se refiere a los estados de somnolencia (S) y sue
ño lento (SL). Otras causas de divergencia en los resultados podría 
ser la variabilidad de las condiciones experimentales a las que es
tán sometidos los animales durante la obtención de sus registros 
poligráficos en los distintos laboratorios, así como el estudio de 
un número insuficiente de animales o bien escasos registros por 
animal. Se ha comprobado que en los registros de un mismo animal 
pueden encontrarse diferencias estadísticamente significativas (A~;¡
DRÉS, 1975; GuTIÉRREz-RrvAs, 1976). Las diferentes condiciones de 
habituación previas a la toma de los registros jugaría, a nuestro 

(1) Traba jo realizado con una b eca del Plan d e F ormación de Person al Investigador 
(M .E .C.) y con la ayuda número 1.776 de la CAI CT. 

(2) Prof. adjunto. Departamento d e Morfología . Facultad de Medicin a . Universidad 
Autónoma d e Madrid. 

(3) Prof. adjunto. Departamento d e Morfología. Facultad de Medicin a . Uni versidad 
Au tónoma d e Madrid. 
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entender, un papel fundamental en la configuración del CVS de 
estos animales. 

E1: el _ presente trabajo se han tratado de objetivar los patrones 
cuantitativos y el ritmo horario del CVS a lo largo de las 24 horas 
del día en el animal normal habituado previamente a vivir en el 
animalario y sometido en el momento de la experimentación a 
dos situaciones ambientales diferentes: 1) Las presentadas en una 
cámara insonorizada y acondicionada térmicamente y 2) Las pre
sentadas en las condiciones habituales de estabulación. Posterior
mente se han comparado estadísticamente los resultados obtenidos 
en las dos experiencias. 

En este etudio se ha utilizado el gato por ser éste el animal 
más empleado en las experiencias sobre el sueño. 

Material y métodos 

Siguiendo las técnicas habituales en los estudios de sueño se 
implantaron, bajo anestesia general, ocho electrodos superfici;les 
crónicos para el registro poligráfico del EEG ( electroencefalogra
ma), EMG (electromiograma de la musculatura de la nuca) y EOG 
(electrooculograma), en 19 gatos adultos de ambos sexos y con 
peso comprendido entre 2'5 y 3'5 kg. 

Una vez recuperados del trauma operatorio (entre los 10 y 15 
?ías), de cada animal se obtuvieron tres registros poligráficos, con 
mtervalos semanales entre ellos. La duración de cada uno de estos 
registros fue de un día completo (24 horas). 

Los 19 animales se dividieron en dos grupos. El grupo A, con 
11 gatos, en los que la toma de los registros poligráficos se realizó 
en la jaula habitual del animalario. Estos animales recibían dos 
veces por día (a las 9 y a las 16 horas), su comida habitual, qu~ 
fue variable. Tuvieron luz artificial desde las 8 a las 20 horas 
permaneciendo el resto del tiempo en oscurridad. La temperatur~ 
de la habitación osciló entre 15 y 20º C. A lo largo de cada re
gistro estuvieron presentes los ruidos habituales de una comunidad 
de animales, los del personal encargado de su cuidado y los oca
sionados por los encargados de vigilar la marcha de la toma de 
los registros, ya que el electroencefalógrafo se encontraba situado 
en la misma habitación que los animales. 

El grupo B lo formaron los 8 gatos restantes, que eran trasla
dados a una cámara insonorizada durante la toma de sus registros 
poligráficos. Durante las 24 horas de cada sesión estos animales 
permanecieron en oscuridad absoluta y a tempe;atura constante 
de 20-22º C. No hubo ninguna interrupción a lo largo de los re-
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gistros, ya que el electroencefalógrafo estaba situado en una habi
tación continua a la cámara insonorizada y la comida se le dejaba 
al animal en el momento de iniciarse la experiencia. La alimenta
ción de estos animales en el día de la toma de sus registros con
sistió en 50 ce de agua y 200 gr de alimento "nido" para gatos. 

El inicio de los registros, tanto en la cámara como en el anima
lario fue variable, oscilando entre las 9 y las 11 horas en algunos 
gatos y entre las 15 y las 19 horas en otros. 

Todos los registros fueron leídos y analizados por el mismo 
investigador de acuerdo a los patrones poligráficos de vigilia (V), 
somnolencia (S), sueño lento (SL) y sueño paradójico (SP) (MAnoz, 
1969). La duración mínima de los períodos tenida en cuenta fue 
de 30 segundos. 

De cada sesión, de cada uno de los animales, se cuantificó el 
tiempo total y en cada una de las horas de permanencia en los dis
tintos estados del CVS. Los datos se agruparon posteriormente se
gún las distintas condiciones de la experimentación. 

Finalmente, se compararon, mediante el estadístico t de dife
rencia entre las medias, el conjunto de los datos obtenidos de los 
animales registrados en la cámara insonorizada, con los del ani
malario. De esta forma se estableció la significación estadística de 
las diferencias encontradas entre las dos condiciones de experi
mentación. 

Resultados 

Todos los animales individualmente estudiados presentaron en 
las 24 horas de cada registro las cuatro fases del CVS consideradas 
en este trabajo. 

En cuanto al ritmo horario del ciclo observamos que en ambos 
grupos de animales los 4 estados del CVS estuvieron presentes en 
todas y cada una de las 24 horas del día (figs. 2, 3, 4 y 5). 

Características del CVS en el animalario 

Tomando los datos del conjunto de los animales del grupo A, 
en valor medio de la V a lo largo de las 24 horas fue de 24'35 % 
( ± 2'00). Entre las 6 y las 19 horas los valores de este estado se 
encontraron siempre por encima de la media, presentando un pico 
máximo del 46 % a las 8 horas. Las horas en las que los valores 
se encontraron por debajo de la media fueron entre las 20 a las 
55 horas, con un mínimo del 10 % entre las 23 y las 24 horas (fi
gura 2}. 

El valor medio de la S resultó ser de un 27'17 % ( ± 1'25). Va
lores superiores a la media se encontraron entre las 3 y las 9 horas, 
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Frn. l. - Histograma de los tiempos totales de permanencia en cada 
uno de los cuatro estados del CVS. Se expresan en porcentajes y con 
los errores standard. El rayado corresponde al grupo A (animales regis
trados en el animalario) y el punteado al grupo B (animales registrados 
en la cámara insonorizada). V = vigilia, S = somnolencia, SL = sueño 

lento y SP = sueño paradójico. 
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Frn. 2. - D istribución horaria de la V a lo largo de las 24 horas del 
día. El trazado grueso continuo corresponde a la del animalario (gru
po A) y el fino a la de la cámara insonorizada (grupo B). En línea 
discontinua gruesa se expresa el valor medio de la V en el animalario 
y en línea discontinua fina el valor medio de la vigilia en la cámara. 

así como de 12 a 13 horas, a las 15 y a las 17 horas. Su pico má
ximo fue el de las 15 horas, con un 41'00 %. Por debajo de la 
media los animales estuvieron entre las 18 y las 2 horas, de 10 a 11 , 
a las 4 y a las 16 horas, siendo en estas dos ú ltimas horas el mí
nimo de permanencia en este estado (18'00 % ) (fig. 3). 

En el SL la media obtenida fue del 35'61 % (1 '93). Por encima 
de esta media encontramos valores entre las 19 y las 4 horas, así 
como a las 16 h oras. El valor máximo fu e de 53'30 % y se pre
sentó a las 23 h oras. Valores inferiores a la media se dieron entre 
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Frn. 3. - Distribución horaria de la S a lo largo de las 24 horas del 
día. El trazado grueso continuo corresponde a la del animalario (gru
po A) y el fino a la de la cámara insonorizada (grupo B). En línea 
discontinua gruesa se expresa el valor medio de la S en el animalario 

y en línea discontinua fina el valor medio de la S en la cámara. 
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FIG. 4. - D istribución horaria del SL a lo largo de las 24 horas del 
día. El trazado grueso continuo corresponde a la del animalario (gru
po A) y el fino a la de la cámara insonorizada (grupo B). En línea dis
continua gruesa se expresa el valor medio del SL en el animalario y 

en línea discontinua fina el valor medio del SL en la cámara. 
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las 5 y las 15 horas, con un mínimo del 14'00 % a las 8 horas (fi
gura 4). 

En lo que respecta al SP, su media total fu e del 14'30 % 
( ± 0'97). Por encima de los valores de la media los an imales estu
v ieron entre las 20 y las 5 horas, con un máximo de 23'10 % a 
las 21 horas. Valores por encima de la media también se regis
traron a las 11 horas. Por debajo de la media se encontraron va
lores de 6 a 10 y de 12 a 19 horas. El mínimo se dio a las 8 horas 
y fu e del 4'60 % (fig. 5). 
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Frn. 5. - Distribución horaria del SP a lo largo de las 24 horas del 
día. El trazado grueso continuo corresponde a la del animalario (gru
po A) y el fino a la de la cámara insonorizada (grupo B). En línea dis
continua gruesa se expresa el valor medio del SP en el animalario y 

en línea discontinua fina el valor medio del SP en la cámara. 

Características del CVS en la cámara insonorizada 

Tomando los datos en conjunto de los animales del grupo B, 
el valor medio de la V a lo largo de las 24 horas fue del 18'51 % 
( ± 1'07). Entre las 7 y las 19 horas los valores de este estado se 
encontraron siempre por encima de los de la media, presentando 
un pico máximo de 27'30 % a las 9 horas. Las horas en las que 
los valores se encontraron por debajo de la media comprendieron 
desde las 20 a las 6 horas, con un mínimo del 7'00 % a la una de 
la mañana (fig. 21). 

El valor medio de la S resultó ser del 24'38 % ( ± 1'11). Valo
res superiores a la media los encontramos entre las 6 y las 12 
horas, así como de 14 a 19 horas. Su pico máximo fue a las 15 
horas, con un 32' 40 % . Por debajo de la media este grupo de ani
males _ presentó valores entre las 20 y las 5 horas, siendo el mínimo 
de permanencia en este estado del 16'2 % a las 5 horas (fig. 3). 

En el SL la media obtenida fue del 42'10 % ( ± 1'21). Por en
cima de esta media encontramos valores entre las 20 y las 5 horas. 
El valor máximo fue del 53'60 % a las 24 horas. Valores inferiores 
a la media se dieron entre las 6 y las 19 horas, con un mínimo del 
31'50 % a las 15 horas (fig. 4). 

En lo que respecta al SP, su media total fue del 15'41 % ( ± 1'05). 
Desde las 20 a las 5 horas, con un máximo del 24'10 % a las 22 
horas, los valores estuvieron comprendidos por encima de la me
dia. Por debajo de ella se registraron valores entre las 6 y las 10 
y de 13 a 19 horas, con un mínimo del 9'€.i0 % a las 7 y 17 horas. 
De 11 a 12 horas los valores fueron prácticamente los de la media 
(fig. 5). 
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Estudio comparativo de ambas situaciones 

En cuanto al tiempo total de permanencia de cada estado (fi
gura 1), solamente han alcanzado valores de significación estadís
tica el aumento de la V y la disminución del SL presentados en 
los animales del grupo A (animalario) respecto a los del grupo B 
(cámara insonorizada) (p < 0'02 y p < 0'01, respectivamente). Las 
diferencias en el tiempo total de permanencia en los estados de S 
y de SP no alcanzaron niveles de significación estadística. 

Como puede observarse en la figura 2, el comportamiento de -la 
vigilia en ambos grupos de animales a lo largo de las 24 horas 
del día es bastante paralelo, aunque permanecen las cifras de los 
animales del grupo A por encima de las del grupo B. No obstante, 
al comparar hora a hora el tiempo de permanencia en V de ambos 
grupos, las variaciones entre ellos alcanzaron significación estadís
tica únicamente a las 8 horas (p < 0'05). 

El comportamiento del SL a lo largo de las 24 horas, en ambos 
grupos siguió un curso paralelo (fig. 4), que a su vez fue inverso 
al encontrado en la V, ya que el grupo A (animalario) permaneció 
casi siempre con valores inferiores a los del SL del grupo B (cá
mara. No obstante, y al igual que en el caso de la V, el estudio 
estadístico comparativo hora a hora, únicamente presentó diferen
cias significativas (p < 0'02) a las 8 horas. En el límite de la sig
nificación estadística (p < 0'10) se encontraron valores a las 4, 9 
y 13 horas. 

La S (fig. 3) y el SP (fig. 5) fueron las fases del ciclo que 
presentaron los valores más constantes en ambos grupos de ani
males, ya que en el estudio estadístico comparativo del tiempo total 
de permanencia (fig. 1), así como el de · hora a hora a lo largo de 
todo el día no se encontraron diferencias estadísticamente signifi
cativas. únicamente en el SP se encontraron a las 8 horas valores 
que rozaron la significación estadística (p < 0'10). 

Discusió.n 

Hasta ahora no se había llevado a cabón ningún intento com
parativo y posterior caracterización del CVS del gato en dos con
diciones experimentales tan usadas como son la cámara insonori
zada y el habitáculo normal del animal de experimentación, el ani
malario. 

De los resultados antes expuestos se advierte que el empobreci
miento de estímulos, gracias al ambiente proporcionado por la cá
mara insonorizada, facilita una permanencia mayor en el estado 
de sueño lento a expensas de una disminución de la vigilia. El 
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tiempo total de permanencia en sueño paradójico y en el cuarto 
estado valorado también en este trabajo, la somonlencia ha sido 
prácticamente el mismo en ambos grupos de animales. 

El ritmo horario a lo largo de las 24 horas del día de los 4 es
tados considerados en el CVS ha presentado una notable similitud 
bajo las dos condiciones de experimentación en las que se ha rea
lizado este trabajo. Así, se ha observado una clara superposición 
en el ritmo seguido por el sueño paradójico en ambos grupos de 
animales. 

La evolución de la somnolencia, aunque similar en ambos gru
pos, no fue tan superponible como en el caso del sueño paradójico. 
No obstante, en ninguno de estos dos estados, el estudio estadístico 
comparativo hora a hora mostró en ningún momento diferencias 
significativas. 

Lo más característico de la distribución horaria de los valores 
de la vigilia y del sueño lento es que guardando un paralelismo 
entre los dos grupos de experimentación, la vigilia presentó en la 
mayoría de las horas cifras ligeramente superiores en los gatos re
gistrados en el animalario, mientras que en el sueño lento sucedió 
lo contraro, es decir, sus cifras fueron discretamente inferiores. 
Estas pequeñas, pero :i;ermanentes diferencias, explican que al com
parar los valores totales del tiempo de permanencia en estas fases 
del ciclo se llegase a alcanzar la significación estadística. Sin em
bargo, hay que destacar que en el estudio comparativo hora a hora, 
sólo a las 8 horas de la mañna, y tanto para la vigilia como para 
el sueño lento, las diferencias fueron estadísticamente significati
vas. La mayor proporción de vigilia presente en los gatos del ani
malario a esta hora es atribuible a que precisamente en ese mo
mento el personal de la limpieza y los encargados del cuidado de 
los animales iniciaban el trabajo en el animalario. 

Así pues, el ciclo vigilia sueño del gato normal bajo estas ·dos 
condiciones ambientales diferentes presentó variaciones que fueron 
mínimas. Por el contrario, RucKEBUSH y col. (1975), en estudios 
llevados a cabo en vacas, estabuladas y en cámara acondicionada, 
no encontraron variaciones en el tiempo total de permanencia en 
cada estado, pero ¡,;í en el ritmo horario del sueño paradójico. 

Aparte de la ausencia de ruido y de las interrupciones del per
sonal, otro de los factores diferenciales de los animales cuyos regis
tros se tomaron en la cámara insonorizada fue la oscuridad abso
luta en la que se les mantuvo durante las 24 horas de la toma de 
los mismos. Nuestros resultados difieren de los encontrados por 
BoRBELY y col. (1975) en ratas. En esta especie, el sueño lento se 
favorecía cuando los animales estaban expuestos a períodos largos 
de luz. Los distintos resultados con respecto a las modificacibnes 
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encontradas en el CVS en los trabajos de los autores citados y en 
el nuestro propio, hablan de la variabilidad de las respuestas com
portamentales de unas especies a otras ante condiciones ambienta
les similares y por tanto evidencian la importancia del estableci
miento de las características del CVS del gato normal, puesto que 
éste es el animal más empleado en los estudios experimentales so
bre los estados de vigilia y de sueño. 

Aunque la temperatura del animalario fue más inconstante que 
en la cámara, nunca sus variaciones llegaron a los límites que PAR
MEGGIANI y RABINI (1970) citan como condicionantes de cambios en 
el CVS del gato. 

En los estudios cuantitativos previos llevados a cabo sobre el 
ciclo vigilia-sueño del gato normal, muy pocos autores separan la 
fase de somnolencia como un estado individual del ciclo (STERMAN 
y col., 1965; LucAs y STERMAN, 1974). Comparando los resultados 
obtenidos en gatos registrados en cámara acondicionada por STER
MAN y col. (1965) con los nuestros, hay una coincidencia general, 
especialmente en lo que se refiere al tiempo total de permanencia 
en sueño lento y sueño paradójico; sus resultados en este pará
metro del ciclo en los estados de vigilia y de somnolencia no son 
tan coincidentes, ya que están en cierta forma invertidos en sus 
valores, aunque caen dentro de nuestras desviaciones standard. Es
tos mismos autores (LucAs y STERMAN, 1974) consiguen, con un 
número mayor de animales, resultados, para el tiempo total de per
manencia en vigilia y somnolencia, que son intermedios entre sus 
anteriores cifras y las nuestras. 

De la misma forma podemos considerar similares a las nuestras, 
las cifras dadas por URSIN (1968) si tenemos en cuenta que nosotros 
agrupamos en un solo estado sus dos fases de sueño lento (ligero 
y profundo) y que la somnolencia quedaría incluida en sus estudios 
cuantitativos junto con la vigilia. Los valores obtenidos por DE
LORME y col. (1964) para el tiempo total de permanencia en cada 
fase del ciclo serían similares a los nuestros si consideramos que 
la somnolencia individualizada en nuestro estudio quedaría incluida 
para ellos, parte con la vigilia y parte con el sueño lento. 

En los trabajos de STERMAN y col. (1965) y URSIN (1970), que 
estudian el ritmo horario de las fases del CVS en grupos de gatos 
registrados en cámara acondicionada, se observa que en todas y 
cada una de las horas están presentes cada una de las fases del ci
clo. En este sentido, nuestros resultados en ambos grupos de ani
males concuerdan con los de los mencionados autores. Atendiendo 
a la distribución horaria del ciclo, podemos afirmar que, como ya 
describieran LucAs y STERMAN (1974), en ambos grupos de nues
tros animales se ha presentado un ritmo policíclico (en todas las 
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horas estaban presentes todas las fases del ciclo). Ahora bien, en 
nuestros animales superpuestos a éste se dio un claro ritmo nic
tameral evidenciado por el hecho de que el comportamiento con 
respecto a la vigilia y al sueño a lo largo del día y de la noche 
fue diferente en ambos grupos de animales. Durante el día (de 5 
a 20 horas) los gatos estuvieron más despiertos, predominando la 
vigilia y la somnolencia, mientras que por la noche ( de 20 a 5 horas) 
aumentó tanto el sueño lento como el sueño paradójico. Este ritmo 
nictameral se observó fundamentalmente en la vigilia y en el sue
ño lento, . no siendo tan aparente, aunque estuvo presente, en los 
estados de somnolencia y de sueño paradójico, ya que las fluctua
ciones de estos estados se encontraron siempre más próximas a sus 
respectivas medias que en el caso de los anteriores. En estos re
sultados, nuestros hallazgos difieren de los de los demás autores, 
ya que URSIN (1970) no observó en sus animales este ritmo nicta
mental, mientras que DELORME y col. (1964) y STERMAN y col. (1965) 
describen más de una oscilación a lo largo de las 24 horas del día 
en el CVS del gato. 

Del conjunto de nuestros hallazgos se puede concluir que las 
características del CVS del gato destinado a la experimentación, 
habituado a vivir previamente en las condiciones de un animala
rio, se mantienen con un claro paralelismo cuando a intervalos se 
le somete a un ambiente completamente distinto proporcionado por 
la oscuridad y las condiciones de una cámara insonorizada. Hay que 
destacar que los estados del ciclo que han permanecido más cons
tantes han sido la somnolencia y el sueño paradójico. Las modifi
caciones, cuando estuvieron presentes, se produjeron en la vigilia 
y en el sueño lento a expensas uno del otro. El ritmo nictameral 
y policíclico presente en el gato habituado a vivir en el animala
rio, también estuvo presente al estar sometido durante la toma de 
los registros a las condiciones de la cámara insonorizada. 

Resumen 

Con el fin de establecer el ciclo vigilia-sueño (CVS) y el ritmo horario normal 
del gato de experimentación en dos condiciones totalmente distintas, se han estudia
do 19 gatos divididos en dos grupos. 

En los 11 animales del grupo A los registros se llevaron a cabo en la jaula don
de habitualmente vive el animal en el animalario. Los 8 gatos del grupo B, al ser 
registrados, s-e les dejaba dentro de una cámara acondicionada térmicamente, inso
norizada y con oscuridad completa las 24 horas del registro. 

Del conjunto de nuestros hallazgos se puede concluir que las características del 
CVS del gato habituado a vivir en el animalario se mantienen con un claro· parale
lismo cuando a intervalos semanales se les somete a un ambiente totalmente diferen
te proporcionado por la oscuridad total e insonorización de la cámara acondicionada. 
Además, en ambas condiciones, describen a lo largo de las 24 horas un claro ritmo 
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nictameral (un solo gran período de sueño en las 24 horas) y policíclico (en todas 
las horas estaban presentes los 4 estadios del ciclo). 

Hay que resaltar que los parámetros que han permanecido más constantes en los 
dos ambientes de experimentación han sido la somnolencia y el sueño paradójico. 
Las modificaciones, cuando estuvieron presentes, se produjeron en la vigilia y el 
sueño lento, a expensas el uno del otro. Estas variaciones han consistido en que la 
vigilia de los gatos del animalario permanece, en cada hora, con cifras ligeramente 
superiores a los de la cámara. Con el sueño lento ocurre lo contrario, es decir, que 
éste presenta, casi constantemente, cifras ligeramente superiores, en cada hora, a los 
gatos registrados en la cámara. 

Summary 

Nineteen cats were used to study the sleep-wakefulness characteristics presented 
by the normal laboratory cat subjected to two different environmental recording con
ditions. At weekly intervals three 24 hours polygraphic recordings were obtained 
from each animal. During these sessions, 11 animals remained in the stall Iaboratory, 
while the other 8 cats were removed to a soundproof chamber in which each animal 
remained alone in complete darkness during the sessions. 

Under these different experimental conditions the majar constancy was exhibited 
by drowsiness and paradoxical sleep. The soundproof chamber conditions facilitated 
mainly the total amount of slows sleep at the expense of wakefulness. In both ex
perimental conditions the animals showed . a nycthemeral rhythm; thus paradoxical and 
slow sleep showed a special increment during the night. 

Zusammenfassung 

19 erwachsene Katzen sind benutzt worden, um die Eigenarten des Zyklus Wach
Schlafzustand der normalen Katze zu studieren, die wahrend der Messungen ihrer po
ligrafischen Ableitungen zwei verschiendensen Umweltsbedingungen ausgesetzt waren. 
In wochentlichen Zwischenraumen wurden 3, 24 Stundenableitungen von jeder Katze 
aufgenommen. Wahrend der Ableitungsperiode blieben 11 Tiere im Animalarium. Jede 
der restlichen 8 Katzen wurde für die Aufnahme ihrer Ableitungen in einen schall
dichten Raum übergeführt, wo sie isoliert und bei volliger Dunkelheit blieben. In 
diesen zwei verschiedenen Umweltsbedingungen stellte sich die grosste Einheitlichkeit 
in den Stadien der Somnolenz und des paradoxen Schlafes. Insofern stadistisch wet
volle Veranderungen bemerkbar wurden, betrafen diese den Wachzustand und den 
langsamen Schlaf. Die Bedingungen der schalldichten Kammer bewirkten eine Ver
langerung der absoluten Dauer, des Verbleibens im langsamen Schlaf auf Kosten des 
Wachzustandes. Unter beiden experimentellen Bedingungen zeigten die Tiere einen 
nyctameralen Rythmus mit grosserem Anteil von langsamen und paradoxen Schlaf 
wahrend der Nacht. 

Résumé 

Ayant pour bout d 'établir le cycle veille-sommeil (CVS) et le rythmme horaire 
normale du chat d'expérimentation dans deux conditions ambientales totalement diffe
rents, on a étudié 19 chats divisés en deux groups. 

Chez 11 animaux du groupe A les registres se mirent a terme dans la cage oú 
!'animal vit normalement dans I'aminalaire. 

Les 8 chats du groupe B, pendant la prise de registre on les laissait dans la cage 



190 ANALES DE ANATOMÍA 

dans une piece éqmpe thermiquement, insonorissée et dans I'obscurité totale pendant 
les 24 heures de la registration. , . . 

Nous pouvons concluir de !'ensemble de nos résultat . que les caractensti~ues du 
CVS du chat habitué a vivre dans I'animalaire, se mantiennent avec un clai~ ~ara
lélisme quand a intervalles semanals on les soumet a un . ambiance t?talement d1fferent 
donné par !'obscurité totale et insonorisation de la chambre prepares. . 

En plus, dans les deux conditions, ils décrivent pendan~ les 24 heures, un cla1r 
rythmme nictameral (avec un seul grand period du somme1l dans les 24 heures) et 
policyclique (les 4 phases étaient presentes dans chaqu'une des heures). 

11 faut mettre en valeur que les paramettres qui sont restés les plus c?nstant dans 
les deux ambiances d'experimentation ont été la somnolance et le somi1:1e1l paradoxal. 
Les modifications quand ils ont été présents se produisirent dans la ve1l!e et_ le som
meil lente au dépand !'une de l'autre. On a trouvé les siuv~ntes ~od1ficat1ons: La 
veille des chats de l'animalaire se mantiennent avec des ch1ffres, a. chaque h~ure, 
legerement supérieures a ceux de la chambre. Avec le sommeil lente 11 se . prodm: (e 
contraire, c'est a dire que celui-ci, présente, presque constantement des ch1ffres lege
rement supérieures, a chaque heure, chez les chats registrés dans la chambre. 
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M. GurnAo-PÉaEzC1) 

A L conocer que la revista "Anales de Anatomía" va a editar un 
número extraordinario como merecido homenaje a su funda

dor, el Prof. Escolar García, con motivo de las Bodas de Plata de 
su publicación, me sumo gustoso a lo que considero un acto de 
justicia. 

Yo fui modesto testigo de la fundación de la revista, que fue 
precedida por unas efímeras "Publicaciones de Anatomía", donde 
se encuadernaban las primeras publicaciones dispersas de los que 
entonces constituíamos su equipo. No eran, sin duda, tiempos fá
ciles aquellos en los que apareció la publicación y si bien la con
sideración que el trabajo del Prof. Escolar merecía en la Univer
sidad y en el Consejo Superior de Investigaciones Científicas le 
abría las pocas puertas que podían abrirse entonces, faltaba una 
tradición y un clima que él mismo tuvo que crear. 

A mi juicio, y tratando de mirar con imparcialidad la historia 
de la Anatomía que yo he podido conocer, considero que la apa
rición en su campo del Prof. Escolar significó un hito, un estimu
lante cuyo efecto se dejó sentir bien pronto y sus consecuencias 
aún perduran. 

Recuerdo su llegada a Granada cuando yo era alumno interno 
de l;i Facultad y he de reconocer que trajo una manera nueva de 
vivir la Anatomía, entregándose a ella. Hasta entonces los anató
micos ejercían la Medicina, a veces para subsistir, y si bien es 
cierto que ya existía alguna honrosísima excepción en cuanto a 
dedicación, él se planteó un programa de renovación de enfoque y 
estructura que a mí me pareció extraordinariamente atractivo, todo 
cimentado en el ejemplo personal. 

Llegó a la Facultad en un momento de transición que precisa
mente él protagonizó. La cátedra que recogió fue hasta entonces un 

(1) Ca tedrático de Ana tomía. Gran ada. 
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templo para rendir culto a TESTUT, sin otros medios materiales que 
una excelente sala de disección con suficientes cadáveres todavía Y 
un instrumental insuficiente que tuvo que completar. Necesitó des
de el principio microscopios, microtomos, embriones, animales de 
experimentación, aparatos de microfotografía y todo literalmente lo 
improvisó hasta que pudo lograr algunas ayudas que al principio 
debieron ser muy difíciles, por lo que tardaron en ir llegando. 

Fue una empresa realmente apasionante para mí, joven e ilusio
nado, colaborar modestamente a construir objetivos, adaptando con 
cartón lentes de otro lugar, a hacer las primeras fotografías por la 
noche a falta de adecuadas cámaras, con ayuda de fuelles históricos, 
por no decir prehistóricos, a hacer las primeras estereotaxis, a mon
tar preparaciones histológicas cuando no había cubres, y a colec
cionarlas en fuelles de papel de filtro a falta de cajas adecuadas. 
La captura de gatos por las calles de Granada era una empresa 
casi rutinaria. 

Pero el Prof. Escolar comenzó desde el primer instante a crear 
una auténtica escuela, a preocuparse por sus colaboradores, a lu
char por ellos, a hacerles que publicaran y que realizaran sus te
sis doctorales, a que salieran al extranjero, consiguiendo ya en esta 
última faceta ayudas que fueron trascendentes para la consolidación 
de aquélla; ahí creo que fue donde más se dejó sentir en el terreno 
anatómico la presencia del Prof. Escolar. Comenzaron a definirse a 
partir de entonces diversas escuelas anatómicas, brotando con una 
fuerza extraordinaria la suya, a la que inmediatamente siguió como 
tal escuela la del Prof. Ors Llorca, cuya labor personal era sin em
bargo bien conocida y estimada ya cuando nosotros hacíamos las 
primeras investigaciones embriológicas en Granada; seguía a dis
tancia la escuela vallisoletana, con el sólido prestigio del Prof. Ló
pez Prieto. 

Así pues, yo diría que la irrupción del Prof. Escolar en el cam
po anatómico se realizó en tres "frentes " : la creación de una es
cuela científica moderna, con proyección académica de sus miem
bros; la introducción de una moderna investigación experimental 
en el campo anatómico estricto; y el abandono de unos métodos 
didácticos clásicos para sustituirlos por una concepción funcional 
y aplicativa donde se dejó ver muy decisivamente la original ma
nera de pensar del maestro. Porque yo siempre encontré en él como 
más positivo, aparte su capacidad de trabajo y total entrega al 
mismo, su enorme originalidad, originalidad tanto por construir un 
aparato complicado como para resolver problemas de las técnicas 
experimentales, muchas de las cuales él mismo creaba, tanto para 
elaborar una publicación con una estructura moderna como para 
introducir un sistema de enseñanza práctica colectiva con ayuda de 
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substancias moldeables, reconstrucciones estereométricas y plani
métricas, disecciones especiales grupales, etc. 

El Prof. Escolar era muy querido por sus alumnos, no sólo por 
esa reiterada entrega sino por el didactismo que imprimía a sus 
explicaciones, que yo creo que tenían su única meta en la claridad 
expositiva, aunque a ella se sacrificara a veces, me parece a mí, el 
rigor científico. 

Especialmente eran atrayentes las explicaciones neuroanatómi
cas de don José, donde todo parecía evidente porque lo expresaba 
con inusitada claridad y porque buscaba o improvisaba explicacio
nes personales lógicas a aquellos puntos que podrían ser oscuros 
a falta de una interpretación rigurosa suficiente. Creaba conceptos, 
nombres, y creo que hasta trayectos y funciones si hacían falta y 
podían intuirse, por supuesto todo siempre tras un conocimiento se
rio y profundo del problema y con la mirada puesta en el alumno. 

Yo confieso que aprendí mucho de sus explicaciones atrayentes 
y que con ellas nació una personal predisposición hacia este terreno 
anatómico al que dedico la mayor parte de mi trabajo actual, pero 
he de reconocer también que me costó más tarde un gran esfuerzo 
adaptar aquellas ideas, tan esquemáticas y tan claras, pero tan ori
ginales, a la compleja realidad estructural escrita en todos los libros 
especializados. Comprendí bien pronto que ciertos conceptos ana
tómicos suyos fueran discutidos y, hasta si queremos, no aceptados, 
y yo mismo, que he confesado aquí lo mucho que aprendí en aque
llas sus enseñanzas, también vengo a decir que mi formación in
dependiente posterior me llevó hasta a rectificar cosas aprendidas, 
si bien me parece que esto entra dentro de la pura lógica del 
aprendizaje y no modifica un ápice su ·valía ni el reconocimiento 
que, como colaborador y alumno en una época de mi vida, profeso 
a quien entonces me enseñó, me formó y me ayudó. 

Precisamente el ciclo se repite y yo también ahora, un cuarto 
de siglo después - ¡ cuánto tiempo ha pasado! - pretendo exponer 
a mis alumnos una Neuroanatomía nueva, que sea más útil, que 
se diga con un lenguaje más moderno. ¡ Cómo no voy a entender 
ahora en esta situación el esfuerzo que suponía modernizar la Neu
roanatomía de entonces ... ! 

Entiendo que en el estado actual de nuestros conocimientos la 
Neuroanatomía ha de ser revisada para que sirva a una Medicina 
actual muy distinta de la que se vivía hace más de veinticinco años. 
En contadas excepciones los textos neuroanatómicos actuales no 
difieren demasiado de los de entonces o incluso se trata de reedi
ciones idénticas y lógicamente inadecuadas. 

De una Medicina organicista se ha pasado por conceptos médi
cos psicosomáticos, antropológicos y hasta existenciales que han 

13 - AN. ANAT. 
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debido repercutir en la Anatomía y apenas si lo han hecho. Lo que 
conocemos por Anatomía funcional o aplicada significa en la casi 
totalidad de los casos apenas una agilización del aparato locomotor 
con la idea de sistemas funcionales, hace ya mucho tiempo incor
porados a la práctica anatómica, o un mejor y más fino conoci
miento estructural de las vísceras con la incorporación de nuevas 
conquistas ultraestructurales y bioquímicas. 

La Anatomía del Sistema Nervioso, con excepciones, viene a ser 
todavía una Anatomía neurológica, que sirve al neurólogo casi ex
clusivamente queremos decir. Todavía en muchos casos esa Neu
roanatomía parece justificarse si el alumno ha aprendido a conoecr 
las bases anatómicas diagnósticas de la hemiplejía, de la afasia, de 
la disociación sensitiva o del reflejo activado o abolido, y sin em
bargo, ¡ qué poca base se le da así para una medicina actual! 

Yo estoy convencido que hay que explicar una Anatomía psico
lógica que sirva a la interpretación total de nuestro organismo como 
unidad inseparable. Es curioso que van siendo cada vez más nume
rosas las psicologías fisiológicas o las fisiologías psicológicas y han 
irrumpido incluso con tanta fuerza en el campo de las Humani
dades que ya se han creado las primeras plazas académicas al más 
alto nivel. Los "Fundamentos biológicos de la personalidad" y la 
aludida "Psicología fisiológica" se estudian ya como disciplinas in
dependientes, con toda personalidad y con esos mismos nombres, 
mientras que la Anatomía, que debe servir de verdadera base es
tructural, ha vuelto a quedarse desconocida y atrás. A colaborar 
en ese campo y a reclamar la presencia anatómica en este terreno 
he dirigido mi reciente publicación "Anatomía de la consciencia", 
cuyo título y planteamiento concretos obedecen a razones que no 
vienen al caso. 

La Neuroanatomía actual ha de ampliarse con la incorporación 
de unas bases estructurales de los fenómenos psíquicos que antes 
venían quedando fuera de su contenido en un injustificable y pe
ligroso divorcio entre Anatomía y Psiquiatría, materias que para 
algunos no sólo no tenían ningún punto de contacto, sino que lle
gaban casi a ser incompatibles. Cuando hace ya casi veinticinco 
años también yo presentaba como lección magistral de una opo
sición a cátedra la de "Anatomía de la emoción", muchos la con
sideraron injustificable o cuando menos arriesgada, y sin embar
go, desde otro campo que no fuera el anatómico, como el de la 
propia Medicina interna, sí se podían escribir libros exitosos donde 
se hablaba de una anatomía nueva que los anatómicos estábamos 
dispuestos a ignorar, y que a mí me llamó poderosamente la aten
ción. 
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Todavía en nuestros días, cuando el anatómico trata de escribir 
-como yo trato de hacerlo ahora- de una Anatomía psicológica 
tiene que buscar las fuentes en los párrafos de libros de Fisiología, 
de Psicología, de Medicina interna, acaso de Psiquiat:ría moderna, 
donde esa anatomía se encuentra deshilvanada, falta de bases só
lidas , muy lejos de las estructuras concretas donde las funciones 
tienen que latir; ya es hora, pues, de que sea el propio anatómico 
el que recopile, reorganice y estructure con bases sólidas los cono
cimientos por ahí dispersos. 

En estos últimos años se ha iniciado desde la Psiquiatría una 
búsqueda de la corporalidad como desde la Anatomía debe brotar 
el fenómeno psíquico, cualquiera que sea su modalidad_ de expre
sión. En ese camino nos encontramos y lo mismo que se habla ya 
con toda propiedad de una psicofarmacología, de una Psicofisiolo
gía y de una Psicocirugía que han venido a ampliar el campo de 
la clínica psiquiátrica, de la misma manera los anatómicos no po
demo permitir que no tome carta de naturaleza una Psicoanatomía 
o Anatomía psicológica que les sirva de base. 

La Anatomía psicológica ha de llamarse ya así, sin vaguedades 
de expresión, y ha de ser explicada por los anatómicos que tra
tarán de describir y enseñar los circuitos dinámicos por donde los 
fenómenos psíquicos discurren y se expresan. La clave está en bus
car en las estructuras anatómicas la base a nuevas funciones; no 
se trata de explicar otros núcleos y conexiones que los que han sido 
descubiertos y las anatomías convencionales describen con todo lujo 
de detalles, sino de orientarlos de otra manera y sacarles un fruto 
más amplio y actual. 

No es posible que durante más tiempo estén ausentes de los 
índices de las obras neuroanatómicas conceptos como motivación, 
percepción, aprendizaje, afectividad, alerta, acción, coordinación, 
deliberación, previsión y hasta inteligencia y personalidad y tantas 
otras que son funciones superiores de un encéfalo-órgano en un 
hombre-organismo que la Anatomía tiene obligación de analizar Y 
dar a conocer. 

Es cierto que todavía la propia trascendencia del hombre se nos 
escapará, pero en el hecho de darnos cuenta de que nuestra propia 
consciencia es trascendente está la clave de nuestra situación filo
génica privilegiada. La verdad es que un anatómico no tiene que 
hacer otra cosa que asimilar una panorámica de la psicología a la 
que tiene que servir de base y se encontrará con la sorpresa de que 
todo es bien sencillo. 

Teniendo en cuenta que nuestra conducta es en todo caso una 
acción motivada, hemos de buscar primero la arribada de esas mo
tivaciones y su camino de entrada en nuestra organicidad y eso no 
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es difícil. Describimos habitualmente la llegada de las distintas mo
dalidades y vías de la sensibilidad y su ascenso a niveles supe
riores donde se hacen conscientes, y prácticamente terminamos 
donde el proceso psíquico superior precisamente empieza. Hay que 
considerar actualmente que la sensibilidad es una información ex
terior o íntima que motiva nuestro psiquismo hacia la conducta 
apropiada en respuesta a la información que transmite. Hay mu
cho más. 

Estas motivaciones sensitivo-sensoriales constituyen el punto de 
partida para la comprensión de la base estructural de un concepto 
tan básico en Psicología como el de esquema corporal; tendremos 
que enseñar a comprender cómo nuestras áreas secundarias corti
cales no son sino las propias áreas de la percepción, así como las 
áreas del lóbulo del pliegue curvo son la base de la gnosis total 
donde se estructura ese esquema en nuestro fisiologismo mental, 
esquema que no es sino un reconocimiento del ambiente y de nues
tro papel de actores en el mismo en una mutua relación y teniendo 
consciencia de los límites de nuestra corporalidad individual y neta. 

El esquema corporal que se estructura en la encrucijada parieto
témporo-occipital se ha de conocer y comprender en conexión di
námica mutua con las áreas prefrontales hasta el punto de que en 
aquella misma encrucijada el lóbulo prefrontal hace prevalecer su 
influencia. Se dice que el mundo que percibimos no es el que real
mente vivimos, sino el que buscamos con nuestra intención; es 
una subjetivización del mundo real, por lo que se comprende de 
qué manera tan distinta se pueden vivir idénticos fenómenos en 
estados de ánimo diferentes o en circunstancias personales diver
sas. Los grandes fascículos de conexión intrahemisférica que per
miten el establecimiento de estos importantes circuitos nerviosos, 
han de ser estudiados con toda actualidad lejos del papel casi re
sidual de las anatomías convencionales. 

Dentro del lóbulo frontal hay que destacar las capacidades de 
las áreas frontales no sólo en lo que se refiere a las funciones de 
reflexión, de conceptualización y de previsión o futurización, sino 
también al manejo que desde ellas se hace de la atención focalizada 
que permite lograr una percepción selectiva mediante la que el 
individuo capta del ambiente sólo los fenómenos que busca. 

Una nueva visión del hipotálamo es también necesaria en este 
camino neuropsicológico. N~ es el hipotálamo sólo el centro de la 
sinergia neuroendocrina o el nivel superior del sistema vegetativo 
como se suele decir, sino que ésta es una visión anticuada y par
cial del hipotálamo por cuanto, de una parte, el sistema neuro
vegetativo se continúa ya hasta la corteza y, de otra, el hipotálamo 
propiamente tiene importantes conexiones corticales como base de 
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unos fenómenos emotivo-afectivos que la anatomía debe estructu
rar. Es todo un centro de motivaciones instintivo-impulsivas que 
condicionan toda una conducta. 

Es cierto que el hipotálamo regula centrípetamente el equilibrio 
homeostático a través de sus eferencias vegetativas y humorales, 
pero también lo es, a la altura de nuestros conocimientos, que cuan
do esa regulación automática no se basta a los efectos que se per
siguen, sino que hay que poner en marcha mecanismos superiores, 
desde el mismo hipotálamo se alerta nuestra corteza prefrontal a 
través del núcleo talámico dorsomedial mediante unas conexiones 
anatómicas tan evidentes y transcendentes que incluso son busca
das ya por el psicocirujano. Esta conexión hipotalámica o binomio 
hipotálamo-corteza, no bien señalado en las neuroanatomías dá
sicas, es básico para la compresión de los fenómenos emotivos
afectivos básicos en nuestra conducta. 

El lóbulo prefrontal así, aunando la información perceptiva que 
le llega desde las áreas parieto-témporo-occipitales con la humoral 
que recibe desde los receptores homeostáticos especializados hipo
t alámicos, es capaz de desencadenar conductas de satisfacción com
plicadas que se basan en la doble contemplación de nuestras cir
cunstancias ambientales e íntimas. 

No son, por el contrario, muy distintas de las clásicas las reglas 
descriptivas por la que ha de exponerse la infraestructura anató
mica de la acción motora aunque esta acción ha de interpretarse 
como respuesta conductual o acto volitivo, no como acción aislada; 
en el análisis del fenómeno motor ha de incluirse la simultánea 
retroalimentación perceptiva que del ll_lovimiento se hace en las 
áreas sensibles secundarias donde al parecer existe la memoria del 
acto motor aprendido con la que debe compararse en cada instante 
la secuencia del que se ejecuta. 

En definitiva, este arco reflejo superior, complicado y multisi
náptico, que acabamos de reconocer y que totaliza una acción psí
quica superior, no podría comprenderse, ni aún más realizarse, sin 
el concurso de la formación reticular cuya alerta, desencadenante 
de toda acción psíquica, ha de entenderse en el estudio de sus 
estructuras anatómicas explicadas con ese sentido aplicativo, así 
como en la influencia que su acción tiene sobre el tono muscular 
en la vía motora final común; consistiendo el estar despiertos en 
tener una conciencia activa y unos músculos dispuestos, en manos 
de la formación reticular está, pues, la alternancia nictameral sue
ño-vigilia, hacia cuyo entendimiento debe encaminarse el estudio 
de esa estructura tan importante. 

Por último, en esta pasada rápida que estamos haciendo de la 
anatomía superior con un sentido psicológico aplicativo, no pode-
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mos olvidar la max1ma categoría que en el estado actual de nues
tros conocimientos tiene la anatomía del sistema o circuito límbíco. 

Llamado con distintas maneras ( circuito visceral, emocional, del 
aprendizaje, de la memoria), sus distintos nombres vienen a abun
dar en su gran categoría funcional. Para nosotros, y dado que 
desde él se influyen fenómenos emotivos, vegetativos, endocrinos, 
perceptivos, memorizadores, etc., se trata de un verdadero circuito 
coordinador y equilibrador, y así es como se debe entender. La 
búsqueda y descripción seleccionada de la complicada red de nú
cleos y conexiones que le integran es un tema de la máxima sig
nificación e interés anatómicos porque a su través podremos lograr 
comprender de dónde viene su decisiva influencia. 

Es de destacar en este circuito la mecánica del aprendizaje, 
desde el fenómeno de la anticipación hasta la selección y fijación 
de las imágenes en los engramas amnésicos de la memoria conso
lidada, mecánica que sólo se puede comprender detrás del es
tudio anatómico consiguiente. Es curioso ver cómo, por ejemplo, 
la figura del hipocampo, tan desairada a veces en las descripcio
nes anatómicas convencionales, aquí se agiganta, y cómo el fórnix 
se llena de contenido al comprender cuáles son los mensajes que 
circulan por sus fibras. 

En definitiva, por este camino de una anatomía nueva, diná
mica y aplicada a la unidad orgánica del hombre, habremos puesto 
al estudioso en condiciones de adentrarse desde bases sólidas por 
los caminos de la inteligencia, de la personalidad y de la libertad, 
comprendiendo al hombre único con una conducta trascendente, 
superior, de la que es responsable. Es, en definitiva, una anatomía 
que sirve para comprender al hombre en su totalidad, contempla
do en su pasado, en su presente y en el futuro. 

Este es el modesto homenaje que hoy he querido rendir al Pro
fesor Escolar. El pregón de una Anatomía distinta, obligadamente 
muy distante, ya en el enfoque y en el contenido, de la que aprendí 
con él hace una treintena de años, pero en la línea renovadora que 
él me comunicó y a mí me cautivó desde entonces. Yo ahora le 
comprendo mejor, cuando veo que a mis propias ideas que aquí 
expongo a vuelapluma y de modo harto sintético, no les han de 
.faltar críticas y no sé hasta dónde podrán ser comprendidas o 
aceptadas, si bien representan para mí, como entonces quizás para 
él, una necesidad vital de búsqueda en una Anatomía que me exige 
y que quisiera siempre ver brillar en el lugar que le corresponde. 
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Resumen 

Se trata de hacer unas consideraciones sobre la necesidad de introducir un cam
bio en el planteamiento de la docencia en Neuroanatomía en el sentido de hacerla 
más aplicativa a las exigencias de la Medicina actual. 

Se propone la inclusión de una Anatomía Psicológica que sirva de base a estudios 
clínicos en relación con el psiquismo humano y sus trastornos. Hasta el momento, 
la Neuroanatomía no cubre otro sector que el neurológico, cuando la Medicina de 
hoy exige estudiar al hombre como una unidad psico-física. 

Es necesario que esta Anatomía aparezca junto a la Fisiología Psicológica y otras 
materias de un contenido psico-biológico que son ya una realidad, y venga a colabo
rar a la plenitud del conocimiento de la personalidad. 

Siimmary 

Sorne considerations are made about the necessity of transforming the teaching 
of Neuroanatomy in the way of a better service to actual Medicine. 

The inclussion of a true psychological Anatomy as a base to the understanding 
of hu:nan psychism and its disturbances is proposed. At the moment we usually 
deal with a Neuroanatomy which is useful only in neurological field when the man 
has to be considered as a psychophysical entity. 

It is necessary for the psychological Anatomy to appear beside the psychological 
Physiology and others psychological subjects in order to collaborate in the bes! 
knowledge of the personality of man. 

Ziisammenfassiing 

Es handelt sich einer Berücksichtigung über den Bedurf eine Veranderung in der 
Anfrollung der Dozenz der Neuroanatomie in der Sinne einer gréisste Anwendung 
den Erfordernissen der jeztigen Medizin einzufüren. 

Es wird vorgeschlagen die Einverleibung einer Psychologische Anatomie die kli
nische Untersuchung als Grund dient in Verhaltnis mit dem menschlischen Psychismus 
und ihren Store wirken. Bis jezt die Neuroanatomie deckt keinen anderen Sektor a ls 
der neurologische wenn die heutige Medizin verlangt, dass der Mensch als eine psy
chophysiche Einigkeit zu erforschen suchen soll. 

Es ist notwendig dass diese Anatomie mit der psychologischen Physiologie, die 
schon eine Realitat ist, Zusammen erscheint und mit der Erkenntnis der Personalitat 
mitwirkt . 

Részimé 

L'auteur fait quelques considérations sur la nécessité d'introduir dans l'enseigne
ment anatomique des changements qui permettent un meilleur service aux exigean
ces de la Médecine actuelle. 

On doit parler aujourd'hui d'une Anatomie Psychologique comme une base aux 
études de psychisme humain et ses troubles. Jusqu 'a ce rnoment la Neuroanatomie 
s'est occupée seulement des questions neurologiques en oubliant que la Médecine 
étudie l'homme comme une unité psychophysique. 

11 faut que l'Anatomie Psychologique figure a cóte de la Physiologie Psycholo
gique et de quelquier autres matieres aussi psychologiques tres developées en ce mo
rnent pour ainsi mieux connaitre l'homrne dans la plénitude de sa personalité. 

MIGUEL ÜUIRAO-PÉREZ 

Cátedra de Anatomía 
Granada (España) 
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FIBRAS CEREBELOPóNTICAS. ESTUDIO ANAT1ÓMICO 
EXPERIMENTAL EN EL GAT0<1l 

POR 

J. F. LAG0<2> 

Introducción 

EL cerebelo, por su carácter de órgano suprasegmentario, pre
senta numerosos ejemplos de conexiones recíprocas entre él 

y diversas estructuras del neuroeje. El progresivo conocimiento 
de la existencia de estos circuitos, ha permitido postular y pos
teriormente demostrar el carácter recíproco previamente ignorado 
de algunos de ellos. 

La proyección desde los núcleos del puente al cerebelo es co
nocida desde antiguo a través de numerosos trabajos. Sin embargo, 
los estudios tendentes a mostrar la proyección recíproca cerebelo
póntica, han sido escasos. 

Diversos autores, entre los que destacan BECHTEREW (1885) y 
CAJAL (1909-1911), afirmaron la existencia de fibras cerebelosas des
cendentes en el pedúnculo cerebeloso medio. Sin embargo, desde 
los trabajos de VooGD (1964) se considera que dicho pedúnculo no 
contiene más que fibras aferentes al cerebelo. 

La existencia de una proyección desde los núcleos cerebelosos 
a los núcleos del puente permanece desconocida hasta los trabajos 
de VOOGD (1964) y CARPENTER y STROMINGER (1964). VOOGD (1964), 
en el gato, y utilizando el método de Hii.GGQVIST (1936), aunque no 
refiere en el texto fibras cerebelo-pónticas, incluye dos figuras per
tenecientes a dos gatos con lesiones en los núcleos cerebelosos; 
en ellas se observa la rama descendente cruzada del brachium con
junctivum (BC) proyectando al nú~leo reticularis tegmenti pontis 
(NRTP); parte de la degeneración atraviesa el lemnisco medio y 

(1) E l presente form a par te de una serie de t rabajos realizados con ayuda de una 
beca del "Plan de Formación de Personal Inv estigador" , del Minis terio de Educación 
y Ciencia. 

(2) Prof. adjunto del Departamento de Morfología. Facultad de Medicina. Un iver
s idad Autónoma de Madrid. (Director: Prof. E . Reinoso-Suárez .) 

- 201 -



202 ANALES DE ANATOMÍA 

se sitúa en escasa cuantía en los núcleos del puente. Por su parte, 
CARPENTER y STROMINGER (1964) describen en un trabajo sobre la 
proyección del cerebelo a los núcleos oculomotores, fibras a los 
núcleos del puente; estos autores señalan, tras lesiones del _BC en 
monos, fibras de la rama descendente cruzada del BC terminando 
en el NRTP; algunas de ellas atraviesan el lemnisco medio_ Y se 
distribuyen por los núcleos del puente dorsales a los fasc1cu_los 
del tracto córtico-espinal; sin embargo, estos autores no refleJan 
este hallazgo en sus conclusiones. 

DESTOMBES (1971) y DESTOMBES y ANGAUT (1971), realizaron el 
primer estudio experimental de la proyección cerebelopóntica en 
el gato. Posteriormente, BRODAL y SzrKLA (1972), BRODAL y colabo
radores (1972) y LAGO (1975 a y b), se han ocupado del estudio 
de esta proyección. 

En este trabajo tratamos de corroborar la existencia de es~~s 
conexiones realizando lesiones estereotáxicas de distinta extens10n 
y topografía en el BC del gato, tiñendo la degeneración resultante 
por los procederes argénticos de NAUTA-GYGAX (1954) y FrNK~HEr
MER (1967). 

Material y métodos 

Se ha utilizado como material de experimentación gatos adul
tos, cuyo peso osciló entre los 2 y 3'5 Kg. Se operaron 24 an~ma
les, de los cuales, 9 fueron considerados útiles para el estud10. 

Bajo anestesia con nembutal a razón de 30 mg/Kg de peso 
administrado intraperitonealmente, se localizó estereotáxicamente 
el BC mediante el atlas de encéfalo de gato de RErnoso-SuÁREZ 
(1961). La penetración del electrodo ha sido oblicua, formando con 
la horizontal 60° y en dirección posteroanterior con el fin de sal
var el obstáculo que presenta la tienda del cerebelo al desplaza
miento del electrodo. 

La lesión se produjo bajo condiciones asépticas, coi: un ~pa
rato diatermocoagulador Grass modelo LM4, siendo la mtens1dad 
media utilizada de 80 mA durante 30 segundos. 

Los animales, tras una supervivencia que osciló entre los 5 
y los 190 días (LAGO, 1974, 1975 a), fueron perfundidos con suero 
salino y formol al 10 % . Los cortes fueron conseguidos con u_:1 
microtomo de congelación y posteriormente teñidos por los me
todos de NISSL, NAUTA-GYGAX (1954) y FINK-HEIMER (1967), proce
dimiento I. 

El estudio de las tinciones argénticas fue realizado por un sis
tema de coordenadas cartesianas, que permite una rigurosa pre
cisión en la localización de la degeneración. 

l 
j 

I 

FIBRAS CEREB ELOPÓNTICAS. ESTUDIO ANATÓMICO EXPERIMENTAL EN EL GATO 203 

En trabajos previos se determinó la validez del período de su
pervivencia utilizado, así como la morfología y el posible signi
ficado de la degeneración observada (LAGO, 1974, 1975 c). 

Resultados 

De los 24 gatos operados, 9 presentaron lesión en el BC. En el 
resto de animales las lesiones afectaron diversas estructuras cer
canas a este haz, tales como el núcleo parabraquial ventral, núcleo 
sensitivo principal del trigémino, núcleos vestibulares y el fascículo 
centrotegmental. Sin embargo, ninguna de estas lesiones det ermi
nó degeneración alguna en los núcleos del puente de ambos lados; 
por ello, no volveremos a hacer referencia a los mismos en el pre
sente apartado. 

Los animales con lesiones en el BC presentaron dañadas di
versas estructuras vecinas al mismo y que, en parte, correspon
den a las arriba señaladas. El BC fue dañado en distinta cuantía 
en los diferentes animales. Así , el gato GBC-177 presenta destrui
das las 5/6 partes laterales de este haz (fig. 1 a), mientras que 
en los animales G BC-176 ( fig. 1 d) y G BC-48 la parte dañada co
rresponde a los 2/3 laterales; menor extensión de la lesión pre
sentan los gatos G BC-290 (tercio lateral), G BC-6 (mitad latera l) 
y GBC-7 (labio ventral del BC en toda su extensión); el gato 
GBC-155 presenta lesionada la mitad medial, salvo su casquete 
más interno; en los gatos GRPO-43 y GME-14 la lesión se sitúa 
en la unión del tercio intermedio con el tercio medial, pero en 
este último animal también se extiende por el tercio lateral del 
labio ventral del BC. 

El estudio de las preparaciones mostró degeneración del BC, 
localizada la misma en la zona correspondiente a la parte lesio
nada. A niveles rostrales, la degeneración alcanza la comisura de 
Wernekink, sufriendo decusación incompleta en la misma (LAGO, 
1975 b). Aquellas fibras que se decusan, forman dos ramas de dis
tinta entidad; la más manifiesta asciende en el tegmento mesen
cefálico hasta alcanzar el tálamo, constituyendo la rama ascendente 
cruzada del BC; una menor cantidad de fibras descienden situadas 
junto a la línea media (fig. 1 c), formando la rama descendente 
cruzada del BC. El curso ulterior de la degeneración ascendente 
del BC, así como sus núcleos de terminación, han sido descritos 
con anterioridad (LAGO, 1975 a y e). 

En todos los animales con lesión del BC pudo observarse el na
cimiento (fig. 1 c), así como su recorrido de la rama descendente 
cruzada del BC; dicha rama discurre en el tegmento situada junto 
a la línea media. Todos los animales mostraron numerosas fibras 
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degeneradas desprendiéndose de dicha rama, las cuales penetran 
en el NRTP, determinando abundante degeneración terminal a 
todo lo largo del mismo (fig. 1 b y c). 

Salvo en el gato GBC-155, todos los animales han presentado 
degeneración en los núcleos del puente contralaterales a la lesión. 
Dicha degeneración era bilateral en los animales GBC-176 (fig. 1 e), 
GBC-177, GBC-6, GBC-7, GRPO-43 y GME-14, aunque en menor 
cuantía en el lado ipsilateral. 

® CR © 

® 
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Fra. l. - Cortes frontales del encéfalo de gato mostrando algunas lesiones 
que determinan degeneración en los núcleos del puente, así como el recorrido 

y terminación de las fibras degeneradas. 

En el lado contralateral, la degeneración se localizó con pre
ferencia en las regiones mediales y dorsolaterales de los núcleos 
del puente (fig. 1 b y d); esta disposición de la degeneración sólo 
en parte contornea a los fascículos del tracto corticoespinal, ya que 
los núcleos del puente situados ventrales al mismo sólo excepcio
nalmente son asiento de degeneración. En algunas ocasiones pudo 
observarse fibras degeneradas, aunque en escasa cuantía, entre los 
fascículos del tracto corticoespinal. La cuantía de la degeneración 
existente contralateralmente en ningún caso llega a ser intensa, 
contrastando con las abundan tí simas imágenes observables en 
el NRTP. 
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Salvo en el gato GBC-290, todos los animales con degeneración 
en los núcleos del puente contralaterales han mostrado continui
dad entre la degeneración existente en los mismos y la presente 
en el NRTP. En efecto, puede observarse cómo fibras degeneradas 
del BC descendente atraviesan el lemnisco medio en todos los ni
veles en que el NRTP lo tiene por límite ventral (fig. 1 b y c). 
Las fibras degeneradas no atraviesan el lemnisco medio por un 

Fra. 2. - A: Gato GBC-6. Haz de fibras degeneradas atravesan
do el lemnisco medio hacia los núcleos del puente. Lado contra
lateral. 190 días de supervivencia. Tinción Fink-Heimer. B: Gato 
GBC-176. Degeneración terminal en los núcleos del puent,e. Lado 
contralateral. 5 días de supervivencia. Tinción Fink-Heimer. 

Barra: 20 micras. 

único punto, aunque son más frecuentemente observadas en la 
unión del tercio medio con el tercio lateral del mismo. El cruce 
de las fibras degeneradas por los distintos puntos del lemnisco 
medio puede observarse incluso después de supervivencias tan ex
tremas como la del gato GBC-6 con 190 días (fig. 2 a). 

En cuanto a la degeneración existente en los núcleos del puente 
homolaterales, está situada predominantemente en sus partes dor-
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solaterales. En ningún caso se observaron fibras degeneradas atra
vesando el lemnisco medio. Tampoco fue posible observar en caso 
alguno fibras degeneradas cruzando la línea media entre los nú
cleos del puente del lado de la lesión y el NRTP. 

Discusión 

Estos hallazgos confirman los obtenidos tanto por el método 
de HAGGQVIST (1936) como por los de impregnación argéntica de 
NAUTA-GYGAX (1954) y FINK-HEIMER (1967), referentes a la exis
tencia de la proyección cerebelopóntica. 

En efecto, las lesiones troncoencefálicas que no afectan al BC 
no han originado en ningún caso degeneración en los núcleos del 
puente. Tal es el caso de 15 de nuestros animales, en los que las 
lesiones involucraban a estructuras tales como el locus ceruleus, 
los núcleos espinal y principal del trigémino, los núcleos vestibu
lares, etc. 

Sólo cuando la lesión incluye al BC, aparece degeneración en 
los núcleos del puente. Esto es lo que ocurre en 8 de los animales 
con lesión en dicho haz. En todos ellos pudo observarse degene
rada la rama descendente cruzada del BC, así como degeneración 
en el NRTP y en los núcleos del puente contralaterales a la le
sión. También en estos 8 animales, salvo en el gato GBS-290, se 
pudo observar continuidad entre las fibras degeneradas del BC Y 
la degeneración presente en los núcleos del puente, atravesando 
las primeras el lemnisco medio. 

Nuestro material demuestra , por tanto, proyecciones del cere
belo a los núcleos del puente contralaterales -vía BC descendente 
cruzado-, resultando éste que concuerda con lo descrito por BRo
DAL y SZIKLA (1972) y BRODAL y col. (1972). 

En cuanto al núcleo o núcleos cerebelosos origen de la proyec
ción a los núcleos del puente, nuestro material es altamente in
dicativo. En los animales GBC-7 , GRPO-43 y GME-14 la lesión in
teresa de una manera principal al tercio medio del BC; en los 
tres casos existe degeneración evidente en los núcleos del puente. 
En dos animales, el GBC-290 y el GBC-6, la lesión afecta predo
minantemente a las partes laterales del BC, observándose de igual 
manera degeneración en los núcleos del puente. Los gatos GBC-176, 
GBC-177, GBC-48 y GBC-7 engloban las lesiones de los dos gru
pos anteriores, persistiendo la presencia de la degeneración. Todo, 
lo anterior demuestra que tanto la parte lateral como intermedia 
del BC contienen fibras cerebelopónticas. 

Los trabajos de McMASTERS (1957), McMASTERS y RussELL 
(1958) y VooGD (1964) señalan que las fibras procedentes del nú-

/ 

FIBRAS CEREBELOPÓNTICAS. ESTUDIO ANATÓMICO EXPERIMENTAL EN EL GATO 207 

cleo interpósitus ocupan el tercio medio del BC, mientras que las 
procedentes del núcleo dentado se sitúan en su tercio lateral. De 
acuerdo con esta distribución, la proyección cerebelopóntica se ori
gina tanto del núcleo interpósitus como del núcleo dentado, lo que 
concuerda con lo señalado por BRODAL y SzrKLA (1972) y BRODAL 
y col. (1972). 

Seis de nuestros animales también presentan degeneración en 
los núcleos del puente del lado de la lesión. Esta degeneración no 
puede estar determinada por la rama descendente cruzada del BC, 
ya que en ningún animal se observaron fibras degeneradas cru
zando la línea media entre los núcleos del puente o provinientes 
del NRTP contralateral. Por otra parte, numerosos autores entre 
los que destacan CAJAL (1909-1911), METTLER y col. (1956) y CAR
PENTER y NovA (1960), han puesto de manifiesto que la rama des
cendente cruzada del BC no vuelve a cruzarse a nivel alguno desde 
su origen en la decusación de W ernekink. 

VooGD (1964) muestra en dos figuras degeneración sólo en los 
núcleos del puente contralaterales a los núcleos cerebelosos lesio
nados; por otra parte, este autor en ningún momento describe ta
les fibras ni analiza la proyección que nos ocupa. 

BRODAL y col. (1972), tras numerosas lesiones en los núcleos 
interpósitus y dentado, refieren encontrar siempre la degeneración 
en los núcleos del puente contralaterales. 

CAJAL (1909-1911) describió por vez primera que el BC antes de 
decusarse emitía una rama a la que denominó vía olivobulbar di
recta. Este hallazgo suyo, realizado primero con el método de Gol
gi y posteriormente con los de Marchi y W eigert, fue encontrado 
tanto en el ratón como en el conejo, cavia y gato. 

Dado que nuestro material muestra inequívocamente depender 
la degeneración presente ipsilateralmente en los núcleos del puente, 
a que exista lesión del BC, forzoso es sospechar que dicho haz 
pudiera desprender axones o colaterales descendentes antes de su 
decusación. Nuestro material ha mostrado en algunos animales pe
queñas cantidades de fibras degeneradas extendiéndose desde la 
parte predecusacional del BC hasta las inmediaciones de la parte 
lateral del lemnisco medio. Sin embargo, el escaso número de ani
males que las muestran, así como el reducido número de tales fi
bras, no permite afirmar ni su procedencia del BC ni que sean 
responsables de la degeneración póntica ipsilateral observada. 

El gato GBC-155 es el único de nuestro material con lesión del 
BC que no presenta degeneración en los núcleos del puente. Este 
hecho puede ser explicado, al menos en parte, debido a estar su 
lesión situada en las partes más mediales del BC. 



208 ANALES DE ANATOMÍA 

Resumen 

Se han estudiado en gatos adultos las proyecciones del cerebelo a los núcleos 
del puente. Se realizaron lesiones estereotáxicas unilaterales del brachium conjuncti
vum (BC) y se tiñó la degeneración resultante por los procederes argénticos de Nauta
Gygax (1954) y Fink-Heimer (1967). Las lesiones que afectaron a estructuras tronco
encefálicas distintas del BC, no determinaron degeneración alguna en los núcleos del 
puente de ambos lados. Las lesiones del BC determinaron degeneración en los nú
cleos del puente contralaterales, vía rama descendente cruzada del BC; las fibras 
degeneradas atraviesan el lemnisco medio por diversos puntos para alcanzar los nú
cleos del puente. Todas las partes del BC, salvo las más mediales, contienen fibras 
cerebelo-pónticas; el origen de esta proyección está situado en los núcleos cerebelosos 
interpósitus y dentado. Las lesiones del BC también han originado, en parte de los 
animales, degeneración en los núcleos del puente del lado de la lesión; no se han 
observado fibras degeneradas cruzando la línea media entre los núcleos del puente, 
ni entre los mismos del lado de la lesión y el núcleo reticularis tegmenti pontis con
tralateral. 

Summary 

The cerebellar projections to the pontine nuclei (PN) were studied in adult cats. 
Unilateral stereotaxic lesions of brachium conjunctivum (BC) were performed and 
the subsequent degeneration was stained by the argentic procedures of Nauta-Gygax 
(1954) and Fink-Heime~ (1967). When lesions affected brain stem structures other 
than BC, no degeneration was found in either side of PN. The BC lesions produced 
degenerating fibres which, via the crossed descending branch of BC and by piercing 
the medial lemniscus, reached the contralateral PN. Cerebello-pontine fibres are pla
ced throughout almost the total BC, sparing only its most medial portian. From 
this, an interposito-dentate origin is inferred for these fibres. In sorne cases the BC 
lesions have also produced degeneration in the ipsilateral PN. No degenerated fibres 
were observed either crossing the midline on to the contralateral PN, or between the 
PN ipsilateral t0 the lesion and the contralateral reticularis tegmenti pontis nucleus. 

Zusammenfassung 

Die Proyektionen des Kleinhirns zu den Brückenkernen sind in erwachsenen Katzen 
studiert worden. Durchgeführt wurden einseitige, stereotaktische Verletzungen im Bra
chium Conjunktivum (BC) und die so entstandene Degeneration wurde nach der Sil
bermethode von Nauta-Gigax (1954) und Fink-Heimer (1967) gefarbt. Die Verletzun
gen, die andere Hirnstammstrukturen abgesehen vom BC betrafen, ergaben keine 
Degeneration in den Brückenkernen auf beiden Seiten. Die Verletzungen des BC 
ergaben Degeneration in den gegenüberliegenden Brückenkernen; die degenerierten 
Fasern durchkreuzen den lemniscus medius an mehreren Stellen, um die Brückenker
ne zu erreichen. Alle Teile des BC, ausser den mittleren, enthalten Fasern vom 
Kleinhirn zum Brückengrau. Der Ursprung dieser Proyektion liegt im nucleus den
tatus und interpositus des Kleinhirns. Die Verletzungen des BC haben auch in einem 
Teil der Tiere Degeneration in den Brückenkernen auf der Seite der Verletzungen 
ergeben. Es sind keine degenerierten Fasern weder über der Mittellinie zwischen den 
Brückenkernen beobachtet worden, noch zwischen den Kernen der Seite der Verlet
zung und dem gegenüberliegenden Nucleus reticularis tegmenti pontis. 
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Résumé 

Les projections au cervelet aux noyaux du pont ont été étudiées chez le chat 
adulte. Nous avons réaiisé des lésions estéréotaxiques unilatéralés du brachium con
junctivum (BC) et nous avons mis en évidence la dégénérescence résultante au moyen 
des méthodes argentiques de Nauta-Gygax (1954) et Fink-Heimer (1967). Les lésions 
qui ont affecté les structures tronc-encéphaliques autres que le BC, n 'ont déterminé 
aucune dégénérescence dans les noyaux du pont des deux cotés. Les lésions du BC 
ont provoqué une dégénérescence dans les noyaux contralatéraux du pont, voie 
branche descendante croisée du BC; les fibres dégénerées traversent le lemnisque 
moyen (Ruban de Reil médian) en différents points pour si rendre aux noyaux du 
pont. Toutes les parties du BC sauf les plus médiales, contiennent fibres cérébello
pontiques; !'origine de cette projection est située dans les noyaux cérébelleux inter
pósitus et dentelé. Dans quelques animaux les lésions du BC ont aussi originé dégé
nérescence dans les noyaux du pont du coté de la lésion; nous n 'avons pas observé 
la présence de fibres dégénérées traversant la ligne moyenne, entre les noyaux du 
pont, ni entre ceux du meme coté de la lésion et le noyau reticularis tegmenti pontis 
contralatéral. 

ABREVIATURAS 

B, Nucl. vestibularis superior 
BC, Brachium conjunctivum = Pedunculus cerebellaris superior 
BP, Brachium pontis = Pedunculus cerebellaris medius 
CCA, Colliculus inferior (laminae tecti) 
CCCA, Commissura colliculi inferioris 
CR, Colliculus superior (laminae tecti) et Corpus restiforme 

Pedunculus cerebellaris inferior 
DV, Tractus spinalis nervi trigemini 
FP, Fasciculus longitudinalis medialis 
GF, Genu nervi facialis 
LM, Lemniscus medialis 
NP, Nucl. pontis 
N RV, Nucl. reticularis tegmenti pontis 
OS, Oliva superior 
P, Tractus pyramidalis 
RGC, Nucl. reticularis gigantocellularis 
RPO, Nucl. reticularis pontis caudalis 
S, Aquaeductus cerebri 
SGC, Stratum griseum centrale 
TVII, Tractus nervi facialis 
VVIII, Nucl. cochlearis ventralis 
VII, Nucl. nervi facialis 

14 - AN . ANAT. 
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ANÁLISIS CITOQUIMICO CUANTITATIVO DEL ADN DE FI
BROBLASTOS DE EMBRJ!ÓN DE POLLO CULTIVADOS IN 
VITRO, SOMETIDOS A TRATAMIENTO CON ADRIAMICINA<l) 

PoR 

J. L. LANCHO ALoNso<2> 

Introducción 

LA adriamicina es un antibiótico antitumoral que inhibe la sín
tesis de los ácidos nucleicos (DI MARCO y col., 1969). 

Las síntesis de ADN y ARN valoradas autorradiográficamente 
con timidina tri tia da y uridina tritiada por SIL v Is T R IN I y col. 
(1970) han resultado notablemente disminuidas. Estos mismos au
tores han determinado que la vitalidad de las células HeLa aparece 
comprometida en medida proporcional al período de tratamiento y 
concentración del antibiótico. La interferencia que la adriamicina 
ejerce sobre la síntesis de ADN y ARN ha sido recientemente de
mostrada de nuevo por HARTEEL y col. (1975). 

CASSAZA (1970), al estudiar la acción de la adriamicina sobre 
cultivo "in vitro" de fibroblastos de ratón, células linfoides de topo, 
células del sarcoma de metilcolantreno y células HeLa, comprobó 
que la máxima fijación de la droga tiene lugar durante la fase S 
del ciclo celular, durante la fase de síntesis que precede a la mi
tosis. Este hecho ha sido comprobado por HARTEEL y col. (1975). 
Sin embargo, para WHEATLEY (1972) la adriamicina ejerce su efecto 
sobre células en G-2 y no impide la progresión en G-1; por otra 
parte, la síntesis proteica no está alterada y la droga antitumoral 
provoca una separación del helicoide de ADN. Según DI MARCO Y 
ARCAMONE (1975), la adriamicina inhibe las reacciones de las ADN 
y ARN-polimerasas y el mayor número de células muertas se ob-

(1) Trabajo realizado en el Instituto de Histología y Embriología de la Facultad 
de Medicina de la Universidad de Lieja (Prof. M. Chevremont), bajo la dirección del 
Prof. R . Bassleer, con motivo de la b eca Post-Doctoral de Formación d e Personal In
vestigador en el extranjero. 

(2) Prof. adjunto interino. Facultad de Medicina. Univer sidad de Salamanca. 
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serva durante la fase S del ciclo celular, siguiéndole las fases G-1 
y G-2. 

TROUET y col. (1975) han observado en estudios realizados sobre 
células leucémicas de ratón que la adriamicina penetra por difusión 
y si forma complejos con el ADN (adriamicina-ADN) llegaría por 
endocitosis a los lisosomas, en donde la DNasa digiere el ADN, 
quedando libre la adriamicina que difunde a través de las mem
branas lisosomiales y llegaría al núcleo en el que se fijaría a la 
cromatina perinucleolar (SrLVESTRINI y col., 1970) y provocaría un 
fuerte disturbio de la mitosis con inhibición preprofásica a dosis 
básicas y un bloqueo mitótico a dosis más elevadas en las células 
HeLa del carcinoma de la portio uterina humana. 

Material y métodos 
1. Cultivo de células 

Se han utilizado fibroblastos de embrión de pollo de 10 a 11 
días cultivados "in vitro" sobre laminillas de cristal en cajas de 
Falcon. Como medio de cultivo se empleó una solución de MEM 
(EAGLE, 1959) y suero de vaca fetal. A las 72 horas de realizado 
el cultivo se procedió a la renovación del nutriente, que ya con
tenía adriamicina a dosis de 0'05 ,u.g/ml, 0'1 ,u.g/ml y 0'5 ,u.g/ml. 
Los tiempos de tratamientos de los fibroblastos por el antibiótico 
han sido de 24, 48 y 72 horas. Los cultivos controles se realizaron 
al mismo tiempo y en las mismas condiciones, excepto la admi
nistración del antibiótico. La penicilina fue utilizada como agente 
antibacteriano en todos los cultivos. 

2. Evaluación cuantitativa de A DN 

La cantidad de ADN de núcleos interfásicos y de figuras de 
mitosis ha sido determinada en fibroblastos aislados después de 
haber sido coloreados por la reacción de Feulgen. Hemos reali
zado la reacción clásica (hidrólisis por ClH 3'5 N a 37º C durante 
20 minutos). Las determinaciones citofotométricas han sido efec
tuadas con la ayuda del microdensitómetro integrador de Barr y 
Stroud GN-2. 

Resultados 

Las evaluaciones citofotométricas de ADN de fibrob lastos de 
embrión de pollo tratados con adriamicina y el estudio de la acti
vidad mitótica nos muestran un bloqueo de las células en la fase 
de postsíntesis del ADN (fase G-2 del ciclo celular). 
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24 horas de tratamiento 

La actividad mitótica de los cultivos tratados es menor que la 
observada en los controles, siendo nula a dosis de 0'5 ,u.g/ml (grá
fica I; cuadros I y III). 

Los histogramas correspondientes a cada una de las tres dosis 
administradas y el control están representados en la figura 1. En 
ellos se observa que el porcentaje de células con valor 4 ADN es 
mayor en los tratados que en el control (gráfica II y cuadro II). 
El valor más alto corresponde a los tratados con 0'5 ,u.g/ml y el 
menor a la dosis de 0'05 ,u.g/ml. 

48 horas de tratamiento 

A la dosis de 0'5 ,u.g/ml la actividad mitótica sigue siendo nula 
y a las restantes dosis (0'1 y 0'05 ,ug/ml) permanece por debajo 
del control, aun cuando éste ha descendido en su valor (gráfica I 
y cuadros I y IV). 
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GRAFICA 1 

Actividad mitótica en cultivos de fibroblastos de embrión de pollo tratados 
con adriamicina y su control correspondiente. 

Los histogramas (fig. 2) presentan distintos aspectos. La canti
dad de células con valor 4ADN de los cultivos tratados con 0'5 
y 0'05 ,u.g/ml ha descendido en relación con el control (sus valores 
del 10 y 12 % , respectivamente, están indicados en la gráfica II 
y cuadro II ). El porcentaje mayor corresponde a la dosis de 0'1 
,u.g/ml. En los cultivos controles, el mayor número de células se 
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INDICES MITOTICOS 
INUMlRO Dl MITOSIS POR Mil CHULAS) 

TIEMPO CONTROL 0.5ug/m! 0.1ug/m! 0.05ugfnl 

24 H 53 o/oo O 0/oo 10 °/oo 26°/oo 

48 H 28 o/oo O 0 /oo 3 0 /oo 14 °/oo 

72 H 29°/oo O º/oo o o ~ 
/oo 11 °/oo 

CUADRO 
Indices mitóticos. Expresión numenca de la actividad mitótica. Fibro
blastos de embrión de pollo. Cultivos tratados con adriamicina y control 

correspondiente . 
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GRAFICA 11 

Porcentaje de células en la fase G-2 del ciclo celular. Cultivos controles 
y tratados con adriamicina. 
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encuentra en el valor diploide con respecto al ADN y su evalua
ción se cifra en el 13 % . 

La diferencia existente entre estos datos y los obtenidos a las 
24 horas viene determinada por la degeneración de las células blo
queadas en fase G-2 y por la inhibición de la síntesis de ADN. Por 
consiguiente, las células no entran en fase de postsíntesis. A dosis 
de 0'1 ,ug/ml el porcentaje permanece prácticamente constante du-
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% DE CHULAS EN G-2 

TIEMPO CONTROL 0.5ug¡ml 0.1ugjml 0.05u[J,lml 

24H 17 % 39% 32 % 28% 

48H 13 % 12 % 33 % 10 % 

72H 18 % 10 % 33% 29 % 
CUADRO 11 

Expresión numénca del porcentaje de células en G-2 (fase de post-síntesis). 

rante los tres días del experimento, como ya veremos después, lo 
cual nos confirma la inhibición de la síntesis de ADN que provoca 
la adriamicina. 

72 horas de tratamiento 

La actividad mitótica es nula a dosis de 0'5 y O'l ,ug/ml. Para 
dosis de 0'05 µg/ml se evalúa en un 11 % (valor inferior en re
lación a las 48 horas). El índice mitótico del cultivo control ha 
aumentado discretamente con respecto al control del cultivo an
terior (29 sobre 28 % a las 48 horas) (gráfica I, cuadros I y V). 

En cuanto a los histogramas (fig. 3) podemos observar que es
tán modificados con respecto al control. El porcentaje de células 
tetraploides en cuanto al ADN es ligeramente inferior para la do
sis mayor y superior para las otras dos dosis (gráfica II y cua
dro II). 

La degeneración ha continuado y el bloqueo en la fase G-2 per
siste, así como la inhibición de la síntesis de ADN. Con dosis de 
0'05 µg/ml el aumento de células con valor tetraploide de ADN 
.con respecto al obtenido a las 48 horas, nos hace suponer la apa
rición de nuevas síntesis de ADN, posiblemente por inhibición del 
efecto de la adriamicina y recuperación del fibroblasto. 

Del conjunto de estos datos y observaciones podemos concluir 
que las células tratadas con adriamicina presentan una inhibición 
de la síntesis de ADN y un bloqueo en fase G-2 en cuanto al ADN 
y por consiguiente una incapacidad para entrar en mitosis, al me
nos a dosis de 0'5 y 0'1 µg/ml, y en nuestras condiciones experi
mentales. A dosis inferiores, 0'05 µg/ml, hay una pequeña acti
vidad mitótica aún a las 72 horas de tratamiento con adriamicina. 
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CONTROL 0.5ugjmt 0.Tugjml o.05ug/ml 

PROFASE 30 % - 23 % 21 % 

METAFASE 54 % - 67 % 55 % 

ANAFASE 13 % - 7 % 22 % 

TELOFASE 3 % - 3 % 2% 

CUADRO 111 

CONTROL 0.5ugjmt 0.Tug/mt 0.05ugjmt 

PROFASE 20 % - - 26 % 

METAFASE 50 % - 73 % 53 % 

ANAFASE 20 % - 27 % 17 % 

TELOFASE 10 % - - 4 % 

CUADRO IV 

CONTROL 0.5ug/mt 0.1ugjml 0.05ug/m! 

PROFASE 24 % - - 19 % 

METAFASE 49 % - - 59 % 

ANAFASE 15 % - ""'" 6 % 

TELOFASE 12 % - - 16 % 
CUADRO V 

Porcentajes de células en las distintas fases de la mitosis de cultivos de fibroblastos 
de embrión de pollo tratados con adriamicina y sus correspondientes controles a las 

24, 48 y 72 horas, respectivamente. 
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Comentarios y discusión 

De los resultados expuestos anteriormente podemos analizar dos 
hechos importantes. Uno de ellos es la existencia de una disminu
ción de la actividad mitótica de los cultivos tratados con adna
micina en relación con los controles (gráfica I y cuadro I ). Ella 
es nula a las 24 horas a una dosis importante como la de 0'5 µg/ml. 
Esta actividad permanece constante durante los 3 días de experi
mento. Para dosis de 0'l p.g/ml, la actividad aparece muy descen
dida con respecto al control (10 % a las 24 horas), para ser nula 
al final del tratamiento (O % a las 72 horas). En cambio, para la 
dosis de 0'05 p.g/ml existe actividad mitótica a las 72 horas, aunqu_e 
ésta sea pequeña (26, 14 y 11 % a las 24, 48 y 72 horas, respecti
vamente). 

El otro dato importante se refiere al porcentaje de células con 
valor tetraploide de ADN (gráfica II y cuadro II). 

A las 24 horas el número de células con valor 4ADN es mayor 
en los cultivos tratados que en los controles. En cambio, a las 
48 horas, a dosis de 0'5 µg/ml, el porcentaje de células con dich? 
valor ha descendido por debajo del control. Esto puede ser expli
cado por la existencia de una degeneración celular Y_ una. in,capa
cidad de los fibroblastos de llegar a la fase G-2 por mh1b1c10n de 
la síntesis de ADN. Si analizamos el trazado correspondiente a la 
dosis de 0'l µg/ml en la gráfica II , vemos que éste es casi uni
forme y sus valores están por encima del trazado control. Este 
hecho nos induce a pensar en la existencia de un bloqueo en G-2 
y una inhibición de la síntesis de ADN, por lo que las células no 
pasan a la fase de postsíntesis y al no existir degeneración y ser 
la entrada en mitosis muy escasas (3 % a las 48 horas) o nula 
(O % a las 72 horas), el porcentaje de células con valor tetraploide 
del ADN permanece prácticamente el mismo. 

Con dosis de 0'05 p.g/ml, aun cuando el número de células con 
valor de 4ADN sea superior al control a las 24 horas e inferior a 
las 48 horas por inhibición de la síntesis de ADN, las células no 
han dejado de entrar en mitosis, aunque esta actividad es menor 
al final del experimento (14 % a las 48 horas y 12 % a las 72 
horas). Pero si al mismo tiempo observamos el trazado correspon
diente a esta dosis en la gráfica II, podemos ver que a las 72 horas 
hay un aumento del porcentaje de células con valor de 4ADN, que 
junto con la actividad mitótica anteriormente comentada, nos lleva 
a pensar en una reactivación de la síntesis de ADN por pérdida 
del efecto inhibitorio de la adriamicina en el transcurso del tiempo. 

La inhibición de la síntesis de ADN que nosotros estimamos 
en los fibroblastos de embrión de pollo y el bloqueo de las células 
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en la fase de postsíntesis del ADN fue ya expuesto por SILVESTRINI 
y col. (1970) en las células HeLa y recientemente corroborado por 
HARTEEL y col. (1975) en células de mamíferos. 

En un trabajo anterior (LANCHO ALONSO, 1976) nosotros presen
tábamos las alteraciones morfológic-as y cromosómicas que la adria
micina provocaba sobre los fibroblastos de embrión de pollo. En 
aquella ocasión mostrábamos la vacuolización del nucleolo y la pre
sencia de "nucleolos en anillo". Signos éstos de alteración en la 
síntesis del ADN. Este hecho ha sido confirmado ahora por el aná
lisis citofotométrico que hemos realizado. 

Si para WHEATLEY (1972), la adriamicina ejerce su efecto en cé
lulas HeLa en la fase G-2 y no impide la progresión en fase G-1 , 
para nosotros, junto con CASSAZA (1970) (que estudió células del 
sarcoma de metilcolantreno, células HeLa, células linfoides de t opo 
y fibroblastos de ratón) y HARTEEL y col. (1975) (que estudió cé
lulas de mamíferos), la máxima fijación se realiza en la fase S del 
ciclo celular, inhibiendo la síntesis del ADN, aunque sin impedir 
la progresión en fase G-1. 

El hecho de que en la bibliografía consultada sobre el tema no 
existieran referencias sobre la acción de esta droga antitumoral 
sobre fibroblastos de embrión de pollo, nos ha conducido a la pre
sentación de nuestros resultados. Aunque éstos concuerdan en 
esencia con los de otros autores, en nuestras condiciones la pro
gresión de las células desde la fase S a la fase G-2 se encuentra 
interrumpida a dosis fuertes (0'5 y 0'1 µg/ml), mientras que a 
dosis menores (0'05 µg/ml) esta interrupción sólo aparece en las 
primeras 24 horas de tratamiento. Es decir, que la fijación de la 
adriamicina se realiza principalmente en la fase S del ciclo celular. 

Conclusiones 

La adriamicina ejerce un efecto inhibitorio de la síntesis de 
ADN, en nuestras condiciones experimentales, actuando sobre todo 
en la fase S del ciclo celular. 

Provoca un bloqueo en la fase G-2, impidiendo la entrada de la 
célula en mitosis. Tanto la inhibición de la síntesis como el bloqueo 
es proporcional a la dosis administrada. A dosis fuerte (0'5 ,u.g/ml) 
provoca una degeneración de las células bloqueadas en G-2. 

Resumen 

Se ha hecho un análisis citoquímico cuantitativo del ADN de fibroblastos de em
brión de pollo tratados con adriamicina (antibiótico antitumoral). Esta droga provoca 
una inhibición de la síntesis del ADN y un bloqueo celular en fase G-2. No existe 
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actividad mitótica a dosis altas de adriamicina (0'5 µg/ ml); a dosis media (0'I µg/ ml) 
es muy baja, para ser nula al final del experimento; a dosis inferiores (0'05 µg / ml) 
existe actividad mitótica durante los tres días del tratamiento. 

Summary 

A cuantitative cytochemical analysis of DNA was made of chicken embryo fibro
blasts treated with adryamycin (antitumoral antibiotic). This drug provokes inhibition 
of DNA synthesis and a cellular block in fase G-2. 

No mitotic activity exists at adryamycin doses of 0'5 µg/ ml. As a moderate dose 
(O ' l µg / ml) activity is very low and disappears at the end of the experiment. Lower 
doses (0'05 µg / ml) provided mitotic activity during the three days of treatment. 

Z usammenf assung 

Es wurde eine zytochemische quantitative Analyse des DRNS in Fibroblasten der 
Hühnerembryonen, die mit Adriamicine (antitumorale Antibiotika) behandelt wurden. 
Diese Drogue hervorruft eine Zellblockierung in der G-2-Phase. 

Bei hoher Adriamicinedosis (0'5 µg / ml) merkt man keine mitotische Aktivitat. 
Bei mittlerer Dosis (0'l ¡,.g/ ml) die mitotische Aktivitat ist sehr niedrig und arn Ende 
des Versuchs hatte su vollig verschbunden. Bei niedriger Dosis (0'05 µg / ml) dauert 
diese die 3 Versuchstagen. 

Résumé 

On fait un analyse cytochimique quantitative d'ADN des fibroblastes d'embryo 
de poulet cultivés "in vitro" apres un traitement avec adriamicine. La drogue provo
que une inhibition des syntheses d'ADN et un blocage en G-2. L'activité mitotique 
est nulle a la concentration de 0'5 µg/ ml pendant le 72 heures du traitement. Apres. 
24 et 48 heures de traitement avec O' l µg/ ml d'adriamicine l'activité mitotique est 
tres descendue et apres 72 heures elle devient nulle. Elle existe apres 72 heures de 
traitement, a une concentration de 0'05 µg/ ml. 
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PINEALECTOMíA Y GONADA MASCULINA 

POR 

J. LOSADA (l) -y R. SARRAT(2) 

A pesar del sinnúmero de publicaciones realizadas sobre la 
función pineal, desde las puramente especulativas de anta

ño hasta las rigurosamente experimentales de la actualidad, la epí
fisis sigue siendo problema tanto en la interpretación de sus trans
formaciones estructurales como en su funcionalismo. 

Quizás uno de los puntos más tempranamente aclarados fue su 
relación con la función sexual, toda vez que los tumores destruc
tivos de la glándula en niños conducían clínicamente a una "pu
bertad precoz". Así quedó etiquetada la epífisis como glándula fre
nadora de la función sexual, un tanto en contra de la actividad 
tropogonadal hipofisaria. 

Por tres caminos fundamentales ha discurrido la investigación 
experimental de la función pineal: pinealectomía, inyección de ex
tractos epifisarios y administración de melatonina, una vez que 
LERNER la aislara en 1959. Desde cualquiera de estos planteamien
tos se manifiesta la influencia depresora de la glándula sobre la 
función sexual. SIMONNET y col. (1951), KITAY y ALTSCHULE (1954) 
y WuRTMAN (1959), observan tras pinealectomía un aumento del 
peso ovárico, así como THIEBLOT y BLAISE (1965) describen en las 
mismas circunstancias hipertrofia testicular. El extracto de pineal 
desde hace mucho tiempo (F1scHER, 1938; y ENGEL, 1939) es co
nocido que produce un retraso considerable del desarrollo genital 
en anirµales jóvenes; y finalmente la administración de melato
nina, según trabajos de WuRTMAN y AXELROD (1963) disminuye el 
peso gonadal y tiene una acción contrapuesta al efecto tropogo
nadal del corion (KONING, 1973). 

Nosotros, que habíamos tenido ocasión hace años de estudiar 
series de testículos en animales pinealectomizados, apreciábamos 

(1) Prof. adjunto. Depa rtamento d e Anatomía. Facultad de Medicina de Bilbao. 
(2) Catedrá ti co. Director del Depa rta mento d e Anatomía . Facultad de Medicina de 

Bilba o. 
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cuadros muy dispares y fue ello por la poca atención dedicada en 
las investigaciones anteriores a la estructura anatómica de las go
nadas y por las escasas referencias hechas al testículo, pues casi 
siempre se trabajó sobre ovario, por lo que decidimos plantear la 
presente pesquisa en rata juvenil (80-100 gr) macho, a quienes en 
número de 25 pinealectomizamos, sacrificándolos alrededor del mes 

FIG. l. - Testículo. Rata. Con
trol. Tricrómico de Martins. 
Nótese la regularidad de la 
estructura con los tubos se
miníferos iniciando la esper-

matogénesis. 100 X. 

FIG. 2. - Testículo. Rata pi
nealectomizada (tres semanas). 
Tricrómico de Martins. Nóte
se un cuadro histológico mix
to, pues mientras algunos tu
bos se muestran claramente 
hiperfuncionales, otros a su 
lado están en vías de desinte-

gración. 100 X. 

Frn. 3. - Testículo. Rata pi
nealectomizada (un mes). Tri
crómico de Martins. Nótese 
cómo la gónada ha llegado a 
una fase regresiva total, en 
la que algunos tubos quedan 
reducidos a la capa germinal. 

IOOX. 

Y extrayendo los testículos que fueron fijados en Bouin, incluidos 
en parafina, cortados en series a 7 µ y coloreados por el tricrómico 
de Martíns. 

Como resultados merecen destacarse los siguientes: 

a) Evidentemente aumentan en un primer período el tamaño 
de las gonadas, para decrecer con el tiempo. 
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b) El cuadro histológico, como muestra la figura 2, es de hiper
trofia zonal alternando con imágenes de destrucción y atrofia total 
de los tubos seminíferos (fig. 3). 

c) La vascularización del testículo está aumentada. 

A la vista de estas imágenes se nos ocurren las siguientes con
sideraci!ones: La influencia gonadoestimulante de la epifisectomía 
creo que debe tomarse con ciertas reservas, pues si bien es claro 
que el testículo manifiesta un cuadro hiperfuncional tras la pinea
lectomía, no lo es menos que esta circunstancia es pasajera y que 
la glándula no resiste por tiempo largo ese sobreestímulo, llegán
dose a un agotamiento de la misma. Creemos que algo parecido 
puede interpretarse en los cuadros clínicos de pubertad precoz, en 
los que a pesar de la rápida y florida instauración extemporánea 
de la función sexual, ésta ni se mantiene estable ni es regular. Pen
samos que la epífisis realiza un efecto regulador de la acción tropa 
estimulante de la hipófisis y que este efecto depresor generado 
por la pineal es vital para el buen funcionamiento de la glándula 
genital. Asimismo creemos que sería de un gran interés la fase 
crómica de la experiencia, que nos proponemos iniciar, para ver la 
evolución del testículo después de la falta de la epífisis durante 
varios meses. 

R esumen 

Se han realizado pinealectomías en ratas juveniles para estudiar el comportamien
to estructural de la gónada masculina. Se observa primero una fase progresiva del 
testículo que conduce a un agotamiento de la glándula, con destrucción tubular. Pa
rece ser que la tan conocida hiperfunción ganada! tras la epifisectomía es pasajera y 
que sin la regulación que establece la epífisis, la glándula sexual se agota por el so
brestímu:o de las hormonas tropa hipofisarias. 

Summary 

We have realized pinealectomy in jung rats, to estudy the structural changes of 
the testicles. We took notice of: first of ali a progressive phase in the testicle which 
leads to a gland exhaustion, with tubular destruction. lt seems that the well known 
big gonadal function after the epifisectomy is transitory and without the pineal regu
lation, the sexual gland is exhausted because of the big stimulus performed by the 
hypophysary hormons. 

Z usammenf assung 

Wir haben in jungend;ichen Ratten die Pinealektomie ausgeführt, um das Gliede
rungs-betragen der mannliche Gonade zu untersuchen . Wir haben zuerst ein vorschrei
tendes Stadium der Hode beobachtet, das zu der Erschopfung der Drüse, mit einer 
Zerstfüungder Robre, führt. 

Es scheint so aus, dass nach der Epiphysektomie, die sehr bekannte Hiperfunk
tion der Gonaden nur verganglich ist, und dass die sexual Drüse, ohne die Regulie
rung die Zirbeldrüse geststellt als folge des Zuanreizes der Hormonen hypophysarien, 
ausschopft. 
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Résumé 

On a fait des pinéalectomies avec de jeunes rats pour étudier les changes structu
rals du testicule. On a constaté: d'abord une phase progressive qui conduit a l'épuise
ment de la glande et a la destruction tubu:aire. On trouve que la si connue hyper
fonction gonadale subséquente a l'épiphysectomie est passagere et que la gonade, 
priveé de la regulation épiphysaire, épuise rnus la superstimulation des hormones 
trophiques hypophysaires. 
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CONEXIONES NIGROESTRIADAS EN EL GATO PUESTAS 
DE MANIFIESTO POR MÉTODOS DE IMPREGNACIÓN 

ARGÉNTICA 

POR 

A. LLAMAs <1> 

Introducción 

HOLMES (1902) y FERRARO (1928), entre otros, describen, usando 
métodos de degeneración retrógrada, conexiones nigroestria

das. METTLER (1945), usando el método de Marchi, confirma la 
existencia de estas conexiones. RANSON y RANSON (1941), KrMMEL 
(1942) y RosEGAY (1944), usando el mismo método, describen ligera 
degeneración en el neoestriado. Tras lesiones en la sustancia negra 
(S.N.). Posteriormente, conexiones nigroestriatales han sido pro
puestas usando métodos histoquímicos, métodos bioquímicos, mé
todos neurofisiológicos y por último por Horseradish peroxidase 
(H.R.P.). 

Desde poco más de la última década se han intensificado los 
estudios de las conexiones nigroestriadas por métodos argénticos de 
degeneración secundaria. La mayoría de los autores han fallado en 
demostrar estas conexiones y los pocos que lo han conseguido no 
ponen de manifesto las diversas vías por las cuales es abordado el 
núcleo caudado. Niegan su existencia FAULL y CARMAN (1968). CAR
PENTER y MAC MASTER (1964), COLE y col. (1964) y CARPENTER y 
STROMINGER (1967) observaron solamente unas pocas fibras dege
neradas en el putamen, después de lesiones en la sustancia negra 
(S.N.). AFIFI y KAELBERG (1965), tras lesiones de la sustancia ne
gra (8.N.), señalan la existencia de unas pocas fibras degeneradas 
en el borde ventral de la cabeza del núcleo caudado, pero no ase
guran su terminación en este núcleo. LLAMAS (1966) y LLAMAS y 
RErnoso-SuÁREZ (1969) describen abundante degeneración en la ca-

(1) Prof. agregado. Departamento de Morfología. Faculta d Autónoma de Medicina. 
Madrid. 
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beza del núcleo caudado, tras lesiones en la porción medial de 
la S.N. y/o en el área tegmental ventral de Tsai. 

SmMrzu y ÜHNISHI (1973), en rata, ponen en evidencia por el 
método de FINK-HEIMER (1967) conexiones nigroestriadas, y REr
NOSo-SuÁREZ y LLAMAS (1975), en rata tras hemisecciones a nivel o 
anteriores a la S.N., muestran en la iconografía abundante dege
neración en el caudado-putamen. Por último, NAUTA y col. (1975), 
por el método del transporte retrógrado axonal de la Horseradish 
peroxidase, ponen también de manifiesto las conexiones nigro-cau
dadoputaminales. 

En el presente trabajo confirmados las conexiones nigroestria
clas por medio de métodos de plata de degeneración secundaria; 
al mismo tiempo que se pone de manifiesto que el mayor número 
de conexiones es con la cabeza del núcleo caudado, así como J::i.c: 
distintas vías por las que llegan al caudado estas conexiones. 

Material y métodos 

Un total de 18 gatos adultos fueron utilizados. Las lesiones fue
ron realizadas estereotáxicamente en la sustancia negra usando el 
atlas estereotáxico de RErnoso-SuÁREZ (1961) para la localización 
de las lesiones. Los electrodos fueron introducidos vertical u obli
cuamente desde el mismo hemisferio a lesionar, oblicuamente des
de el hemisferio contralateral y oblicuamente con una entrada sub
tentorial. 

Después de una supervivencia de 6 a 13 días y un adecuado 
período de fijación, los cerebros fueron cortados por congelación 
a 25 µ en serie. Con intervalos de 300 µ las secciones fueron teñidas 
por el método de NAUTA-GYGAX (1954) y de FINK-HEIMER (1967). 
La sección contigua a cada uno de los cortes teñidos por los mé
todos anteriores fueron teñidos por el método de Nissl. Los dibujos 
fueron realizados a 10 aumentos de la sección original. Las fibras 
degeneradas y los botones terminales fueron dibujados sobre ellos. 
La superposición de las imágenes de Nissl sobre los dibujos de
limitan las estructuras en las cuales se encuentra contenida la 
degeneración. 

Resultados 

1. Gatos ,con lesión en la parte rostromedial de la sustancia negra 

En 13 gatos las lesiones estereotáxicas fueron localizadas en la 
porción medial y rostral de la S.N. De estos 13 animales, seis fue
ron lesionados también en ~l área tegmental ventral de Tsai. En 
dos de los seis animales con lesión en el área de Tsai las lesiones 
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se extendieron dorsalmente a las proximidades del núcleo rojo; en 
dos, las lesiones afectaron la porción ventral de este mismo núcleo. 
En el otro aimal la lesión fue localizada en el polo rostromedial 
de la sustancia negra y en el área de Tsai; esta lesión se exten
dió, asimismo, a la región proxical del hipotálamo lateral. 

En estos animales gran cantidad de fibras se dirigen hacia el 
tegmento mesencefálico; un grueso haz de fibras degeneradas se 
encuentra constantemente dorsal y medial al núcleo subtalámico. 
Algunas de estas fibras se dirigen dorsalmente hacia el tálamo, 
otras siguen una dirección rostral en la región hipotalámica lateral. 
En los animales con lesión del área de Tsai (fig. 1, E) el grupo 
de fibras en el hipotálamo lateral es más numeroso, ya que se le 

FrG. 1. - Fibras degeneradas después de una lesión en la porción ros
tromedial de la sustancia negra y área tegmental ventral de Tsai, que 
se extiende rostralmente al hipotálamo lateral. La lesión de estas últi
mas estructuras da lugar a las fibras degeneradas en región preóptica 
y núcleos septales. La lesión de las proyecciones de la S.N. da lugar 
a degeneración terminal en núcleo interpeduncular, globus pallidus, pu
tamen y cabeza del núcleo caudado. La lesión en el área de Tsai 
aumenta las fibras degeneradas en el camino del ansa lenticular, apa
recen fibras en cápsula externa y se extiende la degeneración del nú-

cleo caudado. 
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añaden las fibras que se dirigen hacia la región preóptica y región 
septal. Desde el área hipotalámica lateral, algunas fibras penetran 
directamente en la cápsula interna (fig. 1, C, D), mientras que 
otras rodean la cápsula y se introducen en el ansa lenticularis (fi
gura 1, D), con una dirección opuesta a como lleva el mayor nú
mero de fibras esta estructura. De las fibras que penetran en la 
cápsula interna, un grupo muy pequeño la atraviesa para terminar 
en el núcleo entopeduncular o en el globus pallidus, el resto con
tinúa en la cápsula interna hacia la cabeza del núcleo caudado. El 
grupo de fibras que camina retrógradamente por el ansa lenticu
laris es de menor categoría y algunas, en pequeño número, termi
nan en el globus pallidus y el núcleo entopeduncular. Otras atra
viesan el putamen, donde se observan algunas fibras preterminales 
(fig. 1, C), pero la mayoría de las fibras degeneradas penetran y 
atraviesan la cápsula interna de paso hacia la cabeza del núcleo 
caudado. 

En los animales en los que se ve afectada el área de Tsai, el 
grupo de fibras que camina por el ansa lenticularis es más nume
roso y un gran número de fibras avanza hacia el núcleo caudado 
a través de la cápsula externa (fig. 1, B, C. D). En todos los gatos 
con lesión en el área tegmental ventral de Tsai gran número de 
fibras degeneradas se observan avanzando a través de la cápsula 
externa. Parte de estas fibras van a través de la cápsula interna 
y terminan en la cabeza del núcleo caudado, fibras finas y difusa
mente distribuidas, haciéndose necesario a veces, para poder ob
servar.los, utilizar objetivos de inmersión (fig. 2, A, B, C, D) y 
disminuir el tiempo de permanganato en el método de NAUTA
GYGAX (1954). Utilizando el método de FINK-HEIMER (1967) fue más 
constante su observación. Dentro de la cabeza del núcleo caudado 
existe un mayor número de fibras preterminales degeneradas en la 
porción próxima a la cápsula interna. Nunca se observaron fibras 
en el lado contralateral. 

2. Lesiones localizadas más lateralmente en la sustancia negra 

En tres animales las lesiones fueron localizadas más lateral
mente en la S.N. Dos de ellos comprenden una amplia lesión en 
el pedúnculo cerebral. Por otra parte, en uno de los casos la lesión 
se extiende al tegmento dorsal, a la S.N. y al lemnisco medial. Es
tos tres cerebros fueron teñidos con el método de NAUTA-GYGAX 
(1954). 

El comportamiento degenerativo en estos casos fue casi similar 
entre ellos, con una disminución en el número de fibras situadas 
dorsales y mediales al núcleo subtalámico. La mayoría de estas fi
bras degeneradas van dirigidas al tálamo. El resto se incorporan 

~ ... 
~ 
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Frn. 2. - Fibras degeneradas de pequeño diámetro (flechas) en la ca
beza del núcleo caudado después de una lesión limitada a la porción 

rostromedial de la S.N. ipsilateral. 
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él la cápsula interna. Algunas de estas fibras penetran en la cabeza 
del núcleo caudado, donde se encuentrán muy esparcidas en la pro
ximidad de la cápsula interna. 

3. Lesiones del pedúnculo cerebral 

En dos gatos las lesiones fueron situadas en la porción medial 
del pedúnculo cerebral, sin lesión en la S.N. Un animal fue lesio
nado por un electrodo entrando oblicuamente a través del hemis
ferio del mismo lado, y el otro fue lesionado entrando oralmente 
a través del clivus. · 

En estos animales no se observaron fibras ascendiendo en la 
cápsula interna ni fibras degeneradas ni botones terminales en el 
estriado. 

Discusión 

Estos hallazgos nos demuestran la existencia de fibras origi
nándose en la porción medial y anterior de la sustancia negra y 
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que van a terminar en el estriado, fibras delgadas y di!usamente 
distribuidas. Estas fibras no se originan o pasan a traves del teg
mento dorsal vecino a la S.N., pues en los animales con lesión 
limitada a la S.N. y que no se afectó tampoco por el paso del elec
trodo el tegmento se encuentra degenerado en la cabeza del cau
dado. Estas fibras del caudado tampoco serían consecuencia de le
sión del pedúnculo cerebral, pues lesiones en éste sin afectar la 
S.N. no causan fibras degeneradas en la cabeza del núcleo cau
dado. En el área tegmental ventral de Tsai vecina nacen o pasan 
fibras a través de él, las cuales terminan en el neoestriado. Esto 
se demuestra por el incremento de fibras degeneradas en la cabeza 
del núcleo caudado y putamen cuando esta área está afectada. 

El fracaso para encontrar degeneración en el núcleo caudado 
tras lesión de la S.N. por otros autores como COLE y col. (1964), 
AFFIFI y KAELBERG (1965), CARPENTER y STROMINGER (1967), FAUL Y 
CARMAN (1968) puede ser atribuido principalmente al hecho de que 
sus lesiones no afectaron la porción rostromedial de la S.N. En este 
trabajo, cuando las lesiones fueron situadas lateralmente, fueron 
vistas pocas fibras degeneradas en la cabeza del núcleo caudado, 
próximas a la cápsula interna, tal como describieron AFFIFI Y 
KAELBERG (1965). 

HOLMES (1902), DRESEL y ROTHMAN (1925) y FERRARO (1925, 
1928), entre otros, describieron conexiones nigrocaudadas por me
dio de degeneración retrógrada. MoLINA (1966) atribuye la degene
ración retrógrada encontrada en la S.N. por estos autores a la le
sión simultánea del cortex motor y/ o a la cápsula interna y la 
interrupción del camino nigrocortical. Por otra parte, autores que 
fallan en encontrar esta conexión lo atribuyen a una posible "re
fractariedad" de las fibras nigroestriadas a este método de plata 
(COLE y col., 1964; FAUL y CARMAN, 1968). LLAMAS (196?), LL~MAS 
y REINoso-SuÁREZ (1969) han probado previamente la existencia de 
de fibras nigrocaudadas. Este trabajo precisa, confirma y demues
tra claramente las fibras nigroestriadas usando métodos de plata, 
dejando probado que no existe tal "refractariedad" de estas fibras 
a estos métodos, como también describen HEDREEN (1971), SzABO 
(1971), MoORE y col. (1971), SHIMIZU y ÜHNISHI (1972) y REINOSO
SuÁREZ y LLAMAS (1975) en rata y gato. 

Una descripción de distribución citológica de dopamina en el 
soma de las neuronas de la pars compacta de la sustancia negra y 
varicosidades difusas terminales en la proximidad de neuronas del 
caudado fue descrita por ANDEN y col. (1964) por métodos histo
químicos. FuxE y col. (1969) describieron en rata con procederes 
de histofluorescencia y haciendo uso de lesiones estereotáxicas el 
camino de fibras dopaminérgicas nigroestriadas. Éstas tienen su 
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origen en células dopaminérgicas en la S.N. y siguen un camino 
similar a las fibras nigroestriadas descritas aquí por degeneración 
anterógrada, las cuales van a terminar en los núcleos putamen y 
caudado. Un camino similar es atribuido a fibras nigroestriadas 
por BEDARD y col. (1969) cuando combinan degeneración anteró
grada y métodos neuroquímicos. Así como PoRTIG y Voc (1969) 
describen activación de las sinapsis dopaminérgicas por estimula
ción de la porción oral y medial de la S.N. 

NAUTA y col. (1975), tras inyección de H.R.P. en el caudado, 
encuentran células con peroxidasa en la pars compacta de la S.N. 
confirmando nuestros hallazgos. 

Hemos encontrado pocas fibras degeneradas tras lesión de la 
S.N. en los núcleos entopeduncular y globus pallidus, las cuales tie
nen una distribución similar a aquellas que indicaron CoLE y col. 
(1964), LLAMAS (1966 y LLAMAS y REINOSO-SUÁREZ (1969). Por mé
todos de degeneración anterógrada y tras lesiones en la S.N.; en 
mono, CARPENTER y MAcMASTERS (1964) y CARPENTER y STROMIN
GER (1967) han encontrado fibras degeneradas en el globus palli
dus. ADINOLFI (1968), en gato, observó botones degenerados en con
tacto con dendritas pallidales siguiendo a lesiones unilaterales de 
la S.N. KIMMEL (1942), en gato; RANSON y RANSON (1941) y METT
LER (1945) en mono, y por el método de Marchi, describieron co
nexiones nigropallidales. Estos últimos autores señalaban que esta 
era la principal conexión de la S.N. Algunos autores como AFFIFI 
y KAELBERG (1965), en gato, y FAUL y CARMAN (1968), en rata, no 
encontraron fibras nigropallidales. 

Referente al putamen se han visto algunas fibras pretermina
les y pocos botones terminales siguiendo a lesiones de la S.N. En 
este trabajo no se encontró una apreciable diferencia en el nú
mero de terminales degeneradas en el putamen relativas a la lo
calización de la lesión de la S.N. El presente trabajo no confirma 
los hallazgos de BEDARD y col. (1969), que por métodos neuroquí
micos y degeneración retrógrada, de que las fibras nigroputamina
les se originan en la porción laterocaudal de la S.N. Las fibras 
degeneradas en el putamen son como las observadas en el núcleo 
caudado, finas y difusamente distribuidas. 

Este trabajo describe un nuevo camino para estas proyecciones: 
fibras degeneradas en el área hipotalámica lateral pasan alrededor 
de la cápsula interna y corren retrógradamente por el ansa lenti
culares, atraviesan el putamen o llegan a la cápsula externa, atra
vesando después la cápsula interna en su paso hacia el caudado. 
Otras fibras desde el área hipotalámica lateral se incorporan a la 
cápsula interna y ascendiendo medialmente en ella alcanzan tam
bién la cabeza del núcleo caudado. 
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Resumen 

.La porción medial y rostral de la S.N. es la que fundamentalmente proyecta a 
striatum. Un haz de fibras degeneradas dorsomediales al núcleo subtalámico se diri
gen a hipotálamo lateral y cápsula interna. Estas se dirigirán al núcleo interpe
duncular y cabeza del n. caudado. Desde el hipotálamo lateral pasan alrededor de la 
cápsula interna y corren retrógradamente por el ansa lenticularis, atraviesan el pu
tamen y la cápsula interna en su paso hacia el caudado. Las lesiones en área de 
Tsai aumentan las fibras degeneradas en el camino del ansa Jenticularis y siguiendo 
la cápsula externa llegarán a n. caudado. 

Summary 

In 18 adult cats, stereotaxic lesions were performed in the substantia nigra, and 
neighbom;ing ventral tegmental area. Their brains were stained by the silver impreg
nation procedures of Nauta-Gygax and Fink-Heimer. 

Lesions in the anteromedial portions of the S.N. give rise to a dense bundle of 
degenerated fibers situated medial and dorsal to the subthalamic nucleus. Sorne of 
these fibesr terminated in the thalamus, while others extended forward in the lateral 
hypothalamus and interna! capsule. Sorne of these fibers traverse the interna! capsule 
and end in the entopeduncular nucleus. Most of then continued to the head of the 
caudate nucleus. Yet other degenerated fibers passed around the interna} capsule and 
reached the globus pallidus and putamen, most of them passed across the putamen 
to penetrate and traverse the interna! capsule in passage to the caudate nucleus. When 
Tsai's ventral tegmental area was damaged these last groupe of degenerated fibers was 
increased and a wide band of degenerated fibers was found in the externa! capsule, 
which traverse the interna! capsule and termínate in the head of the caudate nucleus. 
The degenerated fibers in the head of the caudate nucleus are of small diameter and 
are diffusely distributed. 

Z usammenf assung 

In 18 erwachsenen Katzen sind stereotaktische Verletzungen der Substantia Nigra 
und benachbarter ventralen, tegmentalen Strukturen. Die Hirne wurden nach der 
Silbermethode von Nauta-Gygax und Fink-Heimer gefarbt. 

Verletzungen der anteromedialen Gegenden der SN ergeben einen dichten Bundel 
degenerierter Fasern, der medial und dorsal zum nucleus subthalamicus liegt. Einige 
dieser Fasern enden im Thalamus, wahrend andere weiter im lateralen Hypothalamus 
und der inneren Kapsel verlaufen, um im n. entopeduncularis, n. caudatus, globus 
pallidus und putamen zu enden. Bei den Verletzungen der ventralen, tegmentalen 
Area van Tsai fand sich ein breites Band degenerierter Fasern in der ausseren Kapsel, 
die innere Kapsel durchqueren und im Kopf des n. caudatus enden. 

Résumé 

C'est la partie médiale et rostrale de la S.N. celle que fondamentalement projecte 
a striatum. Un faisceau de fibres dégénérées, dorsomédial au noyau subtalamic, se 
dirige a l'hipotalamus latéral et capsule interne. Celui-ci arrivera au noyau interpe
dunculaire et la téte du noyau caudado. Depuis l'hipotalamus latéral passe autour 
de la capsule interne et se dirige retrogradament par !'ansa lenticularis, par courrisant 
Je putamen et la capsule interne en passant vers le noyau caudado. Les lésions dans 
!'aire du Tsai aÚgmente les fibres dégénérées dans le chemin de !'ansa lenticularis et 
suivant la capsule externe arriveront au noyau caudatus. 
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CA, Comisura anterior 

CE, Cápsula externa 

CI, Cápsula interna 

NC, N. caudatus 

P, Crus cerebri 

ABREVIATURAS 

Pu, Putamen 

R, N. ruber 

SN, Substancia nigra 

Sp, Septum pellucidum 

VL, Ventriculus lateralis 
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TRANSFORMACIONES EXPERIMENTALES DEL SUBS
TRATO ANTEROHIPOFISARIO TRAS LA ESTIMULA
CI,óN ADENAL EN LA RATA BLANCA JOVEN Y SU 

REPERCUSl·ÓN EN EL TIMOº) 

POR 

J. LLORET GARCÍA (2) 

A D. José Escolar, con nuestro más sincero 
reconocimiento y admiración. 

Introducción y antecedentes bibliográficos 

Q.. r consultamos cualquier tratado de histología o biología médi
U ca, publicados hasta el último lustro , nos daremos cuenta de 
las escasas líneas que le dedican al estudio morfofuncional de la 
glándula tímica , y es que, aparte de la función linfopoyética ya 
conocida desde antaño, se poseían escasos conocimientos respecto 
a su papel fisiológico y su relación con los demás órganos del 
cuerpo. 

El desarrollo científico de estos últimos años se ha preocupado 
del problema hasta el punto que se ha abierto un nuevo capítulo 
en la percepción morfofuncional de dicha glándula. 

El paso inicial fue el de recopilar una bibliografía capaz de dar
nos una imagen actual sobre los conocimientos más actuales y 
recientes de la glándula tímica y su relación directa con el sistema 
endocrino y neuroendocrino. 

Para ello nos centramos fundamentalmente en dos puntos : por 
un lado, el estudio histológico de la glándula, formada en su ma-

(1) Resumen de la tesis doctoral leída en Valencia el 5 de m ayo d e 1976 y califi
cada de Sobresaliente "cum la ude", por el tribunal formado por los profesores R. B á
guena Candela, J. Colomer Sala, M. Va ldés Ruiz, V. Smith-Agreda y A. Llombart Bosch. 
Dirigida por el Prof. Dr. D . V. Smith-Agreda. 

(2) Prof. adjunto. D eparta m ento Anatómico. F acultad de Medicina . Valencia. 
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yoría a expensas d.e linfocitos tímicos, sin olvidar los corpúsculos 
de Hassal, células epiteliales reticulares, células macrófagas, célu
las mioides, células plasmáticas y eosinófilos. 

Por otro lado, en sus funciones. Dos funciones primordiales se 
le han imputado a dicha glándula. 

Una, la función hormonal preconizada por autores como GoLDS
TEIN (1968), HOFFMAN (1969), THRESLEFF (1966), DESMENDT (1966), 
etc. , etc., los cuales le atribuyen al timo la responsabilidad de 
segregar una sustancia llamada timina que actúa afectando a la 
transmisión neuromuscular. 

Sin embargo, es la función linfopoyética e inmunológica del timo 
la más estudiada, dada la abundante bibliografía y la infinidad de 
trabajados realizados en los últimos años. 

De los estudios de esta importante función, realizada por mul
titud de autores como MARCHESI (1964), GoWANS (1964), LITTLE 
(1962), BUCTON (1964), NosSAL (1964), METCALF (1956), etc. Se des
prende que los linfocitos precursores de células inmunocompeten
tes se originan en la médula ósea, y que posteriormente entran en 
el timo multiplicándose rápidamente, para pasar posteriormente a 
la circulación como linfocitos inmunológicamente competentes. Por 
otro lado, el timo juega un gran papel en el mantenimiento de la 
competencia inmunológica, estando en período de comprobación el 
'\Ue exista una hormona capaz de inducir la formación de célulr.1~ 
inm unocom peten tes. 

Planteamiento del problema 

Alentados por los trabajos de PIERPAOLI y SoRKIN (1964), los 
cuales encuentran una degranulación de las células acidófilas de 
la hipófisis en ratones timectomizados al nacer, lo mismo que una 
involución tímica en ratones jóvenes tratados con suero antihipó
fisis. Nos animaron a realizar un estudio que siguiendo la línea 
establecida en nuestra Cátedra iniciada por GARCÉS (1971), sobre 
estimulaciones hipofisarias, nos acercara a comprender un poco 
más las relaciones neuroendocrinas del eje hipotálamo-hipófisis
timo. 

Elejimos como medio de estimulación los procedimientos físi
cos siendo la radiación ultravioleta de la hipófisis la escogida. 

'Basándonos en anteriores trabajos de la Cátedra sobre estimu
lación hipofisaria y en la extensa bibliografía recopilada, orienta
mos nuestro trabajo según las directrices siguientes: 

l.º Evolución clínica de las ratas irradiadas. 2.0 Estudio mor
fológico ae la hipófisis. 3.º Estudio morfológico del timo. 4.º Estu-
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dio histoquímico del timo. 5.º Estudio histoquímico de la hipófisis. 
6." Estudio histométrico del timo. 7.º Estudio estadístico del timo. 
8.º Estudio ultraestructural del timo. 9.º Valoraciones hormonales 
con técnica de Ria. 

Todos los trabajos se realizaron con un número igual de ani
males experimentales y testigos. 

Material y métodos 

El animal elegido para dichas experiencias h a sido la rata al
bina o Mus norvegicus, de tres meses de edad, por ser, según SoREN 
CRISTENSEN (1952), la edad más apropiada para nuestras experien
cias. De sexo macho, a fin de evitar cualquier alteración hormonal 
que cabe prever en la rata hembra. 

El anestésico utilizado ha sido el nembutal sódico vial intrape
ritoneal a una dosis de 40 mg/Kg peso diluidos al 10 %. 

El abordaje de la hipófisis lo realizamos vía retrofaríngea según 
la técnica empleada por SMITH, P. E. (1930) y modificada por GAR
cÉs (1972). La maniobra de trepanación de la silla turca la reali
zamos manualmente con una broca de taladro de 2'5 mm de diá
metro. 

Terminada esta maniobra dejamos al descubierto la hipófisis 
anterior; en este momento termina la intervención para los ani
males control, mientras que los experimentales son expuestos du
rante 5 minutos a irradiación hipofisaria con rayos ultravioleta. 

La irradiación la realizamos con una lámpara de rayos ultra
violeta Quarzlampen-Hanau, a una dosis constante de 450 ergios/ 
mm- 2 /seg- 1 medida con un dosificador LATARJET (1963) y durante 
un tiempo de cinco minutos. 

Todos los animales que sirvieron para la experiencia fueron 
sacrificados bajo anestesia, para proceder a realizar una laparoto
mía media y toracotomía bilateral a fin de rechazar aquellos que 
presentasen alguna alteración y recoger las piezas objeto de es
tudio. 

En nuestras experiencias hemos utilizado un total de 80 ani
males, todos ellos machos. De éstos, a 40 se les irradió la hipófisis, 
y el resto ( 40) sufrieron la misma intervención sin ser irradiados. 
Estos 80 animales fueron divididos en cinco grupos, por lo que 
cada grupo corresponde a un estudio determinado; el grupo pri
mero y más numeroso estuvo destinado al estudio clínico morfo
lógico y estadísticos ( 40 animales). El segundo grupo (16 animales), 
estuvo destinado al estudio histoquímico. El grupo tercero (8 ani
males) fue dedicado a valoraciones hormonales (Ria). El grupo 
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cuarto (8 animales), a las técnicas de detección de lípidos. Y el 
grupo quinto (8 animales) estuvo dedicado al estudio ultraestruc-

.,tural. A todos ellos se les dividió en cuatro series, dependiendo 
del tiempo de evolución entre la intervención y la autopsia, que 
se realizo a los 5, 10, 15 y 30 días de la intervención; series A, 
B, C, D respectivamente. 

A todos estos animales añadimos un grupo de cinco, a los que 
no se les hizo ninguna clase de experiencia, y que los utilizamos 
como patrón. 

Los métodos de tinción que han permitido el logro de las imá
genes objetivas sobre los que fundamentar nuestro estudio han 
sido: 

A) Métodos histológicos generales. 
- Tricrómico de Mason (variante Goldener). 
- Polícromo en dos tiempos F-1 de Cabanes. 
- Pearson-O'N eil más tri crómico. 

B) Métodos histológicos especiales. 
- Cromohematoxilina floxina de Gomori. 
- Tricrómico en un tiempo de Gabe y Martoja. 

C) Métodos histoquímicos. 
- Reacción de ác. peryódico-Schiff (PAS). 
- Aldehído tionina P AS de Ezrin y Murray. 
- Azul de toluidina variante de Lison. 

Estudios de birrefringencia. 
Fosfina 3R. 
Azul de Nilo. 
Oil Red O. 

Los estudios de densidad celular se han centrado fundamental
mente sobre los linfocitos corticales y medulares. Los estudios ca
riométricos se han centrado sobre los linfocitos corticales y medu
lares y células epiteliales reticulares. 

A estos estudios hemos aplicado el método semicuantitativo de 
FLODERUS (1944) y los resultados numéricos han sido sometidos 
al test de Student. 

El capítulo lo cerramos con las hojas resumidas de protocolos. 

Resultados obtenidos 

En el estudio macroscópico del timo 

En todas las series de ratas experimentales, los valores medios 
del peso de la glándula tímica son mayores que los correspondien
tes a las series testigo. 
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La mayor diferencia aparece entre los testigo de 15 días con 
0'200 gr de peso medio y los experimentales del mismo tiempo 
con un peso medio de 0'278 gr, por lo que la diferencia a favor 
de los segundos es de 0'078 gr. 

Tanto las series experimentales como las testigo el peso de la 
glándula aumenta progresivamente, alcanzando su máximo valor 
entre los 10 y 15 días de la experiencia, para descender lenta
mente alcanzando a los 30 días de la intervención valores lige
ramen,te superiores que los encontrados a los 5 días de la inter
vención. 

En el estudio morfológico de la corteza y médula 

En dichos estudios hemos encontrado una perfecta delimitación 
entre corteza y médula, tanto en los animales experimentales como 
en los testigo. Hemos encontrado en ambos grupos de animales 
perfecta delimitación de los lobulillos tímicos. En ambos grupos 
de animales hemos encontrado sustancia P AS + . No hemos apre
ciado ninguna diferencia corticomedular entre animales control Y 
experimental estudiados comparativamente. 

En el estudio morfológico de los corpúsculos de Hassal 

Del estudio comparativo entre las dos series de animales se 
desprende: los corpúsculos de Hassal observados en los animales 
experimentales nos ha parecido son de mayor superficie que los 
experimentales con un contenido más abundante de material amor
fo degenerativo. El número de capaz concéntricas de células epi
teliales que los forman es mayor en lós animales experimentales. 
Mayor superficie clara existente entre los corpúsculos y los linfo
citos adyacentes. El número de corpúsculos de Hassal por lobulillo 
tímico se ha mantenido constante en ambos grupos de animales 
(fig. 1). 

En lcis células epiteliales reticulares 

Del estudio morfológico de estos componentes tímicos realiza
dos por nosotros se desprende: El número de células epiteliales 
reticulares parece ser mayor en las series experimentales que en 
las testigo, junto con una mayor afinidad por los colorantes del 
retículo citoplasmático. La presencia continua de vasos en los al
rededores de las células epiteliales reticulares es constante. Au
mento de espacios claros ocupados por células epiteliales reticula
res y macrófagos en los animales experimentales junto con abun
dante material P AS+. El dato más característico es quizá el au-
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mento del tamaño nuclear comprobado estadística y cuantitativa
mente (fig. 2). 

En los linfocitos ,corticales y medulares 

Hemos encontrado alteraciones en la densidad celular con res
pecto a las ratas testigo, que se expresan por un ligero aumento 
en los primeros días de la experiencia, seguido de una disminución 
que alcanza su punto máximo a los 15 días para los linfocitos cor
ticales y a los 10 días para los medulares. 

Hemos encontrado alteraciones en el tamaño nuclear expresa
dos por un aumento de éste, alcanzando su máximo desarrollo a 
los 15 días para los linfocitos corticales y entre los 10-15 días para 
los medulares. 

La presencia de células linfocíticas con dos nucleolos nos pa
rece más frecuente en los animales experimentales que en los pa
trones control. 

En ·e l estudio histoquímico del timo 

De los estudios realizados con técnicas especiales para la 
detección de lípidos en el parénquima tímico se desprenden los 
siguientes resultados: 

En los animales testigo: La técnica de azul de Nilo nos ha 
puesto en evidencia que la presencia de lípidos es en escasa can
tidad y de carácter ácido. Con las técnicas del Oil Red O, birre
fringencia y fosfina 3R se ha encontrado escasa presencia de lí
pidos y que pudiéramos considerar como de normal. Los escasos 
depósitos de lípidos encontrados se hallan distribuidos anárquica
mente formando pequeños grumos, con un ligerísimo predominio 
en zona cortical. 

En los animales experimentales: Con la técnica de azul de Nilo 
nos ha puesto en evidencia que no existe material lipídico neutro 
en ninguna de nuestras series experimentales y la escasísima pre
sencia de lípidos de naturaleza ácida. 

Con las técnicas del Oil Red O, birrefringencia y fosfina 3R no 
hemos detectado la presencia de lípidos ácidos neutros en ninguna 
de nuestras series de animales. 

En el estudio histométrico y estadístico 

De este estudio cuantitativo de los componentes tímicos referi
dos al índice cariométrico se desprenden los siguientes resultados: 

En los linfocitos corticales de las diferentes series no hemos 
encontrado diferencia alguna entre el grupo de animales testigo 
y el de ratas normales. Sin embargo, en los animales experimen-

Fra. 1 

FIG. 2 

Fra. l. - Experimental de 5 días. Medular. Corpúsculo de Hassal bien 
definido ; obsérvese la estructura globu losa hialina, formada por abun
dantes células epiteliales reticulares dispuestas a manera de hojas de 
cebolla. Destaca en el centro la abundancia de material amorfo de
generativo. Método tricrómico. Aumentos, 1.250 en negativo. 

Fra. 2. - Experimental de 5 días. En ER una célula reticular ll amada 
dendrítica en razón a sus expansiones citoplasmáticas, densamente 
cromófilas. Método Pearson O'Neil. Aumentos, J .250 en negativo. 
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tales el índice cariométrico sufre un franco aumento a los 10 días 
de la experiencia, alcanzando su culminación a los 15 días, par 
descender a valores casi normales a los 30 días. 

En los linfocitos medulares el fenómeno es superponible. 
De los estudios realizados en cuanto a la densidad celular de 

estas mismas células se desprende que mientras para el grupo de 
ratas normales y testigos las medias se mantienen con igual ín
dice, sin embargo en los grupos de animales experimentales la den
sidad celular disminuye a partir de los 10 días, alcanzando su pun
to máximo a los 15 días, para, progresivamente, recuperarse, hasta 
que a los 30 días de la experiencia la densidad celular alcanza va
lores prácticamente iguales a los del grupo de ratas normales y 
testigo. 

Los estudios cariométricos realizados en las células epiteliales 
reticulares revelan que tanto en las ratas testigo como en las nor
males, los índices cariométricos no varían, mientras que para el 
grupo de ratas experimentales el tamaño nuclear aumenta progre
sivamente a valores muy superiores a los nomales, alcanzando su 
máximo desarrollo a los 15 días de la experiencia; pasado esta 
fecha comienzan a regresar hacia la normalidad, hasta que a los 
30 días el tamaño nuclear de estas células en los animales experi
mentales todavía es ligeramente superior a las respectivas ratas 
normales y testigo del mismo tiempo. 

En el estudio ultraestructural del timo 

El estudio ultraestructural de la glándula tímica ha estado en
focado fundamentalmente hacia las células epiteliales reticulares 
y macrófagos. 

Las células macrófagas comienzan a ser más evidentes y nu
merosas a partir de los 15 días de evolución. Estas células presen
tan todas las características morfológicas de una célula en intensa 
actividad, con su aparato de Golgi denso situado paranuclearmente 
formando pequeñas cisternas concéntricas, abundantes gránulos 
densamente osmófilos de variado tamaño, abundantes gránulos de 
lisosomas y cuerpos densos probablemente de material lípido, las 
mitocondrias por lo general abundantes las encontramos en dife
rentes estadios funcionales (fig. 3). 

Las células epiteliales reticulares han sido las que más atención 
les hemos prestado. Su típica morfología con las extensiones cito
plasmáticas ocupando extensas superficies e intentando contactar 
con la mayor cantidad de linfocitos posible. Los tonofilamentos 
característicos en esta especie celular han sido de manifestación 
constantes; sin embargo, no hemos observado desmosomas. A me-
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dida que se avanza más en días de experiencia, las vesículas intra
protoplasmáticas se hacen más numerosas y algunas de ellas re
llenas de cierto material de estructura fibrilar (fig. 4). 

Sin embargo es a los 30 días de la experiencia cuando hemos 
encontrado ciertos fenómenos más acusados que en el resto de las 
otras series. Estos fenómenos consisten en un englobamiento pro
gresivo de los linfocitos por las células reticulares epiteliales hasta 
conseguir aislarlos del resto de sus vecinos, y posteriormente pro
ducir su degeneración y muerte, pero sin incluirlos dentro de su 

FIG. 3 

Fra. 4 

FrG. 3. - Experimental de 30 días. Medular. Panorámica. El centro de 
la preparación está ocupado por una célula epitelial reticular (ER) 
con un núcleo escotado debido a la presión ejercida por las múlti
ples vesículas (V) y con abundantes tonofilamentos (T). El proto
plasma se extiende a manera de dedo de guante intentando contactar 
con la mayor cantidad de linfocito:! posible. l.700 X. 

Frn. 4. - Experimental de 15 días. Medular. El centro de la prepara
ción lo ocupa el núcleo de un macrófago (M). La frecuencia de 
estas células comienza a ser más evidente a partir de los 15 días. 
El protoplasma contiene abundantes gránulos osmófilos y restos de 
detritus celulares. Obsérvese en P la presencia de un plasmocito. 
1.700 X. 
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Frn. 5. - En pocas ocasiones hemos observado la presencia de ciertas 
células caracterizadas por un núcleo N , en forma de botella con buena 
delimitación de su membrana nuclear conteniendo un nucleolo de dis
posición central, escasa presencia de protoplasma y ausencia de tono
filamentos y desmosomas. De toda la extensa bibliografía recopilada no 
hemos encontrado célula alguna que se le asemeje, por lo que creemos 
se trate de una estirpe ce1ular hasta la fecha no descrita en el timo de 

la rata. Testigo de 15 días. Medular. 18.000X . 

FIG. 6. - Experimental de 30 días. Medular. Fase final del mecanismo 
de empiropolesis. En ER el protoplasma de una célu:a epitelial reticu
lar engloba una superficie extensa de linfocitos pignóticos degenerados 
y apartados del medio. Los núcleos se conservan, no así su protoplasma, 

que se ha roto y el contenido ha sido vertido. 1.700 X. 
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protoplasma. Este fenómeno a diferencia de otros mecanismos de 
lisis celular se les denomina empiropolesis, y es el hecho morfoló
gico más demostrativo encontrado en los animales experimentales 
de 30 días (fig. 6). 
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En el estudio morfológico de la hipófisis 

Mediante las técnicas descriptivas hemos observado, en primer 
lugar, un marcado aumento de la caverna hipofisaria, la cual en
contramos mucho más ensanchada que en las series de animales 
testigo, a la vez que rellena en su interior de cierta cantidad de 
coloide, hecho que concuerda con los resultados obtenidos por GAR
cÉs (1971). 

Con respecto al lóbulo posterior, aplicando las técnicas de la 
cromohematoxilina floxina de Gomori y de AT-PAS orange G 
hemos observado un marcado aumento de las granulaciones neu
rosecretoras, constante en todas las series experimentales y que 
corroboran los resultados obtenidos por GARCÉS (1971) y EscRrn.~ 
(1974). 

Con los restantes métodos tintoriales topográficos pusimos de 
manifiesto dos hechos: 

El primero fue la abundancia, así como la apetencia tintorial 
de las células alfa, que se observan en todas nuestras series ex
perimentales, mucho más teñidas que en las testigo y más nu
merosas, así como su tamaño, que a nuestro parecer es mayor que 
el de las testigos. 

El segundo hecho fue el hallazgo de una variedad celular que 
no hemos encontrado en ninguna de las ratas testigo. Se trata de 
la presencia de ciertas células de aspecto poligonal de gran ta
maño, con un gran protoplasma de apetencia basófila ocupado por 
grandes vacuolas y dispuesto constantemente en situación peri
vascular que se corresponde con el mismo tipo de célula encon
trada por GARCÉs (1971) y EscRIBÁ (1974) (fig. 7). 

Para realizar un intento clasificatorio de estas células llamadas 
de la "irradiación", aplicamos los métodos de Gomori y fundamen~ 
talmente las técnicas del AT-PAS de Ezrin y Murray y FAS. 

La célula de la irradiación se nos muestra como P AS+ en su 
protoplasma; sin embargo, no podemos decir lo mismo de su con
tenido vacuolar. Sin embargo, con las técnicas de AT-PAS oran
ge G de Ezrin y Murray, nos confirmó el mayor tamaño de las 
células STH-0-cito de las hipófisis irradiadas, al tiempo que nos 
permitió encuadrar a las células de la irradiación como de ascen
dencia cromófila grupo basófilo tipología beta 2, sin descartar la 
posibilidad de su ascendencia gonadotrófica. 

En las valoraciones hormonales con la técnica de Ria 

Para confirmar los resultados morfológicos con hechos funcio
nales determinamos hacer unas valoraciones hormonales referidas 
a la hormona STG. Pero dado que los productos empleados no se 

FIG. 7. - Experimental de 30 días. Lóbulo anterior hipofisario . Célu las 
de la irradi ación. Destaca su gran protoplasma algodonoso, núcleo de 
disposición central. Dichas células se encuentran adheridas a los vasos 
y en ocasiones formando grupos celulares . Llama la atención la abun· 
dancia de vacuolas citoplasmáticas, así como la abundancia de material 

PAS + . PAS según McManus. Aumentos, 1.250 en negativo. 
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corresponden con los del animal utilizado, queremos hacer hinca
pié en que los resultados no sean los fidedignos que cabría espe
rar, pero esperamos que en investigaciones próximas nuestras y de 
nuestros compañeros que trabajan en la misma línea corroboren o 
declinen estas valoraciones. 

Los resultados obtenidos muestran valores más elevados de STH 
en las ratas experimentales que en las testigo y que en conjunto 
ofrecen una media de 2'6 ng/ml obtenida en las ratas experimen
tales frente a un valor medio de 1'65 ng/ml obtenido en los ani
males testigo. 

Discusió.n 

Iniciamos nuestra discusión valorando los hallazgos obtenidos 
en la glándula adenal, para más tarde correlacionarlos con los ob
tenidos en la glándula tímica, pues difícilmente podríamos inter
pretar los resultados en esta última, sin antes no conocer los de 
aquélla. 

El primer hecho morfológico encontrado fue el evidenciar un 
aumento de las granulaciones de neurosecreción en todas nuestras 
series experimentales que no se corresponde con los resultados ob
tenidos en las series testigo. La obtención de este dato nos llevó 
a pensar si se trataría de una fase de stress o de un proceso hiper
funcionante consecuencia de la acción experimental. En contra del 
stress se oponen las experiencias de ÜRTMAN (1951) y SARRAT (1967), 
los cuales, tras someter a los animales de experimentación al stress 
de hambre y sed, encuentran que el lóbulo posterior hipofisario 
disminuye su positividad a la reacción Gomori. 

A favor del proceso hiperfuncionante se unen las experiencias 
de SMITH-AGREDA (1969), DIEPEN, ENGELHARDT y SMITH-AGREDA 
(1954). Todos ellos coinciden al afirmar que el aumento del depó
sito de la sustancia Gomori en el lóbulo posterior indica un au
mento de la actividad en el eje hipotalámico hipofisario. 

Respecto al estudio de la caverna hipofisaria, nos identificamos 
plenamente con los resultados obtenidos por GARCÉS (1971), a la 
vez que disentimos de las experiencias de EscRIBÁ (1974). El h echo 
de encontrar la caverna hipofisaria más ensanchada en los ani
males experimentales creemos puede ocasionarla o bien un efecto 
producido por las técnicas de inclusión o mejor un efecto de exu
dación y posteriormente trasudación de líquido, pues no podemos 
olvidar que la irradiación ultravioleta llevaría consigo un efecto 
similar al de la quemadura, con la consiguiente formación de ede
ma y trasudación de líquidos. 

l j:'> / 
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Sin embargo queremos hacer hincapié en el comentario de las 
células de la " irradiación" obtenidas por GARCÉS (1971), células 
que no dejan lugar a dudas por su tamaño voluminoso y citoplas
ma vacuolizado situadas perivascularmente y localizadas en el ló
bulo anterior hipofisario. Ha sido nuestro objetivo el procurar cla
sificarlas dentro del esquema general de Ezrin y Murray. 

Ya con el empleo de los métodos morfológicos simples, diferi
mos de lo que aseguraba GARCÉS (1971), pues les confiere a las 
células de la irradiación un carácter acidófilo; sin embargo, noso
tros hemos podido apreciar con la técnica del tricrómico de Mason 
variante Goldener y polícromo F-1 de Cabanes que dichas células 
de la irradiación pertenecen al grupo de las basófilas, puesto que 
así lo manifiesta su apetencia tintorial, resultado que concuerda 
plenamente con el obtenido por EscRIBÁ (1974). 

Con la aplicación de la técnica de PAS, según McMANus (1948) 
descartamos la posibilidad se traten de células cromófobas varie
dad VIII de Pearse o beta-3 de Ezrin y Murray. 

Pero con la técnica de AT-PAS anaranjado Ges la que más in
formación nos dio al respecto junto con la revisión de los trabajos 
de PURVES y CRIESBASCH (1951), CURE (1965) y GATZ (1938), que 
trabajando con animales castrados obtienen una célula llamada de 
la "castración", que por su descripción morfohistoquímica la haría 
muy similar a la obtenida por nosotros tras la irradiación. Sin em
bargo, y teniendo en cuenta que EZRIN y MuRRAY (1963) encon
traron una variedad celular (TSH) del grupo beta-1 vesiculada en 
hipófisis de animales hipotiroideos, también nuestras células de la 
irradiación pudieran ser pertenecientes al grupo beta-1. De esta 
forma , tras realizar un estudio histoquímico e histológico de la cé
lula de la irradiación, no hemos encontrado un dato lo suficiente
mente sugestivo capaz de interpretarnos sin lugar a dudas la pro
cedencia de dicha célula de la irradiación, por lo que siguiendo el 
esquema de Ezrin y Murray a lo sumo podemos decir se trata de 
una célula cromófila grupo basófilo. 

Por último, cabe el_ señalar que coincidiendo con GARCÉS (1971 ), 
EsCRIBÁ (1974) y DíAz MAYO (1974), hemos encontrado un aumento 
del tamaño y número de las células alfa hipofisarias. 

De los estudios realizados en la glándula tímica hemos podido 
objetivar, en primer lugar, que el timo de los animales experimen
tales se halla más agrandado que el correspondiente a los de las 
series testigo con una diferencia media de 0'078 gr y una corre
lación entre peso de la glándula y día de experiencia. Para GoLDS
TEIN y MACKAY (1972), este resultado habría que tomarlo con re• 
servas. Sin embargo, YouNG y TURBULL (1931) destacan que el peso 
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del timo alcanza su mayor valor en la pubertad, y BoYD (1932), 
SELYE (1936), BROLIN y HELLMAN (1954), DAVINSON (1937) demues
tran que las fases de stress o los corticoides producen una involu
ción aguda del timo. Hecho que nos corrobora en el sentir de no 
estar ante una fase de stress y a descartar la participación de las 
células beta-3 hipofisarias en este proceso. 

De los resultados obtenidos estadísticamente referentes al ín
dice cariométrico y densidad celular nos indican, en el sentir de 
RATHER (1958) y JERUSALEM (1961), que la célula ha aumentado 
su actividad. Este aumento del índice cariométrico lo podemos ex
plicar al revisar los trabajos de FRAENKEL CoNRAT (1940), FEDELMAN 
(1951) y PIERPAOLI y SoRKIN (1967). Imputando el aumento del ta
maño nuclear a una hiperproducción de hormona STH como con
secuencia de un mayor trabajo de las células acidófilas hipofisarias. 

Si a ello unimos los estudios de análisis de lípidos en la glán
dula tímica, interpretados según los trabajos de CRISTIANA SMITH 
y HOLST (1953), junto con las valoraciones hormonales de STH, 
creemos oportuno el afirmar lo que ya dejamos entrever al iniciar 
la discusión del estudio hipofisario, y es que según los datos rese
ñados con sus correspondientes comprobaciones, creemos que la 
glándula hipofisaria influye sobre los componentes celulares de la 
glándula tímica, fundamentalmente células reticulares epiteliales y 
linfocitos corticales y medulares, con la producción de STH, la cual 
actuando específicamente sobre dichos componentes les produciría 
un efecto trófico durante las dos primeras semanas de la expe
riencia. En segundo lugar, que el efecto de la irradiación sobre la 
hipófisis actúa de tal manera que obtiene su máxima expresión 
morfológica con la aparición de las células de la irradiación y su 
expresión funcional con una hiperproducción de hormona soma
totropa. 

Quédanos, por último, y para completar nuestro estudio, el va
lorar los resultados obtenidos a partir de las observaciones ultra
estructurales de la glándula tímica. 

En primer lugar encontramos la presencia de un mayor número 
de macrófagos, sobre todo en los últimos días de la experiencia, 
unido a la presencia de un mayor predominio de células epite
liales reticulares dendríticas, con aumento del número de las ve
sículas intraprotoplasmáticas, mayor evidencia de las tonofibrillas 
y aparición de fenómenos de empiropolesis. Por lo que, los cambios 
producidos en cuanto a la cantidad y estructura de los macrófagos, 
los cambios producidos en las células epiteliales reticulares y los 
fenómenos de empiropolesis, todo ello acaecido en los últimos días 
de la experiencia, nos hablan, en el sentir de autores tales como 
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DUNG (1973), METCALF (1967), LLOMBART (1975), HAELST (1967) y 
BocKMAN (1972), de un comienzo de involución tímica acontecido 
en los animales experimentales de 30 días de evolución. 

Conclusiones 

L ª Hemos realizado un estudio de la hipófisis en la rata blan
ca joven de tres meses de edad, tras estimulación y exposición 
hipofisaria, observando alteraciones morfológicas en la misma y su 
repercusión sobre la glándula tímica, apoyándonos en método mor
fológicos, estadísticos, histoquímicos, histométricos, inmunológicos 
y ultraestructurales. 

2.ª La estimulación de la adenohipófisis (realizada con una 
lámpara de rayos ultravioleta y una dosis de energía constante de 
450 ergios/mm-2 /seg-1

) provoca alteraciones en el substrato de la 
misma, comprobando nosotros la aparición de las denominadas "cé
lulas de la irradiación" obtenidas por GARCÉS y EscRIBÁ, y la ma
yor positividad a la reacción Gomori en el lóbulo posterior hipo
fisario. 

3.ª Dichas células, merced a métodos morfológicos, histológi
cos e histoquímicos, las clasificamos pertenecientes a la estirpe 
cromófila grupo basófilo. 

4." La estimulación hipofisaria tras la irradiación repercute so
bre la glándula tímica de tal forma que, tras un estudio macros
cópico, histológico, histométrico y estadístico, hemos determinado 
una activación de los componentes tímicos, fundamentalmente cé
lulas epiteliales reticulares y linfocitos corticales y medulares, du
rante las dos primeras semanas de la experiencia. Pasado dicho 
período esta alteración morfológica tiende a regresar hacia la nor
malidad, alcanzando su máxima expresión a los 30 días. 

5.ª El estudio morfológico a microscopía de luz y el histoquí
mico de los lípidos, con métodos apropiados, nos ponen de mani
fiesto en todos los animales la ausencia de cualquier signo de in
volución tímica. 

6. ª Sin embargo, ultraestructuralmente, cierto grado de invo
lución tímica se manifiesta a los 30 días, ya que hemos observado 
mayor número de células macrófagas, aumento de las vesicula
ciones en las células epiteliales reticulares, junto con aumento en 
el número de sus tonofilamentos y aparición de fenómenos de em
piropolesis. 

7.ª Hemos observado tanto en los animales experimentales 
como en los testigo la aparición de una estirpe celular nueva no 
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descrita hasta la fecha en el timo de la rata y que creemos se 
trate de una variedad de célula epitelial reticular. 

8.ª Con métodos de radioinmunoanálisis hemos detectado un 
aumento considerable de hormona somatotropa en sangre de los 
animales experimentales. 

Resumen 

Tras estimulación anterohipofisaria con luz u:travioleta en la rata blanca joven, 
hemos determinado la aparición de una célula en el lóbulo anterior hipofisario de los 
animales experimentales, no encontrada en los testigos, y a la que denominamos 
"célula de la irradiación". 

Al mismo tiempo hemos encontrado alteraciones cuantitativas y cualitativas de los 
componentes tímicos, fundamentalmente linfocitos, células epiteliales reticulares, ma
crófagos y corpúsculos de Hassal, así como modificaciones en el índice cariométrico 
y densidad celular de dichos componentes. 

Con técnicas de RIA hemos encontrado variaciones de la hormona somatotropa. 

Summary 

U pon anterohypophysal stimulation with ultraviolet light on the young white rat, 
we have determined the presence of a cell in the anterior hypophyseal lobe of experi
mental animals, not found on the contro:s and which we have named "Irradiation cell". 

At the same time we found quantitative and qualitative modifications of thymic 
components, mainly lymphocites, reticular epithelial cells, macrophages and Hassall's 
corpuscles, as well as modifications in the cariometric index and cellular density o [ 
said components. 

With RIA techniques we found variations on the somatotrope hormone. 

Zusammenfassung 

In einer jungen weissen Ratte, wurde die Vorhypophyse mit ultravioletten Licht 
stimuliert. 

Wir konnten dabei das Auftauchen einer Zelle im Lappen der Vorhypophyse der 
dem Experiment unterzogenen Tiere feststellen. 

Die gleiche Erscheinung konnte bei Tieren, die nicht dem Experiment unterwor
fen wurden nicht festgestellt werden. 

Diese Zelle wurde darum Radiationszelle benannt. 
Gleichzeitig fanden wir eine quantitative Alteration sowie eine qualitative Altera

tion der Thymuskomponenten, vor allem Lymphozyten, epithele Zellen, retikulare 
Zellen, makrozophale und Hassalkorperchen, ebenso Modifikationen im Indez der 
Kariometrie und in der Zellendichtheit der genannten Komponenten. 

Bei Arrwendung der RIA Techniken, haben w1r Variationen der somatotropen 
Hormone feststellen konnen. 

Résumé 

Apres stimulation antéhypophysaire avec de la lumiere ultra-violette faite sur un 
jeune rat blanc, on a déterminé l'apparition d'une cellule dans le lobe antérieur hypo
r hysaire der animaux expérimentaux, qui ne se trouvait pas chez les témoins et que 
l'on a appelé "Cellule de l'irradiation" . 
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En méme temps, no a rencontré des altérations quantitatives et qualitatives des 
composants thymiuesq, fondamentalement les lymphocytes, les cellules épithéliales 
réticulaires, les macrophages et les corpuscules de Hassal, ainsi qu'une modification 
de !'indice caryométrique et de la densité cellulaire de ces composants. 

On a rencontré des variations de l'hormone somatotrope par les techniques 
de RIA. 
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CONEXIONES HORIZONTALES DEL ISOCORTEX CEREBRAL 
(Estudio tras el marcaje con peroxidasa)<1l 

PoR 

L. MARTÍNEZ MILLÁN(2) 

Introducción 

EN el estudio de las conexiones verticales del cortex cerebral, 
NAUTA y col. (1973) practicaron lesiones térmicas de las capas 

corticales del isocortex de diversos mamíferos. En el mono Saimiri 
sciureus, SPATZ y otros (1970) practicaron lesiones, algunas de ellas 
superficiales, que permitieron demostrar conexiones descendentes 
a las capas infragranulares. Posteriormente, MARTÍNEZ-MILLÁN y 
HOLLANDER, 1975) utilizaron inyecciones de leucina tritiada en el 
mono ardilla y confirmaron los hallazgos de SPATZ y otros. 

Al estudiar experimentalmente las conexiones horizontales del 
cortex puede recurrirse a practicar lesiones estrechas y de profun
didad variable. Esto nos permitiría sobre todo visualizar las fibras 
horizontales degeneradas que se desprendan de la zona lesionada. 

Recurriendo al empleo del enzima horteradish peroxidasa pue
den visualizarse los somas neuronales que envían su axón hasta el 
lugar de inyección de la misma. De esta forma se han marcado 
neuronas neuronales a nivel de la inyección (DoÑATE-ÜLIVER y MAR
TÍNEZ-MILLÁN, 1975) y otras origen de conexión cortico-cortical con
tralateral (JACOBSON y TROJANOVSKI, 1974). 

En un primer intento se practicaron iontoforesis de cuantía y 
duración diversas. Los focos obtenidos fueron lo suficientemente 
poco intensos como para permitir visualizar somas neuronales a las 
distancias de conexión intracortical. Por ello hubieron de practi
carse microinyecciones de 0'5 a 1 microlitro, que ofrecen marcaje 
suficiente para un estudio en microscopía de luz. 

(1) Trabajo realizado en el Departamento de Anatomía de Zaragoza y dedicado al 
director del mismo y director de "Anales de Anatomía" Profesor doctor don José Esco• 
lar García en el XXV aniversario de la fundación de esta revista. 

(2) Colaborador científico del C.S.I.C. en el Departamento Anatómico de Zaragoza. 
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A fin de poder seguir la evolución de estas conexiones durante 
el desarrollo hemos realizado una serie experimental de diversas 
edades desde el recién nacido hasta el adulto. 

Material y métodos 

El animal experimental utilizado en este estudio es el conejo, 
debido a que por su facilidad de reproducción puede disponerse 
de animales de diversas edades. Además, los animales recién naci
dos de esta ·especie ofrecen un tamaño suficiente como para prac
ticar sin dificultad inyecciones en cortex cerebral. 

Se realizó una serie de inyecciones desde el recién nacido hasta 
el adulto, comprendiendo edades de 7, 15, 30 y 60 días. De cada 
edad se inyectaron dos animales. Tras anestesia intraperitoneal con 
uretano (1'250 gr/Kg de peso) se practicó un orificio a nivel de 
ambas áreas 17 y se inyectaron 0'5 microlitros de una solución de 
horseradish peroxidasa (sigma VI) al 30 % en agua destilada. El 
sistema de inyección consistió en una microjeringa Hamilton de 
5 microlitos impulsada hidráulicamente por una bomba Braun de 
inyección lenta. El tiempo que duró la inyección osciló de 10 a 15'. 
Tras una sobrevivencia de 1 a 3 días, los animales se perfundieron 
pericárdicamente con una solución de paraformaldehído al 2 % y 
glutaraldehído al 0'5 % en puffer (pH 7'6), se pasaron durante 30' 
a la solución de incubación: tris-puffer, diaminobencidintatrahidro
cloruro al 0'05 % y agua oxigenada al 1 % . Después, nuevo lavado 
breve en tris-buffer y paso al cacodilato; desde allí, montaje en 
alcohol gelatina. 

El material así obtenido fue estudiado y fotografiado con un 
fotomicroscopio II (Zeiss) mediante luz transmitida convencional. 

Resultados 

En el animal recién nacido el marcaje de peroxidasa correspon
diente al lugar de inyección afecta a todas las capas del cortex 
cerebral, intensificándose en las inferiores y marcando también a 
la substancia blanca. En la figura 1 se visualiza la parte inferior 
de este lugar de inyección, observándose algunas neuronas homo
géneamente marcadas que ofrecen una ramificación dendrítica pró
xima al soma neuronal. A ambos lados de la inyección aparece 
en este caso algunas células marcadas por granos de peroxidasa. 
Son neuronas de tamaño grande y medio; en algunas de ellas se 
distingue el perfil piramidal de su soma y en otras la forma es 
más o menos redondeada. Se sitúan en las capas III , IV y V del 
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cortex. En la figura 2 aparece una neurona piramidal de la capa IV 
y distante unas 400 micras del lugar de inyección. El marcado de 
estas neuronas no es intenso y no se distingue más que el soma. 
Las células corticales marcadas se distribuyen en una banda de 
400-800 micras distantes del centro del lugar de inyección. En 
este caso sorprende la escasez de fibras marcadas con peroxidasa 
que se alejan del lugar de inyección. 

En el material de los casos de 7 días de edad, el lugar de in
yección marca también en profundidad a todo el cortex cerebral. 
A los lados del lugar de inyección y a nivel de la capa IV se des
prenden fibras de trayectos horizontales y de aspecto continuo o 
arrosariado. A ambos lados del lugar de inyección se observan 
neuronas de tamaño medio y de forma piramidal o redondeada dis
tribuidas en las capas I-IV a distancias que oscilan de 200 a 600 
micras a partir del centro del lugar de inyección. 

Los lugares de inyección del animal de 15 días ofrecen un ex
tenso marcado debido a la gran difusión de peroxidasa. En estos 
animales, no aparecen neuronas marcadas próximas, sino a mayor 
distancia, y éstas, fundamentalmente, en las capas III-IV y V y 
con un marcado bastante intenso. 

Frn. 1 (400 X). 
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FIG. 2 (4.000X). 

En el animal de un mes, el lugar de inyección está menos mar
cado, aunque comprende todas las capas corticales. De las porcio
nes medias del mismo se desprenden fibras de curso horizontal o 
ligeramente oblicuo; son de calibre fino y trayectos sinuosos (fi
gura 3). A una distancia de 200-250 micras del lugar de inyección 
aparecen algunas células de tamaño medio cuyo marcado es débil. 
Se distribuyen las capas II, III y IV. En la figura 4 aparecen 
fotografiadas, apreciándose en forma de acúmulos granulares os
curos sobre fondo blanco; en algunas de ellas se distingue bien la 
porción libre de granos correspondiente al núcleo neuronal cortado 
a ese nivel. 

El animal de 2 meses ofrece un lugar de inyección estrecho 
que abarca en profundidad a todo el córtex y que muestra hemo-

FIG. 3 (400X). 
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Fw. 4 (400 X). 

rragia en su centro. En los bordes del mismo se distinguen in
tensa y homogéneamente marcadas algunas neuronas piramidales 
grandes, pudiendo seguirse en bastante extensión la dendrita api
cal de las mismas. En uno de los lados del lugar de inyección se 
distinguen pequeñas células débilmente marcadas situadas en la 
capa III y distantes unas 300 micras del lugar de inyección. En 
este caso es muy abundante el número de axones marcados que, 
provenientes del lugar de inyección, se dirigen a substancia blanca 
para efectuar conexiones cortico-corticales alejadas o conexiones 
cortico-subcorticales. Los lugares de inyección del animal adulto 
son amplios. A poca distancia de los mismos (250 micras) aparecen 
ya neuronas débilmente marcadas en las capas II, III y IV. Al
canzan hasta una distancia de 600 micras. En algunos preparados 
se visualizan neuronas algo más marcadas y de mayor tamaño si
tuadas en la capa V. En este caso, y a una distancia de 10 milí
metros del lugar de inyección, aparecen una serie de neuronas bien 
marcadas. Esta distancia pertenece ya a otra área cortical. Las neu
ronas de esta área se distribuyen preferentemente en las capas in
fragranulares y son de gran tamaño. La forma de las mismas es 
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FIG. 5 (4.000X). FIG. 6 (4.000 X). 

variable, aunque abundan las piramidales (figs. 5 y 6). El mar
cado adopta la forma granular típica, se extiende a todo el soma 
y se insinúa en las porciones iniciales de las dendritas apicales y 
basales. En algunas (fig. 6) se aprecia en el centro una zona más 
clara correspondiente al núcleo exento de marcado. 

Discusión 

Los lugares de inyección de todos los casos aparecen bien mar
cados, índice de la buena captación de peroxidasa a todas las eda
des , a pesar de la inmadurez cortical que se ofrece en el recién 
nacido. Hemos vuelto a observar la presencia de neuronas homo
géneamente marcadas en el mismo lugar de inyección y otras algo 
más alejadas con un contenido granular. En un trabajo anterior 
(DOÑATE-ÜLIVER y MARTÍNEZ-MILLÁN, 1975), comentamos ya que es
tas diferencias se deben a una captación directa en el primer caso 
y a un transporte retrógrado terminal-soma en el segundo. 

En todas las edades existe la presencia de células de tamaño 
pequeño-medio y de forma variable que con un débil marcado son 
el origen de aquellos axones que terminan o pasan por el lugar 
de inyección. El débil marcado de las mismas contrasta con el 
gran contenido granular del soma de las neuronas más alejadas, 
cuyos somas son también de mayor tamaño y se sitúan de pre
ferencia en las capas infragranulares. Estas diferencias pueden ex
plicarse por una menor captación de peroxidasa en los terminales 

CONEXIONES HORIZONTALES DEL ISOCORTEX CEREBRAL 263 

axonales o en los axones lesionados que, con toda seguridad, son de 
menor calibre que los de las células grandes alejadas de mayor 
tamaño. Según HALPERIN y LAVAIL (1975) los axones lesionados 
captan con más lentitud la peroxidasa, pero ésta tarda más tiempo 
en desaparecer de los somas neuronales. Nuestros tiempos de so
brevivencia después de la inyección permiten acúmulo y persis
tencia de peroxidasa, con lo que el menor marcado de estas neu
ronas se explicaría por la menor captación y transporte retrógrado 
axonal de las mismas. 

Al contrario de lo que ocurre con el marcado de las neuronas, 
los axones no se distinguen con intensidad hasta en el animal de 
un mes. Hasta entonces el marcado axonal es poco intenso y se 
localiza fundamentalmente en aquellas fibras que se dirigen hacia 
la substancia blanca o que están situadas en capas infragranulares. 

WrNFIELD y otros (1975) practicaron inyecciones de peroxidasa 
en condiciones similares a las expuestas en este trabajo, pero en 
el mono Macacus rhesus. Aunque los autores centran su atención 
fundamentalmente en conexiones cortico-corticales alejadas y en 
las cortico-subcorticales (talámicas) describen también la presencia 
de células débilmente marcadas en la proximidad del lugar de in
yección y las fibras marcadas que, a nivel del cortex, llevan un 
curso horizontal. No aparecen, sin embargo, datos sobre distancias 
de estas neuronas al lugar de inyección ni distribución exacta de 
las mismas dentro del cortex. NAUTA y col. (1973) citan la exis
tencia de fibras corticales tangenciales degeneradas tras lesión de 
capas superficiales del cortex de varias especies de mamíferos. Pero 
este último trabajo se centra fundamentalmente en el estudio de 
conexiones verticales descendentes. 

Las fibras de curso horizontal que se observan en nuestro ma
terial aparecen sinuosas, bien marcadas y de calibre medio. Se lo
calizan fundamentalmente a la altura de las capas IV y V del 
cortex. Aunque existen células marcadas en capas superiores (II 
y III). No se observan fibras marcadas que se desprendan del lu
gar de inyección a ese nivel. Probablemente el fino calibre de es
tos axones explique esta ausencia de marcados en las mismas. 
También puede aducirse aquí el mayor transporte retrógrado de 
peroxidasa que tiene lugar horas después de la inyección en los 
axones lesionados y que se detiene posteriormente. 

En el material de todos nuestros casos, las células corticales 
débilmente marcadas y próximas al lugar de inyección con per
oxidasa se sitúan a distancias variables desde el lugar de inyec
ción, pero agrupadas en una banda longitudinal cuya amplitud 
oscila entre 200 y 600 micras. Esta distancia parece equivaler o 
ser un múltiplo de la amplitud de las columnas funcionales de 
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orientación y dominancia ocular, estas últ imas determinadas mor
fológicamente mediante el empleo del transporte transneuronal 
después de la inyección en cámara ocular posterior de grandes can
tidades de aminoácidos tritiados (HUBEL y WIESEL, 1974; WrnsEL 

y HUBEL, 1974). A su vez estas columnas estarían constituidas por 
cilindros verticales (CREUTZFELD y otros, 1974), en los que la pro
porción de inhibición funcional sería superior a la excitatoria. 

Resumen 

Se estudian las neuronas origen de conexión cortico-cortical corta tras inyección 
de peroxidasa en el cortex visual de una serie de conejo:s de:sde el recién nacido hasta 
el adulto. Las neuronas observadas están débilmente marcadas, se distribuyen en las 
capas II-IV fundamentalmente y se agrupan en una banda de 200-600 micras, alejadas 
unas 200 micras del lugar de inyección. 

Summary 

After injection of horseradish peroxidase in visual cortex of rabbits whose ages 
reached between newborn and adult, cortical neurons, origin of short cortico-cortical 
connections, were studied. The observed neurons appeared weakly labelled, were distri
buted fundamentaly in the II, and IV layers. These neurons were situated in a 200-600 
microns band at a distance of 200 microns from the injection site. 

Z usammenf assung 

In einer Serie von Kanninchen -von neugeboremen bis zum erwachsenen Alter
wurden die Neuronen, Ursprung der nahen kortiko-kortikalen Verbindungen, nach der 
lnjektion von Peroxidase in der visuellen Rinde studiert. Die beobachtete Neuronen 
waren schwach markiert, verteilten sich hauptsachlich in der II und IV. Sichten und 
gruppierten sich in einer Streife von 200-600 Mikronen, 200 Mikronen der Injektions
stelle entfernt. 

Résumé 

On a etudié les neurones origine des conections cortico-corticales courtes aprés 
l 'injection de peroxidase daos le cortex visuel d'une série de lapins dés le nouveau né 
jusque l'adult. Les neurons observées sont faiblem,ent marquées, apparaitren distribuées 
fondamentalment dans les couches 11-IV et sont agrupées daos une bande de 200-600 
microns eloignée 200 microns de le lieu d'injection. 
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PROYECCIONES A LA CORTEZA PREFRONTAL DEL 
NÚCLEO SUBMEDIO DEL TÁLAMO EN EL GATO<1> 

POR 

E. MARTÍNEz-MoRENo <2> 

Introducción 

EL estudio de las proyecciones talamocorticales que tienen su 
origen en núcleos inespecíficos talámicos, agrupados bajo el 

nombre de sistema talámico de proyección difusa en oposición al 
ya conocido sistema talámico de proyección específico, es tema de 
discusión en cuanto a los hallazgos obtenidos según los métodos 
empleados. 

Trabajos de LE GROSS CLARK y BoGGON (1935) y ROSE y WooL
SEY (1943) pusieron de manifiesto proyecciones talamocorticales de 
grupos celulares no específicos hacia corteza. 

Las estructuras talámicas implicadas en estas proyecciones son 
los núcleos de la línea media (núcleo¡:¡ submedio, reuniens, cen
tral medial, ventral medial, anteromedial y romboidal) , lámina 
m edular interna, así como núcleo ventral anterior y complejo re
ticular del tálamo. 

Estudios sobre la organización de estos núcleos talámicos se 
han realizado por métodos electrofisiológicos (DEMPSEY y MoRISON, 
1942; JASPER, 1949; STARZL y MAGOUN, 1951; JOUVET y MICHEL, 
1958 ; VELASCO y LINDSLEY, 1965). 

Estudios de las proyecciones talamocorticales de los núcleos de 
la línea media también se han realizado empleando métodos an
terógrados y retrógrados. 

WARREN y col. (1962), en gatos, tras extirpaciones de corteza 
del gyrus p_roreus, encuentran gliosis en núcleo submedio. NAUTA 
y WHITLOCK (1954), tras pequeñas lesiones en núcleos de la línea 

(1) Este trabajo h a sido realizado, en parte, con una ayuda a la investigación del 
Instituto Nacional de Previsión. 

(2) Profesor agregado de Anatomía. Departamento de Morfología. Faculta d de Me· 
dicina. Univer s idad Autónoma d e Madrid. Prof. F . Reinoso-Suárez. 
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media que afectan al núcleo submedio, encuentran proyecciones 
en gyrus proreus, corteza medial y orbitofrontal. MARTÍNEz-MoRENO 
(1969-1 972), tras lesiones en núcleos de la línea media, encuentra 
proyecciones al gyrus proreus. En ratas, JoNES y LEAVITT (1974), 
inyectando peroxidasa en su corteza medial frontal, encuentra neu
ronas marcadas con peroxidasa en núcleo submedio. 

Con los métodos empleados hasta ahora es difícil señalar qré 
zona del gyrus proreus que comprende la corteza prefrontal es la 
relacionada con las proyecciones del núcleo submedio. 

El objetivo de nuestro trabajo es demostrar las proyecciones 
del núcleo submedio sobre corteza prefrontal del gato. Para ello, 
inyectamos horseradish peroxidase (H.R.P.) en distintas zonas del 
gyrus proreus y observamos la aparición de neuronas marcadas 
con peroxidasa en el núcleo submedio. 

Material y métodos 

La apanc10n del método del transporte axonal retrógrado de 
una peroxidasa vegetal (H.R.P.), nos permite explorar con gran pre
cisión la situación de somas neuronales que proyectan sus axones 
a otras partes del sistema nervioso. Para explorar la corteza pre
frontal del gato (gyrus proreus) se han utilizado 18 gatos adultos. 
Bajo anestesia con nembutal se han practicado inyecciones de 
H.R.P. en el gyrus proreus de 0'5-1 '5 ml de H.R.P. (sigma tipo VI). 
Las zonas ocupadas por las diversas inyecciones se muestra en la 
figura 1, A y B. Tras supervivencias que oscilan entre 44 y 56 
horas, los animales fueron perfundidos, previa anestesia con nem
butal, con 400 ml de una solución de glutaraldehído-paraformal
dehído (2'5-2 % ) en puffer fosfato 0'2 M (pH 7'2) y a continua
ción 300 ml de esta misma solución, pero a doble concentración 
(5-4 %). Los cerebros fueron extraídos y procesados con la modi
ficación de LLAMAS y MARTÍNEZ-MORENO (1974) a la técnica intro
ducida por LA VAIL y LA VAIL (1972) para revelar la H.R.P. en 
el sistema nervioso central. Para identificación de estructuras ner
viosas hemos empleado el atlas de RErnoso-SuÁREZ (1961). 

Resultados 

Inyecciones de H.R.P. en corteza prefrontal que dan lugar 
a la aparición de neuronas marcadas en núcleo submedio 

Cuando la inyección es tan amplia que afecta tanto a la cara 
basal como a la lateral y medial de la corteza prefrontal (fig. 1 A, 
G-1 y G-17) aparecen masivamente neuronas marcadas con peroxi-

,;. 
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LATERAL 

G-13 uG-29 

A 

FIG. l. - A) Extensión y situación de las inyecciones de H .R.P. en corteza 
prefrontal que dan lugar a neuronas marcadas en núcleo submedio. B) Inyec
ciones de H .R.P. con ausencia de neuronas marcadas en dicho núcleo. Línea 
de puntos, es el límite posterior de corteza pr,efrontal. Microfotografías en cam
po claro (C) y oscuro (D y E) de neuronas marcadas con H.R.P. en núcleo 
submedio después de inyeccioness de esta enzima en gyrus proreus. Barra =80 fL· 
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dasa en este núcleo. Igualmente en inyecciones amplias en la cara 
basal del gyrus proreus, como el G-16 (fig. 1 A), que se extiende 
desde la porción rostral hacia la zona caudal y basal, pero que 
no afecta a cara medial; también se encuentran neuronas mar
cadas con peroxidasa en dicho núcleo. Inyecciones limitadas a la 
cara basal del gyrus proreus (fig. 1 A, G-8) dan lugar a neuronas 
marcadas con H .R.P. en el mismo núcleo. Finalmente, tras una 
pequeña inyección en el límite entre las caras lateral y basal del 
gyrus proreus en su porción caudal se observan escasas neuronas 
marcadas en núcleo submedio (fig. 1 A, G-38). 

Inyecciones de H.R.P. en corteza prefrontal y ausencia 
de neuronas marcadas en el núcleo submedio 

Con inyecciones de H.R.P. en la porción dorsal de la cara me
dial de corteza prefrontal (fig. 1 B, G-113 y G-29) no dan lugar 
a neuronas marcadas en núcleo submedio. Las inyecciones de 
H.R.P. en la cara lateral del gyrus proreus tampoco marcan neu
ronas en este núcleo (fig. 1 B, G-13, G-46, G-4O, G-46, G-15), así 
como las inyecciones situadas en la parte anterior de la cara basal 
de esta circunvolución (fig. 1 B, G-33). 

Discusión 

Los datos que existen en la literatura sobre las proyecciones 
corticales de los núcleos de la línea media son en la mayoría de 
tipo electrofisiológico. 

Lo que sí resulta claro es 'la íntima relación entre núcleos in
específicos talámicos y corteza prefrontal. El precisar sobre las 
proyecciones de cada una de las formaciones que integran los nú
cleos de la línea media es difícil. Con los métodos anterógrados, al 
lesionar estructuras talámicas se afectan también las proyecciones 
de otras vías. Con los métodos retrógrados los problemas de inter
pretación de la gliosis y la consideración de que la lesión afecte a 
mayor o menor número de colaterales, es un obstáculo para preci
sar. Actualmente, con la nueva técnica de la H.R.P., podemos pre
cisar qué grupos neuronales proyectan sobre zonas muy concretas 
del sistema nervioso. 

WARREN y col. (1962), en gatos tras extirpaciones de corteza del 
gyrus proreus, encuentran gliosis en el núcleo submedio. NAUTA Y 
W: )25 ! 4; (1954) tras lesiones en núcleo submedio, encuentra de
generación terminal en gyrus proreus , corteza medial y orbitofron
tal. MARTÍNEZ-MORENO (1964, 1972), tras lesiones en núcleos de la 
línea media, encuentra proyecciones a gyrus proreus. Estos hallaz-
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gos con H.R.P. confirman los resultados de estos autores, ya que 
inyecciones extensas en gyrus proreus muestran abundantes neu
ronas marcadas con H.R.P. en núcleo submedio (fig. 1 A, G-1 y 
G-17). También inyecciones limitadas a la cara basal en su porción 
caudal, incluso a la porción más caudal de la cara lateral (aunque 
en menos cantidad) dan lugar a neuronas marcadas en este núcleo. 
No sucede así con las inyecciones situadas en la porción anterior 
y media de la cara lateral ni en las situadas en la porción anterior 
de la cara basal y en la porción dorsal de la cara medial del gyrus 
proreus. Esto hace suponer que el núcleo submedio proyecta prin
cipalmente a la cara basal del gyrus proreus en sus dos tercios 
posteriores haciéndolo posiblemente también a la parte ventral de 
la cara medial de la corteza prefrontal y en menor cuantía a la 
porción caudal de la cara lateral del gyrus proreus. 

JoNES y LEAVITT (1974), en ratas inyectando H.R.P. en corteza 
medial frontal, encuentran neuronas marcadas en núcleo subme
dio. Es difícil hacer una correlación topográfica de los hallazgos 
de los autores citados con los aquí señalados por la distinta dis
posición de la corteza precentral en estas dos especies animales. 
Sin embargo, tanto después de las lesiones en la porción rostral 
de núcleos de la línea media (MARTÍNEz-MoRENO, 1969) como en le
siones de núcleo submedio de NAUTA y WHITLOCK (1954) se obser
van fibras degeneradas que son más abundantes en parte caudal 
de la división basolateral del gyrus proreus. Estas proyecciones se 
extienden hacia delante, en el caso de MARTÍNEZ-MORENO (1969) 
a la cara basal y porción ventral de la cara medial del gyrus pro
reus, coincimendo en ello con estos hallazgos. 

Resumen 

Se han realizado inyecciones de H.R.P. en corteza prefrontal de gatos adultos, es
tudiándose la aparición de neuronas marcadas en núcleo submedio. 

Las inyecciones amplias en gyrus proreus y las que afectan los dos tercios poste
riores de la cara basal del gyrus proreus y la parte ventral de su cara medial, dan 
lugar a neuronas H.R.P. positivas en núcleo submedio . No ocurre así con las inyec
ciones situadas en la cara lateral y parte superior de la cara medial de esta corteza 
pre frontal. 

Sumnwry 

Eighteen aduit cats have been injected in gyrus proreus (prefrontal cortex) with 
0.5-1.5 ul. of H.R.P. After survival intervals around 48 h. , the animals were perfused 
and brains processed according to a modification to the method of La Vail and La Vail 
(1972). Extensive H.R.P. injections in the gyrus proreus of the cat gave rise to Jabelled 
cells in the nucleus submedius thalami. When small injections were made to survey 
the entire gyrus proreus, only those placed either in the caudal 2/ 3 of its basal face 
or ventrally in the medial side of this gyrus produced label ly of cells in the nucleus 
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submedius. No labelled neurons did appear in this nucleus after injections situated 
either in the lateral face or in the dorsal portion of the medial face of the gyrus 
proreus. 

Z usammenf assung 

Weitgreifende H .R.P. Inyektionen im ganzen Gyrus proreus der Katze ergaben 
markierte Zellen im n. submedius thalami. Fuhrte man geringe Inyektionen durch, um 
den ganzen Gyrus proreus zu studieren, soergaben nur diejenigen, die entweder die 
caudalen 2/ 3 seiner basalen Piache oder ventral auf der medialen Seite dieses Gyrus 
gelegen waren, markierte Zellen im n. submedius. 

R ésumé 

On a étudié la présence de neurones teintes dans le noyau submedius en pratiquant 
des piqílres avec H.R.P. dans l 'écorce préfrontal chez les chats adultes. 

Seulement les grandes piqílres dans le gyrus proreus et celles-la qui atteintent aux 
deux tiers postérieurs de la face basale du gyrus proreus et la région ventrale de sa 
face médicale, donnet origine a des ne,urones H .R.P. positives dans le noyau subme
dium. Par contre, les piqílres localisées dans la face latéra!e et partie supérieure de 
la face médiale dans l'écorce préfro ntal ne se teignent pas. 
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ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL DE LA MORFOLOGÍA DEL 
EPITELIO TUBÁRICO HUMANO EN LAS DIVERSAS FASES 

DE LA VIDA GENITAL DE LA MUJER 

POR 

M. MONTESINOS CASTRO-GIRONA (l) 

Al Prof. Escolar, ejemplo de dedi
cación y entrega 

Introducción 

Los estudios realizados sobre las características morfológicas y 
funcionales, tanto a microscopía óptica como a microscopía 

electrónica de transmisión, del epitelio tubárico, han sido nume
rosos, pero no han conseguido resolver los problemas que se plan
tean acerca del origen de las células que constituyen este epitelio 
y las modificaciones que sufren las mismas a lo largo de las di
versas fases del ciclo sexual en la muj <;r. 

Desde los trabajos de FROMMEL (1886), NrcoLAS (1890) y Vor
NOT (1900) sabemos que el epitelio monoestratificado que reviste el 
interior de la trompa se halla formado por tres tipos celulares: 
las células secretoras, las células ciliadas y las células en empa
lizada. 

Los estudios a microscopía electrónica realizados en trompas 
fetales con el fin de aclarar el origen y características de estos 
tres tipos celulares y sus posibles transformaciones de unos en 
otros son muy escasos en la literatura mundial. CLAYMAN (1966) ha 
demostrado que las células secretoras poseen numerosas organelas, 
un complejo de Golgi bien desarrollado, y microvillis en la super
ficie libre de la membrana, pero no encontró la presencia de grá
nulos de secreción. 

VOINOT (1900), y más tarde NOVAK y EvERT (1928), a pesar de 
que consideraban que el epitelio tubárico de la recién nacida era 

(1) Profesor adjunto. Departamento Ana tómico. Facultad de Medicina. Valencia . 
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semejante al de la mujer adulta, no fueron capaces de demostrar 
histológicamente la presencia de cilios en la trompa fetal. HASHI
MOTO (1962) y CLAYMAN (1966) han descrito células tubáricas fetales 
que presentaban una sola línea de cilios y que estructuralmente se 
hallaban formados por dos pares de túbulos en vez de los nueve 
normales. 

Las primeras comunicaciones sobre los posibles cambios típicos 
de este epitelio tubárico se deben a HoLZBACH (1908), que apre
ciaba un aumento considerable de las células en empalizada en la 
fase premenstrual. JA.GERRoos (1912) demostró un aumento de las 
células secretoras en la fase final del ciclo. Los estudios a micros
copía electrónica de transmisión son bastante numerosos (BoRREL, 
1956; MORICARD, 1960; HASHI MOTO, 1962, 164; BRENNER, 1967; 
MARTNEK, 1967, 1968; ÜVERBECK, 1967, 1968; STEGNER, 1962; BREN
NER, 1969; BuLLON, 1974) con resultados discordantes acerca de las 
modificaciones que sufrían los diversos tipos celulares del epitelio 
tubárico en las diversas fases del ciclo genital durante la vida se
sual activa de la mujer. 

Por último, los estudios ultraestructurales realizados sobre las 
características morfológicas del epitelio tubárico en el embarazo 
y en la menopausia y senilidad tampoco son demasiado numerosos 
ni concordantes. NovAK, EVERT y col. (1928) hablan de un apla
namiento del epitelio tubárico en la última fase de la gestación. 
TIETZE (1929) considera que las características del epitelio tubárico 
en la gestación son semejantes a las de la fase premenstrual del 
ciclo. KATZ (1929) considera que en el embarazo hay una decilia
ción del epitelio por transformación de estas células en células se
cretoras. YuHARA (1955) considera que durante el embarazo existe 
un aplanamiento del epitelio tubárico por atrofia de las células 
ciliadas y careciendo también de función secretora. 

H emos de llegar hasta los años 1964 y 1967 en los que HASHI
MOTO y MARTINEK estudian con detalle las características del epi
telio tubárico durante el embarazo. Más recientemente, son HoR
BELT (1970) y PATEK (1973) los que estudian ultraestructuralmente 
las características del epitelio tubárico durante la gestación. Los 
resultados de estos últimos autores tampoco son concordantes. 

Por lo que se refiere a las características morfológicas del epi
telio tubárico en la menopausia y senilidad, los trabajos existentes 
en la literatura mundial dejan algunos puntos oscuros, así como 
revelan opiniones contradictorias. Los trabajos de HEEHNE (1903), 
HEIST (1913) y TROCHER (1919) afirmaban que existía una pérdida 
de las células ciliadas a lo largo de la menopausia sin determinar 
con exactitud cuándose se producía esta desaparición. El último 
de los autores citados observaba la persistencia de corpúsculos ba-
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sales durante mucho tiempo después de que las células hubiesen 
perdido sus cilios. NovAK y EvERETT (1920) y TrnzE (1929) encon
traban un adelgazamiento progresivo del epitelio a lo largo de la 
menopausia con disminución del número de células ciliadas, au
mentando sin embargo las células secretoras. HASHIMOTO y col. 
(1964) estudiaron ultraestructuralmente el epitelio tubárico en la 
menopausia precoz, encontrando una deciliación del mismo con per
sistencia de los corpúsculos basales y una disminución de tamaño 
de las células secretoras que no hacían hernia en la luz tubárica y 
no presentaban gránulos de secreción. 

Con el fin de aportar algún dato positivo sobre las caracter ísti
cas morfológicas del epitelio tubárico aclarando los puntos oscuros 
existentes, epitelio tubárico que desempeña un papel fundamental 
en los mecanismos de transporte y nutrición del concepto durante 
las primeras fases del desarrollo ·embrionario, hemos realizado un 
estudio ultraestructural de dicho epitelio a lo largo del ciclo vital 
de la mujer. 

Material y técnicas 

Para este estudio se han utilizado un total de treinta trompas. 
Seis de ellas pertenecientes a fetos y recién nacidas obtenidas por 
biopsia postmortem inmediata. Doce pertenecientes a mujeres nor
males obtenidas mediante biopsia durante laparotomías por diver
sos motivos y pertenecientes a las diversas fases del ciclo genital 
normal. Seis pertenecientes a mujeres embarazadas, tres de ellas 
correspondientes al primer trimestre de la gestación (5, 6 y 8 se
manas), obtenidas en el curso de la intervención por gestación ec
tópica, y otras tres pertenecientes a gestación a término obtenidas 
por biopsia tubárica en el curso de la operación cesárea a que 
fueron sometidas. Y por último, seis trompas, tres correspondientes 
a la menopausia precoz y la menopausia tardía y tres correspon
dientes a la senilidad. 

Todas ellas se fijaron en glutaraldehído tamponado a pH 7'4 y 
se incluyeron y prepararon en la forma habitual en la sección de 
microscopía electrónica de nuestro departamento. 

Res,ultados obtenidos y discusión 

Epitelio tubárico fetal y de la recién nacida 

A microscopía electrónica observamos un epitelio uniestratifi
cado con células pobres en organelas de núcleo oval o redondo, 
con una membrana nuclear envolvente doble y de muy escasas 
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invaginaciones. El núcleo presenta una cromatina granular fina, 
con pequeña tendencia a cclocarse en la membrana nuclear. Las 
mitocondrias son escasas, pequeñas y distribuidas homogéneamentE 
por el citoplasma. Poseen un retículo endoplasmático pobre de tipo 
granular y formado por ribosomas y escasos polirribosomas. El 
complejo de Golgi está escasamente desarrollado. No se observan 
gránulos de secreción típicos de las células secretoras madura y es
porádicamente se encuentran gránulos densos próximos a las mi
tocondrias y al retículo endoplasmático (fig. 1). 

Frn. 1. - Epitelio tubárico feta l. Se trata de células cúbicas, de núcleo grande, 
oval o redondo, con escaso citoplasma pobre en organelas. 

La membrana celular es de límites netos, con desmosomas pe
queños poco numerosos y prácticamente lisa a nivel de la luz; 
sólo excepcionalmente se observan microvillis. 

En ninguno de los casos fetales se observaron cilios perfecta
mente desarrollados, y sólo en uno de ellos se observó en el in
terior del citoplasma una fase de ciliogénesis inicial al observar 
un centríolo con sus nueve pares de túbulos periféricos y el par 
central, no habiendo encontrado los cilios descritos por HASHIMOTO 
(1962) y CLAYMAN (1966) formados por los dos pares de túbulos 
(fig. 2). 

La célula ciliada la encontramos ya claramente presente en el 
epitelio de la recién nacida, siendo posible observar todas las fases 

ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL DE LA MORFOLOGÍA DEL EPITELIO TUBÁRICO 

Frn. 2. - Epitelio tubárico fetal en el que se aprecia una fase de 
ciliogénesis inicial (flecha). 
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de la ciliogénesis que se ajustan al esquema de DIRKSEN, CROKER 
(1965) SoROKIN (1962, 1968) (figs. 3, 4, 5). 

Epitelio tubárico a lo largo del ciclo genital 

Las células ciliadas a lo largo de todo el ciclo presentan pocas 
modificaciones apreciables ultraestructuralmente. No hemos apre
ciado el aumento descrito por ÜVERBECK (1967) de estas células en 
la fase ovulatoria (figs. 6 y 7). 

El núcleo de estas células es grande, oval o redondeado, cuya 
forma, tamaño y estructura no varía a lo largo del ciclo. Unica
mente hemos hallado un mayor acodamiento de la cromatina for
mando una banda gruesa en la segunda fase del ciclo. No h emos 
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Fw. 3. - Epitelio tubárico de la 
recién nacida, en el que se apre
cian células secretoras y células 

ciliadas. 

podido apreciar los abundantes gránulos de cromatina densa apre
ciados por ÜVERBECK (1967) ni los cuerpos multivesiculares densos 
de estructura laminar vacuolada descritos por BJORKMAN (1962) 
probables partículas de glucógeno aisladas. 

El citoplasma es electrónicamente claro, con abundantísimas 
mitocondrias en ambas fases del ciclo, no habiendo podido apreciar 
el aumento de las mismas en la fase preovulatoria (HASHIMOTO, 

1962, 1964), habiendo encontrado, de acuerdo con ÜVERBECK (1967) 
y BJORKMAN (1962), un aumento en longitud en las épocas pre y 
postovulatorias. BJORKMAN (1962) las sitúa supranuclearmente; Mo
RICARD (1960), por el contrario, las describe situadas en la zona 
infranuclear; nosotros las encontramos perinuclearmente, sobre 
todo al final del ciclo. 

Los desmosomas de unión entre estas células son muy nume
rosos, en lo que no coincidimos con ÜVERBECK (1967), que afirma 
que son muy escasos. 
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F10. 4. - Epitelio tubárico de la recién n·acida. Las flechas marcan 
acúmulos de centriolos. 
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La zona apical ,de estas células se caracteriza por la presencia 
de microvillis y la estructura típica que les da su nombre los ci
lios que presentan una estructura normal de 9 x 2 pares de tú bulos 
que se originan de los corpúsculos parabasales, aumentando en nú
mero en la época ovulatoria. Los procesos de ciliogénesis se obser
van en todas las fases del ciclo, pero son más frecuentes en la 
primera mitad. 

Por el contrario, las células secretoras presentan una serie de 
cambios cíclicos ultraestructuralmente muy manifiestos y mejor 
sistematizados por los diversos investigadores (figs. 8 y 9). 

Con respecto al núcleo y de acuerdo con lo descrito por HAsm

MOTO (1962, 1964), ÜVERBECK (1967), BJORKMAN (1962), BORRELL 

(1956) y BuLLON (1974) se hace más irregular en la segunda fase 
del ciclo presentando la doble membrana nuclear múltiples inva-



FIG. 5. - Epitelio tubárico de la rec1en nacida. Fase tardía de la cilio
génesis. Se aprecian los cuerpos parabasales y los cilios des-embocando 

en la luz. 

F1G. 6. - Sección de epitelio tu
bárico correspondiente al día 4 
del ciclo y en el que se obser
van las características de las cé
lulas ciliadas. Se aprecia su nú
cleo oval, de escaso contenido 

cromatínico. 
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FIG. 7. - Sección del epitelio tubárico correspondiente al día 17 del 
ciclo. Se aprecian las características de las mitocondrias de las célu
las ciliadas, extraordinariamente grandes, alargadas y paralelas al eje 

celular. 

FIG. 8. - Células secretoras del epitelio tubárico en el día 4 del ciclo. 
Se aprecian los microvillis escasos, largos y finos desembocando en dos 
grandes vesículas intracitoplasmáticas. En el citoplasma observamos un 

retículo endoplásmico granular abundante y escasas mitocondrias. 
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FIG. 9. - Células secretoras del epitelio tubárico correspondiente al día 23 del 
ciclo. Retículo endoplásmico laminar muy dilatado formando grandes vesículas 
y cisternas. Se observan gránulos densos de inclusión y elongaciones de la 

membrana celular con microvillis que hacen hernia en la luz. 

ginaciones, a diferencia de las muy escasas que presenta en la pri
mera mitad del ciclo. 

En el citoplasma hemos encontrado las dos fases descritas por 
PuLLE; ergastoplásmica en la primera mitad, con una gran con
centración de finos gránulos en el retículo endoplásmico, y mito
condrial en la segunda, aumentando el número y tamaño de las 
mitocondrias, que de estar situadas infranuclearmente en la pri
mera fase del ciclo en la segunda se localizan perinuclearmente y 
en el polo aplical de la célula sobre todo. En esta segunda mitad 
aparecen también múltiples vesículas en el citoplasma por dila
tación del retículo endoplásmico laminar y que coincide con las 
grandes vacuolas descritas por HASHIMOTO (1962, 1964), OvERBECK 
y STEGNER (1962). 

Pero lo más característico en estas células es la presencia de 
gránulos poco densos que sufren una descamación apocrina en am
bas fases del ciclo, siendo más abundantes en la segunda mitad 
del mismo y que ÜVERBECK sólo los halla, lo mismo que STEGNER 
(1962), en la segunda fase del ciclo. Nuestras observaciones coin
ciden con las de HASHIMOTO (1962, 1964) BJÓRKMAN (1962), y Bo-
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RRELL (1956). Están rodeados por una membrana y su estructura 
es homogénea. 

Las células presentan grandes elongaciones de la membrana 
celular (fig. 9) que a veces se observan cómo se independizan y 
aislan progresivamente de la célula, descamándose a la luz. Los 
microvillis escasos, largos y poco ramificados en la primera mitad 
del ciclo aumentan extraordinariamente en número, grosor y ra
mificación al final de la fase folicular y comienzos de la luteínica. 

Epitelio tubárico en la gestación 

Durante la gestación hemos hallado igualmente los tres t ipos 
celulares característicos del epitelio tubárico, es decir, las células 
secretoras, ciliadas y células de reserva; estas últimas, a diferen
cia del epitelio normal de la mujer no embarazada, las hallamos 
en número escasísimo. Durante la gestación hemos observado tam
bién una disminución del número de células ciliadas cuyas carac
terísticas ultraestructurales son semejantes a las células ciliadas 
normales, no habiendo observado diferencias entre las células ci
liadas de las porciones intersticial, ampular y fímbrica. Tampoco 
hemos observado cambios ultraestructurales en estas células entre 
el comienzo y el fin de la gestación. 

Las células secretoras presentan diferencias ultraestructurales 
significativas entre el comienzo y el final de la gestación. 

Al comienzo de la gestación (fig. 10) presentan un aspecto en 
todo semejante a la de la fase secretora tardía. Son células gran
des, de aspecto extraordinariamente globuloso, con un núcleo gran
de y regular, con numerosas invaginaciónes y evaginaciones de la 
membrana nuclear. La cromatina es generalmente de grano fino. 
En el citoplasma globuloso llama la atención el gran número de 
vesículas en su interior que corresponden a las dilataciones del re
tículo endoplasmático laminar y a lo que se debe la enorme pro
minencia que hacen estas células en la luz tubárica que llegan a 
borrar los microvillis. Estas células en la fase final de la gesta
ción (fig. 11) disminuyen extraordinariamente en altura por desa
parición de las vesículas del retículo endoplasmático, laminar pre
dominando en el citoplasma el retículo endoplasmático granular 
formado por ribosomas y escaso número de polirribosomas homo
géneamente distribuidos por todo el citoplasma. Las mitocondrias 
son de menor tamaño que al comienzo de la gestación y el núcleo 
tiene una forma más regular. 

En la parte fímbrica del epitelio tubárico del principio de la 
gestación hemos hallado un tercer tipo celular formado por células 
de forma regular y un citoplasma electrónicamente muy denso por 

l; . 
~ 
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FIG. 10. - Sección del epitelio tubárico correspondiente al primer trimestre de la ges
tación. Se aprecian las características de las células secretoras, con grandes dilatacio
nes del retículo endoplásmico laminar, que aumenta su tamaño y las hace herniarse 

en la luz y de las ciliadas. 

FIG. 11. - Sección del epitelio tubárico en la fase final del embarazo. 
Las características morfológicas ultraestructurales de las células ciliadas 

y secretoras corresponden a un epitelio en fase de reposo. 

la presencia de un abundante retículo endoplasmático granular. El 
núcleo es de forma muy irregular y en la parte apical la membrana 
celular presenta numerósos microvillis pequeños y aislados. Estas 
células son probablemente células de reserva iniciales en fase de 
transformación progresiva hacia células secretoras; a medida que 
el acúmulo de retículo endoplasmático laminar es mayor, se irían 
transformando en células normales del epitelio secretor tubárico. 
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Ocasionalmente hemos hallado en el epitelio de la fimbria al 
comienzo de la gestación alguna que otra célula de Reynolds o 
células migratorias del estroma. 

Epitelio tubárico en la menopausia y senilidad 

Las características ultraestructurales del epitelio tubárico en la 
postmenopausia inmediata (fig. 12) y tardía son muy semejantes. 
Se trata de un epitelio alto con aspecto de seudopoliestratificación 
y en la que llaman la atención dos datos importantes; en primer 
lugar, la disminución brusca de las células ciliadas de caracteres 
absolutamente normales, y en segundo lugar, la persistencia de 
una marcada actividad secretora por parte de las células más su
perficiales. El citoplasma de estas células secretoras es mucho más 
escaso en la postmenopausia tardía. 

La impresión que se tiene al observar el epitelio tubárico senil 
(fig. 13) es totalmente distinto del epitelio tubárico en la postme
nopausia. Éste aparece totalmente liso de altura celular muy baja 
y formado exclusivamente por una sola línea epitelial que recubre 
al estroma. Las células son electrónicamente claras debido a la 
escasa actividad metabólica que poseen. 

El núcleo es de forma altamente irregular y la cromatina se 
deposita formando verdaderos pelotones sobre la membrana. No 
es infrecuente la presencia de núcleos en cariorrexis con destruc
ción de la doble membrana nuclear, que presenta grandes poros y 
zonas de dehiscencias. 

FIG. 12. - Epitelio tubárico en la menopausia precoz. Se observan las células 
ciliadas, que conservan sus características normales con numerosos cilios, al
gunos seccionados transversalmente. Las células secretoras, con retículo endo
plásmico dilatado y abundantes m.itocondrias, revelan en este momento su 

actividad. 
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Fro. 13. - Sección del epitelio tubárico en la senilidad. 
Se aprecia su intenso aplanamiento, la desaparición de las 
células ciliadas. Las células presentan muy escasos des-

mosomas, lo que explica su fácil descamación. 

Son muy poco frecuentes los desmosomas y puentes interce
lulares de unión, lo que da a este epitelio una fácil tendencia a la 
descamación. El complejo de Golgi está prácticamente ausente. En 
el citoplasma se aprecia la presencia de elementos de tipo dege
neratívo. En la superficie de las células se observa una membrana 
celular prácticamente lisa que no hace hernia a la luz tubárica 
y en ella se observan aisladamente pequeños microvillis casi siem
pre únicos, sin ningún tipo de ramificación. 

En ninguna de las trompas estudiadas en esta fase senil hemos 
hallado la presencia de células ciliadas ni hemos encontrado la 
existencia de corpúsculos basales. 

Resumen 

Se ha realizado un estudio ultraestructural de las características morfológicas del 
epitelio tubárico humano en trompas de feto, recién nacida, mujer adulta en las di
versas fases del ciclo genital, en el embarazo y en la menopausia. 

Se han estudiado las características que presentan los dos principales tipos celu
lares que constituyen el epitelio tubárico, células ciliadas y células secretoras. 

En el feto sólo se observa un tipo celular común, únicamente en el último tercio 
de la vida fetal aparece la diferenciación hacia el tipo ciliado, cilios que presentan 
desde el principio la típica constitución 9-2 pares de filamentos. En la recién nacida 
aparecen células ciliadas perfectamente diferendadas. , , 

A lo largo del ciclo se aprecian modificaciones en ambas clases de celulas, mas 
marcadas en las secretoras y muy características de las mismas y que afectan tanto 
a la morfología en conjunto de la célula como a sus distintas organelas. 

Durante el embarazo, las características del epitelio tubárico, especialmente al 
final del mismo, son propias de un epitelio en reposo y semejantes a los de la fase 
de intervalo. 
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En la menopausia, el epitelio conserva durante mucho tiempo sus características, 
y sólo en fases avanzadas de la vida desaparecen los cilios y microvillis y hay un 
aplanamiento general de todo el epitelio. 

Summary 

An ultrastructural survey has been performed on the morphological characteristics 
of human tuba! epithelium in foetus tubes, newly-born girls, on adult women in the 
different phases of the genital cycle, during pregnancy and menopause. 

The study has considered the characteristics of the two main cellular types consti
tuting the tuba] epithelium, ciliated cells and secretory cells. 

In the foetus, a single common cellular type may be observed; only during the 
last third of the foetal life the differentiation towards the ciliated type appears, these 
cilia presenting from the beginning the typical constitution 9-2 pairs of filaments. In 
the newly-born girl, there are ciliated cells, clearly discriminated. 

Along the cycle, sorne modifications are noted on both kinds of cells, more m arked 
on the secretory cells and very typical on the same, and affecting, either to the whole 
cell morphology or to its different organelles. 

During pregnancy, the characteristics of the tuba! epithelinm, mainly in the last 
part of pregnancy, are those proper to a relaxed epithelium and similar to those of 
the interval phase. 

During menopause, the epithelium keeps its characteristics for a long time, and 
only in advanced phases of life the cilia and microvilli disappear and there is a ge
neral flattening of the whole epithelium. 

Zusammenfassung 

Es wurde eine ultrastrukturelle Studie der morphologischen Charakteristika des 
menschlichen tubolfüen Epithel in der Faloprohre eines Fotus, eines Neugeborenen 
(weiblich) und einer erwachsenen Frau wahrend der verschiedenen Phasen des Geni
talzyklus, der Schwangerschaft und der Menopause, durchgeführt. 

Es wurden die Charakteristika untersucht, die die beiden zellularen Haupttypen, 
Kliliadenzellen und Sekretzellen, die das tubolose Epithel bilden, aufweis-en. Im Fotus 
wurde nur ein gemeinsamer Zellentyp beobachtet. Einzig im letzten Drittel des Fo
tuslebens erscheint eine Diffemzierung hin zum Ziliatentyp, Zyliaten, die von Anfang 
an die typische Konstitution 9-2 Faserpaare aufweisen. Im Neugeborenen (weiblich) 
erscheinen diese Zyliatenzellen vollkommen differenziert. 

Wahrend des Zyklus wurden Modifikationen in beiden Zellenklassen festgestellt. 
Allerdings bemerkenswerter in den Sekretzellen in denen sie ausserdem sehr charak
teristisch sind und die ebenso die Morphologie im ZeUenganzen berühren wie ihre 
verschiedenen Organchen. 

Die Charakteristika des tubolosen Epithel wahrend der Schwangerschaft und be
sonders in deren Endphase, sind die echten Charakteristika des Epithel in Ruhe und 
ahnlich derjenigen der Intervallphase. 

In der Menopause bewahrt das Epithel langezeit seine Charakteristika, und nur 
in vortgeschrittenen Phasen des Lebens verschwinden die Zyliaten sowie die Mikro
villis und es findet ein allgemeines Einebenen des gesamten Epithel statt. 

Résumé 

On a réalisé une étude ultrastructurale des caractéristiques morphologiques de 
l'épithélium tubaire humain sur les trompes d'un foetus, d'une nouvelle-née, d'une 
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fe~e adulte au cours des diverses phases du cycle génital, de la grossesse et a la 
ménopause. 

On a étudié les caractéristiques que présentaient les deux types cellulaires princi
paux qui constituent l'épithélium tubaire, les cellules ciliées et les cellules secré
trices. 

Chez le foetus, on observe seulement un type cellulaire commun, et uniquement 
dans °le dernier tiers de la vie foetale, apparait la -différenciation vers un type cilié, 
cils qui présentent des le début la constitution typique 2-9 paires de filaments. Chez 
la nouvelle-née, apparaissent des cellules ciliées parfaitement différenciées. 

Au cours du cycle, on remarque des modifications dans les deux types cellulaires, 
plus marquées pour les secrétrices et tres caractéristiques de celles-ci, affectant autant 
la morphologie de !'ensemble de la cellule que ses différentes organites. 

Au cours de la grossesse, les caractéristiques de l'épithélium tubaire, en particu
lier a la fin de celle-ci, sont propres a un épithélium au repos et semblables a ceux 
de la phase de repos. 

Au cours de la ménopause, l'épithélium conserve longtemps ses caractéristiques, 
et les cils et microvillosités disparaissent seulement dans les phases avancées de la 
vie, se produisant alors un aplanissement général de tout l'épithélium. 
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SOBRE LA INTEGRACIÓN FUNCIONAL DE LAS CÉLULAS 
DE LOS ISLOTES DE LANGERHANS<1> 

POR 

L. MuÑoz BARRAGÁN<2> 

DESDE el descubrimiento en el espesor del parénquima pancreá
tico, de unos islotes celulares con características tintoriales 

diferentes al resto del tejido glandular (LANGERHANS, 1869), han 
sido necesarios más de cien años de laboriosos estudios para lle
gar a establecer la función secretora endocrina de los tres tipos 
de células que, de forma constante, pueblan aquellos islotes ce
lulares. De otra parte, en los últimos años se ha avanzado rápi
damente en el conocimiento de las relaciones funcionales que las 
células insulares pancreáticas guardan entre sí, aunque sin con
seguir establecer de una manera precisa los mecanismos íntimos 
que pudieran regir la cada vez más aceptada integración funcional 
insular. 

1. Clasificación de las células insulares 

Las primeras referencias sobre la citología de los islotes se 
deben a LAGUESSE (1893), quien señaló la presencia de granula
ciones citoplasmáticas específicas en algunas células insulares. A 
su vez, SsBOLEW (1902) y TSCHASSOWNIKOW (1906) describieron dos 
tipos celulares diferentes en los islotes del conejo y cobayo, a los 
que LANE (1907) denominó como células A (alfa) aquellas cuyas 
granulaciones citoplasmáticas se disuelven en agua y como célu
las B (beta) aquellas cuyas granulaciones citoplasmáticas se disuel
ven en alcohol. Un tercer tipo de células, con granulaciones cito
plasmáticas diferentes a las arriba indicadas, fue descrito por Bo
wrn (1924) en el teleósteo neomaenis griseus. Unos años después, 

(1) Trabajo realizado en el Departamento de Anatomía de la Facultad de Medicina 
de Salamanca. 

(2) Profesor adjunto interino de Anatomía de la Facultad de Medicina de la Uni 
versidad de Salam:l.nca. 
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BLOOM (1931) demostró este tercer tipo de células en los islotes de 
Langerhans humanos, denominándolas células D ( delta), las cuales 
están presentes en las cuarenta y una especie de mamíferos es
tudiadas por THOMAS (1937). 

Como quiera que en los islotes de Langerhans de determinadas 
especies de animales, han sido demostradas ot ras células cuyas gra
nulaciones citoplasmáticas específicas son diferentes de las existen
tes en los tres tipos arriba señalados, nosotros (MuÑoz BARRAGÁN 
y col., 1974) hemos clasificado las células insulares en dos grupos, 
co nel objeto de facilitar el estudio de la citología del páncreas 
endocrino. En el grupo I englobamos los tipos celulares constantes 
en los islotes de Langerhans de la mayoría de las especies de ani
males (ya sean mamíferos, aves o reptiles). Nos referimos a las 
células A, B y D. En el grupo II quedarían englobadas las células 
insulares propias de determinadas especies. Así, células C del co
bayo (BENSLEY, 1939). Células E de la rarigüeya (THOMAS, 1937; 
MuNGER y col., 1965; CARAMIA y col., 1966). Células F del proceso 
uncinado del perro (fueron primeramente descritas como células X 
por BENCOSME y col., 1955; posteriormente, MuNGER, 1965, sugirió 
el término de células F para evitar confusiones con las células X, 
típicas del caballo). Células X del caballo (FERNER, 1952). Células 
enterocromafines tipo II del conejo (PARRILLA y col., 1969). 

En esta clasificación conservamos las primitivas nominaciones 
dadas por Lane y Bloom para los tipos celulares fundamentales , a 
pesar de la corriente actual de numerosos autores de clasificar a 
las células insulares en dos grandes grupos: A y B. Las primeras, 
phloxinófilas, comprenderían a unas células capaces de impregnarse 
por las sales de plata con el método propuesto por HELLERSTR0M 
y HELLMAN (1960) (células A 1 ), mientras que otras no poseerían 
esta cualidad ( células A2). Las células A1 serían las células D des
critas por Bloom y las A 2 serían las descritas por Lane. 

Esta clasificación propuesta por los autores de la escuela sueca 
de Upsala (HELLMAN y HELLERSTRÓM, 1960, 1961; HELLERSTRÓM y 
col. , 1964) fue discutida ampliamente por FuJITA (1964, 1967) y 
refutadas por nosotros (MuÑoz BARRAGÁN y col., 1974; MuÑoz BA
RRAGÁN y MosQUEIRA, 197 4) como confusa y artificiosa; en efecto, 
trabajando con páncreas de pato, pudimos comprobar que no todas 
las células de los islotes oscuros eran células phloxinófilas, tal y 
como había manifestado Hellman y Hellerstróm, sino que un nú
mero relativamente alto de aquéllas no se tenían con la phloxina. 
En adición, al teñir los islotes con un método tintorial propuesto 
por nosotros (MuÑoz BARRAGÁN, 1974, 1975), en el que junto al 
aldehído tionina y la phloxina utilizamos el líquido de Mallory II, 
comprobamos que las células no phloxinófilas de los islotes oscu-
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ros de pato, se tenían débilmente con el azul de anilina. Aplicando 
la tinción tetracrómica de HERLANT (1960), demostramos que un 
27'6 % del total de las células presentes en los islotes oscuros no 
eran eritrosinófilas, tiñéndose ~n cambio con el azul de anilina 
(fig. 1). Un número similar de células argirófilas pudo ser demos
trado con el método de Hellerstróm y Hellman (fig. 2). Estos re
sultados confirmaron que tanto las células A como las células D 
son e 1 eme n tos con características histomorfológicas y tintoriales 
diferentes y que las células argirófilas, demostrables con el método 
de Hellerstrom y Hellman, no son una parte de las células A 
phloxinófilas, sino las células D anilínicas descritas por Bloom. 

2. Actividad secretora de las células insulares 

Desde el descubrimiento de la insulina por BANTiNG y BEST 
(1922) se han considerado a las células B como responsables de la 
secreción de la hormona del influjo extracelular de glucosa (LEVINE, 
1972), hecho . éste hoy aceptado sin reservas. Así mismo, SuTHER
LAND y DE DuvE (1948) asignaron a las células A la necesidad de 
secretar glucagón, factor hiperglucemiante y glucogenolítico des
crito primeramente por KrMBALL y MuRLIN (1923) y calificado por 
Levine como la hormona del influjo extracelular de glucosa. Los 
trabajos de BAUM y col. (1962) y de LoMSKY (1968), utilizando téc
nicas inmunocitológicas, han confirmado a las células A como 
fuente principal del glucagón circulante. 

Muy recientemente, MuÑoz BARRAGÁN y col. (1975), con méto
dos histoquímicos, MuÑoz BARRAGÁN y col. (en prensa) con méto
dos inmunocitoquímicos y BAETENS y col. ( en prensa) con métodos 
inmunocitoquímicos, han demostrado la presencia en la mucosa 
gástrica de células secretoras de un glucagón prácticamente idén
tico al glucagón pancreático. Diohas células contienen un material 
que reacciona selectivamente con el antiglucagón 30K, considerado 
como específico para el glucagón pancreático y del que no se co
nocen reacciones cruzadas con el enteroglucagón (GLI). 

Si establecer la actividad secretora de las células A y B insu
lares no ha sido fácil , mucho más difícil ha sido concretar la fun
ción de las células D que, incluso, fueron consideradas como ele
mentos inconstantes o precursores de células B (KoBAYASHI y col., 
1964). Por su parte, FUJITA (1973) ha insistido sobre la probable 
capacidad de las células D para elaborar una hormona tipo secre
tina, frente a la opinión de SOLCIA y SAMPIETRO (1965), MUNGER 
(1968) y otros autores, que consideraban a esta entidad celular 
como fuente pancreática de gastrina. En favor de esta corriente de 
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opimon hablan los resultados de LoMSKY y col. (1969) y de GREI
DER y McGuIGAN (1971), quienes observaron con métodos inmuno
citológicos la presencia en algunas células insulares un material 
que reaccionaba fuertemente con anticuerpos antigastrina. Sin em
bargo, varios autores han fracasado al pretender encontrar gas
trina en extractos pancreáticos (véase HALLENBECK y col., 1963; 

Fm. l. - Porción de un islote oscuro de páncreas de pato. Además de las cé
lulas A, eritrosinófilas, pueden observarse varias células D teñidas con el 
azul de anilina (flechas) . Tinc.: tetracromo de Rerlant. 1.000 X. 

FIG. 2. - Islote oscuro de páncreas de pato; obsérvense numerosas células D 
argirófilas. Tinc.: Rellerstréim y Reliman. 400 X. 

F1G. 3. - Islote de cobayo adu:to tratado subcutáneam,ente con glucagón• 
(0'5 mg/ día, durante 45 días consecutivos). Varias células aparecen fuerte
mente teñidas con el aldehído tionina y presentan largos procesos citoplas
máticos, similares a los presentes en las células D (flechas) . Las células B 
están degranuladas. Tinc.: Tionina-Phloxina-Mallory 11. 300 X. 

FIG. 4. - Idem caso anterior. Otro islote mostrando varias células D argirófi
las. Tinc.: Rellerstréim y Reliman. 300 X. 
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BLAIR y col., 1969). Tampoco LoTSTRA y col. (1974), en trabajos 
combinados de inmunocitología y radioinmunoanálisis (estos últi
mos aplicados a sangre obtenida de la vena pancreática), han con
seguido detectar la presencia de gastrina ni en cortes histológicos 
de islotes pancreáticos ni en el plasma sanguíneo de ninguna de 
las especies de animales estudiadas. Muy recientemente, DuBOIS 
(1975) ha detectado la presencia de somatostatina (SRIF) en las 
células D del hombre, oveja, cerdo, rata y pollo por métodos de 
inmunofluorescencia. Los elegantes trabajos de Dubois han sido 
confirmados por ÜRCI y col. (1975). 

Resulta sorprendente el hecho de que un tipo celular insular 
sea capaz de elaborar una hormona considerada desde BRAZEAU 
y col. (1973) y SILER y col. (1973) como el factor hipotalámico 
inhibidor de la secreción de STH por la adenohipófisis. Con res
pecto a este problema, nosotros hemos observado dos hechos que 
pueden tener valor a la hora de enjuiciar los resultados última
mente enunciados ( datos no publicados). El primero es la presencia 
en los islotes de Langerhans de ratas y cobayos tratados prolon
gadamente con glucagón, de unas células intensamente teñidas con 
el aldehído tionina (fig. 3), mientras que las células B (habitual
mente consideradas como tionínicas) aparecen degranuladas como 
consecuencia de la marcada liberación de insulina provocada por 
el glucagón y, por lo tanto, sin teñir. La morfología de aquellas 
células recuerdan a la de las células D puestas de manifiesto con 
el método de Hellerstrom y Hellman (fig. 4). Para comprobar si 
las células D eran capaces de reaccionar con el aldehído tionina, 
hemos teñido cortes pancreáticos de hombre y cobayo con el mé
todo de Hellerstrom y Hellman. Después de fotografiar al micros
copio los islotes elegidos, blanqueamos con metabisulfito sódico al 
3 % y volvemos a teñir, ahora con el método tetracrómico pro
puesto por nosotros (MuÑoz BARRAGÁN, 1974, 1975), fotografiando 
a continuación los mismos islotes. Tanto las células B como las D 
aparecen débilmente teñidas por el aldehído tionina. Estos datos 
parecen indicarnos la presencia de ambos tipos celulares de radi
cales químicos comunes. Éstos podrían ser los puentes disulfuros 
que unen las cadenas A y B de la molécula de insulina y los ami
noácidos cisteína 3 y 15 de la molécula de somatostatina. 

El segundo hecho que queremos comentar aquí parece estar en 
total contraposición con el anteriormente enunciado. En efecto, 
cuando tratamos con nuestra tinción tetracrómica los cortes del 
páncreas de pato, observamos unos islotes (islotes claros) en los 
que la totalidad de sus células se tiñen intensamente con el al
dehído tionina. Son células B, ya que sólo aisladamente algunas 
de ellas son argirófilas. Al lado aparecen otros islotes (islotes os-
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euros) compuestos por células A phloxinófilas y células D anilí
nicas. Al contrario de lo que ocurría en los islotes humanos o de 
cobayo, las células D anilínicas del pato no se tiñen con el aldehído 
tionina, aunque sí son fuertemente argirófilas. 

Este último dato parece sugerir que bajo la denominación co
mún de células D, pudieran estar englobándose dos tipos celulares 
distintos. Uno presente en mamíferos y ciertas aves, responsable 
de la secreción de SRIF, y otro, presente en el pato, de actividad 
secretora no determinada. 

3. Integración fu.ncional de las células insulares 

Un ejemplo que puede ilustrar sobre la existencia de una per
fecta integración funcional de las células A y B insu.lares es la 
correcta regulación de los niveles extracelulares de glucosa, los 
cuales variarán dentro de unos límites muy estrechos en relación 
con el aporte exógeno de carbohidratos y con los requerimientos 
periféricos de energía. Mediante la actividad secretora sincroniza
da de ambos tipos de células, el páncreas endocrino ejerce en am
bas direcciones su influencia reguladora sobre el nivel de la glu
cosa sanguínea. Este hecho fue enunciado primeramente por FER
NER (1953), aunque ha sido establecido paso a paso por UNGER 
(1976) en una larga serie de trabajos resumidos en su Banting 
Memorial Lecture de 1975. En efecto, este autor habla de cómo 
las células A y B son unos extraordinarios "sensores" para la per
cepción de los niveles de glucemia y los productos de su actividad 
secretora (insulina y glucagón) forman un fino sistema bihormo
nal, que responde a cada cambio de la glucemia con cambios recí
procos en su concentración sanguínea. 

Partiendo de la base de que la insulina facilita el eflujo de 
glucosa desde el espacio extracelular hasta el hígado, músculos y 
adipocitos, mientras que el glucagón promueve el influjo de glu
cosa hasta el líquido extracelular, se puede comprender que una 
perfecta sincronización de la actividad secretora de las células A 
y B insulares, se traducirá en cambio en el flujo de glucosa al o 
desde el espacio extracelular con el objeto de mantener constante 
los niveles de la glucemia. 

Así, durante el ayuno se incrementa la liberación de glucagón 
por las células A, favoreciéndose el influjo de glucosa desde el 
hígado (glucogenólisis y neoglucogénesis). Simultáneamente, la li
beración de insulina por las células B estaría frenada , evitándose el 
eflujo de glucosa hacia el hígado, músculos y adipocitos. En el 
extremo opuesto, durante la ingesta de carbohidratos, la función 
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secretora de las células B se incrementa notablemente, frenándose , 
en cambio, la liberación de glucagón por las células A. El resul
tado es un incremento de la insulina circulante que favorece el 
depósito de los carbohidratos en hígado, adipocitos, etc., evitándose 
así una excesiva elevación de la glucemia. Al mismo tiempo, la 
simultánea inhibición de la secreción de glucagón impide la salida 
de glucosa desde el hígado. 

Otro ejemplo que permite estudiar este sistema funcional bihor
monal será la regulación de la homeostasis de otros nutrientes 
(proteínas). La ingesta de proteínas determina un rápido incre
mento de la liberación, tanto de insulina (favoreciendo la incorpo
ración de aminoácidos a las proteínas tisulares, [MANCHESTER y 
YouNG, 1958; WoLL y KRAHL, 1959]) como de glucagón (quien, 
estimulando la salida de glucosa desde el hígado, impedirá la hipo
glucemia subsiguiente al incremento de la insulina plasmática). 

No cabe duda de que estos dos tipos celulares (A y B) están 
íntimamente ligados desde el punto de vista funcional, aunque, 
conforme decíamos al comienzo de este artículo, los mecanismos 
íntimos que rigen esta integración no son conocidos. Parece claro 
que tanto las células A como las B son capaces de reconocer de
terminadas variaciones en la concentración de la glucosa sanguí
nea (por debajo de 50 mg/ % las células A segregan abundante 
glucagón; por encima de 160 mg/ % la secreción de glucagón de
clina rápidamente. Cambios inversos ocurren con la secreción de 
insulina; véase OHNEDA y col., 1969, y BucHANAN y col., 1969). Este 
dato sugiere la presencia de unos receptores especializados, situa
dos a nivel de membrana y capaces de· captar los niveles de glu
cemia. A través de estos glucorrecept,ores, se canalizarían las se
ñales estimulantes o inhibidores para la secreción de ambas hor
monas. La existencia de un glucorreceptor ha sido postulada para 
las células B, pero no para las células A (MATSCHINSKY y col., 1970). 
En cualquier caso, ni su existencia ni su especificidad han sido 
debidamente establecidas (véase Lrn y HAIST, 1975), 

Otra forma de intentar explicar esta integración funcional ha 
sido estudiando la respuesta de cada entidad celular ante la hor
mona secretada por su oponente. Desde HAGEMANN (1953) y Me 
GRATH y SNEDECOR (1953) se conoce la acción estimulante de la 
insulina sobre la función secretora de las células A, aunque tal 
acción parece deberse a la hipoglucemia subsiguiente (FoA, 1957), 
ya que en cualquier tipo de diabetes experimental e incluso en la 
diabetes mellitus humana insulinodependiente, la hiperglucagone
mia basal se corrige fácilmente con la administración de insulina 
exógena (AssAN y col., 1969; UNGER y col., 1970). En sentido con-



300 ANALES DE ANATOMÍA 

trario responden las células B ante la administración subcutánea y 
endovenosa de glucagón, el cual provoca una rápida y sostenida 
liberación de insulina que precede a la elevación de la glucemia 
(SAMOLS y col., 1965, 1966). Este hecho pudiera deberse a una ac
tivación del sistema ciclasa de adenilo-cAMP de células B, ya que 
se ve favorecido por la administración simultánea de teofilina o 
o imidazol (TURTLE y KIPNIS, 1967; TURTLE y col., 1967). 

Muy recientemente, DuBOIS (1975) ha demostrado la presencia 
de SRIF en las células D del páncreas endocrino. Este hallazgo 
presupone un avance extraordinario para fundamentar la hipóte
sis de una actividad integrada de las células insulares. Tengamos 
presente que un buen número de investigadores habían estable
cido, con anteriorip.ad al hallazgo de Dubois, que la somatostanina 
(SRIF) inhibía de forma muy enérgica la liberación de insulina y 
glucagón (ALBERT! y col., 1973; MORTIMER y col., 1974; !VERSEN, 
1974; KoERKER y col., 1974), siendo el único polipéptido capaz de 
inhibir de forma simultánea la secreción de ambas hormonas. De 
otra parte, nuevos hallazgos en relación con el efecto supresivo 
del SRIF sobre la secreción de glucagón en diabetes humana y ex
perimental, conforme han demostrado GERICH y col. (1974), KoER
KER y col. (1974), SAKURAI y col. (1974 a y b) y DOBBS y col. (1975) 
confirman el interés creciente que ha despertado el estudio de las 
células D de los islotes de Langerhans. No debemos olvidar que 
FERNER (1942, 1952), CREUTZFELD (1953), GEPTS (1958) y FUJITA 
(1966), habían señalado un incremento notorio en el número de 
células D de sujetos afectos de diabetes mellitus, similar al ob
servado por HELLMAN y PETERSON (1963) y KOBAYASHI y col. (1964) 
en diabetes experimental. 

Aunque se sabe muy poco sobre el mecanismo de actuación 
del SRIF sobre las células A y B, y prácticamente nada sobre los 
agentes capaces de estimular la actividad secretora de las células D, 
la descripción por ARIMURA (1975) de un método de radioinmuno
análisis para la valoración del SRIF plasmático promete un rápido 
avance en este terreno. 

Hemos comentado cómo el producto de secreción de cada una 
de las células insulares es capaz de modificar la actividad secre
tora de los restantes componentes celulares de los islotes de Lan
genhans, lo que justifica la singular organización anatómica del 
páncreas endocrino y su especial sistema de irrigación (véase a 
este respecto ALVAREz-MoRuJo, 1966 ; FuJITA, 1973; FUJITA y Mu
RAKAMI, 1973). Muchos autores se han preguntado el porqué de la 
existencia de tal multitud de islotes esparcidos por el parénquima 
pancreático. Dejando a un lado la cuestionable existencia de un 
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sistema vascular porta insulino-acinar (tema de gran interés para 
explicar las relaciones funcionales entre el páncreas endocrino y 
el páncreas exocrino), la disposición de los islotes facilita consi
derablemente la actuación coordinada de las células insulares. Se
gún FUJITA (1973) y FUJITA y MURAKAMI (1973), cada islote de Lan
gerhans recibe un vaso aferente, ramas de una arteriola intralo
bular, que se ramifica en el interior de aquél. Esta división del 
vaso aferente parece llevarse a cabo en las zonas del islote ocu
padas por las células A, continuándose después con un sistema de 
capilares que rodean a las células B y D. De esta forma, cualquier 
célula insular se informará "in situ" del nivel de respuesta secre
tora de otro tipo celular ante un estímulo determinado, modifi
cando o no su propio ciclo secretor. 

Otra posibilidad de explicación del funcionamiento coordinado 
de las células insulares podría estar en la existencia de conexiones 
intercelulares, tal y como han sido demostradas por BENNET (1966), 
a nivel de microscopía electrónica de transmisión y por STAEHELIN 
y col. (1969) y FARQUHAR y PALADE (1972) mediante técnicas de 
freeze-et-ching, entre células epiteliales. 

Tales conexiones han sido demostradas entre los diferentes ti
pos celulares de los islotes de Langenhans (ORCI y col. , 1973; 
ORCI y col., 1975). De ellas, las "gap junctions" han sido definidas 
como zonas membranosas intercelulares especializadas que permi
ten el paso de iones y de sustancias con peso molecular inferior 
a 500. Las "gap junctions" aparecen como agrupaciones compactas 
de partículas de 80-90 A de diámetro, visibles en la superficie "A" 
de fractura de la membrana celular y que aparecen orientadas hacia 
el espacio extracelular (KRETZINGER, 1968). Mediante estas uniones, 
ciertas sustancias podrían pasar de una célula a otra sin necesidad 
de atravesar el espacio intercelular, permitiendo el que los islotes 
puedn funcionar como auténticos sincitios. 

Otro tipo de conexiones son las "tight junction", visibles en la 
superficie "A" de fracturas como un conjunto lineal de pequeñas 
crestas que, con frecuencia , se conexionan con las "gap junctions". 
Las "tight junction" parecen la consecuencia del continuo remo
delamiento de la membrana plasmática, pudiendo atrapar gran 
cantidad de gránulos de secreción que difunden a través de espacio 
extracelular sin entrar en contacto con los receptores específicos de 
la célula adyacente. Estas hipótesis han sido expuestas por UN
GER ( 1976) sobre la base de estudios morfológicos realizados por 
ORcI y col. (1974, 1975) y, aunque aparentemente especulativos, 
abren nuevos caminos al estudio de la integración funcional de 
las células de los islotes de Langerhans. 
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Otros factores pueden jugar un papel importante sobre la ac
tividad secretora coordinada de los islotes de Langerhans. Así , el 
control nervioso, la capacidad de síntesis de monaminas por las 
células insulares y las modificaciones en la concentración de iones 
en el medio extracelular, parecen ser factores reguladores de pri
mer orden. De su estudio nos ocuparemos en un próximo artículo. 

Resunien 

En este artículo se hace una amplia revisión de los nuevos hallazgos sobre la 
organización morfológica y funcional de los islotes de Langerhans, con especial re
ferencia a la clasificación y actividad secretora de las células insulares. Asimismo, se 
ha realizado un estudio crítico sobre el papel de los glucorreceptores, la microcircu
Iación insular y las interconexiones celulares (gap junctions y tight junctions), en la 
integración funcional de los tres tipos celulares constantes de los islotes de Lan
gerhans. Se aportan datos a favor de las existencia de dos ttipos diferentes de cé
lulas D. 

Summary 

Has been performed a Jarge review of new finding on morpho!ogical and func
tional organizations of Langerhans 'islets, as soon as the role of glucoreceptor, the 
insular microcirculation and the structural coupling (gap junctions and tight junctions), 
for to explain the functional integrations of differents cellu:ar types of islets. In addi
tion, has been founded histochemical facts suggestive of existence of two differents 
D cells. 

Z usammenf assung 

In diesem Beitrag versucht man eine breite Revision über die neue Befunde der 
morphologischen und funktionellen Anordnung der Langerhans'Inseln, mit einer bes
sonderen Erwahnung der Einteilung und sekretorischen Aktivitat der Inselzellen aus
zuführen. Es wurde auch ein kritisches Studium über der Tatigkeit der Glukorezep
toren, der Blutkreilauf in der Inseln und den interzellulare Verbindungen (gap junc
tions und tight junctions), in der funktionelle Integration der drei standige Zelltypen 
der Langerhans'lnseln. Es werden Angaben zugunsten des Vorkommens zweier D
Zellentypen gebraucht. 

Résumé 

On a fait une Iarge révision des nouvelles recherches sur l'organization morpho
!ogique et fonctionelle chez les ilots de Langerhans. On a aussi realisé un special 
commentaire sur le classement et l'activité sécrétoire des cellules insulaires. Par 
surcroit, on fait une étude critique du rol des gluco-récepteurs, de la microcirculation 
insulaire et des Iiaisons cellulaires ("gap junctions et tight junctions") dans l'integra
tion fonctionelle des trois constants types cellulaires des ilots de Langerhans. On 
fournissent des donnés en faveur de l'éxistence de deux différents types de cellu
les D . 
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PARAGANGLIOS DEL EPIDíDIMO HUMANO<1
) 
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M. NISTAL(2) 

Introducción 

EL sistema de paraganglios está formado por la médula adrenal 
y una serie de pequeños cuerpos, de tamafio variable, desde 

varios milímetros a tan sólo grupos celulares, relacionados con el 
sistema nervioso autónomo (KoHN, 1903). 

Los paraganglios extraadrenales son formaciones ovoideas o lo
buladas revestidas externamente por una cápsula fina. Están cons
tituidos, generalmente, por dos tipos celulares, células principales 
y células de sostén. Las primeras son de origen neural y contienen 
en su citoplasma granos de secreción de noradrenalina (LASSMANN 
y BocK, 1972; GRIMLEY y GLENNER, 1968). Las segundas son seme
jantes a las células de Schwann. Ambos tipos celulares se agrupan 
en nidos o cordones, separados unos de otros, por abundantes ca
pilares. Entre estas células hay abundantes fibras nerviosas. 

Los paraganglios extraadrenales se distribuyen simétricamente 
y de forma segmentaría, a cada lado de la línea media, en el cuello 
y tronco o siguiendo las ramificaciones periféricas del sistema ner
vioso vegetativo. 

En las autopsias de fetos y de niños recién nacidos se observan 
fácilmente en las localizaciones clásicas. La mayoría de los para
ganglios tienden a involucionar con la edad. 

Los paraganglios más estudiados han sido los cuerpos carotí
deos y aórticos, que actúan básicamente como quimiorreceptores 
(DE CASTRO, 1928). La función precisa de los restantes paraganglios 
es desconocida. 

(1) Departame nto d e Morfología . Facultad d e Medicina. Universidad Autónom a de 
Madrid. (Director : Prof. F. Reinoso-Suárez.) 

(2) P rofesor agregado d e Histología y Embriolog ía Gen er al. 
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Uno de los grupos de paraganglios menos conocido es el for
mado por los paraganglios viscerales. A él pertenecen las agrupa
ciones celulares descritas en el septo interatrial del corazón (JAco
BOWITZ, 1967; MURATORI, 1962), en el hilio hepático (GOORMAGH
TICH, 1936), en la pared de la vejiga (LEESTMA y PRICE, 1971) y en 
íntima asociación con los vasos mesentéricos (ELLIOTT, 1965). 

En el presente trabajo se describen tres casos de paraganglios 
localizados en el epidídimo, que incluimos en este grupo. La prP
sencia de paraganglios a este nivel no ha sido observada previa
mente en la literatura. 

Material y métodos 

Este trabajo forma parte de un estudio que estamos llevando 
a cabo sobre el desarrollo normal y las anomalías malformativas 
del testículo y epidídimo humano. Para este trabajo se han estu
diado selectivamente los epidídimos de 82 autopsias consecutivas 
de recién nacidos. Fueron realizadas durante los años 1970 y 1971 
en el Departamento de Anatomía Patológica de la clínica "La Paz". 

Los tres paraganglios se observaron en dos niños recién naci
dos. Los hallazgos clínicos y autópsicos de interés fueron los si
guientes: 

CASO 1 (paraganglio I). - Varón de 1.360 gr, procedente de 
parto gemelar. Nace con distress respiratorio completo que no cede 
a la terapéutica con 0 2 • Desarrolla un cuadro neurológico con hipo
tonía e hiporreflexia. Fallece a las 26 horas de vida. En el estudio 
necrópsico se observa una inmadurez grave. Enfermedad de las 
membranas hialinas. Hemorragia cerebral intraventricular y tes
tículos abdominales. Se identificó un paraganglio en el epidídimo 
izquierdo. 

CAso 2 (paraganglios II y III ). - Varón de 2.750 gr, con his
toria de incompatibilidad Rh. Desarrolla rápidamente una intensa 
anemia y púrpura generalizada. Fallece de insuficiencia respira
toria a los tres días de vida. La autopsia revela múltiples focos de 
eritroblastosis en hígado, bazo, páncreas y riñones, como expresi
vidad de la incompatibilidad Rh. Hemorragia pulmonar masiva 
como causa de muerte; y un cuadro malformativo asociado, con
sistente en: hipoplasia renal izquierda sin displasia, megauréteres 
y megavejiga. Se identificó un paraganglio en cada uno de los 
epidídimos. Los testículos eran abdominales. 

Los testículos y epidídimos fueron fijados en bloque en formol 
tamponado al 10 % durante varios días. Se seccionaron en piezas 
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de dos milímetros de grosor e incluyeron en parafina en su tota
lidad. De todos los bloques se hicieron cortes de 6 micras de gro
sor que se tiñeron con H .E. En los bloques en los que se identi
ficaron paraganglios se realizaron además las siguientes técnicas: 
tricrómico de Masson, Laidlaw, Gless y Grimelius. 

Resultados 

Los tres paraganglios estaban situados a nivel de la cabeza de 
los epidídimos respectivos (fig. 1). Un paraganglio asentaba en un 
epidídimo derecho y dos en epidídimos izquierdos. 

El tamaño de los paraganglios está comprendido entre 0'1 y 
0'5 mm. El paraganglio I es esférico y carece de cápsula. Los 
paraganglios II y III son ovoideos y están recubiertos por una 
cápsula de tejido conjuntivo (fig. 2). 

Fra. l. - Paraganglio l. Formación esférica, no encapsulada, situada 
al lado de secciones transversales y oblicuas de los conductos eferentes 

(Tricrómico de Masson, 62'5 X). 

El patrón histológico de los tres paraganglios es semejante, por 
lo que la descripción histológica se realiza en conjunto. Están for
mados por acúmulos celulares, separados unos de otros, por un 
escaso tejido conjuntivo (fig. 3). En el espesor de este tejido des
tacan abundantes capilares. Los nidos celulares están constituidos 
por células poliédricas de gran tamaño (fig. 4, A). El núcleo es 
esférico u ovoideo, el nucleolo prominente y las granulaciones de 
heterocromatina abundantes. El tamaño del núcleo y la conden
sación de la cromatina varían de una célula a otra. 
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FJG. 2. - A) Paraganglio 11. Formación piriforme rodeada por una 
cápsula fina de tejido conectivo (HiE. 62'5 X ). B) Paraganglio 111. For
mación ovoidea surcada por varios vasos y rodeada por venas ligera-

mente dilatadas (Tricrómico de Masson, 62"5X). 

FIG. 3. - Las células principales forman acúmulos que están separa
dos unos de otros por las células de sostén y los capilares sanguíneos 

(HE. 125 X). 

, ~l citoplasma de la mayoría de las células es granular y eosi
nofilo; el de las restantes, claro o vacuolado. Cada acúmulo ce
lular está constituido por un número de células que varía de cua
tro o cinco o varias docenas. 
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En la periferia de estos acúmulos hay un segundo tipo celular. 
Es de menor tamaño y de aspecto fusiforme. Tiene núcleos alar
gados e hipercromáticos y muestra límites citoplásmicos impre
cisos. 

Con las técnicas argénticas (Laidlaw y Grimelius) se observó 
una marcada argirofilia en muchas de las granulaciones del primer 
tipo celular descrito ( células principales) (fig. 4, B). Con la técnica 
de Gless se identifican estructuras fibrilares, finas, entre las cé
lulas principales, que pudieran corresponder a fibras nerviosas 
amielínicas. 

Discusión 

El estudio de los paraganglios extraadrenales se ha realizado 
tomando como modelo la médula adrenal. Diferentes técnicas, mor
fológicas, histoquímicas y bioquímicas, habitualmente usadas en la 
exploración de la médula adrenal se han practicado también en 
los paraganglios extraadrenales. Los resultados han sido en mu
chas ocasiones discordantes. 

La reacción cro¡nafín, que tan buenos resultados da para de· 
tectar catecolaminas en la médula adrenal o en los tumores en 
ella originados, cuando se realiza en los paraganglios extraadre
nales, da resultados negativos. Este hecho ha sido el punto de par
tida para la introducción del término paraganglio no cromafín 

) 

Fro. 4. - A) El citoplasma de las células principales es eosinófilo y 
granular, mientras que el de las células de sostén es fusiforme y de 
contornos más imprecisos (HE. 250 X). B) En el citoplasma de las cé
lulas principales hay numerosas granulaciones de pequeño tamaño in-

tensamente argirófilas (Laidla:w, 625 X). 
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(WATZKA, 1943). La mayoría de los paraganglios extraadrenales han 
sido y aún están considerados dentro de este grupo. 

Hoy sabemos que todos los paraganglios contienen catecolami
nas en las granulaciones citoplásmicas de las células principales 
(BOCK y LASSMANN, 1972; CHIOCCHIO y col., 1971). La explicación 
del porqué estos tejidos no adquieren un color pardo después de 
la fijación con ácido crómico se ha hecho utiíizando varias hipó
tesis (GLENNER y GRIMLEY, 1974). Diferencias en la naturaleza y 
estado de la proteína que retiene el compuesto reactivo en el in
terior de los gránulos. Baja concentración del compuesto en el 
interior de las células o pérdida de catecolaminas durante la rea
lización de la técnica histológica. 

Dado que la ausencia de positividad de la reacción cromafín no 
indica necesariamente una ausencia de catecolaminas, el término 
paraganglio no cromafín no tiene ningún valor clasificatorio y 
debe evitarse. 

Los intentos realizados, tratando de buscar argentafinidad o 
argirofilia, han dado resultados más concluyentes. En los tres pa
raganglios estudiados hay grupos celulares que muestran granula
ciones citoplásmicas con gran apetencia por las sales de plata, del 
mismo modo que lo hacen las células secretoras de noradrenalina 
de la médula adrenal. Pero la valoración de estas técnicas se hace 
difícil por carecer de especificidad. 

Una técnica precisa para demostrar la existencia de catecolami
nas consiste en la búsqueda de la fluorescencia inducida por los 
vapores de formol (FALCK y ÜWMAN, 1965). El color amarillo ver
doso es sumamente característico. El material que se requiere ha 
de estar en fresco. 

El patrón histológico de los paraganglios puede variar de unos 
a otros. Se han fijado, como base de una clasificación morfofun
cional, dos tipos polares. El primero comprende a los paraganglios 
que reproducen la estructura de la médula adrenal y, como en ella, 
las células tienen gran apetencia por los iones dicromato y están 
funcionalmente en conexión con el sistema nervioso ortosimpático. 
El segundo agrupa a los que se asemejan a los cuerpos carotídeos, 
son paraganglios relacionados con los nervios craneales y sus cé
lulas no reaccionan con el dicromato potásico. 

Los paraganglios del epidídimo, que hemos estudiado, tienen 
una morfología variable de un campo a otro, lo que hace difícil 
clasificarlos. Si consideramos a las células fusiformes, situadas en 
la periferia de los nódulos, como células de "sostén", estarían for
mados por dos tipos celulares y habría que incluirlos entre los que 
tienen un patrón tipo cuerpo carotídeo. Aun así, el parecido está 
más cercano a los cuerpos carotídeos hiperplásicos. 
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Para sistematizar el estudio de los paraganglios extraadrenales 
se ha recurrido a la valoración conjunta de una serie de datos 
que incluyen, además de la estructura microscópica, datos referen
tes a la distribución anatómica, embriología, inervación y vascula
rización. 

Se distinguen así (GLENNER y GRIMLEY, 1974) varios grupos o 
familias de paraganglios con peculiaridades propias: paraganglios 
branquioméricos, intravagales, aórtico-simpáticos y viscerales-au
tónomos. 

Los paraganglios branquiméricos se distribuyen por la cabeza, 
cuello y mediastino superior. Están íntimamente relacionados con 
los nervios craneales y los vasos arteriales derivados de los dife
rentes arcos branquiales. Histológicamente tienen una imagen si
milar, siendo el prototipo el cuerpo carotídeo. Integran este grupo 
los paraganglios yugulares (Gu1LD, 1953; MARTÍNEZ y col., 1974), 
intercarotídeos (KJAERGAARD, 1973), de la subclavia, laríngeos 
(WATZA, 1963; KLEINSASSER, 1964), coronarios (BECKER, 1966), pul
monares (BLESSING y HoRA, 1968) y muy probablemente el para
ganglio de la órbita (MAwAs, 1936). 

Los paraganglios intravagales están distribuidos a lo largo de 
las ramas periféricas del nervio vago. Se sitúan bien entre las fi
bras nerviosas o inmediatamente bajo el perineuro. No están rela
cionados tan íntimamente con los vasos sanguíneos como los del 
grupo anterior. Se han descrito en el interior de los ganglios yu
gular y nodoso. La histología es similar a la del cuerpo carotídeo 
(CHEN y YATES, 1970). 

Los paraganglios simpáticos aórticos son fáciles de identificar 
en la región retroperitoneal del recién nacido, próximos a la aorta, 
en el trayecto de las cadenas simpáticas o en sus ganglios. El 
más voluminoso es el órgano de Zuckerkandl, histológicamente 
muy parecido al cuerpo carotídeo (MASCORRO y YATES, 1970). El 
paraganglio asociado al ganglio cervical superior es también un 
paraganglio simpático, pero su imagen histológica recuerda más a 
la médula adrenal (MATTHEWS y RAISMAN, 1969). Este grupo in
cluye también otros paraganglios con imágenes histológicas inter
medias entre los dos grupos polares. 

Los paraganglios viscerales autónomos forman el grupo peor 
sistematizado. Se incluyen en él los paraganglios observados en la 
pared de los vasos mesentéricos (ELLIOT, 1965), en la pared de la 
vejiga (LEESTMA y PRICE, 1971), en el hilio hepático (GOORMAGH
TIGH, 1936) y en el tabique interauricular (JACOBOWITZ, 1967; Mu
RATORI, 1962). Los diferentes grupos celulares que los constituyen 
han sido generalmente hallazgos durante el estudio de piezas qui
rúrgicas con diferente patología. 
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Los paraganglios del epidídimo reúnen las características ge
nerales de este grupo y, como ellos, probablemente están inervados 
por el parasimpático. Este grupo de paraganglios viscerales autó
nomos tiene muchos puntos en común con los paraganglios intra
vagales y es muy posible que a medida que se conozcan mejor 
queden incluidos en él. 

Los paraganglios del epidídimo son inconstantes; en los cortes 
seriados, que hemos practicado en varios casos, no se encuentran. 
Pero su frecuencia debe ser superior a lo que podía deducirse del 
presente trabajo (tres paraganglios en 164 epidídimos) . Dado su 
pequeño tamaño, pudieron no ser interesados por las secciones de 
rutina realizadas en cada uno de los bloques. 

Probablemente los paraganglios del epidídimo, como la mayoría 
de los paraganglios de otros grupos, involucionan con la edad; no 
hemos observado ningún caso en epidídimos de autopsia o en pie
zas quirúrgicas de adultos. Si tienen o no una función específica 
es algo que hoy por hoy no podemos contestar. 

Resumen 

Se estudian tres paraganglios situados en el epidídimo, localización no descrita 
con anterioridad en la bibliografía. Se observaron, en un estudio retrospectivo de 
164 epidídimos de recién nacidos, en dos niños de 1360 y 2750 gramos. 

Están situados en la cabeza del epidídimo, dos en epidídimos izquierdos y uno 
en el lado derecho. 

Histológicamente están formados por células principales, que muestran abundan
tes granulaciones argentafines, células de sostén, vasos sanguíneos y fibras nerviosas. 
Externamente, dos de los tres paraganglios están recubiertos por una cápsula. 

Por su estructura y situación se incluyen en el grupo de los paraganglios viscera
les autónomos. 

Summary 

We present here for. the first time a study of three paraganglia situated in the 
epididymis. One hundred sixty four epididymis oí new borns were studied. The three 
paraganglia corresponded to two children, who weighed 1360 and 2750 grs. 

The paraganglia are situated in the head oí the epididymis, two in the leít epididy
mis and one in the right. 

Histologically, they are formed by the chief cells which have abundant argentaífin 
granules, sustentacular cells, blood vessels and nerve fibers. Two oí three paraganglia 
are surrounded by a connective tissue. 

Because oí their structure and location, we classified them in the visceral-autono
mic paraganglia group. 

Zusammenf assung 

Zum erstenmal sind drei Paraganglien vom Nebenhoden, die in einer Untersuchung 
von 164 Nebenhoden neugeborener Kinder gefunden wurden, dargestellt. Die drei 
Paraganglien gehorten zu zwei Kinder die 1360 und 2750 g. auswogen. Zwei Para
ganglien liegen im Caput epididymis: zwei im linken Nebenhoden und das anderes 

PARAGANGUOS DEL EPIDÍDIMO HUMANO 315 

im rechten Nebenhoden. Die Paraganglien bestanden aus Hauptzellen, die viele ar
gentaífine Granu:a besassen, Unterstützenzellen, Blutgefasse und Nervenfasern. Zwei 
Paraganglien waren mit einer Kapsel bedeckt. Wegen ihrer struktur und Lokali
sierung sallen diese Paraganglien als eingeweiderte autonome Paraganglien betrachtet 
werden. 

Résumé 

Nous avons étudié trois paragangles situés dans l'épididime, situation qui n'a pas 
été décrite antérieurement dans la bib:iographie. lis ont été observés dans un étude 
rétrospectií de 164 épididirrres de neuveaux-nés, chez 2 enfants pesant 1360 et 
2750 grs. lis sont situés dans la tete de l'épididime, deux dans d 'épididimes gauches 
et un du coté droit. 

Du point de vue histologique, sont formés par des cellules principales, qui mon
trent des granulations argentafines abondantes, des cellules de support, des vaisseaux 
sanguins et des fibres nerveuses. A I'extérieur deux des trois paragangles sont récou
verts d 'une capsule. 

Suivant leur structure et situation ils appartiennent au groupe de paragangles vis
céraux. 
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APORTACIÓN AL ESTUDIO ELECTROLÍTICO DEL LÍQUIDO 
CEFALORRAQUÍDEO NORMAL 

POR 

J. NúÑEz FusrnR <1) y F. CASTELLANOS MATEos <2l 

Introducción 

D ESDE que MESTREZAT (1911), habiendo estudiado el contenido 
de los electrolitos del líquido cefalorraquídeo (L.C.R.), publi

ca en 1911 sus primeras investigaciones, y años más tarde, KAT
ZELBORGEN (1937), MERRIT y FREEMON-SMITH (1937) establecen las 
bases d el conocimiento actual en lo concerniente a la mayoría de 
los componentes inorgánicos d el L .C.R., numerosos trabajos se han 
ocupado de los mismos con la pretensión de dilucidar a través de 
su estudio la compleja fisiología del L .C.R., o bien las relaciones 
que se establecen entre los cambios iónicos del L.C.R. y el fun
cionalismo del Sistema Nervioso Central. 

Principalmente sabemos que el estudio de los electrolitos del 
L.C.R. en sus relaciones con el medio extracerebral ha aportado 
nuevos conocimientos a la producción, circulación, relaciones y ab
sorción del L.C.R. en condiciones normales y patológicas. 

El Sistema Nervioso Central está aislado del resto del organis
mo por medio de la barrera hematoencefálica y mantiene por ello 
una llamativa independen cia en relación con posibles cambios 
iónicos extraneurales. Pero esta independencia en modo alguno es 
total, ya que a través de la irrigación sanguínea cerebral y me
níngea sigue existiendo una relación funcional con todo el orga
nismo en general y, por lo mismo, con el metabolismo hidroelec
trolítico. 

Surgen serias objeciones si se pretende establecer una analogía 
entre la regul'ación hidroelectrolítica del Sistema Nervioso Central 
y la del resto del organismo si se considera que la magnitud del 

(1) Profesor ad junto. Primera Cátedra de Anatomía. Facultad d e Medicina. Sevilla. 
(2) Profesor adjunto. Primera Cátedra de Anatomía. Facultad de Medicina. Sevilla. 
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flujo sanguíneo cerebral, y por lo tanto el volumen de fluido dis
ponible para el Sistema Nervioso Central se hallan sujetos a la re
gulación de los vasos cerebrales (BROCK y col., 1969; LuYENDUJK, 
1968), y por otra parte, que las concentraciones de electrolitos -a 
uno y otro lado de la barrera hematoencefálica no son semejantes. 
En efecto, los electrolitos del L.C.R. y líquido intercelular del Sis
tema Nervioso no se corresponden en cuanto a su concentración 
con los de la sangre. Es evidente que los mecanismos de regula
ción del metabolismo hidroelectrolítico de los centros neurales es
tán bien salvaguardados en condiciones normales sin que (a dife
rencia de los conocidos en el espacio exterior al Sistema Nervioso 
Central) nos percatemos de sus mecanismos de regulación. 

En relación con el metabolismo iónico de los centros nerviosos 
se ha procurado buscar una significación funcional a toda una se
rie de estructuras que adquieren personalidad a partir de estadios 
embrionarios y que están situadas junto a las angosturas del sis
tema ventricular, como son, en concreto, el órgano subfornical, el 
órgano subcomisural y la comisura blanca posterior; formaciones 
ependimarias que, influidas por la carga iónica del sodio, actuarían 
en virtud de su secreción interna en la regulación de la secreción 
coroidea (JIMÉNEZ-CASTELLANOS, 1965). 

El sodio es transportado activamente desde la sangre al L.C.R. 
con la intervención de las enzimas anhidrasa carbónica y adeno
sintrifosfatasa (CsERR, 1971), que formarían parte de la llamada 
"bomba de sodio" para el L.C.R. (DAvsoN, 1967), contribuyendo a 
a mantener niveles más altos de sodio licuoral que los encontrados 
en la sangre, y ello de forma constante. Concretamente el sodio 
del L.C.R. es un 3-4 % más alto que la natremia (MERRIT y col., 
1937; BERNSTEIN, 1953; COOPER y col., 1955; KOBAYASHI y col, 1955; 
MoLLARET y col., 1966). Pero, con todo, el sodio licuoral no _se 
mantiene independiente de la natremia, sino que, por el contrario, 
después del intervalo necesario ( corto siempre y más rápido cuan
to más cercano a los ventrículos laterales (SWEET, 1950), las va
riaciones de la natremia se reflejan fielmente en la concentración 
del sodio del L.C.R., pero manteniendo siempre la concentración 
en este último medio más alta que en la sangre. 

La concentración del potasio en el L.C.R. está situada, en con
diciones normales, alrededor del 60 % de la kaliemia, con un es
trecho margen de variabilidad (MoND, 1952; CooPER y col., 1955; 
KoBAYASHI y col., 1955; RoGEMONT y col., 1960; CSERR, 1965; PRILL, 
1969). El potasio pasa de la sangre al L.C.R. por los plexos co
roideos a través de un mecanismo activo (DAVSON, 1967) con la 
intervención de la enzima adenosintrifosfatasa (CsERR, 1971). Una 
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elevación y una disminución experimental de la kaliemia tiene es
casa repercusión sobre el potasio del L.C.R. (BEKAERT y col., 1954; 
COOPER y col., 1955; BRADBURY y col., 1965; CHAZAN y col., 1969). 
El hecho de que el potasio del L .C.R. sea menos variable que el 
potasio del plasma tiene un significado funcional si consideramos 
que el potasio licuoral está en equilibrio dinámico con el compar
timento extracelular o glial del Sistema Nervioso Central. De esta 
forma se mantendrían unos niveles constantes de este ion alrede
dor de las neuronas, lo que resulta providencial para ellas, ya que 
pequeñas variaciones en la concentración del potasio fuera de las 
neuronas puede causar cambios en el potencial de membrana de 
las mismas (HODGKIN y col., 1955). 

En cuanto a la concentración del calcio licuoral en relación con 
el del plasma, todos los autores admiten que las cifras de aquél 
giran con estrecho margen alrededor de la mitad de la concentra
ción de la calcemia (MERRIT y col., 1938; VILELA, 1941; BRUNO, 
1940; CASTELLS y col., 1947; LUPS y col., 1954; STUTZMAN y col., 
1952; -HARRIS y col., 1955; HUNTER y col., 1960; LEUSEN, 1964; 
DAVSON, 1967). Los valores de la calcirraquia se corresponden bas
tante fielmente con la concentración del calcio difusible, no ligado 
por tanto a las proteínas de la sangre (CAMERON y col., 1925; LA
FONTAINE, 1946), o mejor aún, con el calcio ionizado plasmático 
(PAUPE, 1962; MININNI, 1962) La concentración de calcio en el 
L.C.R. permanece estable con las variaciones experimentales, brus
cas o mantenidas, de la calcemia, bien sea en el sentido de un 
aumento (CAMERON y col., 1925; BERENCSZY, 1929 ; MoRGULIS y 
col., 1930; MERRIT y col., 1931 ; GREGORY y col., 1936; KEMENY y 
col., 1961; ScHEIN, 1964) o bien una disminución de la misma (CA
MERON y col., 1925 ; MORGULIS y col., 1930; HERBERT, 1933; KLOTZ 
y col., 1952; LEICHER, 1922; NOURSE y col., 1925; MERRIT y col., 
HERBERT, 1933 ; GREGORY y col., 1936; PAUPE, 1959). 

Se conoce la existencia del antagonismo existente entre el po
tasio y el calcio del L .C.R. En efecto, un aumento experimental 
de la concentración del potasio ventricular provoca signos de ac
tividad nerviosa y excitación y un incremento en la amplitud y 
frecuencia de los movimientos respiratorios (HILAROWicz y col., 
1929; STERN y col., 1933; RESNIK y col., 1936; EuLER, 1938; MUL
LIN y col., 1938; SERGIEWSKY y col., 1938; DOWNMAN y col., 1943; 
WALKER y col., 1945). La disminución experimental del potasio in
traventricular tiene poca o ninguna repercusión sobre el resto del 
organismo (VERSTRAETE, 1950; LEUSEN, 1950; BEKAERT, 1950). Por 
el contrario, un incremento experimental del ion calcio en el L .C.R. 
causa una inhibición de la respiración (VERSTRAETEN, 1950; MAR-
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QUARDT y col., 1951; BERNT y col., 1969). Un descenso experimental 
del calcio iónico intraventricular causa una sorprendente hiperpnea 
(RESNIK y col., 1936; MULLIN y col., 1938; VERSTRAETEN, 1950). 
Cuando el potasio y el calcio intraventriculares están elevados ex
perimentalmente en la misma proporción se hacen preponderantes 
los efectos del calcio (VERSTAETEN, 1950; LEUSEN, 1950). En la 
disminución artificial de las concentraciones de potasio y de calcio 
intraventriculares, el efecto ocasionado por la disminución del cal
cio del L.C.R. no se modifica por los efectos de un potasio bajo 
en el mismo medio. Los efectos de las altas concentraciones de po
tasio y bajas del calcio en el L.C.R. sobre el tejido nervioso han 
sido achacados a una disminución en la estabilidad de la membra
na celular. En ausencia de calcio extracelular la resistencia de la 
membrana de la neurona disminuye, el movimiento pasivo de so
dio y potasio a través de la membrana neuronal aumenta y la 
excitabilidad se hace mayor, de tal forma que puede llegar a pro
ducirse una actividad espontánea; efectos opuestos se observan 
con un aumento de la concentración de calcio extracelular (BRINK, 
1954 ; SHANES, 1958; CERF, 1963). 

Material y métodos 

Hemos realizado un estudio de la concentración de sodio, po
tasio y calcio del L.C.R. considerados aisladamente y en relación 
con el sodio, potasio y calcio contenidos en el plasma sanguíneo 
de catorce niños con edades comprendidas entre cuatro meses y 
seis años cumplidos. El tiempo transcurrido entre la toma de mues
tras en ambos medios fue sólo de unos minutos. 

Se consideraron sujetos normales aquellos que en el momento 
de hacer la punción lumbar no padecían alteración neurológica 
alguna evolutiva o establecida, el examen rutinario del L .C.R. era 
normal, el E.E.G. no mostraba alteración alguna y también esta
ban dentro de la normalidad el recuento y la fórmula de las células 
sanguíneas, la velocidad de sedimentación globular y el análisis 
rutinario de orina ; por otra parte, ninguno de los niños estudiados 
tenían antecedentes de enfermedades graves en otros aparatos. 

La extracción de la muestra de plasma se efectúa por punción 
capilar y la del L.C.R. según la técnica habitual. La determinación 
de la concentración de sodios y potasio del plasma sanguíneo y 
del L.C.R. se ha llevado a efecto con el fotómetro de llama stan
dard de litio de lectura directa ( digital) de Instrumentation La
boratory, modelo 143, con el cual no suelen ser necesaria una can
tidad de plasma o L.C.R. superior a 0'1 ml. Para la determinación 

ESTUDIO ELECTROLÍTICO DEL LÍQUIDO CEFALORRAQUÍDEO NORMAL 321 

de la calcemia y la calcirraquia se han usado los reactivos para 
investigación bioquímica del "Calcium Test Wako" (Japón) rea
lizando la lectura de los resultados en un colorímetro espectrofo
tómetro "Spectronic 20"; la cantidad necesaria de plasma o L.C.R. 
es de 0'5 ml en cada caso. Ambos métodos tienen una común 
doble cualidad: la simplicidad de los mismos y la precisión de sus 
resultados (lo que en definitiva les da un alto grado de rigor cien
tífico). 

Con los resultados obtenidos por la aplicación de estos métodos 
se practicó un estudio estadístico, determinando así los valores 
medios (media aritmética), desviación y error standard, con lo cual 
obtenimos con gran aproximación el valor medio normal de la po
blación de la que se han tomado las muestras (en nuestros casos 
de Sevilla, capital y provincia) . Se establece para cada electrolito 
en estudio y en cada sujeto una relación o índice hematolicuoral 
(I.H.L.) y así mismo se relaciona en cada caso el cociente potasio/ 
calcio en el L.C.R. (tan importante como vimos para un correcto 
metabolismo neuronal) y la relación de los I.H.L. del potasio y 
del calcio. De todos estos coeficientes se determinan así mismo 
la media, la desviación y el error standad. 

Resultados 

Los datos que corresponden al sodio, potasio y calcio contenido 
en el plasma sanguíneo y en el L.C.R., el I.H.L. para cada elec
trolito, la relación de las concentraciones de potasio y calcio en el 
L.C.R. y la relación de los I.H.L. de ambos iones (potasio y calcio) 
en cada uno de los niños estudiados puéden verse en el cuadro de 
la página siguiente. 

Los valores medios normales de sodio, potasio y calcio del plas
ma y del L .C.R. en el medio ambiente en que nos desenvolvemos 
mediante e l estudio estadístico de los resultados hallados en los 
casos examinados considerados como normales son los siguientes 
(media ± 3 errores standard). 

En plasma sanguíneo: 

Sodio: 142'1 ± 6'6 = 135'5 -148'7 mEq/litro 
Potasio: 4'9 ± 0'3 = 4'6 - 5'2 mEq/litro 
Calcio: 9'9 ± 0'4 = 9'5 - 10'5 mg/100 

En líquido cefalorraquídeo: 

Sodio: 145'6 ± 5'3 = 140'3 -150'9 mEq/litro 
Potasio: 2'9 ± 0'3 = 2'6 - 3'2 mEq/litro 
Calcio: 4'7 ± 0'5 = 4'4- 5'0 mg/100 

21 - AN. A NAT. 
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sodio, potasio y calcio 
encontrado son los si-

Los valores normales de los I.H.L. del 
(media ± 3 errores standards) que hemos 
guientes: 

I.H.L. del sodio: 0'98 ± 0'00 = 0'98 

~ /~,'-
I.H.L. del potasio: 1'72 ± 0'09 = 1'63 -1'81 
I.H.L. del calcio: 2'06 ± 0'09 = 4'4 - 2'15 

El valor medio hallado para la relación potasio/calcio del L.C.R. 
normal (importante como vimos para el establecimiento de un ade
cuado metabolismo neuronal) es el siguiente (media ± 3 errores 
standards): 

1'17 ± 0'13 = 1'04-1'3 

Al comparar los I.H.L. del potasio y del calcio corregimos el 
cociente que establece la relación potasio/ calcio del L.C.R. El va
lor normal que hemos hallado para la relación de los I.H.L. del 
potasio y del calcio (media ± 3 errores standard) es el siguiente: 

0'84 ± 0'00 = 0'84 

Discusión de los resultados 

Como puede observarse hemos encontrado en el L .C.R. con re
lación al plasma sanguíneo una mayor concentración de sodio (3-
4 mEq/litro), una menor concentración de potasio (alrededor del 
60 % de la kaliemia) y una menor concentración de calcio ( alre
dedor del 50 % de la calcemia). Basados en el hecho de la influen
cia, grande para el sodio y escasa para el potasio y el calcio, que 
la concentración de estos iones en la sangre tienen sobre los va
lores de los mismos en el L.C.R., establecemos una relación hema
tolicuoral para cada electrolito en estudio. Indice que lógicamente 
oscila muy poco en el caso del sodio ( error standard igual a cero) 
y poco más en el caso del potasio y del calcio, con igual error 
standard (0'09). Los valores hallados para los I.H.L. del potasio 
y del calcio tienen mucha menor dispersión que los encontrados 
para el potasio y calcio del L.C.R. considerados aisladamente, sin 
relación con los correspondientes valores de la concentración de 
los mismos en sangre. Por ello el error standard de los I.H.L. del 
potasio y del calcio es igual a 0'09, cifra muy inferior al error 
standard de los valores hallados para el potasío y calcio licuorales, 
que también es el mismo para los dos iones e igual a 0'3. La re
lación entre el potasio y el calcio ionizado del L.C.R. y espacio in
tercelular del Sistema Nervioso Central oscila entre límites muy 
estrechos, con un error standard de 0'13. Si corregimos esta rela-

-: ,:f,..,ERorEi 
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ción comparando los I.H.L. del potasio y del calcio, la media es 
de 0'84, el error standard es igual a cero y el valor medio nor
mal queda fijado en 0'84, sin margen de variabilidad. 

Al igual que la mayoría de los autores que se han ocupado del 
problema, hemos hallado en el L.C.R., con relación a ia sangre, 
una mayor concentración de sodio y una menor concentración de 
potasio y calcio. CooPER y col. , (1955) encuentran para el sodio del 
L .C.R. una media de 141'2 mEq/litro y para la natremia 140'6 
mEq/litro; KoBAYASHI y KoDEMA (1955) encuentran en su serie 
una natremia media de 138 mEq/litro y un sodio licuoral medio 
de 155 mEq/litro; SPINA-FRANCA y col. (1963) encuentran para el 
sodio del L .C.R. una media de 150 mEq/litro; Dos RErs y col. 
(1963) hallan una media de 145 mEq/litro ; MoLLARET y col. (1966) 
una media de 145 mEq/litro de sodio licuoral. Todos los autores 
citados encuentran una llamativa dispersión de los valores con des
viación standard entre 3 y 7 mEq/litro, según los casos. 

Por el contrario, el potasio licuoral oscila dentro de muy es
trechos márgenes en los resultados obtenidos por los diversos au
tores. MoND (1952) encuentra una media de potasio en el L.C.R. 
de 2'74 mEq/litro; CooPER y col. (1955), media de 2'96 mEq/litro; 
PLUM (1958) una media de 2'43 mEq/litro, y por último, SPINA
FRANCA y col. (1963) una media de 3'04 mEq/litro. A semejanza 
de los valores hallados por nosotros el margen de oscilación de 
los valores de potasio plasmát icos y del L.C.R. es muy estrecho 
(con desviación standard alrededor de 0'3), cualidad ésta más acu
sada en el L.C.R. que en el plasma. 

En lo que a la calcirraquia se refiere, MoND (1952) encuentra 
un valor medio de 5 mg/100; KoBAYASHI y KoDAMA (1955) una me
dia de 6'61 mg/100; KARCHER (1957), media de 5'2 mg/100; PAUPE 
(1959), de 5'04 mg/100; MrNINNI (1962), una media de 4'95 mg/100. 
La dispersión de los valores dan desviaciones standard que osci
lan entre 0'19 y 0'32, según los distintos autores. 

Interesa destacar, por último y una vez más, el estrech o mar
gen de variabilidad que hemos hallado para las concentraciones 
de potasio y de calcio en el líquido cefalorraquídeo y en el plasma 
sanguíneo. Mayor es la oscilación del sodio en ambos medios. Todo 
ello resulta lógico y explicable si nos atenemos al alto valor bio
lógico de los iones en estudio y a las alteraciones que conllevan 
modificaciones mínimas en su concentración. Los márgenes de va
riabilidad que h emos hallado correspondientes a las concentracio
nes de sodio, potasio y calcio son más estrechos en el L.C.R. que 
en la sangre, h echo que se corresponde con la mayor y especial 
susceptibilidad del tejido nervioso a los cambios iónicos en rela
ción con otros tejidos. 
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Conclusiones 

I. Se ha determinado la concentración de sodio, potasio y cal~ 
cio de catorce líquidos cefalorraquídeos pertenecientes a catorce ni
ños considerados como "normales" tras una rigurosa selección. Se 
ha efectuado también la determinación de sodio, potasio y calcio 
en el plasma de cada niño en estudio y, a partir de estos ·resulta
dos, se ha elaborado en cada caso un índice hematolicuoral para 
cada electrolito, un cociente que expresa la relación potasio/calcio 
en el L.C.R. y, por último, un cociente que expresa la relación de 
los índices hematolicuorales del potasio y del calcio. 

II. Los valores medios normales de sodio, potasio y calcio del 
L .C.R. que h emos encontrado son compatibles con los hallados en 
la literatura. Valorando la media ± 3 errores standard, los valores 
normales son los siguientes: 

Sodio: 
Potasio: 
Calcio: 

145'6 ± 5'3 = 140'6 -150'9 mEq/ litro 
2'9 ± 0'3 = 2'6 - 3'2 mEq/ litro 
4'7 ± 0'3 = 4'4- 5 mg/100 

III. Hemos encontrado en el L.C.R. con relación al plasma 
sangu neo una mayor concentración de sodio (3-4 mEq/litro), una 
menor concentración de potasio (alrededor del 60 % de la kalie
mia) y una menor ' concentración de calcio (alrededor del 50 % de 
la calcemia). 

IV. Los márgenes normales de variabilidad que h emos hallado 
correspondientes a las concentraciones de sodio, potasio y calcio 
son muy estrechos en lo que se refiere al potasio y al calcio en 
ambos medios (plasma y L .C.R.); más amplias son las oscilacio
nes del sodio. De cualquier forma conviene destacar que, con los 
tres iones, las oscilaciones de los valores encontrados son más am
plias en la sangre que en el líquido cefalorraquídeo, h echo que se 
corresponde con la mayor y especial susceptibilidad del tejido ner
vioso a los cambios iónicos en relación con otros tejidos. 

V. Basados en la interrelación, grande para el sodio y escasa 
para el potasio y el calcio, que la concentración de estos iones en 
la sangre tienen con los valores de los mismos en el L.C.R. , es
tablecemos un índice o relación hematolicuoral para cada elect ro
lito en estudio. Hemos obtenido los siguientes valores para estos 
índices (media ±3 errores standard): 

I.H.L. del sodio: 0'98 ± 0'00 = 0'98 
I.H.L. del potasio: 1'72 ± 0'09 = 1'63 -1'81 
I.H.L. del calcio: 2'06 ± 0'09 = 4'4 - 2'15 
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VI. Así mismo hemos establecido el cociente que existe entre 
el potasio y el calcio del L.C.R. normal cuya relación es de suma 
importancia para el establecimiento de un correcto metabolismo 
neuronal y que en nuestros casos oscila entre límites muy estre
chos, según vemos a continuación (media ±3 errores standard): 

1'17 ± 0'13 = 1'04 - 1'3 

VII. Por último, hemos establecido la correcc10n de este co
ciente comparando los índices hematolicuorales del potasio y del 
calcio entre sí. El valor medio normal obtenido es el siguiente 
(media ±3 errores standard): 

0'84 ± 0'00 = 0'84 

Observamos cómo al corregir el cociente que establece la re
lación potasio/calcio del L .C.R. por medio de la relación de los 
I.H.L. del potasio y del calcio, el error standard de este último 
cocientes disminuye con relación al de aquél, hasta tal punto que 
que se hace igual a cero, y el valor medio normal establecido para 
la relación de los índices hematolicuorales entre sí queda fijado 
en 0'84, sin margen estadístico de variabilidad. 

Resumen 

Tras hacer una síntesis de los principales datos bibliográficos acerca del metabo
lismo hidroelectrolítico del L.C.R., el autor expone los resultados de su investigación 
sobre las concentraciones de sodio, potasio y calcio del L.C.R. en condiciones de nor
malidad, considerándolas aisladamente y en relación con las concentraciones de estos 
mismos tres electrolitos en el plasma sanguíneo, cotejando sus resultados con los de 
la bibliografía mundial. 

Sumnuiry 

After making a sinthesis of the principal bibliographical data on the hidroelectro
litical metabolism of cerebral spinal fluid, the authors revea! the results of their 
investigation on the concentration of Sodium, Potassium and Calcium of C.S.F. in 
normal conditions, considering them in isolation and in relation to the concentrations 
of these thre electrolites in plasm comparing the results with those in world biblio
graphy. 

Z usammenf assung 

Es wird das elektrolytische Bild (Na, K und Ca) der normalen Cerebrospinalflüs
sigkeit aufgestellt, und eine vergleichende Studie mit den Ergebnissen enderer Verfas
ser vorgenommen. 

Es werden die erzielten Ergebnisse kommentiert, und in erster Linie eine Beziehung 
zu der deissig Elektrolyten der Cerebrospinal- und Blutflüssigkeit hergestellt. 
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Résumé 

A pres avoir fait . une synthese des principaux renseignements bibliographiques au 
sujet du métabolisme hydro-électrolytique du L.C.R., les auteurs exposent les résultats 
de son investigation sur les concentrations de sodium, de potassium et de calcium 
du L.C.R. dans les conditions de normalité, en les considerant isolément et en rapport 
avec les concentrations de ces mémes trois électrolytes dans le plasma sanguin, en 
collationnant leurs résultats avec ceux de la bibliographie mondiale. 
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ULTRAESTRUCTURA OE LA GLÁNDULA TIROIDES EN 
GATOS PARCIALMENTE TIROIDECTOMIZADOS 

POR 

G. PALOMER0 <1> 

Introducción 

LA utilización de la tiroidectomía como técnica experimental al
canza dos fines primordiales: el estudio de la función tiroi

dea en una situación de mayor trabajo glandular y el estudio de la 
regeneración de la glándula. 

Diversos trabajos de tiroidectomía en animales (ELSE, 1926; ZE
CHEL, 1931 ; JOHANSEN y col. , 1951; FUNAKOSHI, 1961 ; VOITKEVICH, 
1962; EGUCHI, 1966; FABRE y MARESCAUX, 1968; PALOMERO, 1972) 
muestran que existe un proceso de regeneración en la glándula ti
roides. En ella, tras una fase d e estruc~uración más o menos com
pacta, se forman nuevos fo lí cu lo s que suplen a los que antes 
existían. 

La regeneración alcanza una restauración funcional (KNIGGE, 
1961; FABRE y MARESCAUX, 1968), pero no hay datos concretos so
bre la forma de llevarse a cabo la restauración morfológica y ni 
siquiera si ella llega a alcanzarse completamente. 

En estudios previos (PALOMERO, 1970, 1972) hemos observado al 
microscopio óptico que las más importantes modificaciones morfo
lógicas aparecen en un tiempo de evolución relativamente corto. 
Es por ello que nuestro interés en el presente trabajo está en es
tudiar al microscopio electrónico los mismos estadios, con objeto 
de ver los datos morfológicos que pueden indicarnos la actividad 
funcional a que se encuentran sometidos estos animales. 

(1) P r ofesor ag regado numer ario de Ana tomía de la Facultad d e Medicina de Bilbao. 
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Material y técnicas 

Se han utilizado gatos de un peso aproximado de 2.500 gr so
metidos a tiroidectomía quirúrgica. A unos se les ha extirpado un 
lóbulo completo (hemitiroidectomía), mientras que a otros se les 
quita un lóbulo completo y la mitad del lóbulo del otro lado (ti
roidectomía subtotal). 

Después de un tiempo de evolución que qscila entre los 14 y 
45 días , los animales son sacrificados. 

Bajo anestesia con pentobarbital (nembutal), la extracción de 
residuos ha sido efectuada después de perfusión con glutaraldehído 
al 5 % en tampón fosfato a pH 7' 4 y ulterior fijación en tetraóxido 
de osmio al 1 % , o bien extraídas e introducidas directamente en 
osmio. Las piezas fueron teñidas en bloque en acetato de uranilo
acetona al 2 % e incluidas en araldita. Los cortes ultrafinos (300 A), 
tratados con el método de Reynold, fueron estudiados en un m i
croscopio electrónico Philips EM 201. 

Resultados obtenidos 
l. H emitiroidectomía 

En 1 os animales de hemitiroidectomía persiste 1 a estructura 
glandular, predominando los folículos pequeños y de epitelio cú
bico. Este epitelio, que se hace discretamente más elevado a me
dida que el tiempo de evolución es mayor (figs. 1 y 2), está cons
tituido por células de base amplia y núcleo grande en posición 
basal. 

De los límites celulares, la membrana apical es la que mayor 
interés presenta, pues las microvellosidades son abundantes y sur
gen numerosos y frondosos pseudópodos en los animales de mayor 
tiempo de evolución (fig. 2). Por otra parte, en alguna ocasión apa
recen numerosos cilios. 

Los elementos intracitoplasmáticos son bien evidentes en estos 
animales. El retículo, que presenta un desarrollo y configuración 
normal, disminuye a medida que el tiempo de evolución es más 
largo. En la parte basal se dispone en forma de canales o cister
nas irregulares, mientras que en la parte apical es vesicular. Los 
ribosomas que contactan con este retículo apical son menos nu
merosos y distribuidos de forma más irregular que en el basal. 

Las mitocondrias, de estructura característica y forma discre
tamente alargada, son abundantes y se distribuyen por todo el ci
toplasma, aunque es frecuente observarlas con tendencia a estar 
agrupadas. 
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El aparato de Golgi parece estar poco desarrollado en estos 
animales, pues tan sólo le hemos encontrado en el de 45 días de 
evolución (fig. 2), donde se ponen de manifiesto varias agrupacio
nes de cisternas y vesículas en la misma célula. 

FIG. l. - Hemitiroidectonúa de 20 días de evolución. Epitelio con 
abundantes cuerpos densos. X 1750. 

Frn. · 2. - Hemitiroidectomía de 45 días de evolución. Epitelio alto 
con pseudópodos y ap. de Golgi bien desarrollado. x 2240. 

Frn. 3. - Hemitiroidectomía de 20 días de evolución. C uerpos densos 
de tamaño variable en el polo apical. X 4380. 

Si hay algo que llama la atención en estas glándulas son las 
formaciones granulares. En el polo apical, pero sin llegar a al
canzar la meT?-brai:ia, existen numerosos cuerpos densos (fig. 1). 
Aunque hay d1vers1dad de tamaño, todos tienen forma redondeada 
u oval, contorno regular y contenido homogéneo de material fi 
namente granular. Su densidad muestra una discreta diferencia 
de ~nos_ a ot~os y algunos presentan inclusiones lipídicas o pe
q;1en~s _mclus10nes densas que parecen vesículas (figs. 1 y 3). E s
tan hmitados por una membrana nítida y es posible apreciar un 
halo periférico claro entre la membrana y el contenido. -
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La concentración de estos granos es menor a medida que el 
tiempo de evolución se alarga. 

Hacia el polo apical se ven cuerpos multivesiculares (fig. 3), 
pequeñas vesículas y "coated vesicles" (fig. 4). 

Otros elementos sobre los que interesa llamar la atención son 
unas formaciones membranosas de aspecto sacular y contornos re
gulares (fig. 4). Poseen un pequeño contenido finamente granular 
y su membrana limitante desaparece parcialmente al ponerse en 
contacto con cuerpos densos o con vesículas de la misma especie. 

Gotas coloidaies incluidas en el citoplasma sólo se ven en el 
animal de 40 días de evolución, donde se agrupan grandes gotas 
con un contenido granular de moderada densidad. 

Por otra parte, se evidencian masas celulares interfoliculares, 
así como auténticas cavidades con microvellosidades en el espesor 
de células que quedan apartadas de la luz folicular (figs. 5 y 6). 

II. Tiroidectomía sub total 

Las características estructurales del residuo tiroideo de anima
les sometidos a tiroidectomía subtotal ( extirpación de 3 / 4 de la 
glándula tiroides) muestra diferencias ostensibles con respecto al 
anaimal normal y al animal hemitiroidectomizado. 

En los animales de menos tiempo de evolución (14 y 28 días) 
es posible hacer una diferenciación celular por la disposición que 
adquieren los elementos citoplasmáticos. Así, mientras que las cé
lulas que limitan la cavidad folicular tienen un aspecto claro y 
esponjoso, las que se disponen en masas interfoliculares son más 
oscuras. 

El retículo, que es el determinante de estas diferencias, se en
cuentra muy dilatado en las células foliculares (fig. 7). Las gran
des cisternas que le constituyen llegan a ocupar la mayor parte 
del citoplasma, con lo que desplazan el resto de los elementos hacia 
un polo. 

En las células interfoliculares el desarrollo del retículo es gran
des, pero sus cisternas, que son de menor tamaño, se distribuyen 
por toda la superficie citoplasmática. 

El resto de los elementos , Golgi, mitocondrias y granos, no 
muestran características especiales. 

Cuando el tiempo de evolución es mayor (animales de 30 y 43 
días), el aspecto granular es distinto y muestra pequeños folículos 
que constituyen por sí solos auténticos lobulillos. En ellos se apre
cia la existencia de pequeñas luces foliculares , que más bien son 
intersticios celulares ocupados por coloide y microvellosidades de 
las células limitantes (figs. 8 y 9). 
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FIG. 4. - Hemitiroidectomía de 20 días de evolución. Grandes forma
ciones membranosas. X 6000. 

FIG. 5. - Hemitiroidectomía de 20 días de evolución . Cavidad folicular 
intracitoplasmática. X 1750. 

FIG. 6. - Hemitiroidectomía de 45 días de evolución. Cavidad folicular 
intracitoplasmática. X 2240. 
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El epitelio, de tipo cilíndrico, presenta un núcleo en posición 
central y deja ver bien todos los orgánulos citoplasmáticos (fig. 10). 

El retículo, con ribosomas bien manifiestos, alcanza un buen 
desarrollo en todas las células. Forma pequeñas cisternas distri
buidas por todo el citoplasma, aunque está discretamente más di
latado en la posición basal. 

Las mitocondrias, que son numerosas y alargadas, están bien 
constituidas y adaptadas a las cisternas del retículo. 
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El aparato de Golgi es tal vez lo que más caracteriza a estas 
células, pues aunque no muestra dilataciones que indiquen un gran 
desarrollo, ¡:¡í que se observa en casi todas las células e incluso está 
constituido por varias agrupaciones de láminas, cisternas y ve
sículas en la misma célula (figs. 8 y 10). 

El material granular lo constituyen pequeños cuerpos densos 
de forma regular y contenido homogéneo. Se encuentran distribui
dos por toda la superficie celular, aunque predominan en la mitad 
apical. 

Por otra parte, pueden observarse pequeñas vesículas en la ve
cindad del Golgi y "coated vesicles" en las proximidades de la su
perficie libre de la célula. 

Fro. 7. - Tiroidectomía subtotal de 14 días de evolución. Epitelio fo
licular con ergastoplasma muy desarrollado. X 1750. 

Fra. 8. - Tiroidectomía subtotal de 30 días de evolución. Cavidad fo
licular reducida y erizada de microvellosidades. X975. 

Fro . 9. - Iguales características de la figura anterior. X 2240. 

Fra. 10. - Tiroidectomía subtotal de 45 días de evolución. Orgánulos 
citoplasmáticos en polo basal. X 4380. 
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Comentario y discusión 

Las imágenes ultraestructurales de animales hemitiroidectomi
zados muestran cómo el epitelio, que ya es alto en los animales 
de menor tiempo de evolución, aumenta progresivamente su altura 
al tiempo que aumentan las microvellosidades apicales y llegan a 
constituir grandes pseudópodos en aquellos animales de mayor 
tiempo de evolución. 

Estos datos, junto a la disminución del coloide, hacen pensar, 
de acuerdo con TAsHmo y SuGIYAMA (1964), PASTAN y WoLLMAN 
(1967) y NEVE y DuMONT (1970), en la existencia de una hiperacti
vidad funcional. 

Mucho más manifiestas son las diferencias encontradas en el 
epitelio de los animales de tiroidectomía subtotal. En los animales 
de menos tiempo de evolución es más bajo y parece pluriestrati
ficado, mientras que en el resto de los animales se trata de un 
epitelio cilíndrico que limita luces foliculares reducidas que, como 
antes hemos indicado, parece tratarse de dilataciones de los espa
ccios intercelulares. De acuerdo con M1cHEL-BECHET y col. (1969) 
también estos residuos se encuentran en una fase de hiperactivi
dad funcional. 

Así pues, los datos morfológicos de todos los animales son de 
hiperactividad funcional. No obstante, las diferencias existentes nos 
llevan a pensar que se encuentran en distinta situación. 

En los hemitiroidectomizados el dato morfológico que los carac
teriza es la aparición en el polo apical de abundantes cuerpos den
sos que tienen las mismas características morfológicas que J ousoN 
y col. (1968) describen en los lisosomas. Este aumento de lisoso
mas, puesto ya de manifiesto por SELJELID (1967) y por SmvELY y 
PHEMISTER (1969) en estimulación con TSH, y el hecho de que su 
intervención en el proceso de captación de material por atrocitosis 
{OLIVA ALDAMIZ, 1970), nos lleva a pensar que este lóbulo se en
cuentra en una situación de hiperactividad en fase de excreción, en 
la que TouJAS (1969) ya describe como característico el predominio 
de lisosomas, y en la que nosotros (PALOMERO y col., 1975) consi
derábamos como más característico las denominadas "formaciones 
globulosas" o elementos resultantes de la fusión lisosoma y gota 
de coloide. 

La situación en los animales de tiroidectomía subtotal es dis
tinta. El predominio de orgánulos corresponde al retículo y al Gol
gi, lo que indica una activación del proceso de proteosíntesis. Es
tamos, por tanto, ante una hiperactividad en fase de secreción, en 

22 - AN. ANAT. 
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la que TouJAS (1969) apunta como característico ese predominio 
del ergastoplasma. 

Otro punto que interesa comentar es el de la neoformación de 
folículos que asegure la restauración grandular. 

El aspecto de luces foliculares reducidas, que incluso se en
cuentran estranguladas en algunos puntos porque células vecinas 
se adosan, nos lleva a considerar como dato importante el que 
aparezcan pequeñas dilataciones con microvellosidades en los es
pacios intercelulares. Este hecho, evidenciado por HANBA (1966) y 
MATTHAES (1972) y relacionado con el paso de ti:roglobulina (HAN
BA, 1966), hace pensar que sean el punto de partida de nuevos 
folículos, como ya indicó IsHIKAWA (1965). 

Por otra parte, la aparición de luces foliculares salpicadas de 
microvellosidades en células que se encuentran fuera del epitelio 
folicular, pueden representar otro aspecto de la restauración mor
fológica. 

La formación de microfolículos de este tipo ya es considerada 
por autores como FUJITA (1961), VOITKEVICH y ZENZEROV (1968), 
ZUFAROV (1969) y MICHEL-BECHET y col. (1969), quien los denomina 
"canalículos intracitoplasmáticos". Para FuJITA (1961), que los des
cribe en un estudio en embriones de pollo, se forman por la reunión 
de varias gotas coloidales que posteriormente rompen las membra
nas que las separan. La presencia de formaciones membranosas 
podría estar en relación con este mecanismo de formación de fo
lículos. 

De esta manera, uno u otro mecanismo pueden explicar el que 
se formen nuevos folículos a partir de las masas o cordones celu
lares descritos por muchos autores. 

Resumen 

Se realiza un estudio al microscopio electrónico en gatos sometidos a hemitiroi
dectomía y tiroidectomía subtotal. 

La actividad a que se encuentra sometido el resto tiroideo es diferente en uno y 
otro caso. 

En los animales hemitiroidectomizados, el aspecto ultraestructural deja ver un epi
telio progresivamente más alto, con abundantes microvellosidades y grandes pseudó
podos. Esto, y la existencia de abundantes cuerpos densos en el polo apical del cito
plasma, nos hacen pensar que se encuentra en una fase de hiperactividad excretora. 

En la tiroidectomía subtotal, el predominio del ergastoplasma y del aparato de 
Golgi parecen indicar una hiperactividad secretora. 

Sobre la neoformación conviene prestar atención a la importancia que puede te
ner la aparición de luces intracitoplasmáticas y las dilataciones del espacio inter
celular. 
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Summary 

An ultrastructural study han been done in cats subjected to hemithyroidectomy 
and subtotal thyroidectomy. 

Toe activity of the thyroid rest appears to be different from normal. In hemithy
roidectomy cats, the ultrastructural aspect is characterized by an epithelium that be
comes progresively taller, with abundant microvilli and great paseudopods. This ob
servation, along with the existence of abundant dense bodies in the apical cytoplas
matic portian, leads us to believe that it is a hyperactivite state in a excretory 
phase .. 

In subtotal thyroidectomized cats, the abundant ergastoplasm and Golgi complex 
appears to indicate hyperactivity with a secretory phase. 

We call atention to the follicular neoformation, as to the significance that they 
may have in the formation of intracytoplasmic follicular lumina and the diiatation 
of the intercellular space. 

Z usammenf asszmg 

Es wurde eine Studie mit dem elektronischen Mikroskop durchgeführt, in der 
Katzen einer Hemithyroidectomie und einer fast totalen Thyroidectomie unterzogen 
wurden. 

Die Aktivitat des thyroiden Restes war bei den behandelten Katzen von Fall zu 
Fall verschieden. 

Bei den Katzen, die eine Hiemithyroidectomie erfahren haben, macht der ultra
strukturelle Aspekt eine progressive, sich weiter vergrossernde Ep_ithel sichtbar mit 
reichlicher mikroskopischfeiner Behaarung und grossen Scheinfüsschen. Dies, sowie 
die reichliche Existenz von dichten Korpern, lasst uns zu der Schlussfolgerung gelan
oen dass sich die Thyroidea in einer hyperaktiven Phase der Absonderung befindet. 
'° ~ei der fast totalen Thyroidectomie sieht es so aus, als ob die Vorherrschaft des 
Ergastoplasmas sowie die des Golgiapparates eine hyperaktive Absonderung an
zeigen. 

Was die Neoformation anbelangt, so ist es ni:itig, die Aufmerksamkeit auf die 
Bedeutung, die die Erscheinung von intrazytoplasmatischen Hohlraumen und die Di
latationen des interzelularen Raums haben kann. 

Résumé 

Chez les chats soum1s a l'hemithyro1dectomie et a la thyroidectomie subtotal on 
a réalisé une étude au microscope électronique. 

L'activité a laquelle se trouve soumis la portion glandulaire qui s'evolue est dif
férente. 

Chez les animaux hemithyro1dectomisés, l'aspect ultrastructural laisse voir un 
epithelium progresivement plus haut, avec des microvillosités abondantes et de gran
des pseudopodes. Cela, et l'existence d'abondants corps denses au póle apical du ci
toplasme, nous font penser qu'il s'agit d'une hiperactivité en phase d'excrétion. 

Dans la thyroidectomie subtotal, la prédominance de l'ergastoplasme et de l'ap
pareil de Golgi semblent indiquer une hiperactivité en phase de sécretion. 

Sur la neoformation il convient de préter l'atention a l'importance que peuvent 
avoir l'apparition de lumieres intracitoplasmiques et les dilatations de l'espece inter
cellulaire. 
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ABREVIATURAS UTILIZADAS 

C, cavidad folicular 
G, aparato de Golgi 
cm, cuerpo multivesicular 
cv, "coated vesicles" 
ps, pseudópodos 
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ANGIOARQUITECTURA DE LA VESÍCULA BILIAR 
HUMANA{l) 

POR 

J. L. P UENTE DoMÍNG-UEz<2> y J. PoTEL LESQUEREux<3> 

Es sorprendente el escasísimo número de observaciones que pue
den recogerse en la literatura anatómica sobre la vasculari

zación de la vesícula humana, tanto en los tratados como en pu
blicaciones y trabajos más especializados. Posiblemente la causa se 
debe a la dificultad de obtener material adecuado. En efecto, la 
vesícula biliar se deteriora muy rápidamente, a las pocas horas de 
la muerte la bilis altera y destruye la textura vesicular, de modo 
que no sirve para estudios morfológicos. Por ello, el material que 
se utiliza es el que se obtiene de vesículas patológicas, extirpadas 
por colecistitis u otras causas. Material que muy pocas veces pue
de utilizarse para estudios vasculares, por la simple razón de su 
alteración hística. Por ello, sólo en muy contados casos de extir
pación de vesículas con muy escasa p;;i.tología -litiasis biliar sin 
procesos agudos- podemos disponer de piezas en las que poder 
practicar inyecciones vasculares. 

En una obra tan especializada como el "Handbuch der Mikros
kopischen Anatomie des Menschen 1969", y en capítulo muy am
plio que WALLRAFF dedica a la vesícula biliar, hay sólo siete líneas 
dedicadas a describir su vaséularización. Pero tampoco abundan los 
trabajos de vascularización procedentes de estudios de vesículas de 
animales. En este sentido, sólo encontramos uno de J. LANG, de 
1968, realizado sobre vesículas de perros. 

Nuestra diaria actividad quirúrgica y un viejo y permanente 
carmo por los estudios morfológicos nos fue llevando paulatina
mente en el curso de los últimos veinte años a estudiar la mor-

(1) Trabajo realizado con la subvención del Fondo Nacional p ara el Desarrollo de 
la Investigación (núm. 11.01.721/74). · 

(2) Catedrático de Cirugía. Facultad de Medicina. Santiago d e Compostela. 
(3) Profesor agregado de Cirugía. Departamento de Cirugía. Facultad de Medicina. 

Santiago de Compostela. 
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fología vascular a la vesícula , basándonos en la observación y 
análisis que permite la disección y preparación operatorias en el 
curso de colecistectomías, practicadas por una variadísima pato
logía biliar. 

Esta misma práctica quirúrgica nos ha permitido seleccionar 
algunos especímenes de vesícula que, por sus especiales condicio
nes, podían ser inyectados postoperatoriamente. 

Había también otra razón para que intentáramos el estudio de 
la vascularización vesicular, y era que en el curso de nuestros tra
bajos sobre la colesterosis vesicular (1970) descubrimos que los de
pósitos de colesterina se producían de modo preferente sobre la 
pared de los plexos venosos, y justamente de aquellos que más 
sobresalían de los pliegues mucosos. La porción de la mucosa de 
las criptas y fondo no presentaban depósitos colesterínicos, pero 
tampoco tenían redes capilares densas, y sí sólo una muy escasa 
vascularización. 

Material y método 

Como ya señalamos, nuestras observaciones se basan en el es
tudio proporcionado por la disección operatoria practicada en el 
curso de colecistectomías; hasta el momento actual, mil cuatro
cientas intervenciones realizadas personalmente. 

En algunas ocasiones la vesícula, muy poco lesionada, permite 
el empleo de inyecciones. En total hemos estudiado setenta piezas 
operatorias. La inyección fue hecha por la arteria cística, por las 
venas que la acompañan y, simultáneamente, por ambas vías. 

Utilizamos tinta china, neoprene, con diversos colorantes incor
porados. En ocasiones, diferentes variedades de metacrilatos en so
luciones, en acetona o toluol con distinta concentración. También 
se empleó la inyección simultánea de arterias y venas con colo
rantes de diferente intensidad para estudiar las anastomosis arte
riovenosas, de muy difícil visualización con técnicas histológicas 
ordinarias. últimamente empleamos la técnica del profesor G. Oli
veros, con la que obtuvimos muy buenos moldes angiográficos. 
Las piezas fueron sometidas a corrosión, a estudio directo con me
dianos aumentos y, finalmente, a cortes completos después de fi
jadas y teñidas con las técnicas habituales. 

Hemos utilizado también el estudio de las piezas inyectadas y 
cortadas por congelación sin sobretinción. Luz polarizada y con
traste de fases en algún caso. 

Finalmente debemos destacar la importancia que para este tipo 
de estudio tiene el análisis de la vesícula inmediatamente después 
de la extirpación, sumergida en suero fisiológico tibio y colocada 
sobre la platina de un microscopio estereoscópico (modelo Leizt: 
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ES-ER); como los capilares y finos plexos venosos contienen to
davía sangre con cierta tensión, si aplicamos diferentes sistemas 
de transiluminación logramos ver muy claramente los detalles de 
la fina vascularización en todas las capas de la vesícula; y lo que 
es más importante, sin alterar con fijadores ni colorantes la morfo
logía normal de los vasos. Gracias a esta técnicas hemos logrado 
seguramente los preparados más demostrativos y más reales, pues 
no se modifica para nada la normal textura vascular. Es una téc
nica que recomendamos en general para el estudio de la vascula
rización de otras vísceras, siempre que procedan de operaciones 
quirúrgicas realizadas inmediatamente antes de la observación 
anatómica. 

Descripción de las observaciones 

Antes de comenzar a describir la disposición vascular de la 
vesícula parece oportuno hacer algunas consideraciones a propó
sito de la nomenclatura que vamos a utilizar. Cuando se describen 
las diferentes capas o extractos de la vesícula humana se asiste a 
un cierto confusionismo a propósito de la nomenclatura utilizada, 
puesto que los diferentes autores no están de acuerdo en los nom
bres que utilizan. Nosotros hemos seguido el criterio utilizado por 
W ALLRRAF y DrTRICH, el cual divide las capas de la vesícula en 
cinco extractos: l.º Mucosa, que comprende el epitelio y el tejido 
conjuntivo subepitelial. 2.º Túnica muscular, formada por finos 
fascículos ordenados en el espacio de manera bastante variable. 
3.º Subserosa, que comprende el tejido conjuntivo y la grasa; es 
la capa más exterior, más ancha y más lasa en la vesícula humana; 
por otra parte, es aquella en la cual los fenómenos edematosos se 
hacen evidentes más precozmente. 4.º La serosa o capa peritoneal 
que, como se sabe, ocuya sólo una porción de la totalidad de la 
vesícula. 

A continuación vamos a describir los vasos de la vesícula, co
menzando por las arterias, que tienen una importancia relativa
mente pequeña en la vascularización de esta víscera, siguiendo 
por las venas que forman la verdadera arquitectura vascular de 
la vesícula, haciendo de ella un órgano eminentemente venoso, y 
finalmente citaremos, sólo de pasada, los linfáticos. 

Arterias 

La arteria cística es una de las más variables de todas las 
arterias y viscerales. De modo que el esquema considerado como 
clásico sólo lo encontramos en el 50 % de los operados. Bajo tres 
formas de distribución arterial podemos sintetizar lo observado por 
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nosotros: l.º La arteria cística, que, procedente de la hepática de
recha y después de cruzar por delante del colédoco, ingresa en la 
vesícula por medio del meso vesicular (triángulo de Calot), para 
dividirse inmediatamente en dos ramas que se distribuyen por la 
cara serosa de la vesícula: 50 % de los casos. 2.º Arteria que cruza 
por detrás del coledoco, a diferentes niveles, y después de doblarse 
en forma de sifón penetra en la vesícula a nivel del infundíbu
lo: 30 % . 3.º Arteria cística, que penetra por debajo del conducto 
cístico, muy pegado al mismo, y por ello invisible a primera vista 
para el cirujano: 10 % . El 10 % restante de los casos encontrados 
por su enorme variabilidad no pueden ser catalogados. 

Finalmente debemos señalar un detalle de enorme importancia 
para el cirujano, y es la frecuencia con la cual la rama derecha 
de la arteria hepática se aproxima al infundíbulo para dejar allí, 
casi en la pared de la vesícula, a la arteria cística, con el peligro 
de ligar la hepática confundiéndola con la cística, y dando lugar 
a una posible necrosis de hígado. Nunca nos cansaremos de insistir 
en la imperiosa necesidad de disecar la arteria en cada caso, para 
identificarla exactamente antes de proceder a su ligadura. Nunca 
como aquí es tan necesario al ciru3ano un perfecto conocimiento 
de la anatomía vascular. 

Una vez que la arteria alcanza el infundíbulo se divide en dos 
ramas, que se abren en forma de horquilla y se distribuyen por 
el cuerpo vesicular. Distinguimos dos plexos arteriales: uno para 
la serosa y otro para la subserosa. 

a) Plexo seroso o peritoneal 

Está formado por una rama arterial que se distribuye a lo largo 
de la superficie serosa de la vesícula y va cediendo ramillas muy 
finas que se agotan rápidamente. Sorprende la escasez tanto del 
calibre como del número de finas ramas. No se encuentran anas
tomosis poligonales ni arciformes en este plexo. Finalmente, a ni
vel arteriolar, la red de este sistema es escasa, finamente distri
buida y muy poco densa (se observa muy bien esta disposición 
en la fig . 1). 

h) Plexo sub seroso 

Este plexo está formado por las arterias que se distribuyen por 
la superficie hepática de la vesícula. Lo forman arterias de más 
calibre que el plexo peritoneal, pero en todo caso tampoco exce
sivamente voluminosas. La distribución de estas arterias forma ar
borizaciones terminales que van agotándose muy lentamente; no 
hemos visto nunca anastomosis entre las arterias de este plexo y 
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FrG. l. - Plexo arterial. En esta preparación aparecen las 
dos arborizaciones arteriales. La más superficial --en pri
mer plano y muy bien dibujada- , la arteria de la serosa 
vesicu:ar; muy escasas ramificaciones y ausencia de anas
tomosis aparentes. En un segundo plano -más borrosas-, 
las arterias de la subserosa, también con escasas ramifica-

ciones y ausencia de anastomosis arciformes. 
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las arterias hepáticas, aunque no negamos que puedan encontrar
se. Las ramillas arteriolares del plexo, muy escasas, penetran hasta 
el nivel del plexo mucoso, en donde se continúan con los capila
res venosos. 

Venas 

l." Plexo mucoso (suhepitelial) (fig. 2) 

Situado inmediatamente por debajo del epitelio, está formado 
por una red capilar muy densa esencialmente constituida por ca
pilares venosos. Las arteriolas que lo nutren son muy escasas. 

En la figura 2 se observa la disposición de este plexo mucoso 
y la ordenación de sus capilares en forma muy variable. El plexo 
capilar está en íntimo contacto con el pie de las células epiteliales, 
apenas separado por una finísima capa basal, de tal modo que se 
facilite enormemente el transporte de sustancias desde el polo ba
sal de la célula hasta el propio lecho capilar. Como ya hemos des
crito y demostrado en el caso del colesterol mediante trabajos con 
microscopía electrónica. 

Una característica fundamental del plexo venoso subepitelial 
es el de su disposición en forma de campos poligonales, tal como 
aparece representado en la figura 6, y que se corresponden exac
tamente con la cresta o parte más elevada de los pliegues del epi
telio. En contraposición con la base de las crípticas, en donde el 
plexo venoso es muy escaso, tanto que en la mayor parte de los 



348 ANALES DE ANATOMÍA 

preparados por inyección no llegan a observarse fácilmente capi
lares venosos. 

En síntesis, de acuerdo con la ordenación de la mucosa vesicu
lar, en forma de campos poligonales, con crestas elevadas y criptas 
profundas, se dispone exactamente el plexo venoso : muy denso a 
nivel de las crestas y escasísimo en el fondo de las criptas. Este 
hecho nos parece de enorme importancia porque hemos visto que 
la zona en donde se produce la máxima absorción por parte del 

FIG. 2. - Plexo mucoso (subepitelial). Se observa una red 
de capilares muy densa, que rodea a una vena principal 
en la cual desembocan. Esta red capilar aparece sólo en 
la cresta de la mucosa; la cripta aparece en el fondo caso 
desprovista de red capilar, sólo representada por unas es
casas ramificaciones capilares. El contraste de la vascula
rización entre ambas zonas -cresta y fondo de la cripta-

es evidente. 

epitelio es justamente a nivel de las crestas de los pliegues, allí 
en donde el plexo capilar venoso es más denso. En la figura 3 
se observa perfectamente cómo los depósitos de colesterina y és
teres de colesterol aparecen exactamente cubriendo a este plexo 
venoso capilar y ·a los troncos venosos situados en la porción más 
alta de las crestas de los pliegues mucosos. 

2.º Plexo mucoso (poligonal) (fig. 4) 

Los capilares que hemos descrito anteriormente van confluyen
do hacia la profundidad desembocando en troncos cada vez más 
gruesos que terminan por organizarse en un sistema de vasos dis
puestos· en forma de polígono, y justamente ubicados a nivel de 
las crestas de la mucosa, a las cuales contribuye a configurar de 
una manera especial. Podemos afirmar sin duda que precisamente 
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FIG. 3. - Vesícu:a colesterótica. La colesterina aparece 
adherida al contorno exterior de las venas del plexo po
ligonal, dibujándolo perfectamente nítido. La vena ·se ob
serva en el centro y el precipitado colesterótico tapizán
dola. Se dibuja así el plexo poligonal, y se demuestra 
cómo en esta zona es donde se produce la máxima absor-

ción de líquidos. 

FIG. 4. - Plexo mucoso (poligonal). Inmediatamente por 
debajo del fino plexo capilar se observan los troncos ve
nosos ordenados en forma de polígonos con brazos de 
calibre diferente, y encargados de recibir la corriente ve
nosa procedente del plexo capilar. De uno de los brazos 
sale una rama, la más gruesa (en la figura, a la derecha) , 
Y que a su vez drena a los polígonos hacia los troncos 

terminales. 

349 
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la estructura y configuración de la mucosa de la vesícula viene 
apoyada por la disposición de sus vasos más gruesos y finos. De 
tal modo que en realidad son ellos, los vasos, los que dan apoyo 
a la estructura de las finas capas de la vesícula. 

El calibre de las venas que forman cada uno de los lados del 
polígono es variable, como puede comprobarse en la preparación. 
Algunos de estos lados están formados por troncos relativamente 
finos y otros por troncos más gruesqs, y justamente este paso de 
los troncos finos a los gruesos es el que indica la dirección de 
desagüe venoso. En algunos trechos las venas que resumen el arco 
venoso del polígono desembocan en los troncos terminales de la 
vesícula. 

3. 0 Anastomosi s arteriovenosas (fig . 5) 

Son muy difíciles de observar en los cortes histológicos ordi
narios. Es preciso obtener muy buenos preparados con inyección 
simultánea de arterias y venas para lograr visualizar, y esto en 
raras ocasiones, las anastomosis arteriovenosas. En la figura apa
rece una microfotografía y una anastomosis arteriovenosa en la 
cual se observa perfectamente los dos brazos del a rama arterial 
y venosa. Éstas se ubican en dos zonas, una inmediatamente de
bajo del plexo subepitelial y en la zona subserosa, en donde_ nos 
parecen más abundantes. Por otra parte, es normal que la situa
ción corresponda precisamente a la zona subserosa, puesto que 
indica que las anastomosis arteriovenosas, al funcionar y cerrarse o 
abrirse, permite que el riego de la mucosa vesicular sea más o me
nos intenso, de acuerdo con el estado funcional de la vesícula. 

FIG. 5. - Anastomosis arteriovenosa, a nivel de la capa 
subserosa. Se observa una arteria central y las dos venas 
acompañantes. De la arteria sale una fina ramilla arterio
lar que pasa sobre la vena y se resuelve en una espiral 
-o bucle venoso- que termina por desembocar en una 

de las venas acompañantes. 

ANGIARQUITECTURA DE LA VESÍCULA BILIAR HUMANA 

FIG. 6. - Aspecto de la mucosa de la vesícula biliar 
humana vista desde el interior de la luz, con aumento de 
lupa ( X 10) y a los pocos minutos de su extirpación qui
rúrgica .. Se observa cómo la mucosa se dispone formando 
campos poligonales que aparecen como barras oscuras y 
que se corresponden con las crestas de las vellosidades. 
Entre los campos po:igonales hay espacios más claros que 
corresponden a las criptas mucosas. Las barras oscuras 
-crestas- presentan una densa red capilar y troncos ve
nosos en contraste con el fondo de las criptas, sin apenas 
vascularización. Este armazón de la mucosa está real
mente configurado por las venas y capilares, que son 
quienes prestan el esqueleto anatómico para que sobre él 

se pliegue, corno un manto, el epitelio. 

4.º Capa subserosa (plexo venoso terminal) 
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En la capa subserosa se encuentran los gruesos troncos venosos 
que se han formado al ir recibiendo progresivamente las venas 
procedentes de los polígonos venosos de la capa mucosa. Ya hemos 
señalado que uno de los cortes del polígono, justamente la vena 
más gruesa, atraviesa la capa muscular y desemboca inmediata
mente en dos pares de venas, entre las cuales discurre siempre 
una arteria. Esta disposición en forma de trío, una arteria central 
Y dos venas laterales, se mantiene a todo lo largo de la pared de 
la vesícula. 

La ordenación de estos troncos venosos terminales y pares es 
muy variable entre una y otra vesícula. No hay dos esquemas 
iguales y por ello no puede hablarse de un modo especial de dis
posición venosa a este nivel. 

Pero sea cual fuere la ordenación espacial de estas venas, el 
modo de drenaje de las mismas se hace siempre hacia tres zonas 
perfectamente definidas: l.", las venas drenan hacia el plexo ve
noso del colédoco y del hepático común; 2.a, drenan hacia las ve
nas del parénquima hepático directamente a través del lecho hepá-
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tico, es decir, en el área desprovista de serosa, y 3.a, las venas que 
cursan por el área serosa o peritoneal de la vesícula siguen a 
esta serosa hasta el momento en que se continúa con la cápsula 
del hígado y entonces penetran en el parénquima hepático atra
vesando esta cápsula de Glisson. 

Así pues, la vesícula biliar tiene un triple sistema de drenaje 
venoso: hacia el plexo del colédoco y hepáticos directamente; hacia 
el hígado y a través de la cápsula de Glisson. Queremos destacar 
que la observación más completa y exacta del modo como se pro
duce este drenaje vesicular lo constituye la observación detallada 
o incluso con lupa en e l vivo, es decir, durante la intervención 
quirúrgica sobre la vesícula biliar y a lo largo de la práctica de 
una colecistectomía. El cirujano tiene entonces el privilegio de ver 
directamente y en vivo lo que no es posible luego observar, in
cluso en el más perfecto preparado anatómico. 

e onclusio,nes 

l.ª La angioarquitectura de la vesícula biliar humana está 
compuesta, sobre todo, por plexos venosos que se disponen estra
tigráficamente. 

2.ª Distinguimos los siguientes plexos venosos: l.º Mucoso , or
denado en dos capas: subepitelial y poligonal. 2.º Plexos subsero
sos. 3.º Plexo terminal. 

3.ª Se encuentran anastomosis arteriovenosas con una especial 
disposición en bucle o espiral, ubicadas sobre todo a nivel del plexo 
subseroso. 

4." El drenaje venoso de la vesícula se hace hacia tres áreas: 
venas del colédoco y hepático; parénquima hepático directamente 
y a través de la cápsula de Glisson. 

Resumen 

Se ha estudiado la vascularización de la vesícula biliar humana, utilizando sobre 
todo material procedente de operaciones quirúrgicas. 

Las observaciones deben ser realizadas a los pocos minutos de concluida la extir
pación; de lo contrario, los vasos se deterioran demasiado. 

El elemento fundamental de la angiotectónica de la vesícula son sus plexos ve
nosos, hasta tal punto que sobre ellos se moldean las capas estratigráficas vesicu
lares. Es posible diferenciar varios plexos venosos, y describir su forma Y carac

terísticas. 
De acuerdo con su función principal -absorber diariamente más de un litro de 

líquido para concentrar la bilis-, se comprende perfectamente que lo fundamental 
de la textura vesicular sean los plexos venosos y su disposición especial. 

Se describen tres sistemas de desagüe de la sangre vesicular hacia el hígado y 
hacia los hepáticos y colédoco. 
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Summary 

The vascularization of the human galbladder, mainly using material from surgical 
operations has been studied. 

The observations should be made upon a few minutes upon concluding the abla
tion ; otherwise, the vessels suffer excessive deterioration. 

The main element of the bladder angiotechtonics are its venous plexus, up to a 
<legres that the vesicular stratigraphic layers are mounded on tbem. It is possible to 
differentiate severa! venous plexus and to describe their shape and characteristics. 

According to its main function -to absorb daily more than one liter of liquid 
to concentrate the bile -it is readily understood tbat tbe essential in the vesicular 
texture are he venous plexus and their special arrangement. 

Toree systems of drainage of vesicular blood towards the liver and the hepatics 
and cboledochus are described. 

Z usammenf assung 

Es wurde das Blutgefasssystem der menschlichen Gallenblase untersucht. Das Ma
terial hierfür stamrnt zur Hauptsache aus chirurgiscben Operationen. 

Die Beobachtungen müssen in den wenigen Minuten nach erfolgter Extirpation 
realisiert werden. Andernfalls würde eine zu grosse Beschadigung der Gefasse ein
treten. 

Das fundamentale Element der Gefasskonstruktion der Gallenblase sind ihre Ge
fassnetze. Es ist moglicb, unterschiedlicbe Gefassnetze auszumachen, und diese nach 
Form und Charakteristika zu beschreiben. 

In übereinstimmung mit ihrer Hauptfunktion -taglich mehr als einen Liter Flüs
sigkeit zu absorbieren, um die Galle zu konzentrieren- versteht man vollkom men, 
dass das Fundamentale des Gallenblasen stoffes die Gefassnetze sowie seine spezielle 
Disposition sind. 

Es existieren 3 Abflusssysteme für das Blut der Gallenblase; hin zur Leber, zum 
hepatischen- und zum koledoken Leiter. 

Résumé 

On a étudié la vascularisation de la vésicule biliaire humaine, en utilisant surtout 
du matériel provenant d 'opérations chirurgicales. 

Les observations doivent etre réalisées dans les quelquies minutes qui suivent l'ex
tirpation; dans le cas contraire, les vaisseaux se détériorent trop. 

L 'élément fondamental de l'angiotectonie de la vésicule, sont ses plexus veineux, 
jusqu'au point que sur eux se moulent les couches stratigrapbiques vésiculaires. Il est 
possible de différencier plusieurs plexus veineux et décrire leur forme et caractéris
tiques. 

En accord avec sa fonction principale -absorber journellement plus d'un litre de 
liquide pour concentrer la bile- on comprend parfaitement que ce qu'il y a de fon
damental dans la texture vésiculaire soient les plexus veineux et leur disposition 
particuliere. 

On décrit trois systemes d'écoulement du sang vésiculaire vers le foie et vers 
les canaux hépatiques et cholédoque. 

23 - AN. ANAT. 
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APORTACIONES A LAS TRANSFORMACIONES EXPERIMEN
TALES DEL SUBSTRATO ANTEROHIPOFISARIO TRAS LA 
ESTIMULACIÓN ADENAL EN LA RATA BLANCA COMÚN Y 

SU REPERCUSI1ÓN EN EL OVARIO<1> 

POR 

A. RENOVELL MARTÍNEz <2> 

LAS gonadotropinas elaboradas por el lóbulo anterior hipofisario 
bajo el control de los centros hipotalámicos gobiernan el fun

cionamiento de las gónadas. El conocimiento de su papel fisioló
gico está todavía en evolución. Los trabajos más importantes han 
sido realizados en animales de especies pequeñas, tales como ratas, 
conejos, cobayas, etc., por lo que las conclusiones obtenidas son 
solamente aplicables a la especie humana con ciertas reservas. 

J . CoHEN (1973) nos sistematiza los efectos de las gonadotropi
nas de la siguiente manera: 

l. Efecto garnetocinético: Producido por la hormona foliculo
estimulante (F.S.H.) y cuyos efectos en los animales no hipofisec
tomizados, tanto si son impúberes como adultos, son un desarrollo 
folicular masivo, seguido de una reacción clara de los caracteres 
sexuales secundarios. 

2. Efecto endocrino-sexocinético: Producido por la hormona de 
luteinización (L.H.) y cuyos efectos en los animales no hipofisec
tomizados son provocar un aumento de la luteinización. Estos 
cuerpos lúteos serían funcionantes si la dosis ha sido suficiente. 

3. Efecto luteotrófico: Producido por la hormona luteotrófica 
(L .T.H. ) inseparable de la prolactina en el estado actual de nues
tros conocimientos. 

(l) Resumen d e la tesis doctoral, dirigida por el profesor doctor don Víctor Smith
Agr eda, leída en Valencia el 2-10-1976, ante el tribunal constituido por los profesor es 
Francisco Bonilla Martín , Vicente Belloch Zimmerman, Víctor Smith-Agreda, Antón 
Llombart Bosch y Ama ndo Peydró. 

(2) Prof. adjun to . Depa rtamen to Anatómico. Facultad d e Medicina. Valencia. 

- 355 -
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Estos efectos están conexionados entre sí, como dice el mismo 
J. CoHEN, de tal manera que si la F.S.H. tiene actividad esencial
mente trófica, provocando el crecimiento y maduración de los fo
lículos de Graaf, no parece tener efecto sobre la estereidogénesis 
ovárica. 

La hormona luteinizante (L.H.) no puede estimular la biosín
tesis de los esteroides a nivel del folículo si éste, antes, no ha sido 
preparado por la acción de la F.S.H. 

La L.T.H. tiene un efecto heterotrófico en la rata, influyendo 
modestamente sobre el mantenimiento del cuerpo amarillo. 

Este eje hipotálamo-hipófisis-ovario ha sido sometido experi
mentalmente a variaciones tendentes a la hiper o hipofunción del 
sistema, parcial o totalmente y por medios físicos y químicos. Así 
tenemos que: 

SAHUN (1966) observa cómo la inyección intramuscular de ma
teria seca de la hipófisis acetonizada produce una división meiótica 
del oocito. 

T. MrLLS (1971) aprecia que una concentración homogénea del 
lóbulo anterior hipofisario puede inducir las ovulaciones. 

BoRDYUSHKOV (1973) observa cómo tras la estimulación con elec
trodos del hipotálamo en la rata blanca, un aumento de la activi
dad de la hipófisis y cambios en la estructura ovárica. 

H. LACH (1965), tras la irradiación con ultravioleta (52.800 er
gios/seg/cm-2) a la rata blanca, se producen disturbios en el ciclo. 

Planteamiento del problema 

Nos encontramos que al estudiar la bibliografía, los efectos que 
con menos precisión habían sido estudiados eran los efectos físicos, 
por lo que decidimos realizar nuestro experimento con la radia
.ción ultravioleta, aplicándola directamente sobre la hipófisis , ya 
que con mayor probabilidad nos proporcionaría una transformación 
morfofuncional reversible dé la hipófisis, como afirman A. HAM 
{1975) y J . BRACHET (1974). 

Este fenómeno había sido estudiado ya, en parte, por V. GAR
cÉs (1971), M. DÍAZ MAYO (1973), J . EscRIVÁ (1974) y J. LLORET 
(1975), que habían irradiado directamente la hipófisis con el mis
mo tipo de radiación. 

Para llevar a cabo nuestra experiencia hemos seguido las si
g uentes directrices: 

l. Estudio morfológico adenohipofisario. 
2. Estudio histoquímico adenohipofisario. 
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3. Estudio a microscopía electrónica del lóbulo anterior hipo-
fisario. 

4. Estudio morfológico del ovario. 
5. Estudio citométrico de las células ovancas. 
6. Recuento de folículos y cuerpos lúteos. 
7. Estudio del ovario a microscopía electrónica. 
8. Valoración de grasas en el ovario. 
9. Radioinmunoanálisis. 

Material y métodos 

Hemos utilizado la rata blanca común (Mus nor vegicus), a la 
que hemos sometido a la intervención quirúrgica de P. SMITH (1930) 
para poder irradiar directamente la glándula con 450 ergios/cm- 2 

/ 

seg., energía que hemos seleccionado de una lámpara Quartz Lam
per Hanau por medio de un filtro de walamita y medida con un 
dosímetro de Latarjet. 

Las técnicas de tinción que hemos utilizado han sido: 

En hipófisis, como métodos morfológicos, la hematoxilina-eosina 
y el tricrómico de Goldener-Masson; como métodos histoquímicos, 
el P.A.S., A.T. P.A.S. y la hematoxilina floxina de Gomori. 

En el ovario, como métodos morfológicos, la hematoxilina-eosi
na, el tricrómico de Goldener-Masson y el método de Gallego-Dual
de; como métodos de valoración de lípidos, el azul de Nilo, método 
de birrefringencia, Red-Oil y Red-Oil con azul de alizarina. 

Citometría 

Hemos llevado a cabo la valoración de los índices citonucleares 
de las células de la granulosa, de las células de la teca interna, 
de las células de la teca externa del folículo. 

Hemos calculado también los índices citonucleares de las célu
las luteínicas y de las células de la teca externa del cuerpo lúteo. 

Radioinmunoanálisis 

En la valoración del radioinmunoanálisis hemos utilizado suero 
de ratas testigos y suero de ratas experimentales. Así mismo, el 
KIT utilizado en el estudio radioinmunológico ha sido el CEA
IRE-SORIN para la S.T.H., F.S.H y L.H. 
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Casuística 

En nuestra experiencia utilizamos un total de ochenta y cua-
tro animales, los cuales distribuimos de la siguiente manera: 

Para la interpretación morfológica de la hipófisis y del 
ovario, así como la citometría y el recuento de folículos y 
cuerpos lúteos, empleamos cuarenta y ocho animales, de los 
cuales la mitad eran testigos y la mitad experimentales. 
Para radioinmunoanálisis, el número de animales fue de 
doce, de los que seis eran testigos y seis experimentales. 
Para la valoración de lípidos el total fue dieciocho, distri
buidos también equitativamente en testigos y experimen
tales. 
Para la interpretación a microscopía electrónica de la hipó
fisis y del ovario se emplearon seis animales divididos como 
los anteriores en testigos y experimentales, mitad y mitad. 

Resultados obtenidos 

Al observar la hipófisis con las técnicas de la hematoxilina
eosina y del tricrómico de Goldener-Masson, se aprecian como efec
tos diferenciales tras la irradiación: células que han aumentado 
de tamaño, localizadas preferentemente junto a los sinusoides (ver 
fig. 1) con algún núcleo hipercromático y más pequeños que los 
de las células vecinas. 

Estas células no las podemos relacionar con la especificidad 
celular de acidófila, basófila y cromofoba, pues aparecen indistin
tamente los tres tipos celulares. Aunque sí podemos afirmar que 
son más abundantes junto a los sinusoides, por lo que descarta en 
parte a las células cromofobas. 

Con la técnica del P.A.S. vemos un aumento de la positividad 
al P.A.S. en zonas parasinusoidales. Con la técnica de hematoxilina 
floxina de Gomori, observamos un aumento de la basofilia. 

Con la técnica del A.T. P.A.S. se nos ratifica el mismo fenó
meno, pero observamos que no siempre la coloración plasmática 
de estas células es la misma. 

Contrastando al microscopio electrónico las células parasinusoi
dales de los animales testigos de 7 días con los experimentales de 
7 días, nos encontramos con los siguientes hechos diferenciales: 

En los núcleos de las células de los animales experimentales 
hay un predominio de la eucromatina sobre la heterocro
matina (ver fig. 2). 

FJG. l. - Detalle de un vaso rodeado de células vacuo
ladas hipofisarias de una experimenta l de J 5 días, teñida 
con la técnica de hematoxilina-eosina. V: vaso ; A: célu-

las dilatadas con p ro toplasma .ligeramente basófilo. 
Objetivo: 20. Ocula r : JO. F actor ínter. : 1'25 . 
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FIG. 2. - Detalle del aparato de Golgi en el interior del 
protoplasma de una célula F.S.H. de una experimental de 
de 7 días. 6.000 aumentos. N: núcleo; R: granos de secre
ción ; M: mitocondrias; G: cisternas; R: vacuolas de 

transferencia ; H : vacuola. 

En los protoplasmas aparece mayor número de granos de 
secreción y un aumento en la cantidad de ribosomas. 
Gran cantidad de vacuolas de diferente tamaño y forma, al
gunas de ellas bajo la forma de cuerpo multivesicular, y 
otras que nos hacen suponer un aumento de los fenómenos 
autofágicos. 

Al microscopio electrónico, en las células de los animales ex-
perimentales de 15 días (ver fig. 3), encontramos: 

Gran cantidad de granos de secreción distribuidos por el 
protoplasma. 
Abundancia de mitocondrias, algunas de las cuales carecen 
de crestas y se encuentran dilatadas. 
El retículo endoplásmico rugoso se halla ocupando grandes 
zonas del protoplasma celular. 
Se observa también que algunas células se encuentran en 
franco proceso de degeneración. 

Al microscopio electrónico observamos que en las células de los 
animales experimentales de 21 días se aprecia que: 

Sigue existiendo un retículo endoplásmico rugoso que ocupa 
grandes espacios en el protoplasma. 
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FIG. 3. - Vemos una panorámica de un vaso rodeado de células S.T.H., F.S.H. 
y L.H. de una experimental de 15 días. 6.000 aumentos en negativo. N: nú
cleos; M: mitocondrias; R: granos de secreción; V: vaso; L: elementos intra-

vasculares; S: retículo endoplásmico rugoso. 

Persiste el aumento del número de las mitocondrias del pro
toplasma. 
Los aparatos de Golgi, aunque manifiestos, no están tan di
latados como en las experimentales de 7 y 15 días. 

Los granos de secreción han disminuido con respecto a las 
experimentales de 7 y 15 días. 

Los resultados obtenidos en el radioinmunoanálisis para la hor
mona F.S.H. y L.H. tenemos que han sido hallados unos valores 
de hormona marcada radioactivamente iguales a cero en todas las 
pruebas; sin embargo, en la valoración de la S.T.H. tuvimos los 

FIG. 4. - Preparación en la que s,e observa un cuerpo 
lúteo, teñida con la técnica de GALLEGO y DuALDE, de 

una experimental de 21 días. CL: cuerpo lúteo. 

Objetivo: 20. Ocular: 10. Factor inter.: 1'25. 

FJG. 5. - Preparación por medio de la técnica del Red
Oil, de una experimental de 15 días, en la que se apre
cia: O: cuerpos lúteos ; P: folículos desarrollados; T: fo-

lículos primordiales; G: lípidos . 

Objetivo: 6'3. Ocular: 10. Factor inter.: J '25. 
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siguientes valores: T 1 : 1'4-1'8; E 1 : 5'2-4'2; T 2 : 0'9-2; E 2 : 1'9-3'3; 
T 3 : 2'2-2'1; E 3 : 4'2-2'3 . 

H echo el recuento de folículos en los ovarios, hemos valorado 
aquellos en donde encontrábamos la presencia de antro folicular, 
con la intención de no incluir los folículos primordiales. En los 
cuerpos lúteos hemos incluido aquellos que presentaban algún sig
no de regresión, pero no los que podíamos considerar completa
mente involucionados. 

Al contrastar los animales testigo de 7 días con los experimen
tales de 7 días nos encontrábamos con que el descenso del número 
de folículos de los experimentales con respecto a los testigos era 
del 38'4 % ; sin embargo, los cuerpos lúteos presentaban un au
mento del 22' 4 % . 

Al contrastar los testigos de 15 días con los experimentales de 
15 días veíamos que el descenso de los cuerpos lúteos de los ex
perimentales era del 9'4 % y el descenso de los folículos de las 
experimentales con respecto a las testigo era del 55'7 % . 

En la comparación de los testigos de 21 días y los experimen
tales del mismo tiempo vimos que los experimentales de 21 días 
presentaban el 27'5 % de folículos menos y un aumento del 51'1 % 
de cuerpos lúteos. 

En la interpretación morfológica del ovario, vimos que los ex
perimentales de 7 días en comparación con los testigos de 7 días 
nos dan las siguientes diferencias: mayor cantidad de cuerpos lú
teos activos ; mayor cantidad de folículos en período terminal de 
maduración; mayor cantidad de pequeños folículos con antro y 
que han perdido la célula germinal (ver f.ig . 5). 

Las diferencias aparecidas en las experimentales de 15 días 
con respecto a las testigo de 15 días son: mayor número de pe
queños folículos con antro folicular; más cantidad de cuerpos lú
teos sin involucionar, aunque en algunos hay una iniciación a la 
regresión ; pocos folículos en un estadio intermedio de maduración. 

Las diferencias entre las experimentales de 21 días con res
pe~to a las testigo de 21 días son : menor número de folículos pri
mordiales en las experimentales; pocos folículos en estado inter
medio de maduración; muchos más cuerpos lúteos, pero con sig
nos evidentes de involución (ver fig. 4). 

Con respecto a la citometría, tenemos que, el índice citonuclear 
de las células de la granulosa de las ratas experimentales dismi
nuye en las de 7 y 15 días, encontrándose en las de 21 días au
mentado. 

El mismo fenómeno observamos en las células de la teca in
terna y teca externa del folículo ; en las células del cuerpo lúteo 
el índice citonuclear es mayor en las experimentales de 7, 15 y 21 
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díasa ; en las células de la teca externa del cuerpo lúteo el índice 
es mayor en las testigo de 7 y 15 días, pero se invierte en las 
de 21 días. 

En la valoración de las grasas tenemos que, por el método de 
birrefringencia, observamos mayor presencia de cristales en las ex
perimentales , en las tecas y en los cuerpos lúteos. Con el método 
de Red-Oil vemos una mayor presencia de lípidos rodeando los 
folículos (ver fig. 5). 

Con el método del azul de Nilo no encontramos diferencias va-

lorables. 
Al contrastar a microscopía electrónica el ovario, tenemos que 

en la teca interna se observa un gran aumento de las vacuolas 
grasas, mitocondrias grandes y dilatadas. En las células del fo
lículo que están en contacto con la membrana basal se observa una 
abundancia de mitocondrias. El número de estas organelas aumen
ta conforme nos vamos acercando al antro folicular. 

Fw. 6. - Detalle de vacuolas grasas en las células del 
cuerpo lúteo de una experimental de 15 días. 6.000 au
mentos en negativo. U: nucleolo; N: vacuolas de grasa; 
X: acúmulos granulares intensamente osmófilos; M: mi-

tocondrias. 

En los cuerpos lúteos se aprecia cómo en las células luteínicas 
de los animales experimentales tienen sus protoplasmas totalmente 
invadidos de mitocondrias y las vacuolas de contenido graso están 
agrupadas por zonas, siendo menos numerosas que en los grupos 
t estigo (ver fig. 6). 

Observamos también como hechos constantes la presencia de 
unos gránulos intracelulares, intensamente osmófilos, que no tie
nen siempre la misma intensidad, aunque sí es constante el hecho 
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de que su mayor osmofilia sea periférica. Estas estructuras tam
bién están prersentes en las células luteínicas de los animales tes
tigos, aunque no son tan numerosos. Se da la circunstancia de que 
son más frecuentes en las células que contienen vacuolas de grasa. 

El h echo de encontrarlos también en las células en proceso de
generativo nos hace suponer que son estructuras que llevan con
sigo la transformación del metabolismo celular o la hiperactividad 
celular; sin embargo, no deben ser todas ellas de la misma natu
raleza, ya que han sido descritas estructuras similares o iguales 
por LAGUENS (1968) y DUMM (1968) como pigmentos, y RENNELS 
(1966) ya describió unas estructuras similares como de constitución 
proteica. 

Discusión 

Al contrastar nuestras experiencias con los resultados obtenidos 
por otros autores, que han realizado la irradiación hipofisaria bajo 
las mismas condiciones, hemos encontrado unos hechos comunes y: 
otros diferenciables. Así, la presencia de células aumentadas de 
tamaño cerca de los sinusoides es un hecho ya descrito por V. GAR
CÉS (1971), I. EscRIVÁ (1974) y J. LLORET (1976); sin embargo, 
en la identificación que estos autores hacen de estas células en
contramos la diferencia de que así como para GARCÉS eran células 
secretoras de S.T.H., nosotros encontramos bajo la misma técnica 
del A.T. P.A.S. que estas células no son necesariamente de un tipo 
determinado, sino que su constante es la proximidad a los sinusoi
des, hecho que sin descartar las afirmaciones de los autores cita
dos nos amplía la posibilidad de que estas células afectadas sean 
aquellas que por su situación y diferenciación son más susceptibles 
de transformaciones, hecho que corroboramos con la microscopía 
electrónica, ya que el aumento de cromatina es para MARTIN (1974), 
DíAz FLORES (1970) y BRACHET (1975) la más activa del núcleo y 
la que dirige la síntesis de las proteínas celu1ares. 

Este fenómeno de dispersión de la cromatina ya había sido ob
servado por H. LAcH (1969) y por ZAVIL (1964) tras aplicar la irra
diación. Nosotros creemos que estas alteraciones son debidas a la 
irradiación, ya que en las células de los animales testigos no apa
recen tales alteraciones. 

Otra diferencia que apuntábamos en los resultados obtenidos era 
el aumento del RNA libre y el aumento del retículo endoplásmico 
rugoso, fenómeno que para BRACHET (1975) indica un aumento de 
la síntesis proteica. 

El aumento de las vacuolas y la dilatación del aparato de Golgi 
se deberían, según DíAz FLORES (1974) a la hiperfunción secretora 
celular, en lo que coincide OLIVA ALDAMIZ (1974). 
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Si acompañamos estos datos con el aumento de los granos de 
secreción, obtenemos la seguridad de que hay una hiperactividad 
celular durante las dos primeras semanas después de realizado el 
experimento; nos encontramos, pues, con una hiperactividad celu
lar hipofisaria más manifiesta en las células próximas a los sinu
soides y que esta hiperactividad celular va acompañada de des
trucción de algunas células hipofisarias. 

Para discutir los resultados obtenidos en el ovario tendremos 
que relacionarlos en función de la dependencia de las transforma
ciones hipofisarias así : el aumento de los cuerpos lúteos ya había 
sido observado por Roos (1972) tras inyectar todas las hormonas 
adenales a doble dosis de las normales. 

El hecho del mantenimiento del cuerpo lúteo había sido com
probado por GRABER (1968) tras inyectar extractos crudos de glán
dula hipofisaria; tenemos que aceptar, pues, que la acción de las 
radiaciones ultravioleta sobre la hipófisis es transmitida al ovario, 
produciéndose un aumento de la secreción hormonal, hecho que 
con cierta reserva vemos en los resultados de radioinmunoanáli
sis, puesto que para FELBER (1968) la reacción que nosotros hemos 
obtenido sí que era positiva, puesto que el antisuero reacciona ade
más de con la hormona específica, con otras similares, de forma 
que el inmuno precipitado sería la unión de S.T.H., L.H., F.S.H. 
y T.S.H. 

El segundo punto más significativo que encontramos era el de
sarrollo de los folículos, que SuBTELNI (1969) vio que producían los 
extractos hipofisarios. 

Si en los resultados obtenidos de 7 días nos llama la atención 
las manifestaciones expuestas, en los ovarios de animales de 15 
y 21 días vemos cómo van sufriendo una transformación; así, en 
las experimentales de 15 días vemos una disminución de los fo
lículos desarrollados, mayor cantidad de cuerpos lúteos, y en el 
interior de algunos de ellos la presencia de tejido conjuntivo. 

En las experimentales de 21 días, ha ido en aumento el tejido 
conjuntivo del interior de los cuerpos lúteos y la disminución de 
los folículos. 

Esta dinámica evolutiva creemos se debe, conjuntamente, a las 
variaciones hormonales hipofisarias y ováricas, de tal manera que 
en las experimentales de 15 días hay un aumento de estrógenos. 
Esto, según ST0RMSHAK (1965), RENNIE (1968), Mo0RE (1973), favo
recen el mantenimiento del cuerpo lúteo, si previamente han sido 
administradas las gonadotropinas. Este aumento de los estrógenos 
queda ratificado por el hecho de que el aumento de las ovulacio
nes también es favorecido por los estrógenos, como aseguran LrnE-
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WAVER (1970), WYSS (1963), HARRINGTON (1974), CROOKE (1968) y 
THOMAS (1973). 

En las experiment~les de 21 días hay un aumento de la proges
te~ona_ por la p~esencia de cuerpos lúteos abundantes, con la dis
mm_uc10n de foliculos; esto se debería a que la progesterona pro
ducida por los cuerpos lúteos impediría el desarrollo folicular como 
nos dice HOFFMAN (1965), HARALD (1965), KOWAYASHI (1969), y BA
NIK (1973). 

El hecho de que ha aumentado la hiperactividad ovárica nos 
queda, r_atificado por los hallazgos obtenidos con la microscopía 
ele~tromca, ya que el aumento de las mitocondrias en las células 
folicu_lares y las del cuerpo lúteo se debe a un aumento de las 
necesidades ene,rgéticas celulares, según OLIVA ALDAMIZ (1964), 
HAM (1965) Y DrAZ FLORES (1974), fenómeno que ya había sido ob
serv_3,do por RENNIE (1966) en los cuerpos lúteos, tras la adminis
trac10n de gonadotropinas, al igual que HEGNER (1968), que había 
º?servado un aumento de las mitocondrias en las células intersti
ciales tras administrar gonadotropinas. 

La segunda diferencia que encontramos en los ovarios experi
mentales era un aumento de las grasas en el tejido intersticial y 
~ecas, fenómeno observado por HALL (1968) y STEGNER (1968) tras 
myectar extractos hipofisarios a ratas. 
_ La presencia de más cantidad de acúmulos intensamente osmó

filos con p_redominio de forma esferoidal, que GUYLAS-BELA (1964) 
l.os denomma . ;orno inclusiones electropacas y que aparecen 'du
~3,nte la funcion ester~idogénica en las células luteínicas, según 

IAZ FLORES (1964); sm embargo, para MARTIN (1964) son lipo
cromos . 

. , Nosotros creemos que si las células están sometidas a una ac
cion hormonal superior a sus regulaciones cíclicas habituales au
~enta el metabolismo celular y por tanto sus lisosomas. Sin' em

a~g~, algunas de estas estructuras deben tener naturaleza lipo
cromica~ ya ~ue aparecen en las células que tienen gran actividad 
~n la smtesis de grasa, como son las células del cuerpo lúteo 

echo que podemos rntificar por el método de la birrefiingencia: 
P~esto que en los .ammales experimentales encontrábamos en las 
celulas luteínicas un aumento de cristales birrefringentes. • 

e onclusiones 

he l.ª He:11os estimulado el lóbulo anterior hipofisario de ratas 
mbras P,uberes durante 5 minutos a un metro de distancia y con 

:na . energia de 450 ergios/ cm- 2 
/ seg. emitido por una lámpara ul

ravioleta e interponiendo un filtro de wallamita con el fin de se-
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leccionar para el experimento las longitudes de onda correspon
dientes a 2.537 A y detectadas por el dosímetro de Latarjet. 

2.ª Hemos observado modificaciones en los substratos adeno
hipofisarios a los 7, 15 y 21 días después de la irradiación. 

A) A los 7 días observamos la presencia de unas células al 
lado de los sinusoides, que han aumentado de tamaño y que bajo 
el microscopio electrónico presentaban: predominio de la eucroma
tina, aumento de los ribosomas libres y presencia de cisternas muy 
dilatadas. 

B) A los 15 días después del experimento, persisten las células 
vacuoladas cerca de los sinusoides y que bajo la microscopía elec
trónica nos muestran: aumento de los granos de secreción, aumen
to del retículo endoplásmico rugoso. 

C) A los 21 días después del experimento de la radiación, las 
células hipofisarias no manifiestan diferencia en relación con las 
células de los animales testigos, aunque aparecen algunas células 
con gran cantidad de granos de secreción. 

3.ª En los ovarios de los animales experimentales encontramos: 

A) A los 7 días después del experimento: 
gran cantidad de folículos iniciando la maduración, 
aumento del número de folículos completamente di
ferenciados, 
aumento del número de los cuerpos lúteos. 

B) A los 15 días: 
- persistencia de los cuerpos lúteos, con ligeros in

dicios de involución. 

C) A los 21 días: 
los cuerpos lúteos muestran signos más evidentes 
de regresión y creemos que empieza de nuevo la 
maduración folicular. 

4.ª Comprobando nu estros resultados con los obtenidos por 
otros autores, los interpretamos en el sentido de que existe una 
estimulación global hipofisaria que lleva consigo una activación 
ovárica que se manifiesta por la transformaciones de su substrato 
morfológico. 

Resumen 

Tras la acc10n de la radiación ultravioleta sobre la hipófisis de la rata blanca 
impúber, hemos observado la aparición de transformaciones celulares en el lóbulo 
anterior hipofisario que indican un aumento de actividad celular. 

La repercusión de este fenómeno sobre el ovario se manifiesta por un aumento 
de cuerpos lúteos, la persistencia de los mismos durante quince días, disminución 
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de número de folí~u!os, modifica~iones en el índice cariométrico, aumento de grasa 
e? la estructura ova,nca y alterac10nes intracelulares de las células foliculares, de las 
celulas del cuerpo luteo y de las célu :as del tejido intersticial del ovario. 

Summary 

Upon the action of ultraviolet radiation on the hypophysis of the immature white 
rat, we have noted the presence of cellular transformations on the anterior hypophy
seal lobe showing an increase of the cel lular activity. 

The repercussion of this phenomenon on the ovarium appears as an increase in 
luteous bodies, their persistence for fifteen days, decrease in the number of fo llicles 
modifications in the carometric index, increase of grease in the ovarian structure ancl 
rntracellular modifications of follicul ar cells, of the Juteous body cells and the cells 
of the ovarium interstitial tissue. 

Z usammenf assung 

Na_~h d~r Behan_dlung der Hypophyse einer weissen Ratte im Stadium der Vor
pu~rtat, ~ut ultrav10letten Strahlen, haben wir das Auftauchen zellularer Transfor
m~tionen 1m Lappen der Vorhypophyse, die einen zellularen Aktivitatszuwachs an
ze1gen, festgestellt. 

Die Rückwirkung dieses Phanomens auf das Ovarium drückt sich aus durch: 
~uwachs der Luteinkorper, die wahrend 15 Tagen widerstanden, Disminution der 

Folhkularzahl, Modifikation im Index der Zellteilung, Fettanstieg in der Ovarstruktur 
sowie intrazellulare AHerationen der Follikularzellen, der Zellen der Luteinkorper~ 
und der Zellen des Fullgewebes des Ovarium. 

Statt lappen der Vorhypophyse muss stehen Vorlappen der Hypophyse. 

Résumé 

. Ap,:es l 'action de la radiation ultra-violette sur l'hypophyse de la ratte blanche 
1mP_u?ere, nous avons observé l'apparition de transformations cellulaires dans Je Jobe 
anteneur de l'hypophyse qui indiquent une augmentation de J'activité cellulaire. 

La ré~ercussion de ce phénomene sur l'ovaire se manifeste par une augmentation 
de corps ¡aunes et. par la persistance de ceux-ci pendant quinze jours, la diminution 
du nombr~ de folhcules, des modifications dans !'indice caryométrique, augmentation 
de la gra1sse dans la structure ovarienne et par des altérations intracellulaires des 
cellules folliculeuses, des cellules du corps jaune et des cellules du tissu interstitiel 
de l 'ovaire. 
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EL APARATO YUXTAGLOMERULAR DEL RIÑÓN 
( Su relación con ciertos iones y con la tensión arterial) 

POR 

S. RooRÍGUEz<1) y J. L. EscoLAR-·CAsTELLóN<2) 

Es clásico decir que la función básica del riñón es limpiar, acla-
rar el plasma sanguíneo de sustancias no necesarias para el 

organismo y, en consecuencia, que puedan ser perjudiciales. Para 
llevar a cabo esta función la nefrona, o unidad funcionante del 
riñón, filtra plasma para después reabsorber las sustancias no de
sechables y eliminar las sustancias indeseables. 

Pero aparte de esa función filtrante , que se modifica, entre otras 
cosas, por los cambios de presión a nivel de los capilares del glo
mérulo, el riñón sufre cambios funcionantes ocasionados por otros 
mecanismos relacionados bien con la composición del plasma, bien 
con acciones de tipo hormonal, etc., Los mecanismos de tipo hor
monal se refieren a sustancias que se forman fuera del riñón, como 
es el caso de la hormona antidiurética ," o bien sustancias que se 
forman en el mismo riñón, como la renina. Pues bien, tanto la ac
ción filtrante como la acción de tipo hormonal renínico se relaciona 
además de con los elementos clásicos de la nefrona: glomérulo, cáp
sula, tubos contorneados, asa de Henle, con esa otra unidad histo
funcional que es el aparato yuxtaglomerular del riñón (AY) (fig. 1), 
que consta de células epitelioides, mácula densa y células de Goor
maghtigh. 

En relación con la morfología de estas formaciones recordemos 
que las células epitelioides, que se encuentran situadas en la capa 
media de la arteriola aferente al glomérulo, se caracterizan por que 
en su citoplasma se observan unas granulaciones de diverso as
pecto. GooRMAGHTIGH (1940) fue el primero que llamó la atención 
sobre la posibilidad de un ciclo secretorio en este substrato renal. 

(1) Profesor jefe del Departa mento de Ciencias Morfológicas del Colegio Universi
tario ele Soria . 

(2) Profesor jefe ele! Departamento de Patología General ele! Colegio Universitario 
de Soria. Jefe ele! Departamento de Medicina Interna ele! Hospital General ele Soria . 
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En estrecha relación con las células epitelioides está la mácula 
densa descrita por ZIMMERMAN (1933), constituida por un grupo de 
células situado en los comienzos de túbulo contorneado distal y 
que se adaptan íntimamente al polo vascular del glomérulo renal. 
Dicho grupo de células maculares se caracterizan, entre otras co
sas, por: son más altas que 1 as otras células tubulares; según 
McMANUS (1943) su aparato de Golgi se sitúa entre el núcleo y 
el polo basal de la célula; tiene menor dotación de mitocondrias 
que las otras células tubulares y están situados dichos organitos, 
entre el núcleo y el polo apical en lugar de entre el núcleo y el 
polo basal. Todo lo reseñado nos lleva a pensar (ÜKKELS, 1950) que 
la actividad funcional de la mácula densa está polarizada hacia el 
polo vascular del riñón. 

Fw. l. - Se observa en mitad de la figura las células epitelioides car
gadas con granos de renina. Una de estas células está ian densamente 
:argada de dichos granos secretorios que la única estructura que se 
nota es el núcleo. Debajo de estas células epitelioides se encuentra la 
mácula densa y arriba, a la derecha de las mismas, las células de 
GooRMAGHTIGH, ya en íntimo contacto con el glomérulo. Tinción de 

Bowie según la modificación de SMITH (1966). 

Las células de Goormaghtigh se encuentran localizadas entre las 
arteriolas aferente y eferente del glomérulo, de tal manera que se 
encuentran intercaladas entre las células epitelioides y la mácula 
densa. Esta localización, junto a que están envueltas en una espesa 
red de membranas basales, hacen pensar que fuese un puente de 
·unión para llevar los informes en uno y en otro sentido (KROON, 
1960; BUCHER y REALE, 1961, 1962; ÜBERLING y HATT, 1960; RO
DRÍGUEZ, 1971), pues se ha visto que dichas membranas basales pa
san de una formación a otra sin solución de continuidad. 
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De las diversas funciones del A Y vamos a ceñirnos en esta re
visión a dos aspectos fundamentales: l.º El AY y su relación con 
ciertos iones del organismo. 2.º El AY y su intervención sobre la 
tensión sanguínea. 

El A Y del riñón y su relación con ciertos iones 

El AY y, en consecuencia, la renina, como sustancia formada en 
las células epitelioides de la arteriola aferente al glomérulo (GooR
MAGHTIGH, 1944; DUNIHUE y CANDON, 1940; COOK y PICKERING, 1958; 
HARTROFT y EDELMAN, 1960) va a tener una relación funcional pre
ponderante con el metabolismo hidroelectrolítico, y todo ello en re
lación con el papel que juegan el sodio, potasio y otros iones plas
máticos sobre la secreción de la renina. 

Se ha visto, por ejemplo, que cuando determinados animales 
se someten experimentalmente a una dieta pobre en sodio (HAR
TRFT y HARTROFT, 1953, 1955, 1957) sufren una elevación del índice 
de granulación yuxtaglomerular. Asimismo se ha visto que lo con
trario produce una disminución de dicho índice. RODRÍGUEZ (1969) 
observa que con dieta hiposódica las células de la mácula densa y 
las células de Goormaghtigh sufren un aumento de su actividad 
fosfatasa-alcalina. En ratas adrenalectomizadas (DuNIHUE, 1946, 
1949) se observa un aumento considerable de la granulación de las 
células epitelioides del aparato yuxtaglomerular. En otro orden de 
cosas, diversos autores (HARTROFT y HARTROFT, 1955; RODRÍGUEZ, 
1970; DuNIHUE, 1965) han visto que en trabajos experimentales 
donde han aumentado los granos secretorios en el citoplasma de 
las células yuxtaglomerulares se produce también un aumento del 
espesor de la capa glomerulosa de la corteza adrenal. 

La relación entre el sodio plasmático y la actividad renínica ha 
sido estudiada, entre otros, por YAMAMOTO y col. (1969), HAYDUK 
Y col. (1971), que han observado cómo una baja del sodio plasmá
tico por diálisis peritoneal va unida a un incremento de la secre
ción de renina. Sobre todo lo antedicho, se han realizado muchas 
experiencias e incluso algunas han resultado contradictorias. No 
obstante, una experiencia muy determinante fue la de YAMAMOTO 
Y col. (1968), que observa que perfundiendo un riñón aislado de 
perro con una infusión carente de sodio se produce un incremento 
de la secreción de renina. En sentido inverso, NASH y col. (1968) 
comprueban que el incremento de la secreción de renina mediante 
diversos procederes puede ser anulado por una infusión renal rica 
en cloruro sódico. SHADE y col. (1972) llegan a la misma conclusión 
mediante perfusión directa en arterial renal en animales con cons
tricción de la vena cava inferior. 
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En relación con el ion potasio, VEYRAT y col. (1967) observan 
que si disminuye el potasio plasmático se incrementan la actividad 
renínica plasmática. VANDER (1970) estudia la acción del potasio 
sobre la secreción de renina mediante perfusión directa en la ar
teria renal; observa asímismo cómo decrece la actividad renínica 
en la correspondiente vena renal. 

Si nbs referimos al calcio se han realizado diversos trabajos 
experimentales (KOTCHEN y col., 1974) en donde se observa la in
terrelación funcional de los iones calcio y sodio a nivel de la ne
frona, con lo que, por el momento, se hace difícil decir cuál es la 
influencia del calcio sobre el aparato yuxtaglomerular del riñón 
y, en consecuencia, sobre la secreción de renina. 

FIG. 2. - En mitad de la microfotografía se observa una sección trans
versal de la arteriola aferente al glomérulo. Nótese que en la pared de 
dicho vaso hay varias células epitelioides cargadas de grumos de reni-

na. Tinción como en la figura 1. 

En íntima relación con todo lo dicho hasta ahora está el hecho 
de que la renina, mediante su acción sobre el angiotensinógeno, 
transformándolo primero en angiotensina I y después en angio
tensina II , tiene un control sobre la secreción de aldosterona que, 
como es sabido, una de sus funciones fundamentales es la de evi
tar pérdidas inadecuadas de sodio. Ya anotábamos al principio qu~ 
fue DUNHIUE (1946, 1949) el primero que desde un punto de vista 
morfológico, llegó a esta conclusión al ver que en ratas adrena
lectomizadas se producían un gran aumento de la granulación de 
las células yuxtaglomerulares, o lo que es lo mismo, una elevada 
secreción de renina. Podemos ver en este caso cómo una pérdida 
de sodio debida a la carencia de suprarrenales llevarían por dife
rentes caminos (alteración del volumen sanguíneo, alteración de la 
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presión sanguínea) a una mayor estimulación de las células yux
taglomerulares, con el consiguiente aumento de la secreción de re
nina, que a su vez, estimularían la secreción de aldosterona para 
evitar la continua pérdida de sodio (BLAINE y col., 1972; DAvrs y 
colaboradores, 1976). 

Fw. 3. - Se observa en mitad de la figura un aparato 
yuxtaglomerular hipertrófico, hiperplásico y con intensa 
hipergranulación. Pertenece a un animal hipertenso. Tin-

ción como en la figura 1. 

El A Y del riñón y la hipertensión arterial 

Algunos detalles sobre la acción hipertensora renal hoy vigen
tes ya fueron preconizados por V OLHARD en su comunicación al 
Congreso de Medicina Interna de Viena, celebrado en 1923, cuando 
mencionó la división de hipertensión en roja y blanca. Desde en
tonces, y de forma creciente, la bibliografía se ha visto incremen
tada en comunicaciones al respecto, pudiendo de su mano concre
tar en muchos puntos las ideas que el iniciador de la nefrología 
moderna hiciera en su día. 

Como esquema conductor de nuestro estudio se mencionarán, 
en primer lugar, las causas de la hipertensión nefrógena; después, 
los datos existentes sobre mecanismos iniciadores de la misma, y 
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por último, se repasarán los mecanismos mantenedores de dicha 
hipertensión. 

Causas 

Al mencionar VoLHARD (1931) la existencia de una hipertensión 
blanca, ya la relacionó con disminuciones de la perfusión sanguí
nea en algunos órganos, como el riñón, piel y retina, entre otros. 
En 1930, HARTWICH logró desencadenar hipertensiones experimen
tales al ligar la arteria renal. Unos años más tarde, GoLDBLART 
(1934) mejoró la técnica mediante ligaduras reguladas. A la vista 
de estas experiencias, VoLHARD pudo concluir diciendo que dismi
nuciones en la perfusión sanguínea renal, bien por estenosis ex
trarrenales de la arteria nutricia o bien por estenosis intrarrena
les debidas a cambios vasculares secundarios a enfermedades re
nales y/ o sistémicas, podrían producir hipertensión arterial. 

Mecanismos iniciadores 

La respuesta hipertensiva a la disminución de perfusión renal 
se desencadena en el riñón como resultado de un mecanismo re
gulador (GRANGER y col. 1972). Experiencias con riñones denerva
dos excluyeron la participación del sistema vegetativo simpático 
en dicho mecanismo (HEYMANS, 1954). 

El riñón, sin embargo, necesita la ayuda "permisiva" de las 
glándulas suprarrenales o, en su defecto, la presencia de hormo
nas corticosuprarrenales administradas sustitutivamente. Sin la 
ayuda de estas hormonas, los cambios tenionales producidos no son 
constantes. Otras glándulas endocrinas no parecen jugar ningún 
papel decisivo a este respecto (ENGER y col., 1938 a). 

El papel de la hipoxia quedó desechado al comprobarse que ri
ñones perfundidos con sangre venosa no producían hipertensión 
(FRIEDMANN y col., 1959). El factor decisivo es, pues, el flujo san
guíneo y su disminución debe ser de un 15 a un 50 % de los 
valores normales. La perfusión sanguínea, sin embargo, debe ser 
suficiente para garantizar un mantenimiento normal de las diver
sas estructuras renales, ya que si se reduce por debajo de unos 
límites extremos acarreará la aparición de isquemia renal, sobre 
todo de las zonas más necesitadas de oxígeno, como son los túbu
los renales, desencadenándose así un síndrome de fallo renal agu
do, situación que sobrepasa el marco de esta revisión (GESSEER y 
colaboradores, 1965). 

Parece ser que el mecanismo iniciador de la hipertensión ar
terial al disminuir el flujo renal sanguíneo es un proceso de auto
rregulación renal, encontrándose imbricado de una forma funda-
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mental al aparato yuxtaglomerular (SKIMMER y col., 1963). Como 
ahora expondremos, una disminución de la perfusión glomerular 
renal lleva a una menor presión de filtración y por lo tanto a una 
menor filtración glomerular, por lo que a igualdad de reabsorción 
tubular, ya que los túbulos están intactos, la cantidad de filtrado 
restante, es decir, el que llega al túbulo distal , será menor, situación 
que es captada por la mácula densa de dicho túbulo contorneado 
distal, que bien de una forma directa o transmitiendo el estímulo 
a las células epitelioides de la capa media del vaso aferente glo
merular, llevan al aumento de la prodµcción, almacenamiento y 
secreción renínica, hecho comprobable por los niveles plasmáticos 
y por los cambios morfológicos del aparato yuxtaglomerular obje
tivables en la aparición de grumos específicos en dicha zona (To
BIAN, 1960; HARTROFT, 1963). 

FIG. 4. - Es un aumento de la figura anterior con objeto de ver de
talle de grumos de renina formados en el citoplasma de las células epi
telioides del aparato yuxtaglomerular. Tinción como en la figura l. 

Diversas experiencias han demostrado que de todos los consti
tuyentes del líquido intratubular de los túbulos distales es el Na 
el que estimula la secreción renínica cuando está disminuido 
(GRANGER y col., 1972). 

El aumento de secreción del enzima renina no tiene otra fun
ción fisiológica o patológica que la de actuar sobre una alfa-2-glo
bulina que tras una activación posterior pasará a angiotensina II, 
un octapéptido con una acción vasoconstrictora directa sobre la pa
red vascular mediante receptores específicos, también tiene una 
acción vasoactiva indirecta por actuar sobre el sistema simpático 
estimulándolo en su acción tanto a nivel central bulbar como a ni
vel ganglionar periférico. A mucha menor dosis ya actúa la an-
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giotensina II sobre la zona glomerular de la corteza suprarrenal, 
estimulándola a una mayor producción de aldosterona (BICKERTON 
y col. , 1961). 

Los efectos de la aldosterona son los de retener el Na, lo que 
lleva a una expansión del volumen extracelular y a una hiperreac
tividad de la pared vascular frente a los estímulos vasoconstrictores 
de cualquier origen (LossE y col., 1962). 

Es de resaltar que la retención de Na se produce por un au
mento d e la reabsorción tubular del mismo en las nefronas hipo
perfundidas ; parece ser que el riñón sano ( en el caso de ligadura 
de una arteria renal) muestra una refractancia relativa a la acción 
aldosterónica, h echo que en la bibliografía se ha comentado como 
un fenómeno de "escape" (SCHEITLIN, 1967). 

Así pues, la acción de la angiotensina II y de la aldosterona 
llevarán a una situación de vasoconstricción, hipersensibilidad de 
la pared vascular y aumento del volumen extracelular, todo ello son 
factores que desencadenarán la hipertensión arterial. 

Mecanismos mantenedores 

Una vez establecida la secuencia antes descrita, esta hiperten
sión arterial ejerce si es posible (dependiendo del grado de obs
trucción existente) una regulación de la producción y secreción de 
renina, según se pueda o no vencer la obstrucción y normalizar el 
fluj o sanguíneo renal. Por ello queda reflejado bien patente en la 
bibliografía que la angiotensina II y la aldosterona son inhibidores 
de la producción de renina, pero no directamente, sino a través de 
los efectos que estas hormonas producen en el organismo (ÜPARAIL 
y col. , 1975). 

Durante la primera semana de evolución, tras una obstrucción 
parcial de la arteria renal, ya se produce hipertensión , observán
dose siempre en estos casos un aumento de los niveles plasmáticos 
de renina-angiotensina, así como la presencia de los grumos carac
terísticos en el aparato yuxtaglomerular. 

Si se administran en este período de tiempo sustancias inhibí
doras (sarcalasina o anticuerpos antirrenina o antiangiotensina) se 
observa cómo esta hipertensión se normaliza. A partir de la se
gunda semana, sin embargo, los datos bibliográficos varían. Hay 
hipertensión arterial pero muchas veces las tasas de renina-angio
tensina muestran valores normales y en el aparato yuxtaglomeru
lar no se observa aumento de las granulaciones. Las sustancias 
antirrenina y angiotensina no producen el efecto hipotensor en esta 
fase (SKIMMER y col., 1963; ÜPARAIL y col., 1975). ¿A qué se debe 
pues esta diferencia en los resultados? Posiblemente sea debida a 
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que el sistema renina angiotensina ha sido frenado por los efectos 
de _otros mecanismos que, habiendo entrado en juego, participan 
activamente en el mantenimiento de la hipertensión , pudiendo in
cluso con el tiempo "fijar " la hipertensión de una forma irrever
sible, aunque se suprima la causa inicial. Esto último general
mente en los animales de experimentación, cuando tras dos meses 
de ~~~truc~ión de la arteria renal se libera la estenosis o se quita 
el rmon h1poperfundido (DANIEL y col., 1954). E ste fenómeno de 
fijación y mantenimiento de la hipertensión se ha achacado a mu
chos factores, que en casos particulares están presentes; sin em
bargo, una generalización no es posible, ya que no en todos los ca
sos pueden demostrarse. Entre ellos cabe destacar: La presencia de 
arterioloesclerosis en los vasos no protegidos ( estos cambios de
generativos no aparecen, sin embargo, en todos los casos). Igual 
podríamos cítar el aumento del dintel de excitación de los presorre
ceptores carotídeos por acostumbramiento a la hipertensión crónica 
(McCUBIN y col. , 1956). Por último, únicamente citar la existencia 
de un mayor tono simpático y su acción no sólo vasoactiva sino 
también directamente sobre el aparato yuxtaglomerular esti~ulan
do a la producción de renina (teorías actuales de la terapéutica de 
la hipertensión con betabloqueadores adrenérgicos). Una produc
ción permanentemente elevada de aldosterona o algún subproducto 
de su cadena metabólica h a sido también comentado en la biblio
grafía a este respecto (STANLEY, 1975). 

Resumen 

Los autores realizan una revisión de diferentes aspectos fisiopatológicos del apa
rato yuxtaglomerular del riñón. Se estudia preferentemente su interdependencia con 
el metabolismo de ciertos iones y con la tensión arterial. 

Summary 

The authors achieve a rev1s10n of severa! pathophysiological aspects of the jux
taglomerular apparatus of the Kidney. Its interdependence on the metabolism of cer
tain ion and on the arteria l tension is preferably studied. 

Zusammenfassung 

~s wird ein bibliografischen übersicht über verschiedene pathophys iologische D ata 
d~s J~xtaglomerularen Apparates der Nieren gemacht. Mit Betonung über die Abhan
gigke1t mit B:utdruck und elektroliten Stoffwechsel. 

Résumé 

. Les _a~teurs réalisent une révision des differents aspects physiopathologiques de 
l appare1l Juxtag_lomérulaire du rein. On étudie préférentiellement son interdependance 
avec le metabohsme hydro-électrolitique et avec la tension artérielle. 
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TRANSFORMACIONES ULTRAESTRUCTURALES TIROI
DEAS TRAS LA ESTIMULACI 1ÓN HIPOFISARIA CON 

LUZ ULTRAVIOLETA 

POR 

F. SÁNCHEz DEL CAMPo<1) 

Al Prof. Escolar, con nuestra admiración 

~ ON innumerables los trabajos dirigidos hacia el estudio de las 
U interrelaciones del eje hipotálamo y glándula tiroidea, bien 
actuando sobre la glándula tiroidea y observando la respuesta 
hipofisaria (SCHRIBER, 1964; AKKO, 1963; AMAT, 1967), etc. , bien 
actuando sobre hipófisis mediante neurohipofisectomía (ZIZNE, 
1963, 1965); o hipofisectomías totales (SAIMODA, 1964), etc. , o bien 
tratando de actuar indirectamente sobre los mecanismos de regu
lación. Con variaciones térmicas (TALMÁGE, 1962), etc., lesiones es
tereotáxicas (FAURE, 1963), pinealectomía (MILLINI, 1963; BucNoN, 
1963 ; SORIANO, 1971). STRESS, FALCONER (1964) ENZI (1968), Al\'lAT 
1968), mediante toxina diftérica y estafilocócica. LuNGU (1969) me
diante virus de la influenza, etc. 

Nosotros, en el presente trabajo, pretendemos estudiar la res
puesta ultraestructural de la glándula tiroides tras la estimulación 
directa de la hipófisis mediante la irradiación con luz ultravioleta. 

Se han utilizado ratas blancas machos de 300 gr de peso, uti
lizando como vía de abordaje a la hipófisis la modificación de GAR
cÉs (1971) a la técnica de SMITH (1930). Expuesta la hipófisis, se 
procede a la irradiación durante cinco minutos con la luz ultra
violeta de una lámpara de cuarzo tipo "Quarzlamper Hanan" S.V. 
500 situada a la distancia de un metro y diafragmando el h az para 
que incida sólo sobre el área hipofisaria expuesta. Procediéndose 
posteriormente al cierre por planos de la vía de abordaje. 

(1) Prof. ad junto. Departamento Anatómico. Facultad de Medicina . V alencia. 

- 383 -
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Después de tres días de supervivencia se procede, previa anes
tesia y rápida exposición de la glándula tiroides, a su extracción 
e inmersión en glutaraldehído tampón fosfato y fraccionamiento, 
fijación en tetraóxido de osmio, deshidratación en acetonas, inter
calando un contraste con acetato de uranilo, procediéndose a la 
inclusión en durcupan. El ultracorte se ha realizado en el Ultra
microtome III de LKB y se ha realizado el contraste con citrato de 
plomo. La observación y ultramicrofotografías se han efectuado con 
el aparato Zeiss EM 9 del servicio de microscopía electrónica del 
Departamento Anatómico de Valencia. 

FIG. 1 

FIG. 2 

FrG. l. - Tiroides experimental. Aspecto típico de un tireocito 
tras la irradiación hipofisaria: figuras de pinocitosis en el 
borde apical, numerosas vacuolas, mitocondrias, lisosomas, un 
enorme cuerpo multivesicular, gran desarrollo del complejo 
de Golgi, así como del retículo endoplásmico. Electronomi
crografía, 600 X en negativo. 

FIG. 2. - Tiroid~s experimental. En la unión lateral se distin
guen tres desmosomas y la zona ocludens. Numerosas vacuo
las, mitocondrias, r ibosomas y sacos ergastoplásmicos dilata
dos. Electronomicrografía, 19.000 X en negativo. 
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Resultados obtenidos 

En bajas ampliaciones y examinando distintos campos de la re
jilla observamos que el epitelio folicular se hace cilíndrico en la 
rata irradiada, con núcleos muy basales y gran riqueza de orga
nelas con respecto a las observadas en nuestras series controles. 
A mayores ampliaciones, el borde apical, a nivel de la membrana, 
muestra un aumento de su anfractuosidad con gran número de 
microvilli con claras imágenes de pinocitosis (figs. 1 y 2). Los bor
des laterales a nivel del tercio superior muestran un aumento de 
las uniones desmosómicas (fig. 2). El borde basal es igualmente 
más anfractuoso que en los controles con gran número de identa-

FIG. 3 

FIG. 4 

FIG. 3. - Tiroides experimental. Se observan gran cantidad de 
mitocondrias y lisosomas. Nótese la basalización del núcleo. 
Electronomicrografía, 6.000 X en negativo. 

FIG. 4. - Tiroides experimental. Enorme dilatación del ergasto
plasma. En el núcleo se distinguen dos nucleolos. Electrono
micrografía, 6.000 X en negativo. 

25 - AN. ANAT, 
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ciones; algunas de estas invaginaciones parecen contactar con la 
membrana nuclear (fig. 3). 

El citoplasma, muy rico en organelas, presenta un muy abun
dante ergastoplasma con formaciones vesiculares extraordinaria
mente dilatadas con relación a las controles ocupadas por una 
substancia de análoga densidad al paso de los electrones que el 
coloide (fig. 4). 

Este retículo endoplásmico es del tipo rugoso, con gran can
tidad de ribosomas pegados a las paredes de las vesículas ergasto
plásmicas (fig. 5) y frecuentemente forman lagunas perinucleares 
(fig. 4). Por otra parte, los ribosomas parecen más numerosos, es
tando en ocasiones formando rosetas. 

FIG. 5 

FIG. 6 

FIG. 5. - Tiroides experimental. Detalle del RER formando gran
des cisternas dilatadas, con ribosomas pegados a las membra
nas externas. Electronomicrografía, 30.000 X en negativo. 

Frn. 6. - Tiroides experimental. Fenómenos de pinocitosis y abun
dantes mitocondrias, vacuolas y ribosom as libres formando ro
setas. Electronomicrografía, 30.000 X en negativo. 
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Mitocondrias: Estas organelas son más numerosas en los ani
males cuyas hipófisis han sido irradiadas, llamándonos la atención 
que incluso invaden el polo apical, el cual se suele encontrar libre 
en los animales controles (fig. 6). 

El complejo de Golgi, más desarrollado que en los controles Y 
que suele ser yuxtanuclear en éstos, aparece en situación apical 
en los animales irradiados (fig. 7). 

Las vacuolas presentan distinto tamaño, viéndolas en clara re
lación con fenómenos de pinocitosis, así como siendo muy fre
cuente en los animales experimentales verlas en contacto con los 
lisosomas , en distintos estadios de la formación de fagolisosomas 
(figs. 1, 7, 8). Estos últimos, los lisosomas primarios, cuerpos den
sos y residuales. 

FIG. 7 

FIG. 8 

FIG. 7. - Tiroides experimental. Complejo de Golgi muy visi
ble y bien desarrollado en el polo apical, numerosos lisoso
mas y vacuolas formando "fagolisosomas". Electronomicro
grafía, 19.000 X en negativo. 

Frn. 8. - -Tiroides experimental. Numerosas vacuola.;, mitocon
drias y lisosomas formando "fagolisosomas". Electronomicro
grafía, 19.000X en negativo. 
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El núcleo de situación, constantemente basal aparece aumen
tado de tamaño, presentando la cromatina más d~ns~, así como sus 
nucleolos (fig. 4). 

La observación de las células parafoliculares en nuestras series 
experimentales no muestran transformaciones ultraestructurales 
en r elación con las series controles. · 

Consideraciones y discusión 

Creemos que la estimulación de la hipófisis por medio de radia
ciones ultravioleta supone un m étodo de excitación de esta glán
dula por el cual introducimos las mínimas variaciones en el me
dio interno del animal, al tiempo que, por la escasa penetrabilidad 
de las radiaciones utilizadas, no influimos sobre hipotálamo, cor
tex y, por supuesto, sobre la glándula tiroides. 

P odríamos pensar en la interferencia del stress quirúrgico, por 
lo que realizamos simulacros de intervención (sin exposición a la 
luz ultravioleta), con r esultados totalmente superponibles a los coñ
troles. Por otra parte, los autores que han investigado la respues
ta tiroidea al stress (MULVEY, 1969 ; DICKSTEIN, 1970; AMAT, 1968; 
LuNG, 1969) no h an encontrado variaciones ante el stress agudo y 
a nte el mantenido llegan a la obtención de imágenes de tipo re
gresivo (LANGER, 1969; SARRAT, 1966). 

E n cuanto a los resultados obtenidos en nuestras series, las 
transformaciones de la membrana a nivel apical, aumento de los 
v illi , aumento de los fenómenos de pinocitosis o endocitosís, son 
interpretados como la expresión morfológica de un aumento de la 
actividad de la membrana apical (B AUER, 1965; WETZEL, 1965; 
DE1ss, 1968; BuRKE, 1971; STRUM, 1971). E l aumento de las unio
nes desmosómicas en el tercio apical de los bordes laterales entre 
los tirocitos, que encontramos en los animales irradiados, son asi
mismo interpretadas como signo de actividad (STRUM, 1971). El au
mento de las anfractuosidades del borde basal de la membrana con 
invaginaciones profundas que se aproximan al núcleo, y la pre
sencia de gran número de dilatadas vacuolas (vacuolas de Bensley), 
las cuales llegan a desplazar al núcleo hacia arriba (NADLER, 1964; 
PoNSE, 1931 ; BENSLEY, 1912), son expresión de la excreción de las 
tiroxinas, desde el polo basal a los vasos hemáticos. 

El enorme tamaño de las vesículas ergastoplasmáticas con el 
aumento de los ribosomas, supondría la elaboración y almacena
miento de t ironinas iodadas (STRUM, 1971; GARCÍA BuÑUEL, 1972); 
igualmente, el aumento de las mitocondrias, situándose en el polo 
apical, son encontradas por los distintos autores (WISSING, 1960; 
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STRUM, 1971; BuÑÓN, 1972) en tiroides hiperfuncionantes, y son 
expresión de un aumento de los procesos exudativos-energéticos. 
E n cu anto al complejo de Golgi, se observa que en r eposo está 
contraído en el tirocito, aumentando en estadios de actividad 
(WACHGSAL, 1931), situándose durante la hiperfunción experimen
tal h acia el polo apical, actuando tanto en la excreción como en 
la ·secreción del coloide (MINCHEAU, 1969; GARCÍA BuÑUEL, 1972). 
Cuando se producen estos procesos de excreción hay paralelamen
te aumento del número de lisosomas y de imágenes del tipo de 
cuerpos residuales y densos como los observados en nuestras se
ries experimentales (STRUM, 1971; BuÑÓN, 1972; GARCÍA BuÑUEL, 
1972). Igualmente, las transformaciones nucleares con mayor den
sidad de la cromatina y de los nucleolos son interpretadas como 
aumento de la actividad celular del tirocito • (STRUM, 1971). 

Resumiendo, pues, a los tres días de la irradiación hipofisaria 
con luz ultravioleta , se producen transformaciones ultraestructu
rales de la glándula tiroides, expresivas de un aumento en su acti
v idad funcional. 

R esumen 

D espués de 3 días de irradiación hipofisaria del ratón blanco con luz ultravioleta 
se observan signos ultraestructurales de hiperactividad tiroidea. 

Summary 

After three days . of irradiating the white rat hypophisis with ultraviolet light, it 
combe observed ultrastructures signs of tiroidea[ hyperactivity. 

Zusammenfassung 

3 Tage nach Bestrahlung der Hypophyse der weissen Ratte mit ultraviole'ttem 
Licht, wurden ultrastrukturelle Anzeichen von tiroider Hyperaktivitat. 

Résumé 

Apres trois jours de la irradiation hipofisaire de la souris blanche avec lumiere ul
traviolete on observe signes ultrastructurales de hiperactivite tiroidea. 
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ESTUDIO DE LAS MODIFICACIONES ESTRUCTURALES 
DEL PULMÓN EN ANIMALES CON VAGOTOMíA CER

VICAL BILATERAL 

POR 

v. SMITH AGREDA(l) 

Introducción 

LA existencia de una resistencia elástica pulmonar independien
te de la producida por las mismas fibras elásticas pulmonares 

y debida a la presencia de una sustancia o material tensioactivo 
que tapiza las paredes alveolares, se sospecha desde los trabajos 
de VoN NEERGAARD (1929). 

Pero s ó 1 o después de 1 empleo de 1 microscopio electrónico se 
pudo identificarla, constituyendo el sistema surfactante (KIKKAWA 
y SPITZER, 1969). 

Sin embargo, BRoocKs (1969) opina que quizá esta película que 
tapiza los alveolos y que se ve a microscopía electrónica pueda 
ser un artefacto producido a consecuencia de la entrada de líqui
do en el interior del alveolo. Con el fin de evitar esta posibilidad, 
DERMER (1968), utilizando las modernas técnicas de fijación de los 
fosfolípidos a base de nitrato de plomo y ferrocianuro potásico para 
fijar los pulmones, obtuvo la plena confirmación de la estructura 
fosfolipídica de la película surfactante que tapiza completamente 
los alveolos pulmonares. 

En nuestro grupo pensamos que esto es así, y con las técnicas 
habituales para la fijación de microscopía electrónica que utiliza
mos en nuestro departamento, se ve la capa de material tensio
activo de manera prácticamente continua y como constituyente de 
la estructura alveolar funcionante. 

Demostrada la importancia del sistema surfactante pulmonar 
después de los trabajos de RADFORD (1954), PATTLE (1955), CLEMENTS 

(1) Catedrático de Anatomía. Departamento Anatómico. Facultad de Medicina. Va
lencia. 
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(1956), AvERY (1959), MEAD (1961) y los últimos estudios de ScAR
PELLI (1968, 1971), creemos que (dado que el aparato respiratorio 
es una dependencia embriológica del tubo digestivo), debe existir 
una auténtica relación con respecto a la inervación entre el tubo 
digestivo proximal y el aparato respiratorio, como viene corrobo
rado por la presencia del reflejo de Hering-Breuer, debiéndose de
mostrar igualmente una dependencia entre el funcionalismo del 
sistema surfactante pulmonar respecto del dispositivo parasimpá
tico cefálico o vago, idea que encontramos también en los trabajos 
de BuCKINGHAM (1960), CLEMENTS (1971), ROQUES (1971). 

Además, desde los trabajos de LEGLOIS (1812), TRUBE (1847) y 
HERMANN y CIER (1967) conocemos el papel que desempeñan los 
nervios neumogástricos en el control de la respiración y su mo
dificación después de la sección de los mismos en la región cer
vical, apareciendo un tipo de respiración denominada "respiración 
del doble vagotomizado" y debida a la interrupción del reflejo de 
Hering-Breuer. 

Con el fin de completar el estudio, intentamos probar si esta 
repercusión es cierta, estudiando las variaciones ultraestructurales 
a microscopía de transmisión y scanning y a microscopía óptica 
del substrato morfológico pulmonar tras la vagotomía cervical bi
lateral. 

Material y métodos 

Se utilizó para este estudio como animal de experimentación 
el cobaya adulto con un peso de 400-500 gramos. Previa anestesia 
intraperitoneal con nembutal a la dosis de 25 mgr /kg, se procedió 
a la sección quirúrgica de ambos vagos a nivel cervical. 

Se utilizaron un total de 50 animales, de los que 20 se estu
diaron a microscopía óptica, 20 a microscopía electrónica de trans
misión y 10 a microscopía de Scanning. 

Los tiempos de supervivencia fueron de 2, 4, 6, 8 y 12 horas, 
con un máximo de 14 horas. 

Las piezas para microscopía óptica, previa fijación con el fija
dor adecuado e inclusión en parafina, fueron estudiados por los 
métodos PAS-galocianina, Gomori, policromo de Cabanes, hema
toxilina eosina y azul alcian orange G. 

Las piezas para microscopía electrónica de transmisión, fijadas 
en glutaraldehído tamponado por suerosa a pH 7'4, incluidas en 
durcopan, contrastadas con el método de Reynolds, se ultragrafia
ron en un ultramicroscopio Zeiss mod. EM-9D. Las piezas para 
microscopía de scanning, fijadas de la misma manera que para mi-
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croscopía electrónica, se prepararon por · 1a técnica del " e r i ti e a 1 
point" y se sombrearon de la manera habitual, utilizando para 
su estudio el modelo JEOL. 

Resultados obtenidos 

Todos los animales presentaban al recuperarse de la interven
ción la clásica respiración del doble vagotomiz~do, con disminu
ción de la frecuencia respiratoria, aumento de la amplitud y es
piración brusca y activa con largas pausas de apnea entre final y 
comienzo de dos respiraciones consecutivas. 

El estudio morfológico a microscopía óptica de estos pulmones 
nos permitió apreciar la existencia de un edema intraalveolar ma
nifiesto a las dos horas de la intervención y que a las seis horas 
invade prácticamente todo el campo pulmonar. En el interior de 
los alveolos se aprecian gran cantidad de células descamadas, re
dondeadas. En los campos pulmonares periféricos se aprecian pre
ferentemente zonas enfisematosas y en el interior de los alveolos 
se observa el edema indicado P AS positivo. Hay una hiperemia 
muy marcada en las zonas edematosas. 

Hacia las seis horas de supervivencia, el edema se transforma 
en zonas de condensación que adquieren el aspecto de una pelí
cula PAS positiva, más o menos hialina, que tapiza los alveolos. 
A las diez a doce horas se encuentran grandes zonas en las que 
todo el edema ha sufrido esta transformación, apareciendo los al
veolos recubiertos de esta película acelular y con importantes res
tos acidófilos que interpretamos cmo reptos celulares. 

Entre las zonas edematosas se encuentran otras atelectásicas 
con los alveolos colapsados, encontrándose sus paredes práctica
mente en contacto unas con otras. 

A microscopía electrónica se aprecian tres zonas bien definidas: 
unas con apariencia prácticamente normal, otras con extraordina
ria hiperemia y otras con enormes dilataciones que llegan a la ro
tura de los septos alveolares. 

Los neumocitos tipo I (figs. 1 y 2) van a adquirir un aspecto 
extraordinariamente laminado, con pocas organelas en su interior, 
mientras que en otras zonas se les observa como edematizados. 
Los acúmulos de formaciones pinocitósicas que presentaban estas 
células se hallan en fase de regresión, observándose sólo en tal 
cual zona funcionante, zonas que presentan un mayor desarrollo 
de la basal que las no funcionantes. 

Estas preparaciones se caracterizan porque la luz alveolar se 
encuentra ocupada por un conglomerado homogéneo equivalente 
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Fra. l. - Visión de un septo alveolar en la que podemos apreciar: A) Luz alveolar 
con exudado de aspecto pulverulento. NI) Neumocito tipo l. R) Roturas del neumo
cito tipo l. E) Atelectasias. V) Vasos. B) Membrana basal. K) Célula clara. Electron-

microfotografía a 19.000X en el negativo. 
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Frn. 2. - Detalle de otro septo alveo:ar. A) Luces alveolares anfractuosas. D) Neu
mocitos tipo I destrozados. B) Membrana basal. V) Vaso. H) Hematíe. Electronmi

crofotografía a 19.000 X en el negativo. 
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al exudado observado a microscopía óptica y restos de organelas 
de neumocitos tipo I en fase de destrucción. 

Los neumocitos tipo II presentan en su citoplasma distintos 
grados de desorganización, aunque las mitocondrias aún presentan 
una estructura normal. Es de destacar la disminución paulatina de 
los cuerpos laminares, que a las dos horas han perdido sus fran
jeamientos, transformándose en vacuolas claras y no pudiendo ob· 
jetivarlos a partir de las cuatro horas de supervivencia. 

FIG. 3. - Electronmicrofotografía a scanning de pulmón de ani
mal vagotomizado bilateral, 2 horas postvagotomía. Se aprecian 
la irregularidad de los septos, la ingurgitación de los capilares 
que hacen relieve en los septos (S). P) Poros. H) Hematíes extra-

vasados. Electronmicrofotografía a 3.000 X en el negativo. 

Se aprecian igualmente en algunas células características que 
las hacen similares a las células claras descritas por nosotros en 
el recién nacido y que no se encuentran en el adulto normal. Es
tas células aparecen en algunas zonas. 

Los aparatos de Golgi, así como los ergastoplasmas, con sus 
cisternas más o menos irregulares, conservan su estructura nor-
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mal hasta los momentos terminales, apreciándose también en es
tos últimos estadios las mitocondrias vacuolizadas y con sus cres
tas rotas en el interior de los neumocitos tipo I. 

En el estudio a microscopía de Scanning podemos apreciar cómo 
a la hora (fig. 3) en la panorámica aparecen los septos anfractuo
sos, más que en la normal, observándose irregularidades en sus 
contornos, así como, a mayor aumento, la presencia de una mayor 
cantidad de células extravasadas a los alveolos, ingurgitando los 
capilares de los septos alveolares. 

Fw. 4. - Visión a scanning de un pu.mon a las 6 horas post
vagotomía bilateral. Obsérvese las rendijas de la atelectasia, así 
como las trabéculas fibrosas del trasudado. Electronmicrofoto-

grafía a 1.000 X en el negativo. 

A las cinco horas, la ingurgitación se ha hecho mayor y co
mienzan a aparecer unos puentes filiformes de conexión entre los 
accidentes septales correspondientes al trasudado septal, observán
dose zonas de atelectasia (fig. 4). 



400 ANALES DE ANATOMÍA 

FIG. 5. - Visión a scanning de pulmón a las 12 horas postva
gotomía bilateral. Obsérvese la edematización y procidencia de 
las células de los septos. Obsérvense ya a estos aumentos las 
trabéculas y las membranas del trasudado. Electronmicrofotogra-

fía a l.OOO X en el negativo. 

FIG. 6. - Detalle de la anterior. Electronmicrofotografía 
a 3.000 X en el negativo. 
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El estudio a las diez horas (fig. 5) arroja una agudización de los 
caracteres indicados anteriormente, con una gran ingurgitación de 
las paredes septales, viéndose perfectamente los filamentos de tra
sudado, algunos mucho más gruesos y formando una verdadera 
maraña (fig. 6). 

Discusión 

Las atelectasias y zonas enfisematosas que aparecen en estos 
animales creemos que están relacionadas con la disminución del 
material tensioactivo que se produce en ellos, como demuestran 
también los trabajos de SEKABUNDA (1969), FINDLEY (1960), CHER
NICK (1966), GREENFIELD (1967), SUTNICK (1967) y WooLFE (1968). 

Las alteraciones de la basal y del neumocito tipo I en las zo
nas atelectásicas nos inclinan a pensar, de acuerdo con NrnnEN 
(1967) y FERRES TORRES y col. (1975), que ambas formaciones se 
hallan relacionadas con el proceso de formación de la sustancia 
surfactante pulmonar, mientras que los cuerpos laminares de los 
neumocitos tipo II, que también se alteran en los animales doble
mente vagotomizados, llegando a desaparecer, estarían en relación 
con la reabsorción de los restos caducos de esta surfactante por un 
mecanismo análogo al demostrado por NIDDEN (1967), al introducir 
partículas de carbón radioactivo mediante aerosoles en el pulmón 
y detectarlas en el interior de los cuerpos laminares de los neu
mocitos tipo II, que no intervendrían en su síntesis como creen 
MACKLING (1954), SCARPELLI (1968) y HARLAND y SAID (1969). 

Como hemos indicado antes, en estos animales doblemente va
gotomizados, se observa cómo los cuerpos laminares, al aumentar 
la supervivencia, pierden su fina estructuración que presentan en 
los animales normales, produciéndose una condensación y retrac
ción de estos cuerpos laminares , por lo que pensamos que los pro
cesos de reabsorción debidos a la actividad de estos neumocitos 
tipo II van a estar íntimamente relacionados con la integridad del 
sistema nervioso parasimpático cefálico o vago. 

Por otro lado, la existencia en bastantes zonas, de roturas y 
quebraduras en este neumocito tipo I, llegándose a poner en con
tacto la basal con la cavidad alveolar, nos lleva a pensar que exis
te una íntima relación entre los procesos de síntesis de la sustan
cia surfactante y el complejo basal engrosado y neumocito tipo I. 
Por lo que el exudado alveolar que se . forma entonces, será un 
paso de material plasmático desde el cap.ilar a la membrana basal 
y de aquí al interior del alveolo. Paso que no se hubiese produ
cido caso de que el neumocito tipo I hubiese conservado su inte
gridad estru ctural, con lo que hubiese impedido el paso de este 
material destinado a la síntesis del material surfactante. 

26 - AN , ANAT. 
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El hecho de que la supervivencia de estos animales no sobre
pase las 14 horas, en relación con la vida media del surfactante 
pulmonar, que también es de 14 horas, nos parece •indicar que 
existe una clara relación entre la muerte de estos animales y la 
caída en la producción del material surfactante. 

Resumen 

Se ha realizado un estudio experimental en el cobaya y rata adultas, deteniéndo
nos en la observación de las alteraciones estructurales del substrato pulmonar tras. 
la sección vagal bilateral, a microscopía electrónica y de scanning. 

Se han apreciado alteraciones estructurales que afectan a todos los componente& 
del pulmón, tanto en el neumocito tipo I como en el neumocito tipo 11, membrana 
basal, etc. 

Con respecto al neumocito tipo I, se aprecian alteraciones estructurales que afec
tan a la integridad del mismo, observándose zonas de resquebrajamiento, llegándose 
a poner en contacto la basal con la cavidad alveolar. 

En el neumocito tipo II llama la atención la pérdida al principio de los clásicos 
frangeamientos de los cuerpos laminares, llegando éstos a desaparecer por completo 
a las 6 horas postvagotomía. 

En el interior de la cavidad alveolar se observa la presencia de un exudado PAS. 
positivo que experimenta un proceso de condensación conforme aumenta la super
vivencia del animal, supervivencia que en ninguno de nuestros casos sobrepasa las. 
14 horas. 

Summary 

An experimental survey has been performed on adult guinea pigs and rats, paying 
attention to note the structural modifications of the pulmonary sustratum after bila
teral vaga! section, through electronic and scanning microscopy. 

Sorne structural modifications have been noted, affecting ali components of the 
lung, eitner in type I Neumocite or in type II Neumocite, basal membrane, etc. 

With regards to type I Neumocite, we found structural modifications affecting to 
its integrity, observing shattering areas, the basal aven coming in contact with the 
alveolar cavity. 

In type II Neumocite it should be emphasized the loss, et the beginning of the 
typical formation of bands in the laminar bodies, these even fully disappearing upon 
6 bours through vagotomy. 

Inside the alveolar cavity it may be noted the presence of a PAS positive exudate 
that experiences a condensation process as the survival of the animal increases, sur
vival that in no one of our cases exceeds 14 hours. 

Z usammenf assung 

Es wurde ein experimentelles Studium an einem Neerscbweinchen und einer er
wachsenen Ratte durcbgeführt. 

Unter grosser Sorgfalt wurden die strukturellen Alterationen des Lungensubstrates 
nacb der doppelseitigen Vagussektion rnit elektronischem Mikroskop und Scanning 
beobachtet. 
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Dabei wurden strukturelle Alterationen festgestell t, die alle Lungenkomponenten, 
ebenso den Pneumozyt I wie den Pneumozyt 11, die Basalmembrane usw. , ergreifen. 

Vas den Pneumozyt I betrifft, so wurden strukturelle Alterationen, die die Integri
tat desselben angreifen, beobachtet und aufreissende Zonen festgestellt, die bis zum 
Kontakt der Basale mit dem Alveolar-Hohlraum reichen. 

Beim Pneumozyt II zieht zu Beginn ein Verlust der klassischen Laminarkorperstrei
fen die Aufmerksamkeit an, der bis zu deren volligem Verschwinden, 6 Stunden nacb 
vollzogener Vagustomie reicht. 

Im Inneren der Alveolar-Hohlung wurde die Ausschwitzung PAS positiv beobach
tet, welche einen Kondensationsprozess erführt. Diese steigt übereinstimmend mit 
dem überleben des Tieres, ein überleben, das in keinem unserer Falle 14 Stunden 
überstieg. 

Résumé 

On a réalisé une étude expérimentale sur le cobaye et sur le rat adultes, retenant 
dans l'observation les altérations structurales du substratum pulmonaire apres section 
vagale bilatérale en microscopie électronique et de scanning. 

On a apprécié les altérations structurales affectant a taus les composants du pou
mon, tant le pneumocyte type I que le pneumocyte type 11, la membrane basale, etc. 

En ce qui concerne le pneumocyte type I, on apprécie des altérations structurales 
qui affectent Jíintégrité de celui-ci, observan! des zones de déchir,ement, qui arrivent 
a mettre en contact la basale avec la cavité alvéolaire. 

Chez le pneumocyte de type 11, ce qui frappe l'attention, c'est la perte, au début, 
des classiques fragements des corps laminaires, qui arrivent a disparaitre completement 
six heures apres la vagotomie . 

A l'intérieur de la cavité alvéo!aire, on observe la _présence d'un exsudat PAS 
positif qui subit un processus de condensation et conformément augmente la survíe 
de !'animal, survie qui ne dépasse pas les 14 heures, dans aucun de nos cas. 
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VÍAS CORTICOESPINALES VEGETATIVAS 

POR 

J. ULLÁN(l) 

l.ntroducción 

LA participació~ de la corteza cerebral ei:- la regulación ve~eta
tiva comenzo a afirmarse hace aproximadamente un sig lo 

(JACKSON, 1873, y FERRIER, 1875). Desde esa fecha, diversos auto
res (PENFIELD y JASPER, 1954, y KELTS y col., 1973) han consegui
do respuestas vegetativas mediante el estímulo de la corteza. Sin 
embargo, la demostración neuroanatómica de una vía directa res
ponsable de tales respuestas no se ha conseguido hasta ahora de 
forma convincente. En parte, porque no se le ha prestado gran 
atención, y en parte, también, porque los métodos que se han em
pleado no han sido los adecuados. Tal ha sucedido, por ejemplo, 
con el método de MARCHI (METTLER, 1~35), que sólo impregna la 
mielina, o el de NAUTA, que sólo impregna las fibras y no los bo
tones sinápticos (WALBERG, 1957; KUYPERS y col., 1970). 

En una publicación reciente (ULLÁN, 1975) abordamos este tema 
y ahora, basados en una casuística más amplia, estudiamos con 
mayor detenimiento la existencia de fibras corticospinales vegeta
tivas. 

Material y métodos 

Se han practicado lesiones corticales en dieciocho gatos, bajo 
anestesia con Pentobarbital sódico (35 mg/kg), a lo largo de la cir
cunvolución suprasilviana y en las circunvoluciones postsigmoidea 
y coronal (fig. 1), utilizando el atlas de RErnoso-SuÁREZ (1961). 

Cuando se trataba de efectuar pequeñas destrucciones, se em
pleó la electrocoagulación; para lesiones más amplias, la ablación 

(1) Prof. adjunto. Departamento Anatomía. Universid ad de Navarra. Pamplona. 
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mecánica o la aspiración. La profundidad de las lesiones interesa
ba a todas las capas corticales. Las operaciones se realizaron con 
una rigurosa asepsia con el fin de evitar cualquier tipo de lesión 
que no fuera la ablación. Tras una supervivencia postoperatoria 
de ocho días, los gatos fueron perfundidos por canulación trans
ventricular de la aorta con suero salino al 9 % y a continuación 
con formol al 10 % . 

Después de un período de fijación en formol, las médulas son 
extraídas de la duramadre y bloqueadas contando las raíces a par
tir de C1. Por lo general, los bloques comprendían de C6 a C10, de 
L, a Sa y, ocasionalmente, se recogieron también unos segmentos 
caudales. Las secciones fueron hechas por congelación, según los 
planos transversal y frontal del animal. De esta forma se pueden 
observar, en un mismo corte, las estructuras medulares simétricas. 
Los cortes frontales son de gran ayuda para el estudio de la dis
posición de las fibras a lo largo de la médula en relación con los 
centros espinales. 

Hemos empleado el método de N1ssL para la determinación de 
la morfología neuronal. La impregnación de las fibras degeneradas 
de paso y preterminales, se ha realizado por el método de NAUTA 
y sus variantes (1957), y el de VELAYOS-ULLÁN (1974) para el estu
dio de fibras de paso finas y terminales degeneradas. 

Resultados 

Desde la corteza cerebral la degeneración se sitúa, fundamen
talmente, en cápsula interna y núcleo reticular talámico, ipsilate
rales. En la porción inefior del troncoencéfalo, encontramos trac
tos degenerados en la vía piramidal, en las proximidades del haz 
rubroespinal y otros fascículos de situación centrotegmental y dor
solateral. 

l. Médula dorsal: A este nivel encontramos fibras degenera
das que, en su mayor parte, acompañan al haz piramidal cruzado 
en el cordón lateral (CL). Un porcentaje menor de fibras de paso 
se sitúan en la zona intermedia, con predominio contralateral (lá
mina VII de REXED, 1954). Encontramos un pequeño número de 
fibras en la parte colindante del cordón posterior con la lámina I 
del asta posterior. También se observan fibras degeneradas de paso 
en el límite externo del CL, en las secciones horizontales que son 
posteriores a la lámina VII; es decir, en el tercio o mitad poste
rior del CL, superficialmente. En el lado de la lesión se encuen
tran escasos tractos degenerados, tanto en la zona intermedia como 
en el cordón lateral. 
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Fm. l. - Esquema de las lesiones efectuadas en las circunvo
luciones suprasilviana (parte anterior, media y posterior), postsig

moidea y coronal, del hemisferio izquierdo. 
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Cuando las lesiones afectan áreas motoras, la contralateralidad 
es más marcada y se observan menos fibras de paso siguiendo el 
eje mayor de la médula, en la propia sustancia gris medular (fi
gura 2). 

Tanto en los cortes transversales como frontales, se pueden ob
servar fibras de paso que cruzan por la comisura gris posterior a 
la región homolateral. También se encuentran fibras degeneradas 
que recorren longitudinalmente la región periependimaria (PE). 

En todas las destrucciones corticales practicadas, aparece dege
neración terminal en el núcleo intermediolateral (IL) simpático, 
aunque en cantidad variable según el tipo y lugar de la lesión. 
Las lesiones más posteriores dan lugar a fibras bilaterales dege
neradas en dicho núcleo IL. Cuando las lesiones afectan áreas mo
toras o zonas próximas, se acentúa la contralateralidad. Al contra
rio ocurre con las destrucciones más alejadas, que pueden llegar 
a presentar en algunos casos predominio homolateral de fibras ter
minales (fig. 3). Encontramos más degeneración terminal en el nú
cleo IL homolateral en los animales 8, 9 y 13. 

En ocasiones, se observa la presencia de fibras degeneradas de 
modo uniforme a lo largo de la columna IL del lado contrario a 
la lesión, mientras que en los acúmulos de neuronas IL homola
terales, la degeneración ·está distribuida irregularmente, de modo 
que pueden encontrarse varios de estos acúmulos consecutivos sin 
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FIG. 2. - Serie de cortes frontales mostrando fibras de paso 
(líneas gruesas entrecortadas), preterminales (líneas entrecortadas 
finas) y terminales (puntos finos). No se han representado los 

cortes correspondientes al asta anterior. 

degeneración alternando con otros que presentan fibras terminales 
en abundancia. 

Los grupos neuronales de la columna IL se continúan de tre
cho en trecho con los de la columna intermediomedial (IM), me
diante los tractus intermedii laterales (TIL). Estos tractus tienen, 
en las impregnaciones argénticas, el mismo aspecto traslúcido y 
pobre en fibras que muestran los demás centros vegetativos. Los 
cuerpos fusiformes de las neuronas isodendríticas (RAMÓN-MOLINER, 
1968) del núcleo IL, pueden estar orientados según el eje del TIL. 

Al núcleo IM y a la zona periependimaria (PE) llegan fibras 
degeneradas a través del TIL. A este tracto la degeneración se 
incorpora desde el cordón lateral y desde la lámina VII, que tiene 
fibras degeneradas que la recorren longitudinalmente. También des
de la zona PE algunas fibras alcanzan al núcleo IM (fig. 4). 

La mayor cantidad de aferencias al núcleo IM proceden de la 
zona media de la circunvolución suprasilviana (gato 2). Las lesio
nes más posteriores de esta circunvolución (caso 12) son las que 
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menos conexiones directas establecen con este núcleo IM. La de
generación está presente bilateralmente en casi todos los casos. 
Hay predominio contralateral en los animales 2, 17 y 18. Por el 
contrario, notamos tendencia a la homolateralidad cuando las fi
bras degeneradas son escasas y, más aún, si dichos animales tienen 
la lesión en la parte posterior de la circunvolución suprasilviana 
(gato 11) . 

FIG. 3. - Degeneración terminal en el núcleo interme
diolateral homolateral del gato 9, con lesión en área mo
tora. Corte sagital a nivel T10. Método de VELAYOS-

ULLÁN. 868 X . 

Las fibras degeneradas en la zona PE, siempre muy finas , si
guen un trayecto longitudinal, satélites al canalis centralis. Esta 
observación también fue hecha en los cortes transversales, que 
muestran más fácilmente la presencia de fibras de paso en la co
misura gris posterior. Hay numerosos botones terminales degene
rados ,en ambos lados del canalis centralis y en todos los casos, 
excepto el grupo de lesiones que afectan al gyrus postsigmoideus 
y coronalis. Los animales con lesión en estas circunvoluciones ( ca
sos 8, 9, 17 y 18), apenas muestran degeneración en el núcleo PE, 
y en todo caso, es contralateral preferentemente. 
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La sustancia gelatinosa de ROLANDO (lámina II), presenta bila
teralmente gran cantidad de fibras de paso y botones degenerados. 
Son más abundantes cuando las destrucciones afectan la circunvo
lución suprasilviana en la parte media o posterior. Más escasas en 
las lesiones de la parte anterior de dicha circunvolución y en la 
coronal. 

2. Médula lumbosacra: Tiene menor cantidad de fibras dege
neradas. Las vías seguidas son prácticamente las mismas que las 
descritas para la médula dorsal. A partir del nivel L 1 , aumentan 
las fibras de paso que siguen el eje longitudinal por la comisura 
blanca anterior de la médula. 

FrG. 4. - Neurona del núcleo IM y zona PE con abundantes 
fibras terminales degeneradas contralaterales. Ca, o 10. Método 

de V ELAYOS-ULLÁN. 868 X. 

FJG. 5. - Núcleo intermediolateral sacro contralateral del gato 15. 
Sección transversal. Método de VELAYOS-ULLÁN. 600 X . 
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El núcleo intermediolateral a nivel S2-S3 (ILS), presenta esca
sos botones degenerados (fig. 5), siendo difícil precisar las diferen
cias entre uno y otro lado. En ocasiones es clara la existencia de 
fibras degeneradas bilateralmente en el núcleo ILS parasimpático. 
Tal es el caso del gato 3, con lesión en la parte media de la cir
cunvolución suprasilviana. 

Los casos con lesiones situadas en la circunvolución suprasil
viana anterior y coronal presentan botones degenerados, con ten
dencia a la distribución contralateral, en el núcleo ILS y en el 
núcleo intermedial (IMS). Desde la circunvolución suprasilviana, 
zona media, parten fibras que alcanzan al IMS preferentemente 
en el mismo lado de la lesión. 

En el presente esquema resumimos los resultados : 

CO y PSG SSA 
1 

SSM SSP 

h. c. h. c. h. c. h. c. 
----

PE + + + ++ ++± ++ + + + 
IM + ± + ± + + ± ++ ± ± 
IL + ± ++ + --1 + ± + ± ±+ + + + 
PES + + + + + ± + + ± ± ± 
IMS + ± + ± ± 
ILS ± + ± + + ± 
CL + ± +++ + +++ ++ ++ + ± + 

Disc.usión 

Las vías corticospinales han sido estudiadas desde hace tiem
po, tanto por el método de MARCHI -POLYAK (1927), LE GRos CLARK 
(1948) , METTLER (1935) y GOBBEL y LILES ( 1945), entre otros-, 
como por el de NAUTA -AUER (1956), KuSAMA y col. (1960)-, me
diante lesiones en cortex motor y sensitivo. Por este último méto
do se vienen estudiando las eferencias desde las circunvoluciones 
coronal y sigmqidea -BRODAL y col. (1956), CHAMBERS y Lru (1957), 
KuYPERS y col. (1970) y MrzuNo y col. (1973). Las descripciones de 
estos autores, en algunos puntos, coinciden con nuestros resulta
dos (ULLÁN (1975), pero no mencionan conexiones con los cent ros 
vegetativos medulares, al menos de modo evidente. 

La localización de los centros efectores medulares del gato está 
sobradamente descrita por diferentes métodos: morfológicos (RE
XED, 1954), electrofisiológicos (SOHNITZLEIN y col., 1963; DE GROAT 
y RYALL, 1968; RYALL y PIERCEY, 1970), por degeneración retrógra
da (ÜLIVER y col. , 1969; SANTINI, 1970, y PETRAS, 1972), por técni-
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ca~ h_istológicas. selectivas para células vegetativas (KONISHI, 1968) 
y ult1mamente inyectando en determinados órganos la horseradish 
peroxidasa (ELLISON y col., 1975). 

De otra parte, la visualización de fibras vegetativas en la mé
dula por métodos histoquímicos ha permitido a PIN y col. (1968) 
la descripción de un haz descendente, rico en 5-hidroxitriptamina, 
situado en la porción más superficial del CL. Este hallazgo es se
mejante a lo descrito por DAHLSTROM y col. (1965) en la rata, que, 
además, advierte la existencia de una vía noradrenérgica en ese 
mismo lugar. 

Estos resultados, que no determinan el lugar de procedencia de 
tales fibras, pueden ser complementados con los nuestros. Efecti
vamente, casi todos los animales presentan finas fibras de paso de
generadas en el estrato superficial de la mitad posterior del CL. 
Por tanto, es posible admitir que algunas fibras vegetativas se ori
ginan en las áreas neocorticales estudiadas en este trabajo. Ese 
grupo de fibras es probable que acabe en los núcleos IL e IM, don
de vemos botones degenerados; pues al ser estimulada eléctrica
mente esa región del CL, KERR y col. (1964) obtienen respuestas 
vesicomotoras, vasoconstrictoras y pilomotoras. 

En cuanto a las fibras que cam1nan dotsalmente a la lámina I 
una parte de ellas no cabe duda de su relación con la sustanci~ 
gelatinosa de ROLANDO (lámina II), donde vemos acabar dichas 
fibras. Algo parecido podemos decir de las que se sitúan a lo largo 
de la lámina X, cuya significación parece que es el aporte de estí
mulos corticales al núcleo PE. Ambas estructuras (láminas II y X) 
son consideradas como los centros integradores vegetativos a ni
vel medular. 

Las pocas fibras descendentes homolaterales no explican la bi
lateralidad de la degeneración encontrada en el núcleo IL y otros 
centros medulares. Creemos que una parte de las fibras contrala
terales vegetativas vuelven a cruzar, para acabar en centros del 
mismo lado en que se encuentra su cuerpo neuronal. En este mis
mo sentido habría que interpretar nuestras observaciones de fibras, 
de paso finas y preterminales, que cruzan por la comisura gris pos
terior, y los hallazgos de KoNISHI (1968) y PornrnR (1970), según los 
cuales las neuronas del IL no sintetizan ni almacenan catecolami
nas, y están inervadas bilateralmente por fibras monoaminérgicas 
que no hacen relevo en neuronas intercalares. 

Además de las conexiones directas de la corteza con los centros 
vegetativos espinales, gran número de fibras que terminan en la 
lámina VII pueden alcanzar dendritas de las neuronas opositopo
lares, tanto del núcleo IL como del IM. Sin excluir por ello la po
sibilidad de que algunas células reticulares espinales funcionen 
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como neuronas intercalares de la vía vegetativa corticospinal 
(SZENTAGOTHAI, 1964). 

La ausencia de conexiones directas entre las fibras que alcan
zan la médula espinal por las raíces posteriores y el núcleo IL 
(PETRAS, 1972) y la evidencia de respuestas vegetativas por estí
mulos corticales (LINDGREN y col., 1956, KELTS y BIGNALL, 1973), 
hace probable la existencia de una vía vegetativa de origen supra
espinal directa, que encuentra demostración anatómica en este tra
bajo. Ahora bien, queda sin resolver la duda sobre la verdadera 
misión de esta vía corticospinal directa, pues pudiera suceder que 
su función fuera inhibidora, como hace sospechar el trabajo de IwA
MURA y col. (1969). O bien, de acuerdo con las descripciones de ITo 
y col. (1970), que una misma zona cortical sea el lugar de origen 
de fibras que admitirían una ordenación en el CL; de tal forma , 
que las influencias inhibidoras ocupasen la porción dorsal, mien
tras que las facilitadoras se situarán en la zona dorsomedial del CL. 

Las conexiones corticales con los centros efectores vegetativos 
sacros parecen proceder de las fibras situadas en el CL y algunas 
que hemos observado en el cordón anterior junto al epéndimo, 
corroborando parte de las sugerencias de PoIRIER (1970) a raíz de 
sus experiencias histoquímicas. 

Resumen 

Se han estudiado anatómicamente las conexiones de diversas áreas corticales (cortex 
polisensorial, somatosensitivo, motor y premotor), con centros vegetativos espinales. 

Las fibras degeneradas con significación vegetativa, se encuentran : en el cordón 
lateral (mitad posterior y superficialmente), en la zona intermedia, junto a la lámina I 
del asta posterior y próximas al canalis centralis. Fundamentalmente son contralate
rales. 

Prácticamente todas las áreas destruidas proyectan a los núcleos vegetativos medu
lares, aunque no siempre de modo significativo. Las destrucciones medias y anteriores 
de la circunvolución suprasilviana, han mostrado más proyecciones medulares vege
tativas. Una misma zona cortical puede presentar conexiones con centros vegetativos 
torácicos y sacros a la vez, si bien los sacros reciben muy escasas proyecciones de la 
circunvo:ución suprasilviana posterior. 

Summary 

Corticospinal fibers projecting to the intermediolateral and intermediomedial cell 
colum of the spinal cord, are demonstrated using the methods of Nauta and Velayos, 
in the cat. 

The vegetative nature and the physiological significance of these fibers are dis
cussed. 
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Zusammenjassung 

Corticospinalfassern, die in der intermediolateralis und intermediomedialis spinal
sau:e enden, wurden durch die Methode von Nauta und Velayos dargestellt. Die ve
getative Natur solcher Fassern ist discutiert in Hinsicht auf ihre funktionelle Be
deutung. 

Résumé 

L 'auteur démontre, par les methodes d'impregnation argentique de Nauta et Ve
layos, l'existence de fibras corcospinales que finissent dans les colonnes cellulaires 
intermédiolatérale et intermédiomédiale de la moelle épiniere. La nature végétative 
de cettes fibres est discutée en vu de leur signification fonctionelle. 

ce, 
CL, 
CO, 
IL, 
ILS, 
IM, 
IMS, 
PE, 
PES, 
PSG, 
SSA, 
SSM, 
SSP, 

h. = homolateral 
c. = contralateral 

ABREVIATURAS Y SIGNIFICADOS 

columna de C iark 
cordón lateral 
circunvolución coronal 
núcleo intermediolateral dorsal 

sacro 
intermediomedial dorsal 

sacro 
periependimario dorsal 

sacro 
circunvolución postsigmoidea 

suprasilviana (parte anterior) 
(parte media) 
(parte posterior) 

I, 11, 111, etc. = láminas de Rexed 
± , +, + + +, + + + = cantidad re:ativa de fibras degeneradas de menos a más 
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MODIFICACIONES DEL APARATO DE GOLGI l)E LAS NEU
RONAS DEL NÚCLEO SUPRA 1óPTICO DE LA RATA, DES 
PUÉS DE UN TRATAMIENTO CON COLCHICINA Y POSTE-

RIOR EXPOSIClóN A FRíO<1
) 

POR 

R. V ÁZQUEz<2l 

Introducción 

EL aparato de Golgi en las células neurosecretoras (ENESTROM, 
1967; KALIMO, 1971; FLAMENT-DURAND, 1971) se dispone pe

rinuclearmente en varios apilamientos de citomembranas, alarga
das y discretamente paralelas. Presentan estrangulaciones periódi
cas y a veces toman una disposición curvilínea, diferenciándose un 
lado cóncavo y otro convexo; junto a ellas se observan vesículas 
pequeñas (v), aparentemente vacías al microscopio electrónico, al
gunas de las cuales se caracterizan por poseer una superficie eriza
da, constituyendo las vesículas espinosas (cv) - coated vesicles. 

En el interior de las cisternas, así como en sus extremos, se 
observa , a menudo, material denso y en torno a ellas se ven grá
nulos elementales de secreción, junto con cuerpos densos de as
pecto lisosomial (CD) y cuerpos multivesiculares (MV). 

ZAMBRANO y DE ROBERTIS (1966) consideran que el aumento de 
tamaño del aparato de Golgi debe ser considerado como un signo 
de actividad funcional. KLEIN y col. (1969), RECHARDT y PILGRIM 
(1969), entre otros, comprueban en ratas deshidratadas que el apa
rato de Golgi de las neuronas de los núcleos neurosecretores está 
muy desarrollado y se distribuye en complejos sáculo-vesiculares 
compactos, de donde emergen vesículas y gránulos con centro 
denso. 

(1) Trabajo r ealizado en el Departamento de Anatomía d e la Facultad de Medicina 
de la Universid ad de Salamanca. (Jefe: P rof. P. Ama t.) 

(2) Prof agregado d e Anatomía d e la Facultad d e Medicina ele la Univer s iclacl de 
Salamanca. 
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Según PrcARD y CoTTE (1970), las diversas neuronas que forman 
el núcleo supraóptico (NSO) de ratas normales y deshidratadas, 
presentan un aparato de Golgi cuya morfología varía de unas a 
otras y admiten la existencia de un ciclo secretorio en dichas neu
ronas. 

La administración de colchicina, según NoRSTROM y col. (1971), 
provoca un agrandamiento del aparato de Golgi, lo que equivale 
a un aumento de su actividad funcional. 

Por producirse profundos cambios morfológicos en el aparato 
de Golgi de las neuronas del NSO, en ratas tratadas con colchicina 
y posteriormente expuestas a frío, es el motivo por lo que reali
zamos este trabajo, en el que comentamos los hallazgos encon
trados. 

Material y técnicas 

Los aparatos de Golgi estudiados corresponden al NSO de ra
tas blancas, adultas, de ambos sexos (peso aproximado de 240 
gramos). 

Los animales recibieron por vía intracisternal 20 µg de una so
lución de colchicina en agua destilada (1 mg/cc). Antes de su sa
crificio, que en todos los casos se realizó a las 48 horas de la in
yección, fueron expuestos a frío moderado ( 4 a 6º C) en cámara fría 
con luz diurna y oscuridad durante la noche, durante tiempos va
riables que oscilaron entre las 2 y las 20 horas. 

Los animales fueron anestesiados en la propia cámara con pen
tobarbital y rápidamente fueron perfundidos con una solución de 
glutaraldehído al 5 % en tampón fosfato a pH 7'4. El NSO fue 
extraído y postfijado en osmio, teñido en bloque con acetato de 
uranilo en acetona al 2 % e incluido en araldita. 

Fueron hechos cortes semifinos de control para localizar el nú
cleo. Los cortes ultrafinos, obtenidos con un ultramicrotomo LKB, 
fueron tratados según el método de Reynolds y estudiados con un 
microscopio electrónico Philips EM-201. 

Resultados y discusión 

Se admite que el aparato de Golgi interviene en la formación 
del gránulo elemental de secreción, condensando el material y pro
porcionándole la membrana envolvente; este gránulo formado se 
caracterizado por poseer una membrana y material denso en su 
interior, que se sitúa en el centro de la vesícula sin ocuparla en 
su totalidad -gránulos de centro denso o inmaduros. 
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El material del gránulo contiene las hormonas vasopresina y 
occitocina, o bien, y parece lo más probable, un precursor hormo
nal, que daría paso a la hormona propiamente dicha (proceso de 
maduración); esta maduración se traduciría, desde el punto de 
vista morfológico, en una modificación del gránulo, en el sentido 
de que el material denso ocuparía toda la vesícula -gránulo 
maduro. 

Esta función del aparato de Golgi es simple para los profundos 
cambios que en él tienen lugar en diversos estados experimen
tales. 

En nuestros animales y, dentro de ellos, en la gran mayoría de 
las neuronas del NSO estudiadas, el aparato de Golgi muestra gran
des cambios morfológicos; las citomembranas se encuentran aso
ciadas a gran cantidad de microvesículas, vesículas espinosas, CD, 
MV y gránulos de secreción con centro denso; junto a ellas, las 
mitocondrias son muy abundantes y en conjunto puede observarse 
la existencia de una zona yuxtanuclear, como ya hemos expuesto 
en otro trabajo (VÁzQuEz, 1976). Otras veces el aparato de Golgi 
se halla desplazado hacia zonas intermedias del pericardium neu
ronal, como también observaron NoRSTROM y col. (1971), en ratas 
tratadas con colchicina. 

Las cisternas del aparato de Golgi están dilatadas (figs. 1 y 2), 
siendo frecuente la presencia de material denso en su interior y 
de gránulos neurosecretores de centro denso próximos a ellas (fi
gura 1). 

Se encuentran asociadas a abundantes microvesícualas, vesícu
las espinosas, formaciones tubulares que corresponden a cortes tan
genciales de retículo liso, CD y MV (fig. 2), pudiendo hablarse, en 
sentido amplio, de la presencia del GERL complex de NovrKOFF 
(1967). Sobre esta relación llaman la atención PrcARD y CoTTE 
(1970) en el NSO de ratas deshidratadas. 

A veces (fig. 3, y a más aumentos en la fig. 4), en el interior 
de las citomembranas pueden verse vesículas con una membrana 
nítida (flechas llenas) aparentemente vacías al microscopio electró
nico, y semejantes a las que existen fuera de ellas. 

En el centro (flecha grande), la citomembrana está dilatada y 
se observa material denso en su interior; pudiera ser que la mis
ma se fragmentara y quedaran libres el gránulo neurosecretor y 
las vesículas en ella encerradas, las cuales pasarían a ocupar las 
zonas vecinas. 

En uno de los extremos (flechas vacías) se aprecia en dos cito
membranas cómo emergen vesículas que presentan características 
de vesículas espinosas. 
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FIG. l. - Aparato de Golgi con cisternas dilatadas presentando en su 
interior material denso. Próximos a ellas existen numerosos gránu
los con centro denso. Aumentos del negativo: 9100 X. 

FIG. 2. - Cisternas golgianas rodeadas por microvesículas, gránulos de 
secreción, cuerpos densos y cuerpos multivesiculares. Aumentos del 
negativo: 4380 X. 

FIG. 3. - Aparato de Go;gi que presenta en el interior de sus cisternas 
formaciones vesiculares (flechas pequeñas rellenas), material denso 
(flecha rellena grande) y vesículas espinosas en uno de sus extre
mos (flechas vacías). Aumentos del negativo: 9100X. 

FIG. 4. - Detalle de la figura anterior. Aumentos del negativo: 20600 X. 

En otras ocasiones llama la atención la cantidad de microve
sículas que, junto con gránulos inmaduros y cuerpos densos, ro
dean a las citomembranas golgianas (figs. 5, 6 y 7). Las citomem
branas pueden ser alargadas, amplias (sobre todo las que ocupan 
el lado cóncavo) y están entrecortadas en numerosos puntos, dan
do la impresión, como bien se ve en la figura 7, de que están for-
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mando vesículas. Esta imagen es muy semejante a la de las figu
ras 3 y 4. 

NoRSTROM y col. (1971) comprueban que el aparto de Golgi está 
agrandado y que raramente contiene gránulos osmiófilos después 
del tratamiento con colchicina; en nuestros casos, los cambios son 

FIG. 5. - Aparato de G o I g i con gran- cantidad de microvesículas, 
cuerpos densos y gránulos neurosecretores. Aumentos del negativo: 
2240 X. 

FIG. 6. - Aspecto de las cisternas golgianas y de la gran cantidad de 
microvesículas existentes. La flecha indica la relación existente entre 
un gránulo neurosecretor, un cuerpo denso y una vesícula espinosa. 
Aumentos del negativo: 4380. 

FIG. 7. - Detalle de la figura anterior. Aumentos del negativo : 9100 X . 

mucho más amplios, lo que achacamos a la expos1c10n al frío, ya 
que éste provoca una activación de las neuronas del NSO (VÁz
QUEZ y PALOMERO, 1975), y si los comparamos con los resultados 
encontrados en los animales exclusivamente tratados con colchi
cina, las diferencias son manifiestas (VÁzQUEZ, 1976). 
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Los gránulos de secreción inmaduros son numerosos y es fre
cuente observar cómo contactan e incluso se comunican con vesí
culas espinosas (figs. 6, 7, 8, 9 y 10, señaladas con flechas). 

En la figura 6 ( observándose a mayores aumentos en la fig. 7) 
se ve cómo un gránulo inmaduro contacto con una vesícula espi
nosa e incluso con un cuerpo denso lisosomal. En la figura 8, las 
citomembranas golgianas presentan una morfología vesiculosa se
mejante a la antes expuesta, viéndose cómo un gránulo posee en 
una parte de su membrana una superficie erizada, lo que puede 
deberse a la unión con una vesícula espinosa. 

Detalles semejantes se aprecian en las figuras 9 y 10. La mem
brana del gránulo de la figura 9 es irregular y está plegada, exis-

Frns. 8, 9 y 10. - Representan gránulos neurosecretores próximos al 
aparato de Golgi, que están unidos a vesículas espinosas. Aumen
tos del negativo: fig. 8, 9100 X; fig. 9, 9100X; fi g. 10, 6075 X. 

Frns. 11 y 12. - Gránulos neurosecretores en relación con formaciones 
de retículo liso. Aumentos del negativo: fig. 11 , 20600 X ; fig. 12, 
9100 X. 

FIG. 13. - Cuerpo autofágico vecino al apa1ato de Golgi. Aumentos 
del negativo: 9100 X. 
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tiendo un amplio espacio de separación entre ella y el material 
d_enso; este dato es muy frecuente en estos animales y puede con
siderarse como el resultado de fusión con varias vesículas. 

Formaciones tubulares de retículo liso también se encuentran 
en comunicación con los gránulos neurosecretores (figs. 1, 11 y 12). 

Se sabe que las citomembranas, microvesículas y vesículas es
pinosas poseen gran cantidad de enzimas, sobre todo fosfatasas áci
das (NOVIKOFF, 1967; SMITH y FARQUHAR, 1966). También KALIMO 
(1971), en el núcleo paraventricular, describe la existencia de una 
fuerte actividad fosfatásica ácida a nivel del aparato de Golgi. La 
unión de las vesículas con los gránulos podría estar en relación 
con el proceso de maduración progresiva del material secretor lo 
que equivaldría a la formación de gránulos maduros y al posible 
aumento de tamaño que sufren los gránulos neurosecretores en su 
transporte hacia el lóbulo posterior (GERSCHENFELD y col., 1960; 
ZAMBRANO y DE RoBERTIS, 1966; PICKERING y col., 1971; CANNATA 
y MoRRIS, 1973, etc.). 

El aparato de Golgi, pues, no sólo concentraría el material se
cretor y le daría una membrana envolvente, sino que además ela
boraría formaciones vesiculares, ricas en enzimas que entran en 
contacto con los gránulos secretores. 

Hay que añadir, además, que estas vesículas pueden concen
trarse y formar cuerpos multivesiculares y éstos, a su vez, trans
formarse en cuerpos densos (PALAY, 1957; GoRDON y col., 1963), 
por lo que el aparato de Golgi jugaría en ello uri importante papel ; 
una activación del aparato de Golgi y un aumento del número de 
cuerpos densos son hechos que van siempre unidos, y si a esto 
añadimos que, junto a las citomembranas golgianas se pueden ob
servar vesículas y restos de formaciones envueltas por una mem
brana, que corresponden a cuerpos autofágicos (fig. 13), pensamos, 
como PICARD y CoTTE (1970), que observan también estos datos, 
que el complejo de Golgi juega un importante papel en los proce
sos de digestión intracelular. 

Resumen 

Se hace una descripción de las profundas modificaciones que presenta el aparato 
de Golgi del núcleo supraóptico de rata, después de un tratamiento con colchicina y 
posterior exposición a frío. 

El aparato de Golgi se desarroll a notablemente, sus cisternas se dilatan y contie
nen, con mucha frecuencia, material denso en su interior. Próximos a las citomem
branas se observan gran cantidad de microvesículas, gránulos de secreción de centro 
denso, cuerpos densos y multivesiculares. 

Es frecuente observar los gránulos de secreción en comunicación con vesículas es
pinosas y formaciones vesiculares o tubulares de retículo liso. 
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Summary 

A description is made of the profound modifications that the Golgi apparatus of 
the SON of the rat presents, after a treatment with colchicine an·d posterior expo
sure to cold. 

The Golgi apparatus develops notably, its cisterns dilate and with great frequency, 
contain dense material in its interior. Next to the cytomembranes can be observed a 
great amount of microvesicles, secretory granules of dense -core, dense bodies and 
multivesicular bodies. 

Frequently secretory granules are observed in contact with coated vesicles and 
vesicular or tubular formations of smooth reticulum. 

Z usammenf assung 

Man beschreibt die grosse Veranderungen des Golgiapparats im Bereich des Nu
cleus supraopticus der Ratte, nach einer Behandlung mit Colchicin und Kalte. 

Der Golgiapparat ist berkenswert ausgedehnt, seine Zisterne erweitern sich und 
enthalten sehr oft elektronendichten Stoff. Man kann in der Nake der Cytomembra
nen zahlreiche Mikroblaschen, Sekretgranula mit einem elektronendichten Zentrum, 
dichte und multivesikulare Korperchen, finden. 

Sehr oft, kann man die Sekretgranula in Verbindung mit "Stachelartige Blaschen" 
und andere Blaschen oder Tubulifürmige Gebilde mit Ribosomenfreiem ER beo
bachten . 

Résumé 

On fait une étude des grandes modifications que présente J'appareil de Golgi du 
noyau supraoptique (NSO) de rat, apres avoir été traité avec colchicine et soumise 
a une exposition a froid. 

L'appareil de Golgi est notenment developpé et leurs cisternes sont elargies et 
elles possedent souvent un matériel dense aux électrons. Tout pres des cytomembra
nes on voit un grand nombre de microvésicles, des granulations de sécrétion, des 
corps denses et des corps multivésiculaires. 

On peut voir souvent de granulations de sécretion qui possédent une communi
cation avec vesicles épineuses et formations vésiculaires ou tubulaires de réticulum 
lise. 
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BASES NEUROANATÓMICAS DEL DOLOR 

POR 

J. L. VELAYos<1l 

1 

EL dolor, con una expresión subjetiva variable, en relación al 
tono sentimental de cada individuo, lo definen algunos como 

contrario al estado de placer. Tal definición no es realmente acep
table, pues se precisa una definición positiva, en el sentido de que 
es algo fisiológico, importante para la supervivencia, que pone al 
organismo en situación de alerta, con un teleleogismo concreto en 
muchos casos; no puede decirse radicalmente que el dolor no sir
ve para nada al organismo (LERICHE). 

(A) 2 

A nivel local hay una liberación de algógenos, cuya actuación 
parece estar en relación con fenómenos vasomotores. Probablemen
te los receptores del dolor sean las terminaciones libres, muy pa
tentes en pulpa dentaria y córnea. Puede considerarse una prime
ra sensación dolorosa, aguda, localizada, transmitida por fibras A, 
de conducción rápida, y un segundo dolor, conducido por fibras C, 
más lento. En el primero parece ser que estarían implicadas ter
minaciones libres y táctiles. La sensación dolorosa no sólo se ori
gina a partir de elementos superficiales, sino también a partir de 
estructuras profundas. 

Ambos tipos de fibras terminan en la lámina II. Según la teoría 
del "gate control" (MELZACK y W ALL), existirían interneuronas en 
la sustancia gelatinosa que actuarían como "guardianes" en el trá
fico del dolor; las fibras A tenderían a cerrar la barrera, excitando 
a las interneuronas, las cuales ejercen una influencia inhibidora 
presináptica; y las fibras C inhibirían a tales interneuronas. Por 
otra parte, las células "guardianes" son reguladas por la vía cor-

(1) Prof. agregado d e Anatomía . Facultad d e Medicina de Cádiz. 
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ticoespinal, especialmente desde lóbulo parietal, y por la formación 
reticular, vía reticuloespinal. 

3 
Las neuronas que originan los haces espinotalámicos las en

cuentran DrLLY y col. (1968) en monos en la lámina V de médula 
y en cierta medida en las láminas VI y I , dato este último tam
bién destacado por KUMAZAWÁ y col. (1975). ALBE-FESSARD y col. 
(1974), en monos, relacionan la lámina V con las fibras A, al igual 
que TREVINO y col. (1973), que incluyen también la lámina IV; y 
estos autores relacionan la lámina I y la zona de sustancia gris 
equivalente a las láminas VII y VIII , con la conducción lenta (en 
monos). 

4 

Desde tales neuronas, los impulsos intervienen en actos refle
jos o bien informan a centros superiores. Pues bien: por lo que 
respecta a cualquier sensación, y en concreto a la dolorosa, la 
transmisión s ináp tica de la información conlleva determinadas 
transformaciones, unido a las posibilidades de divergencia Y con
vergencia, que aumentan el grado de interacción, junto a las in
fluencias descendentes ya referidas. 

MEHLER (1957) observa que las fibras del dolor terminan en 
el n . ventral posterolateral de tálamo de una forma más abundan
te a medida que se asciende en la escala filogenética. MEHLER y 
col. (1956, 1960), practicando cordotomías enterolaterales en mo
nos , concluyen que existe una vía paleoespinotalámica que se dis
tribuye en los núcleos para e intralaminares, en contraposición a 
las fibras neoespinotalámicas , c u y a terminación fundamental se 
hace en el n. ventral posterior del tálamo. 

En cuanto al haz neoespinotalámico, sus neuronas, según diji
mos, se sitúan en cuerno posterior de médula. Las fibras origina
das se decusan enseguida o ascienden un tanto oblicuas a través 
de la comisura blanca anterior, para, contralateralmente, avanzar 
un mielómero. Las fibras ascienden en cordón lateri).l y terminan 
en n. ventral posterolateral de tálamo, porción m¡:tgnocelular de 
n. geniculado medial, n. parafascicular y n. central lateral de tá
lamo. Algunas fibras llegan a tálamo posterior (que recibe nume
rosos tipos de impulsos sensoriales) y a núcleos intralaminares, 
sin cruzarse. De las 2.000 fibras que forman la vía, probablemente 
la tercera parte alcanzan tálamo, pues algunas colaterales termi
nan en la F.R. troncoencefálica (con lo cual, algunos de los impul
sos son de carácter espinorreticular), la sustancia gris periventricu
lar y calículo superior. 
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El haz neoespinotalámico lleva sensaciones bien localizadas, y 
además conduce impulsos térmicos, situándose estas fibras medial
mente a las de la sensibilidad dolorosa; además, dentro del haz, 
las fibras procedentes de niveles más caudales se sitúan posterola
teralmente a las que proceden de niveles más orales. 

La otra vía, paleoespinotalámica, espinorreticulotalámica, cuya 
existencia fue sospechada por MORIN y col. (1951) como posible ca
mino en la percepción del dolor, es multisináptica, a través de 
F .R. troncoencefálica, recibiendo impulsos adicionales desde pares 
craneales y desde colaterales del haz neoespinotalámico, y alcanza 
el n. parafascicular y otros núcleos intralaminares. Las fibras que 
lo componen nacen de asta posterior, directas y cruzadas, y se si
túan en cordón anterolateral, entremezclándose en parte con las 
del haz espinotalámico lateral. La vía está en relación con el as
pecto desagradable, difuso. y quemante del dolor, y probablemente 
vehicule también sensaciones viscerales. También conecta con hipo
tálamo y sistema límbico, por lo que probablemente tenga que ver 
con ciertas respuestas autonómicas. En las cordotomías medulares 
que lesionan los haces espinotalámico lateral y espinorreticulotalá
mico para la solución del dolor intratable, a veces, después de un 
tiempo, vuelve a aparecer la sensibilidad termoalgésica, lo que hace 
pensar en la persistencia de algunas fibras espinorreticulares o bien 
en el establecimiento de una nueva vía, quizás a través de la zona 
de Lissauer. 

5 
MAY (1906), en una rev1s10n acerca de las vías sensitivas, des

cribía los impulsos dolorosos en el hombre caminando fundamen
talmente en cordón lateral de médula y en menor cuantía en cor
dón anterior, siendo casi todas las fibras cruzadas. LrPPMAN y KERR 
(1972), en monos, no observan fibras amielínicas en los sistemas 
ascendentes cruzados del cordón anterolateral , lo que indicaría que 
los impulsos que llegan a médula por vías no mielínicas son me
diatizados por fibras mielinizadas, y sospechan que existan fibras 
amielínicas discurriendo longitudinalmente en la sustancia gris me
dular, hecho también afirmado por otros. 

Sea lo que sea, las fibras ascienden y alcanzan tronco del encé
falo. BuscH (1964), en gatos, sitúa las fibras del dolor muy latera
les, junto con otras vías ascendentes, a nivel de la conjunción bul
boespinal. Las fibras presentan una forma laminada en tronco del 
encéfalo (MORIN, 1950, en macacos). 

Tras cordotomías anterolaterales, MEHLER y col. (1960), en mo
nos, observan conexiones con F.R. bulbar y pontina (también ob
servada por VELAYOS, 1971). Algo parecido destacan SEGUNDO y 
col. (1967), HAZZLETT y col. (1972) en el opossum americano, etcé-
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tera. Las conexiones espinorreticulares son también estudiadas por 
JoHNS0N (1954) en gatos, y observa que casi toda la F.R. recibe 
conexiones espinales, excepto prácticamente su zona parvocelular. 
En este sentido, y en conexión con lo hasta aquí expuesto, se ad
mite que a través de F.R. son conducidos impulsos de dolor poco 
localizados; la estimulación de la misma produce aumento de la 
sensibilidad dolorosa y, además, la F. R. es muy sensible a bajos 
niveles de anestesia. ScHEIBEL (1955) observa una rica malla de 
colaterales alrededor del n. reticular lateral de bulbo raquídeo, pro
cedentes de la vía espinotalámica, e incluso de la vía lemniscal 
espinal. En cuanto al n. reticular ventral, BENJAMIN (1970, en ra
tas) encuentra unidades de respuesta a estímulos nociceptivos, con 
una localización concreta. 

Las vías del dolor no sólo conectan con F.R. (fundamentalmen
te bulbar y pon tina), sino con otras estructuras; la sustancia gris 
periacueductal en el gato recibe aferencias espinotalámicas y re
ticulares (NAUTA, 1958, y otros); en este sentido, MELZAK Y col. 
(1958) sugieren que la vía espinotalámica y la sustancia gris cen
tral juegan un papel importante en la transmisión correspondien-
te, en el gato. 

No hay que olvidar que el haz centrotegmental contiene nu-
merosas fibras paleoespinotalámicas. La zona central de la F .R . me
sencefálica recibe numerosas conexiones bilaterales de predominio 
homolateral, algunas de las cuales pasan a través de las comisuras 
posterior y del calículo superior (VELAYOS, 1973, rata blanca). Ade
más, BELL y col. (1964) observan que dicha zona central pr:s~nta 
gran proporción de unidades reaccionantes a estímulos somaticos. 

Las vías del dolor también conectan con calículos (MEHLER Y 

col., 1960, y otros). 
6 

Las terminaciones espinotalámicas y de la vía difusa se entre
mezclan en diencéfalo (NAUTA y KuYPERS, 1958), dato también ob
servado por VELAY0S (1971) en ratas. La terminación clásicamente 
admitida de las vías del dolor es en el n. ventroposterolateral de 
tálamo (CHANG y RucH, 1947; MEHLER y col., 1960; WEBSTER Y 
LuND, 1967; BEIVIE, 1971 , etc.). Además, la vía llega a núcleos in
tralaminares, en concreto los núcleos central lateral y paracentral, 
con predominio homolateral (GETZ, 1952, en el gato), observado 
también por MEHLER y col. (1960), BOIVIE (1971), etc. WEBSTER Y 
LUND (1967) observan en la rata conexiones con complejo postero
lateral de tálamo, con zona medial del n. geniculado medial Y con 
pretectum anterior. Otras conexiones son º?servadas po~ B01v1E 
( 1971) , por ejemplo en c?mplejo centromed1ano-parafasc1cular Y 
otras estructuras talámicas. 

¡ 
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WHITLOCK y PERL (1961 ) estudian las proyecciones espinotalá
micas en monos y observan una distribución somatotópica en com
plejo ventrobasal, distribución que es más difusa en los núcleos 
vecinos al complejo. También WEBSTER y LuND (1967) estudian la 
organización somatotópica en complejo ventrobasal en ratas. 

Pero el estudio de las proyecciones dolorosas es complejo, pues 
la estimulación de la vía produce una activación de otras, como 
las del tacto y presión (MAHAN y ANDERSON, 1970, describen t écni
cas de estimulación de la pulpa dentaria para activar exclusiva y 
directamente la vía del dolor). 

En cuanto a las vías dolorosas en el hombre, BowsHER (1957), 
en tractomías, observa degeneración terminal bilateral en los nú
cleos sensoriales específicos de tálamo, en n . centromediano ipsila
teral y posiblemente en la zona anterior del n. reticular talámico; 
también en los cuatro colículos, así como en la F.R. lateral bulbar, 
aunque más masivamente en F.R. medial bulbar, y en menor cuan
tía en la de protuberancia y mesencéfalo. Afirma que las vías neo 
y paleoespinotalámicas caminan juntas caudalmente a la oliva in
ferior, y se encuentran nuevamente en el n. centromediano de tá
lamo, lo cual indicaría que las intervenciones en uno de los dos 
niveles serían efectivas para la abolición de ambos tipos de dolor 
y no en los niveles intermedios. 

Probablemente el dolor sea - concienciado en tálamo e incluso 
.en colkulos, por lo que algunos suponen que también el haz es
pinotectal conduce sensibilidad dolorosa. En cuanto a niveles cor
ticales, no hay gran concordancia al respecto, aunque para muchos 
la concienciación no se realiza en cortex. Por otra parte, las vías 
ascendentes son interdependientes, siendo el tálamo una zona cru
cial en tal sentido; un caso típico es el n. dorsomedial ( en que 
LUND y WEBSTER, 1967, encuentran terminaciones espinotalámicas), 
del que el 20'8 % de sus células responden a estimulaciones de la 
F .R. mesencefálica (ENCABO y BEKERMAN, 1971); además, el núcleo 
recibe conexiones de múltiple origen (VELAY0S, 1973, rata blanca). 

(B) 7 

Pero también hay que considerar las vías dolorosas de origen 
troncoencefálico, o sea, trigeminales. El complejo espinal del V es 
un núcleo abierto (MANNEN, 1960, 1966), lo que explica la gran 
fidelidad del método de Golgi para el estudio de sus conexiones 
aferentes. Este dato quizá explique que NoRD y Ross (1973), en 
monos, anoten respuestas ante estímulos nociceptivos en F.R. la
teral vecina al núcleo (zona caudal). El núcleo es en parte equiva
lente a la sustancia gelatinosa medular, de modo que a nivel C4, 
en gátos, KERR (1972) observa una superposición con las termina-
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ciones trigeminales, también observado por KARAMANLIDIS (1973) 
en caballos. SMYTH (1939), y otros, opinaba que la terminación de 
los impulsos dolorosos de la .cara se hace de una forma localiza
da en las tres porciones identificadas más tarde en el núcleo por 
OLZEWSKI. Al igual que en la zona gelatinosa de médula, también 
han sido observadas fibras de origen cortical, sobre todo cruzadas, 
que influyen fundamentalmente sobre la zona caudal del núcleo 
(BRODAL y col., 1956). (TORVIK, 1956, estudia conjuntamente las 
conexiones aferentes a los núcleos sensoriales del trigémino, del 
tracto solitario y zonas vecinas.) 

En el complejo espinal del trigémino se disttnguen las porcio
nes oral, interpolar y caudal (ÜLZEWSKI, 1950), en las que se dis
tribuyen más o menos organizadamente las terminaciones de las 
tres porciones del trigémino. Para ÜLZEWSKI, la sensibilidad ter
moálgica facial solamente se localiza en la zona caudal del núcleo. 
Más aún: WALL y TAUB (1962), paradójicamente, no observan neu
ronas específicas receptoras del dolor en el núcleo, y piensan que 
el fenómeno doloroso es efecto de una sumación espaciotemporal 
masiva dirigida hacia células más profundas. De todas formas, hay 
una distribución topográfica funcional en el gato (KRUGER y . Mr
CHEL, 1962). No sólo el territorio facial envía impulsos hacia el 
núcleo, sino también la zona auricular, a través de los pares cra
neales VII, IX y X (TAREN, 1964). 

CARPENTER y HANNA (1961), en gatos, ven fibras trigeminotalá
micas, procedentes de las porciones interpolar y oral, se decusan 
en bulbo, para llegar al n. ventral posteromedial de tálamo; ade
más, fibras trigeminocerebelosas, trigeminorreticulares, hacia e 1 
n. del VII par craneal y al n. motor del V. NAUTA y KuYPERS 
(1958) afirman que las fibras procedentes del complejo espinal ter
minan bilateralmente en tálamo; se trata del haz trigeminotalámi
co ventral. 

Pero, por lo que decíamos antes, nos interesa destacar las co
nexiones del subnucleus caudalis del complejo espinal del V. DuNN 
y MATZKE (1968), en la marmota, observan conexión bilateral con 
F.R. medial y el n. cuneatus; degeneración ipsilateral en los nú
cleos del XII, retroambigual, supraespinal, del VII y masticador. 
También describen una vía intranuclear que enlaza con los nú
cleos interpolar, oral y núcleo principal. En ovejas, RoBERTS Y 
MATZKE (1971) encuentran conexiones ipsilaterales con los núcleos 
motores del V, VII , XI y XII y con los subnúcleos más craneales 
del compléjo espinal; también ven conexiones trigeminorreticula
res bilaterales. STEWART y Krnc (1963), en gatos, observan tales 
interconexiones dentro de las distintas porciones del {:Omplejo, Y 
conexiones con los núcleos del VII, IX, X , XI y masticador; con-
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sideran una vía filogenéticamente antigua (similar al haz paleo
espinotalámico) que parte del subnúcleo caudal, asciende a través 
de F.R. y llega a tálamo; y una vía más moderna bilateral que 
junto con las vías lemniscales, llega a tálamo (al ~- ventrai' pos
teromedial, y a la porción medial del n. geniculado medial)· tam
bién sugieren la existencia de una vía trigeminoolivar. KA..;AMURA 
(1971), también en gatos, observa las mismas conexiones, y des
taca proyecciones hacia núcleos vestibulares, calículos y complejo 
centromediano-parafascicular. Algunas de las conexiones mencio
nadas hasta aquí son negadas por algunos, por lo que podemos 
concluir que se precisa un estudio más profundo de las vías tri
geminales. 

La llegada a tálamo de las fibras trigeminales es estudiada en 
gatos por MAGOUN y McKINLEY (1942), junto con fibras ascendentes · 
espinales; y también por WEBSTER y LUND (1967), en cuanto al 
comp~ejo ventrobasal de la rata; MICHAEL y KARAMANLIDIS (1970) 
estudian la proyección a tálamo de todas las vías trigeminales en 
el perro y el cerdo. 

Er:1 c_uanto a la concienciación, al igual que para las vías espi
nota~am1cas, _puede decirse que quizá el cortex tenga poca impor
tancia en la rntegración nociceptiva y sí en cambio el tálamo (DEL
GADO, 1955). 

(C) 8 

Hemos visto la gran complejidad de distribución de las vías 
nociceptivas espinales y trigeminales, y que la gran difusión de 
impulsos en el sistema nervioso central implica numerosas estruc
turas, pudiendo decir de una forma simplificada que el fenómeno 
dol,oroso participará ampliamente en el fisiologismo del neuroeje. 
As1, en cuanto a las proyecciones a F .R., los impulsos termoalgé
sicos son activadores del sistema reticular ascendente activador el 
cual juega un importante papel en la regulación del "backgrou~d" 
de la actividad del S.N.C. (MAGOUN, 1950). Vimos también que el 
tálamo es un importante eslabón en las vías dolorosas y, de hecho, 
la lesión y estimulación y lesión del tálamo produce un dolor no 
bien localizado e intenso; y concretamente, respecto al n. dorso
medial, al cual llegan proyecciones de la vía, se considera como 
parte integrada dentro del sistema límbico, del que forman parte 
variadas estructuras. Las vías dolorosas influyen sobre el cortex, 
el cual, aunque su lesión no da síntomas especialmente dolorosos, 
para algunos interviene en la percepción del dolor, sobre todo en 
el aspecto emocional. Podríamos hablar de las implicaciones hipo
talámicas (precisamente en el área preóptica se han localizado zo
nas receptivas térmicas) y a nivel de numerosas estructuras a las 
que la vía va lanzando colaterales y terminaciones. 

28 - AN . ANAT. 
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Para no extendernos más, ya que nos saldríamos de los aspec
tos más concretos que ya hemos detallado, mencionaremos sucin
tamente la relación del fenómeno doloroso con la mecánica emo
cional. BARD (1928), CANNON (1929), RANSON y MAGOUN (1939), HESS 
(1948) y otros, estudiaron lo s fenómenos que a nivel orgánico 
acompañan a la emoción, tras diferentes estimulaciones o destruc
ciones en el S.N.C., y algunos de los autores citados, en relación 
a determinados estímulos sensoriales (entre ellos, el dolor); y es 
SELYE (1953) quien inicia la explicación de la mecánica del stress. 
La actividad emotiva (RoF CARBALLO) serviría para establecer un 
"fondo" unitario y armónico de los actos del individuo; y en nues
tra opinión, es ya quizá salirse del tema afirmar que en el "cere
bro interno" se realizaría la confluencia neurofisiológica entre el 
mundo "externo" y el mundo "interno" (KLEIST). La intensidad de 
la sensación subjetiva no es proporcional al estímulo, ya que el 
grado de dolor es influenciado por el grado de ansiedad, pues la 
experiencia dolorosa está en función de la individualidad total del 
sujeto; por otra parte, no se puede pretender una interpretación 
localicista de los fenómenos emocionales (BARRAQUER-BORDÁS, 1954), 
de la misma forma que tampoco para los fenómenos dolorosos, se
gún hemos visto. 

Resumen 

Revisión bibliográfica acerca de las bases neuroanatómicas del dolor. En primer 
lugar se intenta definir el fenómeno doloroso, para continuar con un estudio rápido 
acerca de su mecánica a nivel local y en su llegada de impulsos al sistema nervioso 
central. A continuación se estudian las vías medulares correspondientes, distinguiendo 
los haces neo y paleoespinotalámicos, la implicación reticular consiguiente y sus co
laterales y terminaciones en distintos niveles del neuroeje. Finalmente se hacen consi
deraciones análogas para las vías nociceptivas trigeminales. Una de las conclusiones 
a que se llega es que no se puede pretender una interpretación localicista de los fe
nómenos dolorosos, ya que la difusión de los impulsos es muy amplia, según se de
talla en el texto. 

Summary 

A bibliographi"cal reviewing is made. Local and central mechanisms of the pain 
are briefly studied. The nociceptive pathways of the spinal cord (neo and paleospino
thalamic tracts), their reticular implications, their collaterals and terminals along tbe 
central nervous system are studied. Similar considerations on the nociceptive trigemi
nal paths are made. It is difficult to make · an interpretation of the pain beca use the 
stimuli are greatly diffused in the central nervous system. 

Zusanimenfassung 

Es wird eine bibliografische Revision der neuro-anatomischen Fundamente bei der 
Verursachung von Schmerzen durchgeführt. Es werden die nervosen Fibern der 
Schmerzverursachung im Rückenmark studiert (neo-Fibern und paleospinotbalamicae) 
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sowie ihre verscbiedenen Endungen langseits des totalen zentralen Nervensystems. 
Ahanliche Erwagungen werden im Bezug auf die trigeminalen Wege gezosen. Eine 
der Folgerung zu denen man gekommen ist, dass man nicht von einem lokalen 
Schmerzens-Prozess ausgehen kann, da die Difussion der Impulse im zentralen Ner
vensystem sehr verbreitet ist, wie im Text auch detalliert wird. 

Részimé 

On fait une revision bibliograpbique a propos des bases neuroanatomiques de fa 
douleur. On étudie rapidement le mécanisme local et au niveau du systeme nerveux 
central. On étudie également les voies nociceptives de la moelle, c'est a dire, les 
faisceaux neo et paleospinothalamiques, ses implications avec la formation réticulée 
et ses terminaisons dans le neuroaxis. Finalement, on fait des considerations analogues 
pour les voies nociceptives trigéminales. On ne peux faire une interprétation localiciste 
du phénomene douloureux parce que la diffusion des projections est tres ample. 
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RESPUESTA DEL Zn ESTABLE Y RADIACTIVO ANTE SI
TUACIONES DE STRESS EN EL PARÉNQUIMA EXOCRINO 

p ANCREÁTICO(l) 

PoR 

A. VERA G1L<2l y F. E scoLAR-CASTELLó N<3l 

Introducción 

EL contenido de Zn en el páncreas ha sido ya eficientemente es-
tudiado mediante el método histoquímico de Timm por diver

sos autores, como VorcT (1959), PETKOV y GALABOVA (1969). Sobre 
todo en lo que se refiere a su localización en los islotes de Lan
gerhans. 

SARRAT (1972) estudia también las variaciones de la respuesta 
de positividad del islote a la reacción Timm para metales pesados 
en situaciones de hambre y sed. FAcr (1972), igualmente, hace re
ferencia a dichas variaciones en su trabajo de tesis doctoral diri
gido por SARRAT. 

Dentro del terreno de la autorradiografía con 65Zn, MclsAAK 
(1955) primero, y DuRBIN y col. (1957) después, plantean la distri
bución de dicho isótopo en el islote pancreático a nivel de micros
copía de luz. 

VERA GrL (1974, 1975) estudia comparativamente la distribución 
del Zn estable y del 65Zn, mediante el uso de la técnica de Timm 
para metales pesados y de la autorradiografía a niveles de histo
logía convencional, secciones semifinas y microscopía electrónica, 
respectivamente. 

En este último trabajo se observó una discreta positividad au
torradiográfica, que no resultó llamativa a la técnica de Timm para 
el Zn estable, dentro del parénquima exocrino pancreático. Esto 

(1) Traba jo r ealizado en el Departamento Anatómico de Zaragoza. (Director: Pro
fesor J. Escolar.) 

(2) Prof. agregado de la Facultad de Medicina de la Universidad de Zaragoza. 
(3) Becario F.P.I. del Departamento Anatómico de Zaragoza. 
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puede ser relacionado con la carboxipeptidasa pancreática, basán
donos de una manera hipotética en el trabajo de VALLEE y NEu
RATH (1955). 

Los datos que se obtuvieron en el estudio de animales en con
diciones normales no ofrecían aclaración sobre este último punto; 
por este motivo, en este trabajo que ahora nos ocupa, hemos rea
lizado un estudio detallado, mediante la técnica de Timm y auto
rradiografía con 65Zn, de las positividades advertidas en el parén
quima pancreático exocrino de animales sometidos a stress hídrico 
y alimenticio. 

Material y métodos 

Hemos utilizado 15 ratas Wister, adultas, de 250 g de peso me-
dio, a las cuales las hemos distribuido en los siguientes lotes: 

3 animales testigos. 
4 animales que fueron sometidos a dieta de hambre, pu
diendo beber libremente agua, siendo sacrificados a los 8 días 
de iniciada la dieta. 
4 animales que fueron sometidos a sed, pudiendo comer li
bremente pienso compuesto deshidratado, siendo sacrificados 
a los 8 días de iniciada la dieta. 
4 animales que fueron sometidos a dieta de hambre y sed 
absoluta, siendo sacrificados a los 8 días de comenzada la 
dieta. 

De cada uno de estos lotes seleccionamos : un animal testigo 
que fue inyectado intraperitonealmente con 1 ce de solución sali
na de 65ZnC1

2 
en actividad de 360 ,uci; dos animales sometidos a 

hambre exclusivamente, dos animales sometidos a sed exclusiva
mente y dos animales sometidos a hambre y sed, los cuales fueron 
inyectados, igualmente, con la misma dosis de solución salina de 
65ZnC1

2 
y por la misma vía que el animal testigo, a los dos días 

de iniciada la dieta, con el fin de que su sacrificio se aproximase 
al criterio de KHRISTOV (1965) sobre el semiperíodo del 65Zn. Dicho 
sacrificio fue a los 6 días después de la inyección. 

A todos nuestros animales se les extrajo el páncreas inmedia
tamente después de ser sacrificados, parte del cual era fijado en 
alcohol sulfídrico, específico para la técnica de Timm, y parte en 
Carnoy, para autorradiografía. Con las piezas fijadas en alcohol 
sulfídrico se realizó la reacción histoquímica de Timm para meta
les pesados. Con las piezas fijadas en Carnoy se procedió, tras in
clusión en paraplast y sección a 6 micras, a realizar la técnica 
autorradiográfica para microscopía de luz , mediante "Diping" en 
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Il-K5, exposición 15 días, revelado en Kodak D-19, fijadas en Jhon
son Fix-Sol y, posteriormente, teñidas en hematosilina-eosina. 

Fueron realizados, también, controles autorradiográficos de en
negrecimiento y de piezas que no contenían isótopo, procedentes 
de animales testigo. 

En los procesos de laboratorio colaboraron las ayudantes de 
investigación C.S.I.C. L. Bernad, M. C. de Francisco y P. Zanuy. 

Resultados y discusión. 

En los animales sometidos a sed exclusivamente hemos podido 
observar, a la técnica de Timm, una concreta positividad en el is
lote de Langerhans; por otra parte, intensas positividades son evi
dentes, también, en diversos puntos del parénquima exocrino pan
creático, muy evidentes en todos nuestros casos (fig. 1-a). 

El estudio autorradiográfico de la captación de 65Zn por parte 
del páncreas en animales sometidos a sed, arroja una considerable 
cantidad de impactos, tanto en el islote como en el parénquima 
exocrino circundante (fig. 1-b), lo que discrepa con la escasa cap
tación que se observa en los animales normales (VERA GrL, 1974). 

En los animales sometidos a hambre y sed conjuntamente, la 
reacción Timm dio una imagen similar a la que hemos descrito 
en los casos sometidos a sed exclusivamente (como se puede apre
ciar comparando la fig. 2-a con la fig. 1-a). 

La captación autorradiográfica al 65Zn en estos casos sometidos 
a hambre y sed ofrece, también, positividad en el parénquima exo
crino pancreático discretamente menor que la que se observa en 
el islote de Langerhans (fig. 2-b), la cual resulta algo diferente de 
los casos sometidos a sed exclusivamente, en los que la relación 
de captación islote/parénquima exocrino era aparentemente uni
forme. 

El estudio autorradiográfico a mayor resolución del parénqui
ma exocrino en los casos sometidos a sed, nos permite relacionar 
los impactos obtenidos con los granos de zimógeno de estas célu
las (fig. 3). 

Un estudio comparativo de las respuestas a la técnica de Timm 
para metales pesados, entre los casos experimentales sometidos a 
sed y hambre y sed y los casos normales ( como viene expresado 
en la figura 4-a), nos permite advertir una evidente diferencia en
tre la positividad del parénquima exocrino pancreático. Por eso 
referimos al lector a la comparación de las figuras 1-a, 2-a y 3-a. 
Por otra parte, la técnica de Timm en los animales sometidos ex
clusivamente a hambre ofrece una gran depleción, manifestada por 
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a) 

b) 

Fro. l. - Páncreas de animal sometido a sed. 

a) Técnica de Timm. Obsérvese la intensa positividad del islote pan
creático, así como grumos de intensa positividad en el parénquima 
exocrino (250X). 

b) Autorradiografía con Otizn, histología convencional. Obsérvese la 
intensa captación al isótopo que presentan tanto el islote como el 
parénquima exocrino (600 X). 
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a) 

b) 

Fro. 2. - Páncreas de animal sometido a hambre y sed. 

a) Técnica de Timm. Al igual que la anterior, obsérvese la intensa po
sitividad del islote pancreático y del parénquima exocrino (250 X) . 

b) Autorradiografía con 6 Zn, histología convencional. Se observa in
tensa captación del isótopo en el islote pancreático y algo menor en 
el parénquima exocrino (600 X). 

443 
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FIG. 3. - Autorradiografía con 6 Zn, histología convencional. Detalle 
a mayor aumento de la captación por parte del parénquima exocrino 

pancreático en un caso de sed (1200 X). 

una ausencia de positividad, tanto en el parénquima exocrino pan
creático como en el islote de Langerhans, en el que sólo se obser
va una discreta positividad referida a la corona de células alfa, 
lo que coincide con las observaciones de SARRAT (1972) en los ca
sos sometidos a hambre (fig. 4-c). 

Al discrepar nuestras imágenes autorradiográficas de captación 
de 65Zn en el páncreas, entre los animales sometidos a sed y a 
hambre y sed, y los animales en condiciones normales estudiados 
por VERA GIL (1975), consideramos necesario adjuntar un caso tes
tigo en el que se realizó la técnica autorradiográfica simultánea
mente a los casos experimentales, pero que no fue inyectado con 
65ZnC12 , siendo evidente que la respuesta autorradiográfica es co
rrecta, por la ausencia total de impactos en este último (fig. 4-b). 

A la vista de todo esto, tres puntos interesantes se nos ofre
cen a discusión: 

l.º Hemos encontrado una intensa positividad mediante la téc
nica de Timm, por parte del islote de Langerhans, tanto en los 

FIG. 4. - Diversos controles. 

a) Técnica de Timm en páncreas de animal control (250 X). 
b) Autorradiografía de páncreas sin inyección previa de o·zn. Nótese la ausencia de 

impactos (600X). 
c) Técnica de Timm en páncreas de animal sometido a hambre exclusivamente. Ob

sérvese la depleción de las células beta del islote pancreático, la ligera positividad 
de las células alfa y la negatividad del parénquima exocrino (250X). 
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a) 

b) 

e) 

FIG. 4 
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casos sometidos a hambre y sed como a sed exclusivamente. Esta 
positividad es perfectamente similar a la que se observa en los 
casos normales y que contrasta con la depleción evidente en las 
células beta del islote de Langerhans, como hemos podido obser
var mediante la técnica de Timm, en los casos sometidos a ham
bre exclusivamente. Nuestros casos sometidos a hambre y sed dis
crepan con los casos de SARRAT (1972) en lo que se refiere a la 
positividad del islote de Langerhans, coincidiendo, sin embargo, 
nuestros casos sometidos a hambre exclusivamente. Descartamos 
la posibilidad de un error técnico, en primer lugar porque los ca
sos sometidos a hambre exclusivamente, los casos sometidos a sed 
exclusivamente y los casos sometidos a hambre y sed se procesa
ron simultáneamente; y en segundo lugar, porque las variaciones 
observadas por nosotros mediante la técnica de Timm en estos 
casos, han sido corroboradas por la captación autorradiográfica, si 
bien a esta última se pueda objetar nuestra administración intra
peritoneal del 65ZnC1 2 • 

Por otra parte, nuestra seguridad en la corrección de la técni
ca empleada por SARRAT hace que nos inclinemos a pensar que 
la clave de esta discrepancia esté en algún factor que pudiese al
terar la situación de sed en los animales estudiados por SARRAT, 
pues a la vista de nuestros resultados, entendemos que la respues
ta diferente del islote de Langerhans depende del hecho de existir 
situación de deshidratación por sed, o no. 

2.º La pos~tividad a la técnica de Timm del parénquima exo
crino pancreático nos ha resultado correlativa con un incremento 
de la captación de 65Zn en dicho parénquima, lo que podemos re
ferir evidentemente a los granos de zimógeno, como se aprecia en 
nuestras imágenes autorradiográficas. Esto implica un acuerdo ab
soluto entre la respuesta a la detección de 65Zn y el posible sig
nificado de la técnica de Timm referida al Zn estable contenido 
en el páncreas. Lo que nos hace pensar en un aumento del con
tenido de Zn en las células exocrinas pancreáticas. Su aparente 
ligazón al zimógeno de las mismas nos hace pensar, igualmente, 
que este Zn está relacionado con la carboxipeptidasa, como des
cribieron VALLEE y NEURATH (1955) en condiciones normales. El 
incremento de Zn estable y radiactivo observado, parece lógico que 
responda a un incremento de la presencia de dicho enzima en el 
parénquima exocrino, no pudiendo responder nosotros a si se tra
ta de un aumento de producción o de almacenamiento. 

3.º Nos ha llamado también la atención la diferencia de cap
tación de 65Zn en el parénquima exocrino en los casos sometidos 
a sed y en los casos sometidos a hambre y sed. Al ser menor 
dicha captación en los casos sometidos a hambre y sed y nula 
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prácticamente en los casos sometidos a hambre exclusivamente 
pensamos que la sed sea un factor determinante del increment; 
del contenido de Zn en el parénquima exocrino y, en su caso, del 
aumento de carboxipeptidasa en el mismo. 

Conclusiones 

A la vista de todo esto, concluimos que: 

~-º Los animales sometidos a stress dietético en los que se 
realice una absoluta privación hídrica, aumenta su cantidad de 
Zn , tanto estable como radiactivo, contenido en el parénquima 
exocrino. 

2.º Este aumento de Zn puede referirse a un incremento del 
contenido de carboxipeptidasa en el parénquima exocrino pan
creático. 

Resumen 

, Se_ estudia 1~ positividad Timm y captación autorradiográfica del G·zn en el pa
renqmma exocrmo pancreático, en animales sometidos a stress dietético de hambre 
sed y hambre y sed. ' 

Se observa un aumento de la cantidad de Zn, tanto estable como radiactivo en 
tod~s nuestros casos de privación hídrica; dicho aumento se cree puede referir~e a 
un mcremento de carboxipeptidas,i en dicho parénquima exocrino. 

Summary 

We have studied the Timm's positivity and Authoradiographyc w Zn uptake in 
the exocrine pancr,eatic tissue, using animals in which we have made a starvation 
and thirst. 

We have seen, an increasing of Zn contained in ali our cases of thirst we believe 
t~at is because of an increassing of the carboxypeptidase in the exocrin~ pancreatic 
t1ssue. 

Zusammenfassung 

Es wird die positivitat der Timm Reaktion und autoradioorafische Aufnalme der 
6 ·•zn in der exokrine pankreatische Gewebe unter dietatischen Belastung untersucht. 

Wir konten eine Vermerung der Zn-menge, sowohl stabile als auch mit Radiakti
vitat-belanden in allen unserer Fallen mit Durst-Belastung beobachten. Diese Ver
mehrung k-iinte auf eine Carboxypeptidase-akumulierung in der exocrinischen Pankreas
Gewebe züruckgeführt werden. 

Résumé 

_ On a étudié la positivité de la réaction Timm et captation autoradiographique du 
0 

-•~~•. par le parenchyme exocrine pancréatique, dans les animaux en situation du stress 
d1etet1que. 
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On a observé en touts les cas de privation de l'eau un augmentation de la cantité 
du zn stable, autant que Je radioactif. On croie que ce f~it_ soie cousé par l'augmen
tation de Ja carboxypeptidase dans le parenchyme pancreat1que. 
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