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SUPERFICIE EPENDIMARIA DEL CUARTO VENTRICULO DE RATA VISTO CON EL
MICROSCOPIO ELECTRONICO DE BARRIDO

EPENDYMARY SURFACE OF THE RAT FOURTH VENTRICLE STUDIED WITH THE
SCANNING ELECTRON MICROSCOPE

A.J. ALVAREZ-MORUJO, F.E. PASTOR, D. TORANZO, J.L. BLAZQUEZ y P. AMAT

Departamento de Anatomia e Histologia humanas y Departamento de
Investigacién y Microscopia Electrénica. Hospital Clinico Universitario.
Facultad de Medicina. Universidad de Salamanca

RESUMEN

Se ha estudiado la superficie ependimaria del techo y del suelo del cuarto ventriculo de la rata adulta con el microscopio
electrénico de barrido (MEB). Se describen las estructuras intraventriculares que son propias de los ependimocitos, los elementos
supraependimarios y otras formaciones que siendo intraventriculares no se demuestra que sean propias de los ependimocitos o
que sean supraependimarios. Entre los primeros se analizan: los cilios, las microvellosidades y las yemas o protrusiones;
poniéndose de manifiesto las diferencias regionales, en cuanto a la distribucién de los cilios, sus zonas de abundancia, de escasez
y las transicionales. Las microvellosidades visibles en las zonas no muy abundantes en cilios también muestran patrones diferentes
en la forma de agruparse. En estas mismas zonas escasas en cilios se estudian las yemas o protrusiones y las peculiares conexiones
de estas con la superficie apical de los ependimocitos. De los elementos supraependimarios se analizan, tanto las fibras como las
células, sus agrupaciones, la densidad, y su morfologfa; encontrandose en las células semejanzas con los tipos descritos en el tercer
ventriculo; y en las fibras, bastante abundantes, unas singulares agrupaciones. Por tiltimo se estudian elementos, de muy peculiar
morfologia que no son catalogables claramente en ninguno de los grupos anteriores, con la MEB. Se valora la posibilidad de que
las diferentes variaciones en nimero y forma de elementos pueden estar en relacién con el mcmento funcional de los
ependimocitos, y la posibilidad de existir un sistema rapido de comunicacién intraventricular a traves de las fibras supraependi-
marias. Asimismo las protrusiones o yemas podrian ser un paso previo para liberacién intraventricular de productos desde los
ependimocitos.

PALABRAS CLAVE: Epéndimo, cuarto ventriculo, elementos supraependimarios, microscopio electrénico de barrido, rata.

SUMMARY

The ependymary surface of the roof and floor of the fourth ventricle of adult rats was studied with a scanning electron
microscope; the following are described: 1) intraventricular structures characteristic of the ependymocytes (cilliae, microvilli and
buds); 2) supraependymary elements (supraependymary cells and beaded fibres similar to axons); 3) other formations, difficult
to identify as pertaining to either of the above groups.

Regional differences in the distribution of these elements in the fourth ventricle were manifest only in the case of the cilliae.
The medial and lateral zones of the floor were highly cilliate, whereas there were few cilliae in the paramedial zone. On the roof,
the medial zones were the richest in cilliae but the number of these decreased towards the periphery, such that the lateral zones
were practically free of these structures.

Supraependymary cells were observed on both the floor and roof of the fourth ventricle, with no preferential trend for any
particular zone. Their morphology was variable and they resembled those of third ventricle. The beaded nerve fibres did not show
any specific distribution; in some cases they seemed to converge into the apical pole of an ependymocyte.
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Other elements in the form of thin pedicule with polymorphous endings were also detected; these were different to the cilliae,
microvilli and buds, and thus difficult to identify as structures characteristic of the ependymary cells or as supraependymary
elements independent of them.

KEY WORDS: Ependyma, fourth ventricle, supraependymal elements, scanning electron microscopy, rat.

Introduccion

El epitelio de recubrimiento de los ventriculos cerebrales, el epéndimo, ha sido estudiado por numerosos autores
mediante diversas técnicas. Desde el inicio de estas investigaciones se puso de manifiesto la existencia de diferencias
regionales (Stundnicka, 1900) y la presencia de varios tipos celulares que constituyen la capa ependimaria (Knowles,
1972). Los cilios, las diferentes formas de agruparse las células y sus singulares propiedades en las distintas regiones
(Duvernoy y Korite, 1965), asi como el contacto de prolongaciones y somas neuronales con el liquido céfalo-raquideo
(LCR) (Cajal, 1909) y la existencia de células dentro de los ventriculos (Kolmer, 1921) son hechos que pudieron ser
demostrados con la microscopia éptica y corroborados por abundantes trabajos, en el ventriculo diencefdlico por la
microscopia electrénica de transmisién (MET) (Clementi y Morno, 1972; Bruni y cols., 1972; Peters y cols., 1976)
y de barrido (MEB), particularmente efectiva para la investigacién de las formaciones supraependimarias (Scott y
cols., 1973; Coates, 1973; Leslie y cols., 1978).

Los estudios de la superficie ependimaria del cuarto ventriculo con el MEB son muchos mds escasos que los
llevados a cabo en el tercero, si se exceptia los referentes a zonas muy concretas, como el drea postrema, considerada
el érgano circunventricular del cuarto ventriculo (Hoffer, 1958).

El drea postrema ha sido estudiada en diversas clases y especies animales como en aves (Hirunagi y Yasuda
1979), en roedores (Torack y Finke, 1971), y en otros mamiferos incluido el hombre (Klara y Brizze, 1977; Scott y
cols., 1973). Ademds de esta regidn, otros autores han visto mediante estudios con MET y MEB caracteristicas
morfolégicas semejantes alos drganos ventriculares en el receso colicular y en el érgano del receso colicular (Stumpf
y cols., 1977; Mitro y Kiss, 1978), asi como en el receso rombencéfalico (Krisch y Leonhardt, 1978).

Algunas regiones del suelo del cudrto ventriculo han sido estudiadas con el MEB en la rata (Stumpf y Barbero,
1978; Singh y cols., 1980), en el ratén (Yamadori, 1975), en el mono (Shing y cols., 1980), y en embriones y en fetos
humanos (Scott y cols., 1973). Los escasos estudios del techo del cuarto ventriculo con el MEB han sido hechos en
los anfibios (Jones, 1979) y en las aves (Hirunagi y Yasuda, 1979); en los mamiferos, tinicamente en el ratén (Oda
y Nakanishi, 1987) ha sido examinada la parte posterior de dicho techo.

Laescasez de trabajos con el MEB sobre el cuarto ventriculo, arriba indicada, justifica la realizacidn del presente
trabajo en el que exponemos nuestras observaciones sobre el suelo y el techo de este ventriculo con el MEB, varias
delas cuales han sido dadas previamente a conocer en algunas comunicaciones a congresos (Alvarez-Morujo y cols.,
1986; 1987).

Material y Métodos

Para el presente estudio se han utilizado 15 ratas albinas de la cepa Sprague-Dawley: 7 hembras y 8 machos, con
edades de 2 a 3 meses que habfan permanecido en un estabulario, con ritmo luz diurna-obscuridad nocturna,
temperatura de 22° + 2° C, humedad relativa del aire 68 + 5%, dieta equilibrada y agua ad libitum.

Todos los animales fueron anestesiados mediante la administracién intraperitoneal de una dosis unica de
pentobarbital sédico (30 mgr./kgr. de peso). Posteriormente, mediante presion controlada, fueron perfundidos
intraventricularmente con suero fisiol6gico heparinizado a temperatura corporal. Completada la limpieza del drbol
vascular, se introdujo a través de la misma via glutaraldehido al 5% en tamp6n fosfato 0,1 M a un pH de 7,4. Una
vez finalizada la perfusién fijadora, se extrajeron los cerebros, que fueron immersos en la misma suspension fijadora
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durante 12 horas, a 4° C; después se procedié a la separacién del techo y el suelo del cuarto ventriculo mediante la
seccién de los pediinculos cerebelosos, la tela coroidea y el velo medular anterior. De cada una de las dos piezas
resultantes, techo y suelo, se obtuvo, mediante dos cortes transversales, tres porciones: caudal, media y craneal. Estas
porciones fueron postfijadas en tetraéxido de osmio al 1%, deshidratadas con acetonas crecientes, desecadas
mediante el punto critico y finalmente metalizadas con oro. Todas las muestras as{ obtenidas fueron observadas con
el MEB Philips PSEM-500.

Resultados

El examen de nuestro material ratifica en parte las observaciones expuestas anteriormente en comunicaciones
a congresos, y permite, ademds, aportar nuevos datos. Sintetizaremos los resultados en una serie de apartados.

1. Descripcion de estructuras intraventriculares que son propias de los ependimocitos

Entre las estructuras intraventriculares propias de los ependimocitos cabe sefialar los cilios, las microvellosida-
des, y las yemas o protrusiones, por regla general esféricas, que estdn unidas al polo apical del ependimocito por un
pediculo.

Los elementos mds sobresalientes son, sin duda, los cilios, cuyo niimero difiere de unos territorios a otros. Hay
territorios de gran densidad ciliar, otros desprovistos de ellos, y otros en los que las zonas calvas alternan con zonas
ciliadas. Nuestros resultados con respecto a esta diferente densidad de cilios y a su distribucién son:

A) Cilios. En el suelo del cuarto ventriculo las zonas mds densamente ciliadas son las del surco medio en toda
su longitud. En la region caudal esta zona densa cubre también las eminencias determinadas por el niicleo del haz
solitario (Fig. 1) de ambos lados, terminando por tanto en la linea de encuentro con el techo; mds cranealmente, los
Iimites laterales de la zona ciliada densa son los territorios del épendimo levantados por los niicleos vestibulares. En

_las regiones anteriores, las zonas densas en cilios se alargan hasta cerca del ascenso del epitelio ependimario por los
pedinculos cerebelosos.

Los territorios paramedianos (Fig. 2), interpuestos entre las zonas mds mediales y las laterales, y el inicio del
receso lateral (Fig. 6), son los mds escasos en cilios, bien por existir ependimocitos con escasos penachos ciliares o
bien porque hay células aciliadas que alternan con otras ciliadas.

En las regiones mds externas del receso lateral, el epitelio vuelve a ser denso en cilios, pero menos que en las
zonas mediales.

En el techo del cuarto ventriculo las zonas mads ciliadas son las mediales, incluyendo el receso cerebeloso,
perdiendo densidad a medida que las zonas se hacen mds laterales. La transicion puede ser brusca (Fig. 5) hacia
territorios completamente carentes de cilios, o mds gradual intercaldndose entre ellos territorios con cilios, pero més
escasos (Fig. 8).

Tanto en el epéndimo del velo medular anterior como en el posterior, los cilios son abundantes. Ni en los plexos
coroideos ni en la membrana tectoria se han encontrado cilios (Fig. 12), exceptuando algunos penachos, muy
ocasionales, en las porciones de inicio de esta membrana. Lo mismo ocurre en el drea postrema, que es un territorio
también aciliado (parte superior de la figura 1).

B) Microvellosidades. Como es 16gico, en las zonas densamente ciliadas, los cilios impiden la vision del polo
apical del ependimocito y por lo tanto la de las microvellosidades que puedan existir. Por ello hemos estudiado las
microvellosidades en las zonas escasas en cilios y en las aciliadas, las cuales no muestran un patrén homogéneo de
distribucidén.

En determinadas zonas, como la membrana tectoria (Figs. 5 y 3), las microvellosidades tapizan completamente
la superficie apical de las células ependimarias. Por el contrario, algunos lugares del techo carecen de microvello-
sidades (Fig. 8). En otras regiones, las microvellosidades sélo tapizan parcialmente a la superficie apical del
ependimocito, unas veces formando franjas periféricas alrededor de un centro liso cupulado hacia la luz, lo que es
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frecuente en el epéndimo del recubrimiento cerebeloso (Fig. 4); otras veces coincidiendo en una misma célula las
microvellosidades, los espacios lisos y un penacho ciliar (Fig. 2).

C) Protrusiones o yemas intraventriculares. En las zonas escasas en cilios, tanto en el techo como en el suelo
del cuarto ventriculo, se pueden ocasionalmente ver yemas o protrusiones intraventriculares que sobresalen de los
ependimocitos. Estas yemas son de diferentes tamafios; unas veces estdn conexionadas con los ependimocitos
mediante un pediculo (Fig. 2) y otras brotan desde ellos en una forma sésil.

2. Elementos supraependimarios

Los elementos supraependimarios son los que yacen sobre el epéndimo; son independientes de los ependimo-
citos, es decir que no son estructuras propias de los mismos. Se trata, por lo tanto, de elementos intraventriculares,
bafiados por el LCR.

A) Células supraependimarias. Los elementos supraependimarios mds conspicuos son, sin duda, las células
supraependimarias. Estas células existenenel sueloy enel techo del cuarto ventriculo de rata (Figs. 6a9), y suniimero
es menor que en otras especies animales. En el caso de la rata son mds escasas en el cuarto que en el tercer ventriculo.
No se ha encontrado ningtin tipo de preferencia en cuanto a situarse en zonas de una densidad especifica en cilios,
habiéndolas encontrado en las zonas calvas y en las moderadamente ciliadas. Sin embargo, obviamente resaltan mds
donde los cilios son escasos o no existen.

La forma de las células supraependimarias puede ser cilindrica, ovoidea o estrellada, con prolongaciones que
varfan en nimero, grosor y longitud (Figs. 6 a 9). Las prolongaciones de estas células son dificiles de seguir en las
zonas ciliadas por ocultarse en seguida bajo los cilios. En las células supraependimarias estudiadas en las zonas
carentes de cilios, se observa que sus prolongaciones confluyen, aparentando uniones, para formar redes (Fig. 9).
Las superficies de estas células pueden ser lisas (Fig. 8), o ligeramente arrugadas con pequeiias espiculas aisladas
(Fig. 6).

B) Fibras arrosariadas semejantes a axones. Otros elementos cldsicamente considerados supraependimarios
son las fibras arrosariadas semejantes a axones, que por su aspecto se ha sugerido sean neurosecretoras. Estas fibras
son muy numerosas en el cuarto ventriculo. En muchas ocasiones se observan entrecruzdandose unas con otras, dando
la apariencia de redes, profusamente distribuidas por amplias zonas de la superficie ependimaria (Figs. 2,6 y 7). En
contraste con la distribucién anterior, existen zonas, principalmente en el techo ventricular, donde varias de estas
fibras arrosariadas confluyen en el polo apical de un ependimocito (Fig. 4). El origen y terminacién de estas fibras
no es claro, pero a veces parecen emerger o concluir en las propias células del epéndimo, por lo que quizd estas fibras
se podrian incluir en el apartado siguiente.

Se debe insistir que todos estos elementos son mds visibles en los territorios poco ciliados, pero ello no significa
que no existan en los otros.

3. Elementos que son intraventriculares, pero que no hay evidencias de que sean propios de los ependimocitos
o0 sean supraependimarios

Nos referimos a unas finas prolongaciones cuyos extremos acaban en ensanchamientos polimorfos (unos en
forma de corazdn, otros lanceolados, en forma de racimo, etc.), tan abundantes que ocultan la superficie de los
ependimocitos subyacentes, por 1o que no se puede afirmar ni negar la dependencia de aquéllos al ependimocito. Estas
prolongaciones son de escaso calibre, algo mayor al de los cilios, y se han localizado en el surco craneomedial a la
eminencia levantada por el niicleo del haz solitario (Fig. 10y 11).

Por ultimo, entre estos elementos hay unas c€lulas o protrusiones, de morfologia muy particular, que hemos
encontrado en la unién del velo medular posterior y la membrana tectoria. En este tiltimo se observa una zona cuya
superficie estd completamente tapizada por numerosas expansiones redondas, que le dan semejanza aunamoray que
contrasta con la superficie de los ependimocitos adyacentes, cubiertos por microvellosidades filiformes de menor
tamaiio (Fig. 12). En este mismo territorio pero en el velo medular resalta unrelieve, que probablemente corresponda
al polo apical de un ependimocito herniado hacia la luz ventricular. Este relieve, que mide aproximadamente 17 6



FIGURA 1.

FIGURA 2.

FIGURA 3.
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Zona media del territorio caudal del suelo del cuarto ventriculo y epéndimo del 4rea postrema de rata. El drea
postrema (A) carece pricticamente de cilios, con excepcién de los escasos penachos ciliares (puntas de flecha).
Por el contrario, la zona media del territorio caudal del suelo del cuarto ventriculo es muy rica en cilios.
Suelo del cuarto ventriculo de rata a la altura del niicleo vestibular. En esa zona del suelo, escasa en cilios,
pueden verse bulbos grandes (punta de flechas), de unos 3 pm. de didmetro, anclados a la superficie por delgados
pediculos. Fibras semejantes a axones (flechas) cruzan la superficie ependimaria.

Zona de contacto entre la l4dmina tectoria del techo y el suelo del cuarto ventriculo de rata. La 1dmina tectoria
(parte superior de la figura) carece de cilios; en ella abundan las microvellosidades uniformemente repartidas.
En el suelo (parte inferior de la figura) se observan penachos ciliares.



FIGURA 4.

FIGURA 5.
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Techo del cuarto ventriculo de rata. Esta es una zona carente de cilios, pero abundante en microvellosidades.
Obsérvense fibras intraventriculares semejantes a axones, con dilataciones alo largo de su trayecto. La punta
de flecha sefiala una pequefia zona areolar en el polo apical del ependimocito.

Velo medular posterior del techo del cuarto ventriculo de rata. Obsérvese la brusca transicién entre una zona
relativamente rica en cilios a otra practicamente carente de ellos. En esta tilima existen cortas microvellosi-
dades y algiin cilio solitario.



FIGURA 6.
FIGURA 7.

FIGURA 8.
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Suelo del receso lateral del cuarto ventriculo de rata. Obsérvese la célula supraependimaria (A) en forma de
bulbo con un extremo mds estrecho; su superficie presenta pequefios salientes.

Techo del cuarto ventriculo a la altura de la lingula cerebelosa de rata. Obsérvese una célula supraependimaria
(A) condos prolongaciones que emergen de cada uno de los polos del soma; una de ellas queda inmediatamente
cubierta por los penachos ciliares.

Territorio lateral del techo del cuarto ventriculo de rata. En este territorio, totalmente carente de cilios, se
observan dos células supraependimarias de forma estrellada y con finas prolongaciones que aparentan conectar
entre si.
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10
FIGURA 9.
FIGURA 10.

Suelo del cuarto ventriculo de rata a la altura de la depresion situada rostromedialmente al nicleo del haz
solitario. Entre los penachos ciliares se observan estructuras pediculadas largas y estrechas (de menor calibre
que el de los cilios), muchas de las cuales terminan en un ensanchamiento ovalado.

Detalle a mayores aumentos de la zona sefialada con flechas en la figura anterior. Obsérvese el denso conjunto
de estructuras pediculadas intraventriculares, que terminan en extremos bulbosos polimorfos.



FIGURA 11.

FIGURA 12.
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Territorio posterior del receso cerebeloso de rata. La parte superior de la figura corresponde a la ldmina tectoria,
y la inferior, al velo medular posterior. El relieve que aparece en la parte inferior de la figura es el polo apical
de un ependimocito que hace prominencia en la luz, o una célula supraecpendimaria; estd situado en el velo
medular posterior y aparentemente estd unido por delgados cordones a la ldmina tectoria.

Territorio posterior del receso cerebeloso de rata. Es una regién vecina a la de la figura anterior. En el territorio
de la ldmina tectoria hay una zona de superficie ependimaria que hace hernia en la luz ventricular, en la que
hay una gran cantidad de elementos intraventriculares ovalados o redondos, que no pueden ser identificados
con estructuras pertenecientes a los ependimocitos subyacentes.
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12 um., estd rodeado de cilios y tiene una superficie rugosa; de su periferia salen una serie de prolongaciones finas
alargadas (Fig. 12), que parecen finas cuerdas y que lo unen a los ependimocitos de la membrana tectoria, donde
aparentemente se introducen (Fig. 12, recuadro).

Discusion

Estudios previos con el M.E.B., efectuados en el cuarto ventriculo, demuestran que la superficie ependimaria no
es morfolégicamente uniforme en las diferentes especies animales estudiadas (Stumpf'y Barbero, 1978; Kiss y Mitro,
1978; Jones, 1979; Hirunagi y Yasuda, 1979; Singh y cols., 1980, 1982) ni tampoco lo es en las distintas etapas del
desarrollo ontogénico (Gonay Hauser, 1982; Oda y Nakanishi, 1987; Tanakay cols., 1987), notdndose también claras
diferencias regionales, al igual que ocurre en los otros ventriculos (Stundnick, 1900; Petery cols., 1976; Singh y cols.,
1980, 1982; STUMPF y BARBERO, 1978). Las observaciones efectuadas con MEB en el suelo del cuarto ventriculo
(Singh y cols., 1980) no son concordantes en lo referente a la distribucién de cilios y microvellosidades con las
encontradas en el presente trabajo, lo que hace suponer que esta distribucion sea variable y esté en relacién con el
momento funcional del neuropilo subyacente, como ya sugirieron algunos investigadores (Stumpf y Lamb, 1977;
Mestres, 1978).

La amplia distribucion de las redes de fibras arrosariadas semejantes a axones, con posible papel neurosecretor
que algunos investigadores han descrito en el tercer ventriculo (Coates, 1978), se observa también en las zonas
desprovistas de cilios del cuarto ventriculo de ratas; su convergencia en determinados ependimocitos, desde donde
aparentan emerger o concluir, podria significar un sistema de comunicacion rdpido intraventricular. Esta comunica-
cién se puede llevar a cabo a través del contacto sindptico (Janet y cols., 1976) o mediante la liberacién de sustancias
transportadas por estas fibras arrosariadas, sumdndose al posible papel regulador del movimiento ciliar y de los
mecanismos de absorcién y reabsorcién del LCR sugeridos por Ribas (1977).

En fibras semejantes, halladas en otros ventriculos, con las técnicas de fluorescencia e inmunohistoquimica, ha
sido demostrada la presencia de serotonina (Tramu y cols., 1983), por lo que al conjunto epéndimo -L.C.R. se podria
también incluir dentro de los sistemas serotoninérgicos. Ademads hay que tener en cuenta la relacion intima entre las
prolongaciones de los tanicitos del cuarto ventriculo y los niicleos monoaminérgicos de la protuberancia (Felten y
cols., 1981) con el papel tréfico que esto acarrea sobre la maduracién del tejido nervioso.

Las dilataciones esféricas intraventriculares que estdn unidas al polo apical de los ependimocitos por un pediculo
(visibles en algunas zonas escasas en cilios y observadas en el cuarto ventriculo del feto humano por Tanaka y cols.,
1987), asf como los ensanchamientos de mucho menor tamaiio que han sido descritos por Yamadori y Yagihashi
(1975) en el ratén y que nosotros hemos visto en larata, pueden indicar diferentes estadios de un proceso de secrecién
ependimario que culminaria con la presencia de formaciones globulares libres en el L.C.R. (Stumpf y cols., 1977).

La existencia de pequefias descamaciones circulares de membrana seria la expresién de mecanismos de
absorcién o reabsorcién. La gran abundancia de pequeiias burbujas citoplasmadticas en determinadas zonas, las cuales
cubren completamente el polo apical de los ependimocitos, podria entenderse como la expresién morfoldgica de
alguna secrecion o absorcién de efecto local.

Hemos de resaltar la escasa presencia de células supraependimarias en comparacién con otras especies y con el
tercer ventriculo de la rata. No obstante, son visibles tanto en el suelo como en el techo en los territorios con escasos
cilios; estas células supraependimarias estdn dispersas y nomuestran preferencias regionales. El soma de estas células
puede aparecer liso o con crestas o espiculas en su superficie, y de él nacen prolongaciones que varfan en niimero,
en grosor y en distribucién, asemejandose el conjunto del cuerpo y sus prolongaciones unas veces a las células
supraependimarias del tercer ventriculo descritas como de estirpe neural (Scott y cols., 1977; Coates, 1978; Pastor
y cols., 1982), y otras a las de cardcter histiocitario en sus distintas variedades (Mestres, 1976; Pastor y cols., 1982).

En este apartado hemos de resaltar las caracteristicas peculiares de las probables células supraependimarias
ancladas en el epéndimo de unién del techo y del suelo, con una apariencia de conjuncién directa de estas células con
el epéndimo mediante sus prolongaciones.
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El drea postrema, que ha sido el territorio del cuarto ventriculo mds estudiado con el MEB y con otras técnicas,
en el caso de las ratas de nuestra casuistica se muestra como una regién formada por polos apicales de ependimocitos
lisos, de contornos irregulares con muy escasas y cortas microvellosidades y sin cilios. Estos hallazgos contrastan
con los de Torack y Finke (1971), quienes hablan de diferencias regionales de cilios en el drea postrema. Tampoco
enlaregidn del drea postrema hemos hallado protusiones ni células supraependimarias que han sido descritas en otros
mamiferos (Weindl y Schniko, 1977). Es cierto que hemos observado algunos penachos ciliares en las partes
ventrales del drea postrema. A este propésito citamos hallazgos idénticos de Klara y Brizze (1977), los cuales afirman
que la presencia del penacho de cilios coincidia con vasos sanguineos subyacentes.
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SINAPSIS ABIERTAS O COMUNICANTES. ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL EN EL
NUCLEO ARCUATO DE RATAS NORMALES

OPEN OR COMMUNICATING SYNAPSES. ULTRAESTRUCTURAL STUDY IN THE
ARCUATE NUCLEUS OF NORMAL RATS

P. AMAT, A. J. ALVAREZ-MORUJO, F.E. PASTOR, D. TORANZO, J.L. BLAZQUEZ, B. PELAEZ,
A.SANCHEZ y G. AMAT-PERAL

Departamento de Anatomia e Histologia Humanas y Departamento de
Investigacion y Microscopia Electrénica. Hospital Clinico Universitario.
Facultad de Medicina. Universidad de Salamanca

RESUMEN

Elestudio ultraestructural del territorio hipotaldmico del niicleo arcuato de ratas normales demuestra que en algunas sinapsis
hay una comunicacién entre el botén nervioso terminal y el elemento postsindptico; a través de esta comunicacién se ponen en
contacto los citoplasmas de las dos neuronas que forman la sinapsis. En el presente trabajo las comunicaciones intersindpticas se
han detectado axosomdticas y axoaxdnicas. Estas comunicaciones son idénticas a los puentes intercelulares verdaderos, tales
como los que existen entre células espermatogénicas vecinas hasta laetapa de espermdtides maduras. A este tipo de sinapsis Amat
y col. (1981) les dieron el nombre de sinapsis abiertas; con posterioridad otros investigadores las han denominado sinapsis co-
municantes. Los autores sugieren que las sinapsis abiertas son originadas por el trifico de membranas en ciertos momentos del
incremento de la actividad neuronal, y que debe ser un fenémeno transitorio y reversible.

PALABRAS CLAVE: Ultraestructura, hipotdlamo, niicleo arcuato, sinapsis, sinapsis abiertas o comunicantes.

SUMMARY

Ultrastructural study of the hypothalamic territory of the arcuate nucleus of normal rats shows that in certain synapses there
is communication between the terminal bouton and the postsynaptic element; through this communication the cytoplasm of the
two neurons forming the synapse enter into contact. In the present work we report on the intersynaptic communications that have
been observed in axosomatic and axoaxonic synapses. These communications are identical to true intercellular bridges such as
those existing among neighbouring spermatogenic cells until late spermatogenic stage. This kind of synapses was given the name
of open synapses by Amatetal. (1981). Later, other researchers have called them communicating synapses. The authors suggest
that the open synapses are originated by membrane traffic at certain moments involving increases in neural activity and that the
event must be transient and reversible.

KEY WORDS: Ultraestructure, Hypothalamus, Arcuate Nucleus, Synapse, Open or Communicating synapses.
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Introduccion

El descubrimiento de que el tejido nervioso, al igual que los otros tejidos, estd constituido por células, las
neuronas, represento el triunfo definitivo de la teoria celular, asi como el fracaso y el olvido de la teoria reticular del
sistema nervioso central, reemplazada por la teoria neuronal de Cajal. Las neuronas son células independiente,
incluso en las sinapsis, o sea, en las zonas donde contactan y transmiten la informacién. La falta de continuidad del
citoplasma de una neurona con otra es un hecho admitido y demostrado.

La microscopfa electrénica de transmisién confirmé de forma rotunda la teorfa neuronal (es decir, la individua-
lidad morfoldgica de las neuronas); y, asf, el estudio ultraestructural de la sinapsis quimica (el tipo mds frecuente de
sinapsis) demostr6 la independencia de las membranas presindptica y postsindptica, separadas entre si por la
hendidura sindptica. Incluso en las sinapsis eléctricas, tampoco se establece continuidad del citoplasma de una
neurona con otra, a pesar de que en el complejo membranoso sindptico las membranas se unan formando un nexus.
Por todo ello resulta llamativa y aparentemente heterodoxa la existencia de comunicaciones intercitoplasméticas
entre un botén nervioso terminal y el soma sobre el que hace sinapsis.

Recientemente, con el nombre de sinapsis comunicante (communicating synapse) Gonzdlez Santander y col.
(1988) han descrito una de esas comunicaciones en una sinapsis axosomadtica de una neurona de la sustancia gris
periependimaria del mesencéfalo de gato.

Desde varios afios antes de la publicacién ltimamente mencionada, en los niicleos supradptico y arcuato del
hipotdlamo de ratas castradas y en el de otras sometidas a diversos experimentos (especialmente, administracién de
neurolépticos), nosotros hemos descrito, con abundancia de imdgenes ultraestructurales, la existencia de estas
comunicaciones intersindpticas, alas que hemos denominado sinapsis abiertas (open synapses). Estas descripciones
han aparecido en dos publicaciones en revistas cientificas (Amat y col., 198 1a; Ledesma-Jimeno y col., 1982) y en
las actas de algunos Congresos (Amat y col., 1981b; Amat y col., 1987).

En el presente trabajo, aportamos nuevas imdgenes ultraestructurales de sinapsis abiertas en el nticleo arcuato
del hipotdlamo de ratas normales de ambos sexos, e intentamos explicar su génesis a partir de otras imdgenes de
sinapsis, que si bien no son abiertas, presumen pasos previos en su formacién.

Material y Métodos

Como animal de experimentacién hemos utilizado 35 ratas albinas normales, de ambos sexos, de lacepa Sprague-
Dawley. Enrealidad hemos empleado las ratas norntales que sirvieron como testigos de experimentos llevados a cabo
en el Departamento. Este niimero de ratas se distribuye, segiin 1a edad y el sexo, en los siguientes grupos, cada uno
de ellos de cinco animales: 1) machos de once dias de edad; 2) machos de 34 dias; 3) machos de124 dfas; 4) machos
de dos meses; 5) machos de cuatro meses; 6) hembras de dos meses 7) hembras de cuatro meses. Desde el nacimiento
todos los animales utilizados han estado sometidos a un ciclo luz/oscuridad de 12/12 horas y a temperatura ambiental
constante (18-20° C), disponiendo libremente de alimento y agua.

Previamente al sacrificio, los animales fueron anestesiados con tiopental sédico por via intraperitoneal (5/mg/
Kg de peso), perfundidos a través del ventriculo izquierdo con suero fisiolégico heparinizadoa 37 Cy después con
glutaraldehido al 5% en tampén fosfato 0.1 M, pH 7.4 a4 C. Inmediatamente después de la perfusién, se extrajo
el encéfalo, se recort6 el bloque hipotaldmico, el cual a su vez fue tallado en bloques de tamafio adecuado para su
procesamiento por las técnicas para microscopia electrénica de transmisién, segiin las siguientes pautas: inmersion
durante 12 horas enlasolucién de glutaraldehido al 5% en tampén fosfato (pH 7.4) a4  C; postfijacién en tetradxido
de osmio al 1% en el mismo tamp6n; deshidratacién con acetonas de gradacién ascendente e inclusion en aralditas.
Se obtuvieron cortes semifinos de control que fueron tefiidos con azul de toluidina; y, por tltimo, se hicieron cortes
ultrafinos que fueron contrastados segiin el método de Reynolds (1963) y estudiados en un microscopio electrénico
Philips EM-201.
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FIGURA I  Sinapsis axosomética en una neurona del niicleo arcuato del hipotdlamo de una rata macho normal de once dias
de edad. Aumentos: 21.900x. Entre las flechas se sittia un gran poro (didmetro: 0.530 llm) de comunicacién entre
el botén nervioso terminal y el soma neural.

FIGURAZ Visién a mayores aumentos (103.000x) de una zona de la figura anterior. Obsérvese que, en los bordes del poro,
ia membrana presindptica se continda limpia y perfectamente con la postsindptica.
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FIGURAS 3,4y 5 Territorio posterior de la regién tuberoinfundibular de una rata macho normal de cuatro meses de edad.
Aumentos: 21.900x (figura 3),45.500x (figura4) y 103.000x (figura 5). Las figuras muestran una sinapsis
axoaxoénica abierta. En el botén nervioso terminal postsindptico, hay una gran cisterna (sefialada con una

estrella). Las flechas de la figura 5 apuntan a un poro a través del cual se comunican ambos botones; este
poro mide aproximadamente unos 1.750 A.
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FIGURA 6  Territorio posterior de la regién tuberoinfundibular de una rata de dos meses de edad. Aumentos: 11.200x.
FIGURA7  Visién a mayores aumentos (103.000x) de la zona sefialada con flechas en la figura anterior. Las flechas de esta
figura sefialan varias comunicaciones intersomaticas entre neuronas vecinas del niicleo arcuato.
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FIGURA 8
FIGURA9

FIGURA 10

FIGURA 11
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Comunicacion intercitoplasmadtica (flecha) entre dos botones nerviosos terminales que hacen sinapsis en una
neurona del niicleo arcuato de una rata macho, de cuatro meses de edad. Aumentos: 45.500x.

Sinapsis axosomatica en una neurona del niicleo arcuato de una rata macho de cuatro meses de edad. Aumentos:
103.000x. La flecha gruesa seiiala una vesicula alargada de reticulo liso (eje mayor: 1.000 A), situada del lado
postsindptico, la cual contactadirectamente con lazona en donde las membranas sindpticas se han fusionado. Las
flechas finas sefialan el territorio en donde las membranas sindpticas fusionadas forman una unidad de membrana.
Sinapsis axosomadtica en una neurona del niicleo arcuato de unarata hembra, de cuatro meses de edad. Aumentos:
45.500x. Las flechas sefialan el territorio en donde las membranas sindpticas fusionadas, forman una unidad de
membrana. Obsérvense dos vesiculas que contactan con esa zona de fusion de las membranas sindpticas.
Sinapsis axosomdtica en unaneuronadel niicleo arcuato de unarata hembra, de cuatro meses de edad. Aumentos:
103.000x. La flecha gruesa apunta a una vesicula espiculada, que forma una figura en omega. Obsérvese que a
la altura de una zona de las membranas sindpticas, en donde éstas estdn aparentemente difuminadas, se detecta
la presencia de tibulos de reticulo endopldsmico liso a uno y otro lado de la sinapsis (flechas finas).



SINAPSIS ABIERTAS O COMUNICANTES 21

Resultados

En este capitulo nos limitaremos a describir ordenadamente y sistemdticamente las figuras de nuestra
iconografia.

La figura 1 muestra una sinapsis axosomética sobre una neurona del niicleo arcuato del hipotdlamo de una rata
macho normal de once dias de edad. El botén nervioso terminal es grande (en la figura, su eje mayor mide
aproximadamente 2.4 um) y contiene escasos elementos presindpticos, entre los que destacan unas pocas vesiculas-
granulares elipticas (eje mayor: 1.450 A), diseminadas, y vesiculas de tipo sindptico (didmetro: 400-500 A), no
abundantes, acumuladas en el punto activo de la sinapsis. Llama la atencién la existencia de un gran poro de
comunicacién entre la terminacién axénica y el soma neuronal (Fig. 2); este poro mide unos 0.530 um (jalgo mds
de media micra!) y a su través se establece una amplia comunicacién entre el botén nervioso terminal y el soma
neuronal. A la altura de ese poro se observa una vesicula granular y otra semejante a las sindpticas; la primera hacia
ellado del botén nervioso, y lasegunda hacia el lado postsinptético. Enlos bordes del poro, lamembrana presindptica
secontindalimpiay perfectamente con la postsindptica (Fig. 2), 1o que parece descartar la posibilidad de que ese poro
sea debido a un artefacto de la técnica. Si se acepta que no es un artefacto, se puede afirmar que es una sinapsis
axosomdtica abierta.

Enla figura 3, que corresponde al territorio posterior de la region tuberoinfundibular de una rata macho normal
de cuatro meses de edad, puede verse el neuropilo y un fragmento del soma de una neurona del niicleo arcuato, sobre
el que estd haciendo sinapsis un botén nervioso terminal. En este bot6n, en el que resalta la presencia de una gran
cisterna, hay también (figura4) mitocondrias de matriz oscura, unas pocas vesiculas granulares, redondas o elipticas
(didgmetro 850-1.000 A), y vesiculas del tipo de las sindpticas, varias de ellas diseminadas, y otras acumuladas en un
punto de la membrana presindptica, que es el punto activo. A su vez, se observa otro botén nervioso, contiguo al
anterior, y vecino al soma neuronal. Este segundo botén nervioso, que también es terminal y tiene caracteristicas ul-
traestructurales similares al anterior (vesiculas granulares'y vesiculas de tipo sindptico), estd en relacién de vecindad
con el soma neuronal, pero no hace sinapsis sobre éste sino sobre el otro botén, como se deduce por la orientacién
del acimulo de vesiculas sindpticas. Se trata, pues, de una sinapsis axoaxoénica, en la que existe un poro a través del
cual se comunican ambos botones; este poro mide aproximadamente unos 1.750 A (figura 5). Es otro ejemplo de
sinapsis abierta; en este caso es una sinapsis axoaxdnica.

La comunicacién entre neuronas vecinas se hace no solamente en las sinapsis sino también en los somas. Asfi,
en las figuras 6 y 7 se aprecian varias comunicaciones intersomadticas entre dos neuronas vecinas del niicleo arcuato
de una rata de dos meses de edad.

Estas ventanas en puntos no sindpticos, que son como puentes intercelulares a través de los cuales hay una
conexion entre los citoplasmas de las neuronas vecinas, han sido vistas por nosotros no solamente entre los somas
neuronales, sino también entre botones nerviosos terminales contiguos. Tal es el caso que se muestra en la figura 8,
en la que se distinguen dos terminaciones axénicas vecinas, que hacen sinapsis sobre el pericarion de una neurona
arcuata de una rata macho normal de cuatro meses de edad. En las membranas laterales de estos botones se estd
insinuando un poro (didmetro aproximado: unos 1.100 A) por el que se comunica el axoplasma de ambos botones
nerviosos terminales.

Las figuras 9 a 11 corresponden a sinapsis axosomdticas del niicleo arcuato de ratas normales de cuatro meses
de edad machos (Fig. 9) y hembras (Figs. 10 y 11), y tienen por finalidad mostrar las relaciones de los organitos
presindpticos y postsindpticos con las membranas sindpticas.

En las sinapsis axosomadticas que aparecen en las figuras 9 y 10, hay un punto activo (hacia adonde se orienta
el acimulo de vesiculas sindpticas), y a su nivel se observa perfectamente la hendidura sindptica que queda entre
ambas membranas. A unoy aotrolado delahendidura y del punto activo, las membranas sindpticas estdn fusionadas.
Se trata de una auténtica fusién, de la que resulta una tnica unidad de membrana que separa los componentes
presindptico (botén nervioso terminal) y postsindptico (soma neuronal). No se trata de un nexus (gap junction), o sea,
de una unién haptolaminar; sabido es que en el nexus, que es caracteristico de las sinapsis eléctricas, se pueden
distinguir perfectamente la membrana presindptica, la postsindptica y el espacio intercelular (en el nexus, el espacio
intercelular sustituye a la hendidura sindptica). Debe insistirse que en esos territorios donde se han fusionado los
componentes membranosos sindpticos, se ha formado unatinica unidad de membrana. Obsérvese (figuras 9y 10) que,
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en las proximidades a la zona de fusién, el botén nervioso carece de vesiculas sindpticas. Sin embargo, a ese nivel
pueden verse vesiculas sindpticas de reticulo endopldsmico liso que estdn en contacto con la unidad de membrana
resultante de la fusién. En efecto, en la Fig. 9 la flecha gruesa apunta a una vesicula alargada (eje mayor: 1.000 A),
situada del lado postsindptico, que contacta directamente con la zona en donde las membranas sindpticas se han
fusionado. En el caso de la sinapsis de la figura 10, hay vesiculas redondas de reticulo endopldsmico liso (didmetro
aproximado: 1.000 A) a uno y otro lado del territorio en donde se han fusionado las membranas sindpticas. Dichas
vesiculas, que estdn contactando con esa parte de launidad de membrana resultante de la fusién, tienen caracteristicas
ultraestructurales muy distintas a las sindpticas de uno u otro tipo; dicho con otras palabras: no se trata de vesiculas
sindpticas o granulares, sino de elementos membranosos pertenecientes a las propias membranas sindpticas.

En la figura 11, la flecha gruesa apunta a una vesicula espiculada que estd en contacto con la membrana
postsindptica de una sinapsis axosomadtica de una neurona del nticleo arcuato del hipotdlamo de una rata normal
hembra de cuatro meses de edad; en realidad, esa vesicula es una figura en omega. Obsérvese que a la altura de una
zonade las membranas sindpticas, en donde éstas estdn aparentemente difuminadas, se detectala presencia de tiibulos
de reticulo endopldsmico liso a uno y a otro lado de la sinapsis.

Discusion

¢Existenlas sinapsis abiertas? Durante varios afios, con las técnicas convencionales de microscopiaelectrénica,
en algunas sinapsis axosomadticas y axodentriticas nosotros observamos poros de comunicacién entre el axoplasma
del botén nervioso terminal y el elemento postsindptico (soma neuronal o dedrita) y les dimos el nombre de sinapsis
abiertas (Amat y col., 1981b). Detectamos la presencia de estas sinapsis abiertas en algunos niicleos del hipotdlamo
estudiados por nosotros, tales como el supradptico (Amat y col., 1981ay 1987) y especialmente el niicleo arcuato
de ratas a las que se les habfa administrado clorpromazina (Amat y col., 19081a; Ledesma-Jimeno y col, 1982) oen
ratas castradas (Amat y col., 1981b y 1987). En el afio 1985, Valzelli y Ledesma publicaron un libro sobre
"Psicofarmacologfa”, en cuyo tltimo capitulo aparecen impresas varias imdgenes ultraestructurales de sinapsis
abiertas de algunos de nuestros trabajos (en dos de ellos habia colaborado el Prof. Ledesma, que es uno de los autores
del citado libro).

Gonzdlez Santander y col. (1988) describieron hace poco la existencia de una comunicacién entre un botén
nervioso terminal y el soma de una neurona de la sustancia gris periependimaria del mesencéfalo del gato; estos
investigadores destacaron la perfecta continuidad de la membrana presindptica con la postsindptica, formandose as{
un poro pequeiio, cuyo didmetro aproximado es unas tres veces mayor que el de una vesicula sindptica. Por ese poro
se establece conexién entre ambas neuronas, por lo que estos investigadores propusieron que a este tipo de sinapsis
se las designe con el nombre de sinapsis comunicantes (Communicanting synapses).

Las sinapsis comunicantes son idénticas a nuestras sinapsis abiertas (véanse las figuras 1 a 5 de este trabajo las
que aparecen en nuestras publicaciones anteriores: Amat y col., 1981a; Ledesma-Jimeno y col., 1982).

En relacién con las sinapsis abiertas, mantuvimos siempre una cierta cautela para darlas a conocer en
publicaciones por el temor de que fueran originadas por artefactos de la técnica. No obstante, la continuidad de la
membrana presindptica con la postsindptica nos permitié descartar esa posibilididad. Por tanto, podemos contestar
afirmativamente a la pregunta que nosotros mismos nos hemos formulado: existen sinapsis abiertas, al igual que
existen comunicaciones entre los somas neuronales.

En algunas sinapsis abiertas, mostradas en las iconografias de publicaciones anteriores (Amat y col., 1981a;
Ledesma-Jimenoy col., 1982), el didmetro del poro es pequefio, parecido al de 1a sinapsis comunicante de Gonzélez-
Santandery col. (1988), pero en esas mismas publicaciones presentamos otras sinapsis abiertas con comunicaciones
mucho mayores. En el presente trabajo, la comunicacién entre el botén nervioso terminal y el soma neuronal de las
figuras 1 y 2 tiene un didmetro muy grande, algo superior a la media micra.

La existencia de sinapsis abiertas es un fendmeno aparentemente revolucionario y heterodoxo, porque parece
rebatir la teoria neuronal de Cajal. Gonzdlez Santander y col., (1988) afirman que es muy dificil la interpretacién de
la imagen ultraestructural de la sinapsis comunicante si se acepta la teoria neuronal, y proponen que la existencia de
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este tipo de sinapsis representa una excepcion a tal teorfa; esta propuesta se refleja, incluso, en el propio titulo del
trabajo (Exceptions to Cajal’s Neuron Theory: Communicating Synapses).

Precisamente, en el 69°™ Congres de 1'Association des Anatomistes, celebrado en Tesal6nica en mayo de 1987,
presentamos una comunicacién sobre un estudio ultraestructural de las sinapsis de los nticleos arcuato y supradptico
del hipotdlamo de rata (Amat y col., 1987), en la que dimos a conocer varias imdgenes ultraestucturales de sinapsis
abiertas. Esta comunicacién al citado Congreso desencadené una acalorada discusién posterior, centrada fundamen-
talmente en la contradiccién que representa la existencia de tales sinapsis y la teoria neuronal de Cajal.

Estamos de acuerdo con Gonzdlez Santander y sus colaboradores sobre la gran dificultad que entrafia la
interpretacién funcional de las comunicaciones entre un botén nervioso terminal y el soma sobre el que hace sinapsis.
Sin embargo, no tiene por qué representar un ataque a la teorfa neuronal, y por ende a la teorfa celular. Téngase en
cuenta que los sincitios (por ejemplo, el sincitiotrofoblasto) representan una excepcién ala teoria celualar sin que por
ello esta teoria se resienta en su parte esencial.

La existencia de sinapsis abiertas (o, lo que es lo mismo, de sinapsis comunicantes) podria ser una excepcién a
la teorfa neuronal, excepcidn que confirmaria la regla. No obstante, creemos que tales sinapsis abiertas ni siquiera
constituyen esa excepcion, sino que pueden representar ciertos estadios funcionales de la actividad de las sinapsis.

Por otra parte, hay que tener en cuenta que, en la organizacion estructural de algunos tejidos y 6rganos, existen,
puentes intercelulares. No nos referimos a los puentes intercelulares falsos, como es el caso de las espinas de las
células del estrato espinoso de la epidermis, que se crefa que representaban continuidades citoplasmaticas entre
elementos celulares vecinos; el microscopio electrénico de transmisién eché por tierra esta creencia, al demostrar que
tales espinas estdn fuertemente unidas por desmosomas. Nos referimos alos puentes intercelulares verdaderos, tales
como los que existen en el epitelio seminifero (entre espermatogonias, por ejemplo) en el que hay comunicaciones
idénticas alas de las sinapsis abiertas entre dos células vecinas; en los bordes de estas comunicaciones el plasmalema
de una célula se continta con la de la vecina. Por regla general, estos puentes intercelulares aparecen entre células
procedentes de un mismo tronco celular matriz, como resultado de una citoquinesis incompleta o detenida en algtin
estadio. Los puentes intercelulares verdaderos en nada contradicen a la teoria celular, a pesar de que aparentemente
puedan ser la expresién de un discreto sincitio. En el caso del epitelio seminifero, al finalizar la espermatogénesis,
los espermatozoides resultantes son independientes de sus "hermanos".

En el sistema nervioso central, estos puentes intercelulares verdaderos no son infrecuentes. Uno de nosotros
(Amat, 1978) demostr6 la presencia de interrupciones de la membrana plasmatica de células ependimarias vecinas
que establecian puentes de unién de los citoplasmas de ainbos ependimocitos. Incluso, estas comunicaciones se han
descrito entre somas neuronales vecinos del niicleo arcuato del hipotdlamo de ratas normales y de ratas sometidas
a diversos experimentos en varias tesis doctorales, realizadas en nuestro Departamento (Dominguez, 1981; Peldez,
1989). Enlas figuras 6 y 7 pueden verse estas comunicaciones intersométicas en el ndcleo arcuato de una rata de dos
meses de edad. El mismo cardcter de puente intercelular tiene la comunicacién que se estd insinuando entre dos
botones nerviosos terminales que hacen sinapsis sobre un soma, que presentamos en la Fig. 8.

Estos puentes intercelulares que unen somas neuronales, pueden estar en relacién con un aumento de laactividad
funcional dela célulanerviosa (obsérvese la gran cantidad de reticulo endopldsmico rugoso de laneurona delafigura
7, que destaca mds si se tiene en cuenta que en el pericarion de las neuronas del nticleo arcuato, por regla general,
hay escasez de organitos, entre ellos de reticulo endopldsmico rugoso) y en relacién también con la plasticidad
estructural de algunos niicleos del hiopotdlamo; de esta plasticidad es especialmente protagonistala glfa. Porejemplo,
enciertas circunstancias funcionales los somas neuronales de los niicleos supradptico y paraventricular pueden estar
separados por finas prolongaciones gliales; pero en otras circunstancias tramos de estas prolongaciones gliales
desaparecen y se establece asi una yuxtaposicién de los plasmalemas del pericarion de neuronas vecinas (véase
Swanson y Kuypers, 1980). Montagnese y col. (1987) han observado en ratas parturientas y lactantes que grandes
porciones de las neuronas oxitocinérgicas del niicleo supradptico estdn yuxtapuestas, lo que posibilitaria una mayor
sincronizacién de la funcién, particularmente en las células de 1a oxitocina que participan en el reflejo de la eyeccién
de la leche.

Estas yuxtaposiones de los plasmalemas que permiten un mayor contacto de célula con célula, fueron descritas
también por Van den Pool (1980) en el niicleo supraquiasmdtico. Para este autor, el contacto de un soma neuronal

con otro puede ser la expresién de un incremento de la interaccién (emphatic interaction) entre neuronas asi
conectadas. En el espacio intercelular puede haber, segitin Van de Pool, material que actiia sujetando las membranas
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en algunos sitios, y que en las preparaciones se detecta como puntos del espacio extracelular de mayor densidad
electrénica; en esos sitios, en preparaciones fuertemente fijadas, las membranas pueden romperse y formar as{
comunicaciones intercelulares (puentes intercelulares).

En nuestros trabajos anteriores (Amaty col., 1981; Ledesma-Jimeno y col., 1982), exponfamos la dificultad que
entrafia la interpretacion de las sinapsis abiertas, si bien llegamos a sugerir una remota posibilidad de relacionar su
aparicion con el tratamiento con clorpromazina, porque el nimero de estas sinapsis, siempre escaso, era algo mayor
(0, al menos, asi nos parecia) en ratas a las que se les habia administrado aquel farmaco que en las ratas castradas
(Ledesma-Jimeno y col., 1982). En el presente trabajo se demuestra la existencia de las sinapsis abiertas en ratas
normales de armbos sexos, lo que permite sugerir que la aparicién de dichas sinapsis es un fenémeno relativamente
frecuente, reversible por las razones que expondremos mds adelante, de duracién muy breve y que puede expresar,
como ya se ha dicho, una especial actividad de la sinapsis. Esta actividad en un determinado momento puede ocurrir
en unas sinapsis y no en otras.

También debe destacarse la mayor frecuencia de aparicién de este fenémeno en sinapsis axosomdticas que en
las axoaxonales y las axodendriticas; no obstante, existen en cualesquiera de ellas. En este trabajo presentamos una
sinapsis abierta entre un botén nervioso terminal y un soma neuronal (Fig. 1) y entre dos botones nerviosos terminales
(Fig. 3). En un trabajo anterior (Amat y col., 1987), describimos comunicaciones en una sinapsis axodendritica;
precisamente en ese trabajo, que fue una comunicacién al Congreso de Tesal6nica, intentdbamos explicar la génesis
de las sinapsis abiertas en una secuencia de imdgenes ultraestructurales que estdn resumidas en las figuras 9 a 11 de
este trabajo. A continuacién pasamos a exponer sucintamente esta explicacion.

Se sabe que en la hendidura sindptica hay material (proteinas y mucopolisacdridos) que unen las membranas
presindptica y postsindptica, como ocurre en el espacio intersomatico de las neuronas del niicleo supraquiasmadtico
de la rata (véase, mds arriba, el comentario al trabajo de Van den Pool). Estas membranas pueden fusionarse en
algunas zonas (Figs. 9 y 10), y en esa zona de fusién, en donde el botén nervioso terminal y el soma de la neurona
estdn separados solamente por una unidad de membrana, hemos observado en algunos casos vesiculas de reticulo
endopldsmico liso que contactan con ella (Figs. 9 y 10). Estas vesiculas son distintas a las de tipo sindptico o a otras
relacionadas con neurotransmisores, que también forman parte del contenido especifico de algunas terminaciones
axonicas. Las vesiculas contactantes, que no son las propias y caracteristicas de los botones nerviosos terminales,
parece que no estdn relacionadas con neurotransmisores sino con las mismas membranas sindpticas, y mds concre-
tamente con lo que puede denominarse trdfico de membranas, que pasamos a exponer.

Durante su actividad funcional el botén nervioso presindptico y el elemento postsindptico recuperan las pérdidas
de membrana formando vesiculas que pasan a suinterior. La vesiculaespiculadadela figura 11, unida alamembrana
postsindptica formando una figura en omega, puede representar la recuperacién de la membrana de superficie (que
en este caso es la postsindptica del soma neurona) por endocitosis (Palade, 1975). Pues bien, si la actividad a nivel
de la sinapsis se incrementa, también debe incrmentarse el trdfico de membranas.

En el caso de que haya hiperactividad, una vesicula que contacte con la tinica unidad de membrana resultante
de la fusién de las membranas sindpticas, puede interiorizarse bien hacia un lado de la sinapsis (el botén nervioso
terminal) o bien hacia el otro (soma neuronal o dendrita); en uno y otro caso puede llevarse consigo la zona de fusién
de membranas sindpticas y de este modo originar un poro de comunicacién, es decir, una sinapsis abierta.

Nosotros sospechamos que las sinapsis abiertas representan un estadio transitorio de hiperactividad sindptica,
pasado el cual deben restaurarse las membranas presindptica y postsindptica, desapareciendo asi el poro de
comunicaciones. Expresado de otro modo: la existencia de una comunicacion intercitoplasmdtica entre un botén
nervioso terminal y el elemento postsindptico, comunicacién que forma, un puente intercelular verdadero al que
hemos denominado sinapsis abierta, es la expresién morfolégica, effmera, transitoria y reversible de un proceso de
hiperactividad en la sinapsis. Creemos que después de este proceso de hiperactividad, las membranas sindpticas se
restauran y asi se restablece la individualidad morfolégica de las neuronas. En resumen, la existencia de sinapsis
abiertas no contradice en absoluto la teoria neuronal de Cajal.
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DISTRIBUCION TOPOGRAFICA DE LASNEURONAS OXITOCINERGICAS DURANTE LA
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TOPOGRAPHICAL DISTRIBUTION OF OXYTOCINERGIC NEURONS DURING LATE
PREGNANCY AND LACTATION IN THE RAT BRAIN
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RESUMEN

Cerebros de ratas gestantes a término y a los 2 y 9 dias de lactacién fueron analizados inmunocitoquimicamente, con el fin
deobservar los cambios en latopografia de las neuronas secretoras de oxitocina. Ratas nuliparas ovariectomizadas sirvieron como
controles. En todos los grupos de animales se observaron somas y procesos inmunorreactivos a nivel de los niicleos
magnocelulares supradpticoy paraventricular, asicomoen los islotes intersupradptico-paraventriculares y en laeminencia media.
En el dia 22 de gestacion fueron localizadas neuronas inmunorreactivas adicionales en la regién predptica, niicleo subcomisural
anterior, regién perifornical y zona incerta. Durante los 2 primeros dfas de lactacién (postparto) fueron hallados, ademds, somas
y procesos oxitocinérgicos intensamente tefiidos en el niicleo periventricular, localizindose algunas neuronas en el niicleo del
lecho de las estria terminal y en el ansa lenticular. Tras 9 dias de lactacion, la distribucién topogrifica de estas células fue
comparable alade los animales controles. Estos cambios sugieren que, en estas situaciones fisioldgicas, la oxitocina podria actuar
como mediador de los importantes cambios fisiolégicos y de conducta existentes, por su posible liberacion desde estas diversas
regiones del cerebro.

PALABRAS CLAVE: Oxitocina, gestacién tardia, lactacién, rata.

SUMMARY

Brains of late pregnantrats and after 2 and 9 days of lactation were analyzed immunocytochemically with a view to observing
changes occurring in the topography of the oxytocin-secreting neurons. Ovariectomized nulliparous rats served as controls. In all
the gropus of animals cell bodies and immunoreactive processes were observed in the supraoptic and paraventricular
magnocellular nuclei and also in the intersupraoptic-paraventricular islands and in the median eminence. On day 22 of gestation
additional immunoreactive neurons were found in the preoptic region, the anterior subcomissural nucleus, the perifornical region
and the zona incerta. During the firstdays of lactation (postpartum), intensely stained ¢¢11 bodies and oxytocinergic processes were
found in the periventricular nucleus, some neurons also being found in the bed nucleus of the stria terminalis and the ansa
lenticularis. At9 days of lactation the topographical distribution of these cells was comparable to that of the control animals. These
changes suggest that under such physiological situations, oxytocin might act as a mediator of the important changes occurring in
the physiology and behaviour of the animals owing to its possible release from these different regions of the brain.

KEY WORDS: Oxytocin, late pregnancy, lactation, rat.
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Introduccion

Laoxitocina (OT), hormona almacenada en el I6bulo neural de 1a hipéfisis, es también una sustancia neuroactiva
central implicada enlaregulacién de la conducta reproductiva (Pedersen etal., 1982; Fahrbach et al., 1985; Pedersen
y Prange, 1985). Por medio de técnicas de radioinmunoensayo e inmunocitoquimicas a microscopia ptica, han sido
demostrados cambios en la inmunorreactividad a OT en diversas regiones hipotaldmicas, en ratas gestantes,
parturientas y durante lalactacién. Estos cambios consistieron en niveles inmunorreactivos de OT aumentados a nivel
de los niicleos magnocelulares hipotaldmicos supradptico (NSO) y paraventricular (NPV), asi como en el septum
ventral y en otras zonas extrahipotaldmicas (Greer et al., 1986; Caldwell et al., 1987).

Ademds de existir en el cldsico sistema hipotdlamo-neurohipofisario, los procesos de neuronas oxitocinérgicas
estdn ampliamente distribuidos dentro del sistema limbico (Bujis y Swaab, 1979), el tronco del encéfalo y lamédula
espinal (Sofroniew y Schrell, 1981). Han sido reconocidas neuronas OT con proyecciones centrales, origindndose
delaporcién dorsocaudal del NPV (Rhodes et al., 1981a), del nicleo comisural anterior, de laregién predptica (Scott
et al., 1986) y de la zona incerta (Smithson y Hatton, 1986).

La topografia y el contenido de OT de los sistemas oxitocinérgicos del cerebro estdn influenciados por los
esteroides ovdricos (Caldwell et al., 1988). El tratamiento con estrogenos aumenta la actividad eléctrica de las
neuronas de OT (Akaishi y Sakuma, 1985) y altera la distribucién inmunocitoquimica de las mismas en el cerebro
(Rhodes et al., 1981b; Jirikowski et al., 1988). En la gestacién tardia la OT parece actuar como un neurotransmisor
o neuromodulador facilitando el efecto de los esteroides ovdricos sobre la iniciacién de la conducta maternal
(Pedersen et al., 1982; Fahrbach et al., 1985; Van Leengood et al., 1987).

El propésito de este estudio fue analizar los cambios en la topografia de las neuronas inmunorreactivas a OT
durante la gestacion tardia y la lactacién, cuando existen imporantes cambios fisiolégicos y conductuales.

Material y Métodos

Para llevar a cabo el experimento fueron usadas ratas hembras Wistar gestantes (200-300 g). Los animales
estuvieron enjaulados con machos sexualmente activos toda una noche. El estado de prefiez fue confirmado por la
presencia de espermatozoides en los frotis vaginales diarios, siendo considerado este dfa como el dia 0 de gestacion.
Lashembras gestantes fueron sacrificadas el dfa22 de gestaciény las hembras lactantes los dfas 2 y 9 postparto. Ratas
nuliparas ovariectomizadas bilateralmente (14 dias después de la cirugfa) sirvieron como grupo control. Cada grupo
experimental consté de 6 animales. Tras anestesia con hidrato de cloral (40 mg. por 100 g. de peso en suero salino
isoténico), los animales fueron perfundidos transcardiacamente con paraformaldehido al 4% + sucrosa al 7% en
tamp6n fosfato salino (PBS, 0.1 M, pH 7.4) durante 15 min. Fueron extraidos los cerebros y postfijados en el mismo
fijador toda la noche. A continuacion se hicieron cortes frontales seriados (50 um.) de los cerebros con vibratomo
(Lancer)

Técnicainmunocitoquimica

Los antisueros contra OT sintética (Sigma) fueron conseguidos en conejos por inmunizacién intradérmica con
OT acoplada a tiroglobulina por paraformaldehido. Para detalles sobre la preparacién y caracterizacion de los
antisueros, ver Jirikowski et al. (1988). Las secciones de vibratomo fueron incubadas toda la noche en suero anti-OT
diluido 1:1.000 en PBS con 0.05% de Triton X-100, a 4° C. El antisuero primario fue usado preabsorbido con arg-
vasopresina sintética (100 mg./ml.) y arg-vasotocina sintética (100 mg./ml., ambos péptidos obtenidos de Sigma).
Después de la incubacién con IgG anti-conejo (DAKO) a dilucién 1:100 en PBS durante 30 min. a temperatura
ambiente, las secciones fueron incubadas con complejo peroxidasa-antiperoxidasa (PAP) de conejo (DAKO)diluido
1:50 en PBS durante 30 min. a temperatura ambiente. Los inmunoprecipitados fueron tefiidos con 3,3'-diaminoben-
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FIGURAS1 A4. Hembrasnuliparas ovariectomizadas.
FIGURA 1. Neuronas inmunorreactivas a oxitocina visibles en el niicleo paraventricular del hipotdlamo (NPV). x
150.
FIGURA 2. Seccitn frontal del hipotdlamo anterior, donde pueden verse algunas neuronas oxitocinérgicas dispersas
por el drea predptica medial (APOm). CA = comisura anterior; V = 3 ventriculo. x 250.
FIGURA 3.  Neuronas y procesos neuronales localizados a nivel del hipotdlamo ventromedial. x 550.
FIGURA 4. Lateralmente con respecto al niicleo paraventricular, existe un grupo neuronal inmunorreactivo en la
regién perifornical (Pf). F = férnix. x 250.
FIGURAS5y6. Animales sacrificados en el dia 22 de gestacion. Obsérvense neuronas bien tefiidas en laporcién lateral

del drea predptica (Fig. 5, APOI) y un grupo de células localizadas en la zona incerta (ZI) (Fig. 6), con

proyecciones hacia el niicleo paraventricular. Algunas de ellas estdn en estrecha relacién con un vaso

sanguineo (flecha). F = férnix. Fig. 5: x 450; Fig. 6: x 250.
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En el dfa 22 de gestacién, la inmunorreaccion en el niicleo paraventricular fue generalmente més débil en
relacion con los animales ovariectomizados. x 150.

Grupo de neuronas inmunorreactivas de un animal en el iiltimo dia de gestacién, que corresponde a los islotes
intersupradptico-paraventriculares (ISPI). Né6tese que las neuronas se encuentran adyacentes a un vaso
sanguineo (*). x 550.

Animales sacrificados en el 2?dfade lactacion (postparto). Lainmunotincién fue generalmente més intensa,
como puede observarse a nivel del niicleo supraéptico (Fig. 9) y del nicleo periventricular (pv, Fig. 10).
Otras neuronas inmunorreactivas a oxitocina fueron localizadas en el niicleo del lecho de la estria terminal
(BST, Fig. 11) y en el ansa lenticular (AL, Fig. 12). V = 3% ventriculo; F = férnix; QO = quiasma 6ptico;
TO = tracto 6ptico). Fig. 9: x 400. Fig. 10: x 400. Fig. 11: x 250. Fig. 12: x 250.
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cidinay agua oxigenada al 0.02% en tampén Tris-CIH 0.05 M. Los controles inmunocitoquimicos fueron realizados
con antisuero preabsorbido con OT sintética (100 mg./ml. Sigma) o con suero preinmune en lugar de suero anti-OT.
Las secciones tefiidas fueron lavadas en agua, deshidratadas en series ascendentes de etanol, montadas con Entellan®
y examinadas con un fotomicroscopio Zeiss.

Resultados

En las hembras controles ovariectomizadas fueron observados somas neuronales inmunorreactivos a OT, en las
porciones pre- y retroquiasmdtica del NSO y en el NPV (Fig. 1). Algunas neuronas oxitocinérgicas aparecieron en
los islotes intersupradptico-paraventriculares (ISP, equivalentes al nucleus cirucularis). Fueron observados haces
de fibras nerviosas oxitocinérgicas en la porcién ventral y lateral del hipotdlamo y en la eminencia media. Unos pocos
procesos de células de OT periventriculares se extendieron hacia la pared del tercer ventriculo. También se
encontraron neuronas inmunoteiiidas dispersas por el drea preéptica medial (APOm, Fig. 2), el niicleo subcomisural
lateral (NSL, equivalente al niicleo comisural anterior), el hipotdlamo ventromedial (Fig. 3) y la regién perifornical
(Pf, Fig. 4). ,

Lassecciones delos cerebros de los animales sacrificados en el dfa 22 de gestacién mostraron un patrén de tincién
similar al de las secciones de los controles ovariectomizados. Neuronas inmunorreactivas adicionales aparecieron
en el drea preéptica (Fig. 5), hipotdlamo ventromedial, el niicleo septohipotaldmico y la zona incerta (ZI, Fig. 6). En
muchos casos, estas neuronas se localizaron adyacentes a los vasos sanguineos. La intensidad de la inmunotincién
fue generalmente mds débil que en las ratas controles. La distribucion de neuronas inmunorreactivas en el NVP (Fig.
7),en el NSO y en los ISPI (Fig. 8) no mostré diferencias apreciables entre ambos grupos.

En el 22dfa de lactacién (postparto fueron hallados somas y procesos oxitocinérgicos con una mayor intensidad
de inmunotincién en todas las regiones hipotaldmicas (NSO, Fig. 9) y extrahipotaldmicas anteriormente menciona-
das; ademds, también fueron observadas neuronas intensamente tefiidas en-el niicleo periventricular (pv, Fig. 10), con
unmarcado aumento de fibras inmunotefiidas por todo el hipotdlamo ventromedial, origindndose principalmente del
NPV y cursando hacia la eminencia media. Algunos somas inmunoteiiidos fueron localizados en el niicleo del lecho
delaestriaterminal (BST, Fig. 11) yenel ansalenticular (AL, Fig. 12). Muchos de estos cuerpos celulares estuvieron
en intima relacién con los vasos sanguineos. Después de 9 dias de lactacién (posparto), la distribucién topogréfica
de las neuronas secretoras de OT fue comparable a la de los animales controles, siendo mds aislado el hecho de
encontar estas neuronas oxitocinérgicas en asociacién con los vasos sanguineos.

Discusion

La distribucién de neuronas y fibras nerviosas inmunorreactivas a OT, observada en los controles ovariectomi-
zados y en las ratas en el 92 dia de lactacién, fue muy similar a la topograffa de inmunotincién para OT descrita
previamente por otros autores en ratas normales (Rhodes et al., 1981a; Sofroniew y Schrell, 1981). Mientras que la
distribucién de neuronas inmunotefiidas en los cldsicos nicleos magnocelulares NSO y NPV fue similar en todos los
grupos experimentales, se observaron cambios en la topografia oxitocinérgica fuera de estos niicleos.

Ha sido demostrada la aparicién de neuronas adicionales inmunorreactivas a OT agrupadas en torno a los vasos
sanguineos, endiferentes regiones del hipotdlamo de ratas parturientas (Jirikowski etal., 1989). Laexistenciade estas
neuronas oxitocinérgicas indica un papel significativo de la OT perivascular durante el parto, cuando esta
neurohormonaes liberadaalacirculacién portal-hipofisaria y sistémica (Fuchs y Saito, 1971; Fuchs y Dawood, 1980;
Fuchs et al., 1983).

La aparicién de neuronas inmunorreactivas a OT ampliamente distribuidas en asociacién con vasos sanguineos,
durante la gestacion tardia y primeras etapas de la lactacion, puede estar facilitada por cambios en los niveles de los
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esteroides ovdricos que acontecen al final de la gestacién y durante el parto (Bridges, 1984). El tratamiento con
estrogenos aumentd el nimero de neuronas de OT que proyectan hacia el drea predptica, niicleo subcomisural lateral,
hipotdlamo ventromedial y niicleo periventricular (Jirikowski et al., 1988). Lalocalizacion de neuronas de OT dentro
de estas dreas del cerebro fue muy similar en ratas tratadas con estrégenos y en el postparto. Por ello es probable que
el incremento de inmunorreactividad de las neuronas oxitocinérgicas fuera de las cldsicos niicleos magnocelulares
durante el postparto sea facilitado por los altos niveles de estrégenos existentes en torno al parto. La inmunotincién
mads débil y 1a presencia disminuida de varicosidades puede reflejar una actividad secretora alta en todas las neuronas
de OT durante el periodo del parto.

Estos cambios en los sistemas oxitocinérgicos del cerebro indican la existencia de neuronas secretoras de OT
accesorias situadas en zonas hipotaldmicas y extrahipotaldmicas durante la gestacion tardia y las primeras etapas de
lalactacién, cuando existen cambios importantes en los niveles enddgenos de esteroides ovéricos y cuando emerge
laconductamaternal (Pedersenetal., 1982). Estos cambios pueden estar mediados porlaliberacion de OT desde estas
zonas accesorias del cerebro.
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INERVACION DOPAMINERGICA DEL ESTRIADO Y ENFERMEDAD DE PARKINSON:
DATOS ACTUALES APORTANDO NUESTRA EXPERIENCIA PERSONAL

DOPAMINE-CONTAINING INNERVATION OF THE STRIATUM AND PARKINSON'S
DISEASE. CURRENT DATA INCLUDING OUR OWN PERSONAL EXPERIENCE

A.CARMONA, C.J. CATALINA y J. JIMENEZ-CASTELLANOS

Departamento de Ciencias Morfoldgicas. Universidad de Sevilla

RESUMEN

En el presente trabajo pretendemos aportar una serie de datos sobre la subdivision anatémica y neuroquimica del complejo
dopaminérgico mesencefélico en relacién con las proyecciones mesoestriadas que el complejo nigral envia el estriado, haciendo
a la vez unos apuntes sobre las potenciales implicaciones aplicativas de estos hallazgos sobre la patologia parkinsoniana. Los
autores no han pretendido realizar una revisién exhaustiva del tema, que sobrepasarfa los limites de espacio disponibles, sino
aportar su propia experiencia, junto a la de etros investigadores para tratar de mostrar una visién clara y concisa sobre el tema.

PALABRAS CLAVE: Sustancia negra, estriado, sistemas mesoestriados, gato, mono.

SUMMARY

In the present paper a number of data on the anatomical and neurochemical subdivision of the mesencephalic dopamine-
containing cell complex in relation to the mesostriatal projection systems are reviewed. At the same time the potential clinical
implications of these findings are briefly considered. The authors did not pretend to make an exhaustive revision on the subject
but to apport their own experience together with that from other groups in order to present a clear, brief but actual view of the
problem.

KEY WORDS: Substantia nigra, striatum, mesostriatal systems, cat, monkey.

Introduccion

Las relaciones entre las neuronas dopaminérgicas del mesencéfalo y las neuronas del estriado han sido y son
materia de intensas investigaciones quizd porque la patogénesis de la enfermedad de Parkinson ha sido claramente
asociada a la degeneracion de las neuronas dopaminérgicas del complejo nigral. La implicacién que posee la
degeneracién neuronal observada, no solo enla enfermedad de Parkinson idiopdtica, sino también en otros sindromes
parkinsonianos, es que el profundo déficit motor en el movimiento voluntario y otras alteraciones de la esfera motora,
caracteristicos del parkinsonismo, son, probablemente, atribuibles a ladisfuncién de la inervacién nigro-estriada. Por



36 A. CARMONAY COL.

tanto, el examen de las relaciones funcionales entre estas neuronas dopaminérgicas y el estriado afiadird datos
importantes para conocer cémo la informacién que llega al estriado, que es procesada y que sale del mismo, en tiltimo
extremo es capaz de afectar al control del comportamiento motor voluntario.

El sistema dopaminérgico mesencefdlico

Ademds de las cldsicas subdivisiones topograficas de la substancia negra (pars compacta, pars reticulata y pars
lateralis), las neuronas dopaminérgicas que se encuentran en laregién del complejo nigral son clasificadas igualmente
en varios grupos. La segregacion de las células monoaminérgicas fue primeramente descrita por Dahlstrom y Fuxe
(1964). Estos grupos neuronales dopaminérgicos mesencefdlicos fueron denominados A8, A9y A10, y corresponden
al drea retrorrubral, a la pars compacta de la substancia negra y al drea tegmental ventral respectivamente.
Adicionalmente se crefa que en estos grupos neuronales se originaban dos principales sistemas de proyeccidn: el
sistema de proyeccion nigroestriado (origindndose en A9 y terminando en el estriado, niicleo caudado y putamen,
con exclusividad), y el sistema mesolimbico (originado en A10 y terminando en una amplia gama de estructuras
"limbicas" del prosencéfalo). Pronto se hizo evidente, no obstante, gracias a las técnicas neuroanatémicas basadas
en el transporte axonal anterégrado o retrégrado, que la distincién entre sistema nigroestriado y sistema mesolimbico
no era absoluta. Por ejemplo, el estriado no recibe proyecciones exclusivamente del grupo A9, sino que también las
recibe, abundantemente, del grupo A8, e incluso el grupo A10 también proyecta, al menos, a la porcién mds ventral
del caudoputamen (estriado ventral de Heimer y Wilson, 1975).

De acuerdo a una visién mds actualizada, las neuronas dopaminérgicas del mesencéfalo se consideran como
formando parte de una tinica banda de células dopaminérgicas con campos de proyeccién amplios y que ciertamente
sesolapan entre si. Asf, los sistemas mesencefalicos de proyeccién son referidos actualmente en relacion a sus campos
o dreas de proyeccidén terminal: sistemas mesoestriado, mesocortical (o mesolimbocortical), mesodiencefélico y
mesopontino. Estos sistemas reflejan la distribucion de fibras nerviosas desde el complejo A8-A9-A10 hasta: 1) el
ntcleo caudado, putamen, nicleo accumbens septiy globus pallidus; 2) dreas corticales y prosencefdlicas "limbicas",
como el bulbo olfatorio, nicleos olfatorios anteriores, islotes de Calleja, nicleo septal lateral, nicleo de la estria
terminal, corteza piriforme, complejo amigdalino, corteza entorrinal ventral, hipocampo, corteza suprarrinal, corteza
anteromedial pregenual, corteza perirrinal y corteza temporal de asociacion; 3) el nicleo subtaldmico y la habénula
lateral, y 4) el locus coeruleus (Bjorklund y Lindvall, 1984). Dentro de estos sistemas mesencefalicos de proyeccion
también hay neuronas que no contienen dopamina. Por ejemplo, alrededor del 15% de las neuronas del drea tegmental
ventral que proyectan al estriado ventral no son dopaminérgicas (Swanson, 1982). Sin embargo, menos del 5% de
las neuronas mesencefdlicas que proyectan al nicleo caudado son no-dopaminérgicas (Van der Kooy et al., 1981).

Nuevas subdivisiones anatomicas y neuroquimicas de la substancia negra

En los primates existe 1a evidencia de que las neuronas de la pars compacta de la substancia negra que proyectan
al estriado se hallan segregadas en grupos funcionalmente distintos. El grupo de Parent (Parent et al., 1983; Smith
y Parent, 1986) ha demostrado que las neuronas de proyeccién nigroestriada en los primates proyectan, casi con
exclusividad, bien al niicleo caudado o al putamen, y que estos grupos neuronales se interdigitan en la pars compacta
de la substancia negra. De igual modo las fibras caudo-nigrales y putdmino-nigrales se hallan bastante segregadas
a nivel de su terminacién em la substancia negra, principalmente en la pars reticulata, pero también en la pars
compacta. Andlogamente se pueden diferenciar grupos de neuronas nigrales que proyectan al estriado por sus
patrones distintivos de inervacién del nicleo caudado y putamen. Cuando se efectian inyecciones de trazadores
anterégrados en la substancia negra se ha observado un marcaje terminal no homogéneo en el estriado de larata, gato
y mono (Wright y Arbuthnott, 1981; Moon-Eldey y Herkenham, 1983; Beckstead, 1985; Jiménez-Castellanos y
Graybiel, 1985, 1986, 1987a, 1987b; Feigenbaum y Graybiel, 1988; Langer y Graybiel, 1989). En el mono, el grupo
A8 y la pars mixta proyectan predominantemente al compartimento extraestriosémico o matriz del estriado,
caracterizada por su riqueza en actividad acetilcolinesterdsica. Las neuronas mas mediales del grupo A10 proyectan
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preferentemente al niicleo accumbens. La pars compacta de la substancia negra, al menos la porcidn lateral de la
porcién mds densa celularmente hablando, proyecta abundantemente al compartimento estriosémico del estriado,
caracterizado por su menor actividad acetilcolinesterdsica frente a la matriz extraestriosémica. Estos hallazgos
sugieren que existirfan distintos canales de proyeccién mesoestriada que regularfan de modo diferencial a los demds
sistemas aferentes y eferentes del estriado (Graybiel, 1984).

Lo que hoy se conoce sobre la heterogeneidad neuroquimica de la substancia negra estd basado ampliamente en
los datos que se poseen sobre la naturaleza bioquimica de las aferencias que llegan a la substancia negra, as{ como
en los componentes neuronales intrinsecos de la misma. La substancia negra recibe conexiones aferentes desde una
amplia gama de estructuras aparte del estriado (Graybiel y Ragsdale, 1979), y, quizd con excepcién de este tltimo,
lamayoria de las aferencias estdn dirigidas la pars compacta. Las fibras estrio-nigrales contienen GABA, substancia
Py dinorfina. Ademds, otros neurotransmisores, neuropéptidos y compuestos han sido detectados en las terminales
de las demds aferencias que llegan a la substancia negra, como el dcido glutdmico, serotonina, GABA, substancia
P, somatostatina, encefalina, etc. (Graybiel y Ragsdale, 1983). Entre los compuestos contenidos no en las aferencias,
sino en las propias neuronas de la substancia negra podemos citar, aparte de la dopamina, a la acetilcolinesterasa
(interneuronas), GABA, encefalina, colecistokinina, neurotensina, etc., si bien estas dos Gltimas no han sido
detectadas en el mono sino en la rata. Muchas de estas substancias se distribuyen de un modo no homogéneo en la
substancianegra. El significado de estos patrones de distribucién neuroquimica estd atin por aclarar, sibienes posible
que pudieran representar subdivisiones anatémicas diferenciadas. Por ejemplo cuando Jiménez-Castellanos y
Graybiel (1987a) describen en el gato zonas histoquimicamente diferentes de actividad acetilcolinesterdsica (AChE)
en la pars compacta de la substancia negra, que recuerdan en apariencia a la compartimentacién estriosémica
observada en el estriado, no solo muestran que las regiones del neuropilo ricas y pobres en AChE corresponden a
grupos de neuronas inmunorreactivas a la enzima de sintesis catecolaminérgica tirosina hidroxilasa (TH) diferencia-
bles igualmente en material procesado por la técnica de Nissl, sino también que estos grupos de neuronas proyectan
preferentemente al sistema estriosémico o a la matriz extraestriosémica. En la pars compacta del mono se observa
una compartimentacién acetilcolinesterdsica si cabe mds compleja, donde no se ha podido demostrar convincente-
mente si estos compartimentos histoquimicos nigtales estdn relacionados o no desde el punto de vista de sus
conexiones con la compartimentacion estriosémica observable en el estriado, si bien en muchos casos se ha visto que
las neuronas de proyeccién nigroestriada se disponen respetando los limites de los compartimentos observados en
las preparaciones nigrales procesadas para detectar la actividad acetilcolinesterdsica (Jiménez-Castellanos y
Graybiel, 1987b, 1989a).

Compartimentacion en el sistema de proyeccion mesoestriado

Elestriado constituye un heterogéneo y complejo sistema de circuitos funcionales topograficamente organizados
y que poseen una compartimentacidn relacionada con las conexiones aferentes, eferentes e intrinsecas, asi como con
la distribucién de los substratos de su propia neuroquimica. Originalmente la compartimentacion estriatal fue
descubierta en el estriado inmaduro (Olson et al., 1972; Tennyson et al., 1972). En el estriado adulto se ha observado
que la compartimentacion también estd presente, y que zonas pobres en actividad acetilcolinesterdsica (estriosomas)
se hallan inmersas en una matriz extraestriosémica mds rica en actividad acetilcolinesterdsica (Graybiel y Ragsdale,
1978). Desde este hallazgo pionero se ha demostrado que los estriosomas corresponden a zonas estriatales que se
caracterizan ademads por sus concentraciones diferencialmente altas o diferencialmente bajas de la mayoria de los
neurotransmirsores y/o enzimas relacionadas, neuropéptidos (ver Graybiel y Ragsdale, 1983; Graybiel, 1989) e
incluso conlalocalizacién de lugares de ligamento para opioides (Moon-Edley y Herkenham, 1983) y parareceptores
dopaminérgicos (Beckstead, 1987; Besson et al., 1988). Utilizando técnicas de transporte axonal se ha demostrado
que la compartimentacidn estriatal estd igualmente relacionada con la proyeccién dopaminérgica que arriba al
estriado (Moon-Edley y Herkenham, 1983; Jiménez-Castellanos y Graybiel, 1985, 1987a; Langery Graybiel, 1989).
Por (ltimo, la inmunoreactividad fibrilar frente a tirosina hidroxilasa (TH) en el estriado adulto se ha visto que
tampoco estd distribuida de un modo homogéneo. correspondiendo a las zonas estriosémicas una inmunorreactivi-
dad mds reducida en comparacién con la inmunorreactividad mds intensa observada en las zonas de la matriz
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extraestriosémica (Graybiel et al., 1987). Como sugieren estos Ultimos autores. este heterogéneo patrdn de
distribucién de la inmunorreactividad frente a TH podrfa indicar la presencia de unos subsistemas dopaminérgicos
que se podrian distinguir por sus diferencias en regulacién enzimatica o actividad neuronal.

Potenciales implicaciones clinicas

Laimportanciade las conexiones entre la substancia negray el estriado procede en gran medida del gran esfuerzo
investigador realizado para dilucidar la patogénesis de la enfermedad de Parkinson. Como contdbamos en la
introduccién, en esta enfermedad las neuronas de la substancia negra se encuentran degeneradas. Igualmente se ha
observado una importante pérdida neuronal en la substancia negra de pacientes que poseen un sindrome parkinso-
niano inducido por un agente neurotdxico, la 1-metil-4- fenil-1, 2, 3, 6-tetrahidropiridina (MPTP). Estudios recientes
en pacientes afectos de la enfermedad de Parkinson y en animales tratados experimentalmente con la droga MPTP
indican que la pérdida neuronal en el complejo nigral no es en modo alguno uniforme (Deutch et al., 1986; Hirsch
et al., 1988; German et al., 1988). Aparentemente sélo un grupo especifico de neuronas dopaminérgicas son
selectivamente vulnerables en la enfermedad de Parkinson y en los animales lesionados. Incluso existen algunos
datos que parecen indicar que estos grupos neuronales especificamente vulnerables podrian ser identificados por las
proyecciones que envian al estriado. Asf, en perros tratados con MPTP, los grupos neuronales de la substancia negra
que proyectan al sistemaestriosémico o alamatrizextraestriosdmica parecen encontrarse diferencialmente afectados
(Wilson et al., 1987; Turner et al., 1988). Todos estos datos, muchos atin en fase preliminar, en definitiva resaltan
laimportancia potencial de proseguir las investigaciones para identificar funcionalmente distintos grupos neuronales
en el complejo dopaminérgico mesencefdlico a través de sus conexiones mesoestriadas.
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REFERENCIASEXOCRANEANASDE PROYECCIONBASIENCEFALICA ENCINCORAZAS
DE OVEJA

EXOCRANIAL REFERENCES OF THE PROJECTION OF THE BASE OF THE CRANIUM IN
FIVE SHEEP BREEDS

J.G. MONTERDE, F. MIRO, E. AGUERA, S. AGUERA

Departamento de Anatomfa y Anatomia Patolégica comparadas.
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RESUMEN

Sobreun total de 48 ovejas pertenecientes a 5 razas diferentes, se realiza un estudio radiografico sobre la proyeccién exterior
de labase del craneo. Esta proyeccién se realiza con el fin de obtener datos aplicativos en la orientacion estereotédxica de lacabeza
en esta especie. En los resultados se obtiene que la linea paralela a la base del craneo a nivel del meato acistico externo es
ligeramente ventral al borde supraorbitario. De este modo, el borde supraorbitario y el meato aciistico resultan las mejores
referencias externas en la proyeccién basicraneana. Por otro lado, el andlisis de varianza entre razas no ofreci6 diferencias
significativas, lo que nos permite expresar los resultados de todo el colectivo estudiado sin hacer distincion de razas.

PALABRAS CLAVE: Base craneana, referencias exocraneanas, oveja.

SUMMARY

We obtained lateral radiographs from forty eight ewes of five different breeds to study the projection in the exterior of the
base of the cranium with the aim of finding applicative dates in the stereotaxic orientation (situation) of the head in this species.

The margo supraorbitalis and the meatus acusticus resulted to be the best external references in this projection.

The parallel line to the base of the cranium at the level of the meatus acusticus was lightly ventral to the margo supraorbitalis
(3°). The analysis of variance between the five breeds did not show significative differences which allowed us to express the results
of a unique group.

KEY WORDS: Cranial base, external references, sheep.

Introduccion

Cuando Escolar (1950 y 51) definid el eje retropontin-quiasmatico, posibilit6 una referencia vdlida en el estudio
comparativo del encéfalo de distintas especies (Escolar, 1962). No obstante, 1a proyeccion exocraneal de dicho eje
varfa ampliamente segtin las particularidades del crdneo de cada especie. En este sentido, Gonzdlez (1975) estudié
la proyeccidn encefdlica en diferentes especies domésticas, incluida la oveja. Posteriormente, Robina (1982 ay b)
estableci6 el paralelismo existente en los mamiferos domésticos entre los ejes basiencefélico y basicraneal, debido
al escaso desarrollo de las cisternas interpedunculary basilar. Porello, la base interna del craneo, definida porlalinea
tangencial a las superficies dseas-quelimitan el suelo de la cavidad craneana, puede usarse en radiografias laterales
de la cabeza como referencia en la orientacién basiencefdlica.
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Basdndonos en todo lo expuesto, hemos aprovechado buena parte del material que sirvié para la elaboracién de
una tesis doctoral sobre topometria cefdlica en diferentes razas ovinas (Agiiera, 1987) a fin de intentar obtener datos
sobre la proyeccion basicraneal y, por ende, de la orientacién basiencefdlica en la oveja. Concretamente, nos parecié
de interés establecer la proyeccion de la base del crdneo respecto al meato aciistico y bordes supra e infraorbitario,
dado que las referencias auditivas y orbitarias son las de mds uso en la orientacién estereotdxica de la cabeza. Con
ello, intentamos ofrecer datos Utiles enlasituacidn estereotdxica delacabeza enlaespecie ovina, yaque laorientacion
del eje basiencefilico y su fijacidn respecto a un sistema de coordenadas es premisa indispensable en este tipo de
metodologfa.

Material y Métodos

Para la realizacién de este estudio hemos utilizado un total de 48 ovejas: 11 de raza merina, 10 de raza churra,
11 segureiias, 9 talaveranas y 7 manchegas.

De cada oveja se obtuvo una radiografia lateral de la cabeza (Fig. 1) con una programacién radiolégica
comprendida entre 80-85 kilovoltios y 80-100 miliamperios/segundo.

Posteriormente se procedi6 al estudio del material radiogréfico consistente en el trazado del eje basicraneal y su
prolongacién hasta la érbita (b, Fig. 2); localizacién del meato actistico externo (mae), y trazado del eje paralelo al
basicraneal a nivel de dicho meato (pb); trazado de los ejes entre meato actstico y bordes supraorbitario e
infraorbitario y medida delos dngulos que forman la paralela basicraneal con respecto a los ejes anteriormente citados
(o y B respectivamente). Para facilitar estos trazados y mediciones, utilizamos unas ldminas de acetato transparente
que, superpuestas a las radiografias, permiten la copia de la silueta craneana y posterior definicion de las estructuras
y de los ejes y dngulos que interesan (Fig. 2).

Los valores obtenidos para los dngulos o y B en cada animal se someten a un andlisis biomatemdtico a fin de
obtener los estadisticos bdsicos; asimismo se realiza un andlisis de varianza (prueba F de Snedecor) entre los
colectivos estudiados, con el objetivo de comprobar si estos grupos (razas) ofrecian diferencias para estos pardmetros.

Resultados

Enlasradiografias estudiadas, labase interna del crdneo siempre se proyecté como una linea secante que cortaba
a la 6rbita en su mitad dorsal (b, Fig. 1).

Por su parte, la proyeccion del meato acuistico (mae) tiene en esta especie una situacién dorsal respecto a la base
del craneo (b). En cuarenta de los casos estudiados la linea paralela a la basicraneal trazada a nivel de dicho meato
cortd a la drbita ligeramente ventral al borde supraorbitario (valores del dngulo ¢ positivos); en seis casos se situd
dorsal aladrbita (valores del dngulo o negativos); mientras que en los otros dos casos la paralela basicraneal coincidi6
con el borde supraorbitario (valor O del dngulo o). En consonancia con la anteriormente apuntado la paralela
basicraneal formé con la linea desde el meato al borde infraorbitario un dngulo de valores mds amplios (tabla 2).

Enlastablas 1 y 2 se recogen los estadisticos bdsicos realizados por grupos, pero dado que el andlisis de varianza
no demostré diferencias significativas entre grupos (P > 0.05) hemos considerado asimismo los estadisticos bdsicos
globales para todo el colectivo con el objeto de mostrar los resultados conjuntamente.
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TABLA 1. Estadisticos bédsicos (expresados en grados) relativos a los valores del dngulo o, por especies y en conjunto
RAZA CHURRA | MANCHEGA MERINA | SEGURENA | TALAVERANA TOTAL
ESTADISTICOS
 N°datos 10 7 1 1 9 48
MEDIA 1,85 1,85 4,18 2,81 3.5 2,96
DESV. TIP. 2,41 2,70 2,30 2,13 1,58 233
ERROR TIPICO 0,76 1,02 0,69 0,64 0,52 0,33
VALOR MAX. 5,00 4,50 8,50 5,6 6,50 8,50
VALOR MIN. -1,00 2,50 0,00 -1,50 1,50 25

TABLA 2. Estadisticos bdsicos (expresados en grados) relativos a los valores del dngulo B, por especies y en conjunto

RAZA CHURRA | MANCHEGA MERINA | SEGURENA | TALAVERANA TOTAL
ESTADISTICOS
N¢ datos 10 7 11 11 9 48
MEDIA 29,30 31,21 29,36 30,90 30,88 30,30
DESV. TIP. 3,43 2,30 2,02 2,21 2,63 2,57
ERROR TIPICO 1,08 0,87 0,31 0,66 0,87 0,37
VALOR MAX. 34,00 35,00 34,00 36,50 35,00 36,50
VALOR MIN. 22,00 28,00 27,00 29,00 25,50 22,00
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FIGURA 1. Radiografia lateral de cabeza de oveja merina. Programacién: 80-85 Kv. y 80-100 mAp/s.
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FIGURA 2.

Representacién esquemdtica de las principales estructuras craneanas, ejes y dngulos estudiados.
b, ejebasicraneal

mae, meato acistico externo

pb, linea paralela al eje basicraneal

BO, Basioccipital

CE, cavidadencefdlica
CO, canal orbitario

O, Orbita

o, 4ngulo entre la linea pb y la linea meato aciistico-borde supraorbitario
B, éangulo entre la linea pb y la linea meato acistico-borde infraorbitario
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Discusion

Dado que lamayor parte de los sistemas de fijacion estereotdxica de la cabeza emplean unas barras auditivas que
se introducen en los meatos actisticos externos, hemos referido la proyeccién de la base interna del crdneo en relacién
a dichos meatos. Con ello estamos proyectando el eje longitudinal del sistema de coordinadas estereotdxicas que se
utiliza en la proyeccién encefilica.

En este sentido, sin restar importancia al tratamiento estadistico de los resultados, queremos resaltar la préctica
coincidenciadelaproyeccién delaparalelabasicraneal anivel del meato acistico externo con el borde supraorbitario;
ello nos ofrece una referencia rdpida y directa en la orientacién de la proyeccién enceflica en esta especie. Por lo
tanto, cabe destacar en la oveja como mejor referencia externa a fin de graduar la adecuada inclinacién del rostro,
el borde supraorbitario, ya que su alineacién con los meatos actisticos posibilita detectar la orientacién basicraneal.
Para mayor precisién serfa necesario elevar ligeramente (3°) la cabeza en sentido dorsal manteniendo como punto
fijo los meatos. Como referencia complementaria a esta orientacién cefélica se ha calculado también la inclinacién
basicraneana respecto del borde infraorbitario (dngulo B).

También merece comentario el dato que denota ausencia de diferencias estadisticamente significativas en la
proyeccién basicraneal entre los diferentes colectivos estudiados. Agiiera (1987), trabajando con estos mismos
grupos, estimé estadisticamente diferentes los valores del dngulo craneofacial para estas razas. Ello estaria en
consonancia con la diversidad de perfiles faciales en que han derivado las diferentes razas, y que, por tanto, la
seleccién ha actuado sobre todo a nivel de la cara, manteniéndose el crdneo como una parte mucho mds estable y
menos influenciable por los factores ambientales. La 6rbita, a pesar de pertenecer ala cara, ofrece, pues, una estrecha
relacién con el craneo, de tal manera que la proyeccion basicraneal en relacién al borde supraorbitario mantiene la
estabilidad apuntada.
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RESUMEN

Se estudian morfométricamente las células inmunorreactivas a ACTH de la pars distalis ded ratas sometidas a estrés crénico
y aestrés quirtirgico y se comparan con las de ratas normales. Se ha comprobado una participacién de estas células en ambos tipos
de estrés, aunque con respuestas diferentes. Tras el estrés crénico se aprecia un aumento del drea nuclear y un descenso del drea
citopldsmica, manteniéndose, por compensacion, un drea celular similar a las normales; las células sin irregulares con prolonga-
ciones citopldsmicas variables de unas a otras. Tras el estrés agudo se aprecia una respuesta mds brusca y evidente en las hembras,
a los cinco minutos del estrés, que en los machos. Las modificaciones morfolégicas en este tipo de estrés afectan claramente al
drea citopldsmica, que disminuye y provoca un descenso del drea celular, y, en las hembras, las prolongaciones citopldsmicas se
hacen menos evidentes después del estrés, discutiéndose la importancia funcional de los cambios morfométricos.

PALABRAS CLAVE: Adenohipofisis, células ACTH-Inmunorreactivas

SUMMARY

ACTH-immunoreactive cells of pars distalis of rats after cronic and surgical stress were studied with morphometric methods
and compared with cells of normal animals. This cells were modified after both kinds of stress, but in adifferent way. An increase
of nuclear area with a decrease of cytoplasmic area appeared following cronic stress, without modification of the cellular area.
Five minutes after surgical stress a more quikc and evident response in female than in male rats was found. In female there were
a decrease in cytoplasmic and cellular area and the cytoplasmic prolongations were less evident. The functional importance of
morphometrical differences were discussed.

KEY WORDS: Adenohypofysis, ACTH-Inmunoreactive cells

Introduccion

Elestrés es un factor que afectaala secrecién de varias hormonas hipofisarias (ver Tilders y Berkenbosch, 1986).
Enla rata, el estrés agudo por pinchazo aumenta la secrecién de ACTH (Engeland y col., 1977), al igual que el estrés
crénico por inmovilizacién (Du Ruisseau y col., 1979); el estrés con éter induce un incremento de los niveles de
corticosterona en suero y gldndulas adrenales{Meserve y Leathem, 1981) y de ACHT sérica a través del CRF (Van
Oerst y col., 1989).
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Los estudios de Nicholson y col. (1984) demuestran una gran elevacién de ACTH en plasma y corticosterona
adrenal después del estrés, que es abolida por el tratamiento con dexametasona, hallazgos que confirman los
obtenidos anteriormente por otros autores (Hodges y col., 1962; Jobin y col., 1975). El papel ejercido por la ACTH
en el estrés queda confirmado al inhibirse la respuesta del sistema hipéfo-adrenal inducida por el estrés, después del
tratamiento con ACTH (Stark y col., 1981).

Actualmente son inexistentes las valoraciones morfométricas y muy escasos los estudios inmunocitoquimicos
de las células hipofisarias inmunorreactivas a ACTH ante distintos tipos de estrés y, por ello, se plantea un estudio,
amicroscopia éptica, de este tipo celular adenohipofisario empleando técnicas inmunocitoquimicas y morfométri-
cas bajo condiciones de estrés crénico por pinchazo y de estrés quirdrgico agudo.

Material y métodos

Animales utilizados. Se han empleado 40 ratas Sprague-Dawley, de pesos comprendidos entre 200y 250 gramos,
divididas en cuatro lotes de10 animales cada uno (5 por sexo): Grupo I. Animales considerados como normales,
sometidos a condiciones estandar de estabulario (20£2° C, 50£5% de humedad relativa, luz desde las 8:00 alas 20:00
horas, dieta equilibrada Panlab y agua "ad libitum"). Grupo 2. Animales sometidos a estrés crénico, provocado
mediante pinchazo con aguja estéril y administracién intramuscular de 100 p de suero fisiolégico por dosis, en la
cara interna del muslo (una dosis diaria) durante 15 dias y que fueron sacrificados a las 6 horas de la iltima dosis,
para evitar el efecto agudo del iltimo pinchazo. Grupo 3. Animales sometidos a estrés quirdrgico agudo, bajo
anestesiardpida con una dosis minimade éter-etilico, tras laque se hizo unaincisién en el cuero cabelludo y un trépano
enel hueso parietal derecho, siendo sacrificodas alos cincominutos. Grupo 4. Animales sometidos aestrés quirtirgico
agudo de forma similar a los del grupo anterior, pero sacrificados a los diez minutos.

Procesado de muestras. Tras el sacrificio de los animales por decapitacién, se extrajo la hipdfisis que fue fijada
en Bouin-Hollande durante cinco dias. Posteriormente, fue incluida en parafina y cortada serialmente a 5 um para
suestudio con el método inmunocitoquimico PAP (Sternberger y col., 1970), utilizando suero primario anti-ACTH
humana (Dako A-570), obtenido en conejo, a dilucién 1:1.200; suero de cerdo anti-conejo (Dako, Z-196), a dilucién
1:100, y complejo soluble PAP, obtenido en conejo (Dako, Z-113), a dilucién 1:100. Para reducir el "background"
de la tincién se empled suero normal de cerdo (Dako, X-901) a dilucién 1:30, y se inhibi6 la peroxidasa endégena
tisular con metanol y agua oxigenada; se empled como tampén de lavado y de dilucién el tampén TRIS 5x10° M con
un 8% de NaCl a pH:7.4. La reaccién se visualiz6 con 3-3'- diaminobencidina y se contrsté con hematoxilina dcida
de Mayer. La especificidad de la reaccién se comprobé mediante la realizacién de los siguientes tests de control:
dilucién de los sueros utilizados, sustitucion del suero primario por suero normal de conejo y tampén de lavado y
preaabsorcién con hormona ACTH de rata (NIH, gentilmente cedida por el Dr. Sanchez-Franco y 1a Dra. Cacicedo
del Hospital Ramén y Cajal de Madrid) y ACTH (1-24) sintética (Sigma).

Morfometria. Mediante un planimetro digital (Apple) conectado a un sistema de video RCA se procedi6 a
calcularel drea celular (AC), nuclear (AN) y citopldsmica (ACit), asf como larelacién drea nuclear/area citopldsmica
(AN/ACit), de 500 células reactivas elegidas al azar de todas las regiones de la hipdfisis, siguiendo una sistemdtica
similar a la descrita por Carretero y col. (1989), por grupo y sexo. Los resultados aparecen expresados en la tabla 1
como la media aritmética (£SD). Las diferencias observadas fueron analizadas empleando un ANOVA yeltest T
de Student, siendo considerados como significativos los valores inferiores a p < 0.05.

Resultados

Hallazgos morfoldgicos. En los animaes normales, machos y hembras, las células de ACTH tienen una
morfologia muy variable, con prolongaciones que se dirigen hacialos vasos. Suniicleo es grande sucitoplasma posee
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un reacién muy intensa en la mayoria de las células, que, a veces, tienen aspecto granular, sobre todo en las
prolongaciones (Fig. 1). Estas células predominan en el polo anterior, centro y porciones ventrales de la hipd&fisis,
enlastres regiones estudiadas; la zona dorsal, en contaco con lacavernahipofisaria, apenas presenta células reactivas
a ACTH.

Las células inmunorrreactivas a ACTH de los animales sometidos a estrés crénico son irregulares, con un niicleo
ovalado y generalmente desplazado del centro de la célula. Su citoplasma aparece tefiido de forma heterogénea con
prolongaciones mds o menos anchas que discurren hacia los vasos sanguineos (Fig. 2). Aligual que en los animales
normales, las células aparecen diseminadas, siendo mds numerosas en el centro de la glandula y mds escasas en la
zona dorsal y en el polo posterior.

A los cinco minutos de someter al animal a estrés quirirgico agudo, las células inmunorreactivas a ACTH se
disponen, dentro de la hipdfisis, de forma muy parecida a la descrita para los animales normales y, como en ellos,
la caracteristica mds llamativa es la no aparicién de células reactivas préximas a la caverna hipofisaria (Fig. 3). La
morfologia de estas células es tipicamente irregular. Su citoplasma suele presentar una zona ensanchada donde se
localiza un niicleo redondo. El resto del citoplasma aparece medianamente tefiido y de aspecto granular. Desde él
parten prolongaciones que caminan hacia los vasos, que en las hembras (Fig. 4) son menos evidentes que en los
machos; en éstos, casi todas las células presentan finas y largas prolongaciones citopldsmicas, claramente reactivas,
que caminando entre células no reactivas llegan hasta los vasos sanguineos (Fig. 5).

Diezminutos después del estrés quiriirgico agudo, las hembras presentan células reactivas a ACTH intensamente
teflidas, con una reaccién que afecta a todo el citoplasma de manera homogénea (Fig. 6); practicamente todas las
células presentan prolongaciones citopldsmicas (en nimero variable de unas a otras) que discurren hacia los vasos,
las cuales pueden ser finas y alargadas o, bien, anchas (Fig. 7). En los machos, también aparecen las células con gran
intensidad de reaccién, aunque la tincién no siempre afecta por igual a todo el citoplasma; sus prolongaciones, por
lo general, son anchas y bien tefiidas (Fig. 8).

Hallazgos morfométricos. Los distintos tipos de estrés empleados han influido sobre el tamafio celular,
citopldsmico y nuclear de diferente manera, sin que existan grandes diferencias o diferencias significativas entre
machos y hembras, a excepcion de la respuesta.observada tras el estrés quirtirgico (ver tabla 1).

Tabla 1. Valores morfométricos medios(S.D) encontrados en los distintos grupos de animales estudiados (expresados en
pm?). A. Cel: Area celular, A.N.: Area nuclear, A.Cit.: Area citopldsmica, R. AN/ACit.: Relaci6n drea nuclear / drea
citoplasmatica, H.: Hembras, M.: Machos, E. Cron.: Estrés crénico, E. Q. 5: Estrés quirtirgico de 5 minutos, E. Q. 10:
Estrés quirtirgico de 10 minutos, *: p < 0.05, #: p <0.01,* p <0.001

A. Cel. AN. A. Cit. R AN/ACit.
H. Normales 97,98+24,78 20,95+05,54 77,03+20,79 0,28+0,06
H. E. Cron. 99,41£32,68 29,53+10,04 # 69,88+25,91 * 0,4510,16™
H.E. Q.5 65,25+21,12 * 18,95+06,98 46,30%£15,56 * 0,42+0,12 *
H.E.Q. 10 79,29+24,09 * 19,42+04,60 59,87+£22,88 * 0,3840,19 *
M. Normales 100,56+23,51 22,17+06,37 78,39£19,89 0,29+0,08
M.E. Cron 92,00+20,21 28,04+06,32 # 63,95+16,20 * 0,45+0,12™
M.E.Q.5 78,96+27,42 * 22,63+06,72 56,33+23,12# 0,45+0,18™
M.E.Q. 10 73.29+21,95 * 19,11+08,63 54,18%17,73 # 0,37+0,16™
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Micrografia perteneciente a un animal normal en la que se aprecia la morfologia irregular y el aspecto granular,
principalmente en las prolongaciones citopldsmicas, de las células inmunorreactivas a ACTH. x 3000
Imagen tipica de las células inmunorreactivas a ACTH en un animal sometido a estrés crénico. Son células
iregulares, con un citoplasma heterogéneamente teiiido y prolongaciones citopldsmicas, que se dirigen hacia los
vasos sanguineos. x 3000.

Panordmica de la hip6fisis de un animal sometido a estrés quirirgico (5 minutos). Se observa la ausenciade células
reactivas en la zona dorsal préxima a la caverna hipofisaria (CH). (PI: pars intermedia) x 600.

Células inmunorreactivas a ACTH de una hembra sometida a estrés quirtirgico (5 minutos). Son irregulares, con
prolongaciones casi siempre degranuladas semejando protrusiones citoplasmicas. x 1800.



FIGURA 5.

FIGURA 6.
FIGURA 7.
FIGURA 8.
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Micrograffa perteneciente a un macho sometido a estrés quirtrgico (5 minutos), mostrando células inmunorreac-
tivas a ACTH con finas prolongaciones citopldsmicas que, a diferencia de las hembras, aqui estdn bien tefiidas.
x 1800.

Zona dorsal de laregion lateral de la hip6fisis de una hembra sometida a estrés quirtirgico (10 minutos), en laque
apenas hay células reactivas. Las células del centro de la gldndula aparecen bien tefiidas. x 600.

Células inmunorreactivas a ACTH, algunas vacuolizadas, otras con procesos citoplasmicos, anchos o finos. x
1800.

Micrografia de un macho sometido a estrés quirdrgico (10 minutos), en la que se aprecian células inmunorreac-
tivas a ACTH, con prolongaciones, bien tefiidas. x 1800
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Tras el estrés crénico no aparecen diferencias significativas del AC, en relacién con los normales, debido a que,
a pesar de existir una disminucion significativa (p<0.05) del ACit, se produce un aumento considerable (p<0.01) del
AN. Todo ello se traduce en un gran incremento (p<0.01) de la relacion AN/ACit.

Morfométricamente se comprueba una reaccion diferente ante el estrés quirtirgico agudo (a los 5y a los 10
minutos), en relacién con los animales normales y los sometidos a estrés crénico, de manera que el AC desciende
significativamente (p <0.05). Este descenso se hace a expensas de una disminucién del ACit (p <0.01), manteniendo
el AN valores similares a los de los animales normales. Estos cambios provocan, 16gicamente, un aumento de la
relacion AN/ACit (p < 0.001).

El estrés quirtrgico parece afectar a las células inmunorreactivas a ACTH de distintamaneraalos 5 y 10 minutos
del estrés, segtin el sexo. En las hembras se observa una respuesta mds brusca a los 5 minutos, donde las ACy ACit
son menores que a los 10 minutos (p < 0.05) y la relacién AN/ACit, mayor (p< 0.05); en los machos, la respuesta es
menos intensa alos 5 que alos 10 minutos si bien las diferencias no alcanzan valores significativos estadisticamente
hablando. De esta manera se observa cémo existe una diferencia significativa (p <0 .01) entre el tamafio celular de
las hembras y los machos sometidos a estrés quirdrgico de 5 minutos; las primeras presentan un AC menor que la
de los machos, a expensas, principalmente, de un menor, ACit (p < 0.01).

Discusion

El pinchazo en la pata y el estrés quirdrgico han sido empleados por diversos autores para analizar cambios,
fundamentalmente en relacién con la secrecién hormonal. Sin embargo, son muy escasos los estudios morfolégico-
morfométricos de un determinado tipo celular, como es el caso de la célula productora de ACTH.

En animales normales, machos y hembras, las células inmunorreactivas a ACTH presentan una morfologia
irregular, lo que coincide con las descripciones previas realizadas por otros autores para este tipo celular (Hausler
y col., 1984; Dacheux, 1984; Shirasawa y col., 1985; Asa y col., 1986).

Los distintos estudios de las células corticotropas coinciden en asegurar que no existen diferencias entre machos
y hembras, en distintos estados fisiolégicos o experimentales (Chatelain y col., 1979; Sakuma y col., 1984; Cinti y
col., 1985), a excepcién de una mayor densidad celular para las hembras (Girotrd, 1984). Nuesros resultados
concuerdan con los de estos autores, a excepcién de la respuesta del drea citopldsmica en los animales estresados
quirtrgicamente y sacrificados a los 5 minutos, en los que se aprecia una respuesta més rdpida y acentuada en las
hembras que en los machos.

No se han descrito localizaciones precisas para las células inmunorreactivas a ACTH dentro de la pars distalis
de Ia rata; sin embargo, nuestros resultados parecen confirmar la existencia de una zona, proxima a la caverna
hipofisaria, en la que apenas existen células reactivas, posibilidad mencionada anteriormente por Yoshimura y
Nogami (1981), y una mayor densidad celular en el centro de la gldndula.

Las caracteristicas morfolégicas que definen estados de hiperactividad en este tipo celular, han sido estudiadas
preferentemente tras la adrenalectomia (Siperstein y Allison, 1965; Kurosumi y Kobayashi, 1966; Pelletier, 1970;
Bowie y col., 1973), caracterizdndose inmunocitoquimicamente, a microscopia 6ptica, por presentar un citoplasma
medianamente tefiido (velado) de aspecto granular, con prolongaciones anchas y un aumento de las dreas celular,
citopldsmica y nuclear (Sdnchez y col., 1988).

De gran importancia es la valoracién de los procesos citopldsmicos que aparecen en las células corticotropas.
Kurosumi (1968) planteé una clasificacién de estas células diferenciando dos tipos con arreglo a sus procesos
citopldsmicos: las células tipo I presentarfan grandes procesos y corresponderian a una fase de almacenamiento,
mientras que las células tipo II presentarfan procesos finos y representarfan una fase de deplecion hormonal.

Estudios previos realizados en nuestro laboratorio parecian demostrar que los mayores procesos citopldsmicos
aparecen en los animales adrenalectomizados bilateralmente y, por lo tanto, en la fase de mayor actividad sintética
y liberadora de hormona, mientras que los procesos finos serfan caracteristicos de fases menos activas (Sdnchez y
col., 1988). En el presente trabajo hemos comprobado que el estrés crénico, por pinchazos repetidos, y el estrés
quirdrgico agudo provocan una gran pluralidad morfoldgica que afecta a las prolongaciones citopldsmicas, unas
veces anchas, otras finas, dificiles de definir en un estado funcional caracteristico.
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Al contrario de lo que ocurre con las caracteristicas morfolégicas, los datos morfométricos nos permiten
establecer un patrén homogéneo de respuesta ante el estrés crénico, consistente en un mantenimiento del AC por
descenso del ACit y aumento del AN, lo que parece indicar un estimulo de la sintesis (aumento del AN) y de la
liberacién hormonal (descenso del ACit), como se deduce de las valoraciones morfoldgicas de Carreteroy col. (1988
y 1989).

Vernikos-Danellis (1963, 1965) estudi6 la dindmica del factor liberador de corticotropina (CRF) y de la ACTH
bajo condiciones de estrés y encontré que el aumento de laliberacién hormonal estd asociado a una sintesis acelerada.
As, 1a aplicacion de estrés por éter provoca un aumento de la actividad de CRF en la Eminencia Media, seguido de
un incremento del contenido adenohipofisario y de los a nivels plasmdticos de ACTH, alcanzando los valores
mdaximos a los 5-30 minutos de haber aplicado el estrés.

Estos resultados tienen su expresién morfoldgica en nuestros hallazgos tras el estrés quirtirgico, en los que, alos
cinco minutos, se observan células con un aspecto granular y velado, con prolongaciones menos patentes en las
hembras y claramente tefiidas en los machos. El descenso de la intensidad de reaccién y el aspecto granular podrian
indicar un aumento en la liberacién hormonal, similar al descrito en las células gonadrotopas por Watanabe (1987).
Esta afirmacién se ve corroborada por un marcado descenso del AC debido a un descenso del ACit.

Elhechode que, en el estrés quirtirgico agudo, el AN permanezca inalterada al compararla con la de los animales
normales, serfa indicativo de una falta de respuesta de sintesis, seguramente debida al corto espacio de tiempo
transcurrido entre el estrés y el sacrificio de los animales. Ademads, hay que tener en cuenta que, para este periodo
de tiempo, se apunta una velocidad de respuesta diferente entre los machos y las hembras que se manifiesta
morfolégicamente por el mantenimiento de las prolongaciones citopldsmicas en los machos.

El mismo tipo de estrés, a los 10 minutos, provoca cambios parecidos a los encontrados a los 5 minutos, pero
conmatices diferentes, yaque aparece un aumento de células reactivas y prolongaciones citopldsmicas en los machos.
Ello parece sugerir la existencia de diferencias en relacién con el sexo, en lo que podriamos llamar la respuesta ante
el estrés agudo.

En resumen, cabe destacar la participacién de las células inmunorreactivas a ACTH situadas en la pars distalis
de la hipofesis, ante los dos tipos de estrés; agudo y crénico, con respuestas morfoldgicas y morfométricas distintas,
dependiendo del tipo de estrés y con una respuesta mds brusca ante el estrés agudo en las hembras que en los machos.
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ESTUDIO BIOMETRICO DEL CRANEO Y DE LA MANDIBULA EN UNA POBLACION
ESPANOLA

SKULL AND JAWS ANTHROPOMETRIC STUDY OF A SPANISH POPULATION

J.L.NIETO y J.L. ALVAREZ

Departamento de Ciencias Morfolégicas
Facultad de Medicina. Universidad de Zaragoza

RESUMEN

Se presenta un estudio de 605 calvarias y 401 mandibulas de ambos sexos de una poblacién adulta espaiiola (Aragén). en las
que se han determinado 111 pardmetros y 32 indices antropol6gicos. Entre los caracteres observados en los varones destacan la
dolicocrania (74,5%), ortocrania (71,5%) y leptoprosopia (55,3%). Asi mismo, son hipsiconquios (86,6%), mesorrinos (47,1%)
y leptoestafilinos (79,9%). La mandibula es mesognata (89,9%). La biometria femenina resulta comparable a lamasculina, aunque
con valores absolutos uniformemente més pequefios.

PALABRAS CLAVE: Antropometria, crdneo, mandibula.

SUMMARY

Is presented a study of 605 skull’-caps and 401 jaws of a spanish (Aragon) adult sample, of both sexes, in which had been
determined 111 parameters and 32 anthropological indexes. Among the observed characters in males, stands out the dolichocrania
(74,5%), orthocrania (71,5%) and leptoprosopia (55,3%). In the same manner, there are hypsiconchios (86,6%), mesorrhinos
(47,1%) and leptostaphylin (79,9%). The jaw is mesognata (89,9%). The female biometry is comparable to the male, even though,
with uniformely smaller absolute values.

KEY WORDS: Anthropometry, skull, jaw.

Introducciéon

La Antropologia ha puesto siempre un énfasis especial en identificar las variaciones morfolégicas de la cabeza.
Se entiende asi, el esfuerzo porestablecer las primeras colecciones de crania, iniciados por Morton con la publicacién
de la “Crania americana” (1839) y la “Crania aegyptiaca” (1844) y seguidas por la “Crania britdnica” (Thurnan y
Davis, 1856), la “Crania selecta” (Von Baer, 1859), 1a “Crania helvética” (His y Rutimeyer, 1865) y la “Crania
germdnica” (Ecker, 1865).
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La publicacién en 1912 de las Unidades y constantes de la Crania Hispdnica (Aranzadi y Hoyos, 1912) marca
el apogeo de estos estudios en Espaiia. A estas descripciones cldsicas debemos afiadir las referidas a algunas de sus
poblaciones mds representativas, entre las que destacan las de Aranzadi (1913, 1917, 1919, 1922), Eguren (1914) y
mds recientemente de De 1a Rua (1984), sobre la morfologia, dimensiones e indices del craneo vasco y los de Alcobe
(1934, 1945, 1946, 1950, 1954), Vallois (1950), Fusté (1954, 1966) y Pons (1962), en las poblaciones pirenaicas.
Otras poblaciones extensamente revisadas han sido la catalana (Pons,1945, 1950), la cacereiia (Aranzadi,1897), la
alpujarreiia (Del Pino,1964), las del valle del Ebro, en especial la riojana (Martinez-Flérez,1983; Nieto,1983) y la
aragonesa (Nieto,1980, 1982, 1983; Alvarez,1989), la gallega (Carro,1978; Masa, 1988) y la canaria (Fusté, 1958,
1959; Giménez y Schwidetzky,1958, 1974).

Material y Métodos

Este trabajo recoge la determinacién antropoldgica de 91 pardmetros craneales y 20 mandibulares en una
coleccién de 605 calvarias y 401 mandibulas, de individuos adultos de ambos sexos y de presumible origen aragonés,
recogidas personalmente en distintos osarios de esta regién. La muestra ha procurado incluir suficiente nimero de
piezas de todas las comarcas aragonesas. A estas piezas debemos afiadir 104 calvarias y 83 mandibulas procedentes
de la osteoteca del Departamento de Ciencias Morfoldgicas de Zaragoza, utilizadas, sobre todo, como modelos de
comparacion.

En ellas se ha determinado diversos didmetros, curvas, arcos, cuerdas y dngulos tanto del neurocrdneo como del
esplacnocrdneo, calculdndose a partir de ellos distintos indices craneales. A estas determinaciones se ha afiadido 1a
capacidad y el peso de las piezas. Del mismo modo se han obtenido didmetros, dngulos, espesores y peso de las
mandibulas, completando su estudio mediante el cédlculo de diversos indices mandibulares.

Para este trabajo hemos utilizado el siguiente material antropolégico:

— Craniéforo de Mollison

— Cefalémetro

— Tres calibres milimetrados

— Varias cintas métricas de hule y de metal

— Goniémetros occipital, facial, mandibular y de Mollison, especificos para la determinacién de dngulos
craneales y mandibulares

— Balanzas Mettler AT 100 y P163, utilizadas para el pesaje de piezas superiores a 310 gr. e inferiores a 160 gr

En este estudio, las medidas craneométricas han sido escogidas en razén de su interés anatémico y antropol6-
gico, siguiendo los criterios del Seminario Universitario de Antropologia de la Universidad de Zaragoza. En su
obtencién hemos seguido los principios tedricos y las normas técnicas aconsejados en los tratados antropolégicos
de Martin, Saller (1928) y Olivier (1960). Los indices antropoldgicos de proporcionalidad craneal confeccionados
a partir de estas medidas absolutas han sido interpretados segin el criterio antropoldgico de Olivier (1960).

Los datos recogidos en el transcurso de esta investigacidn, han sido tratados estadisticamente en un ordenador
VAX 11 /780 de 8 Mb. de memoria central. Todos los datos acumulados en los listados, han sido tratados con el
paquete estadistico SPSS, desarrollado por la Universidad de Stanford y de uso generalizado en las ciencias
biomédicas.

Resultados

Los resultados biométricos obtenidoslos hemos recogido en las siguientes tablas:
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NEUROCRANEO. VARONES

DIAMETROS SAGITALES

Longitud maxima .....ccceceveveeercrecnreenecnees o 186,2 mm.
Longitud glabelo - infaca .......ccceceueveveereccvenencnes 179,2 mm.

Longitud glabelo - lambdoidea .........cccccevunueee
Longitud de la base (nasio - basilar) ....
Longitud nasion - opistion ..........ecceceeevereruerencns

Long.agujero occip.(foramen magnun)............... .35,7 mm.

DIAMETROS TRANSVERSALES

Anchura Maxima .....eeeeeeeereenreeneecrseerennrseessenns 138,5 mm
Anchura frontal minima ......c.cceeeevveeennereeeneesenne 95,3 mm.
Anchura frontal maxima ........cceeceeeveereerneneennns 116,5 mm.
Anchura de la base (biauricular) ......cceceveeeueeneee 121,0 mm.

Anchura biastérica........ccceervervennen.
Anchura bimastoidea

CURVAS

Circunferencia horizontal ...
Curva transversal......ocoeeeveeceensenseseesseesesssessenne
Curva sagital total

CUERDAS

Cuerda frontal ......coceeceeceeneereeneenesisennesnnenees 112,3 mm.
Cuerda pariefal s 114,2 mm.
Cuerda oceipital TOAL . ciisssssnssssemssssssmsaimsmsnns

Cuerda occipital cerebral .......

Cuerda occipital cerebelosa

Cuerda lambda - basion..........

Cuerda bregma - asterion .......ccceeceererevecreereennenns

Cuerda bregma - esfenion ......c.cceeeveveercrreesuenne e

Cuerda lambda - aSterion .......ccccceveeeercereerereeene
ANGULOS

Angulo de inclinacién frontal. ..........ccceccvnee. 47,6°
Angulo de inclinacion occipital. .......cccceeereruerercsresenne 56,3°
Angulo de angulacién occipital. .......... +: 120,3°
Angulo inclinacién escama occipital. .......cceeeuruecneene 81,3°
Angulo bregma-nasion-inion. ..........ccceeeereerererenenes 60,6°
Angulo de Schwalbe. ....... 58,3°
Angulo bregma-nasion-lambda. .........cccceverienencncnns 38,9°
Angulo bregma-glabela-lambda. .....ccceceveeveeenreenenne 36,8°
Angulo occipital de Broca .......c.coeeeeivineencnreinccecnnins 15,6°
Angulo occipital de Daubenton 2.3°
Angulo basilar de Broca ................. T 22.5°

DIAMETROS VERTICALES

Altura basiobregmatica .......ccceveereererveercrsersenenes 132,9 mm.
Altura opistiobregmatica .......coceeveererreereesvessennes 144,7 mm.
Altura auriculobregmatica.........ceceveereeeevereeennes 111,3 mm.
Maixima altura auricular ........cccceeevereierereesseennnns 114,6 mm.
INDICES

Indice craneal ssisnnusnsmvarsmsimssass 74,5 %
Indice vertico-longitudinal .......cccceceveveensirneccrinnacns 7.5 %
Indice vertico-transversal 96,2 %
Indice auriculo-longitudinal ..........coceeoeeeercrerurnenenne 59,8 %
Indice auriculo-transversal ........cccocveeeiierenneecsnennnns 80,5 %
Indice transverso-frontal » 81,9 %
Indice fronto-parietal .......cc.coceevercerrvenceeneeceeereerensnens

Indice parieto-occipital

ARCOS

Arco sagital frontal ....emmsmimsisnssmsssesssissasasss 127,2 mm.
Arco sagitdl patetal «.ueesmissisnsissssassssrisneses 127,0 mm.
Arco sagital occipital .......cocevecverueeennns 119,7 mm.
Arco sagital occipital cerebral.......ccoceeceercenerereenss 69,4 mm.
Arco sagital occipital cerebeloso ..........ceceeueueene . 50,2 mm.
INDICES

Indice sagital tOtal .uumesssssssossassisnssssussasasvsnsnssssssssass 36,2 %

Indice sagital frontal ...88,4 %

Indice sagital parietal ..89,9 %
Indice sagital oecipital ;uamswmssmnsmssisssiss 81,9 %
Indice sagital occipital cerebral .........coceevverrinuennnns 95,4 %
Indice sagital occipital cerebeloso ..... ....97,8 %

Indice de la curva frontal ..........ccceuu. «33.9 %
Indice de la curva parietal ....... 33,9 %
Indice de la curva occipital ......cccooeveneviiiercriinnnne 32,0 %

Angulo nasion-bregma-lambda ..........ceeeriirniririnnns
Angulo bregma-lambda-basion
Angulo nasion-basion-lambda......... o

Angulo nasion-bregma-basion .........eeceevereereriesecrernens
Angulo de Klaastch.......cccceeueeuene
Angulo auriculo-craneal facial ......c.ccoceveiciircrcecnnes
Angulo auriculo-craneal frontal
Angulo auriculo-craneal parietal .......cccoevevviiiiinuennns
Angulo auriculo-craneal occipital
Angulo auriculo-craneal cerebral
Angulo auriculo-craneal cerebeloso .........cccoevuercenens 31,7°
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ESPLACNOCRANEO. VARONES.

DIAMETROS

Longitud de la cara (basioalveolar) ........ccceeeeunee 94,3 mm.
Longitud 1ateral .o.csossmmmsmemsmssmmemssms 69,4 mm.
Anchura biciZOmAtica .....c.oeveeereeurresirereesnenenes 128,2 mm.
Anchura biyugal ......ccccevvevcrenencnrncccnercnnnnenenes 110,1 mm.
Anchura bimaxilar........ccceeeveeeennenne. .. 91,1 mm.
Altura cara superior (nasioalveolar) ..........cc.c..... 70,7 mm.
Altura espinoalveolar .........coecceveirereerercreeresenens 20,2 mm.
INDICES

Indice facial SUPETIOr....c.coveecerruererrreeereereneseenenees 55,3 %
Indice transverso-CigomAatiCo ......cccevveererneeeeseesuesvens 92,6 %
Indice fronto-cigomatico......... 14,3 %
Indice GNALICO ....ovussensvcsamsssisnsases B CR— 93,3

ORBITA Y REGION INTERORBITARIA

Anchura interorbitaria interma ........cceeeeeeerveeenenns 21,6 mm.
Anchura interorbitaria externa .... ...95,6 mm
Anchura biorbitaria ........eeceeeveniecrrneecrnenssseesinnens 94,5 mm.
Anchura orbitaria . 38,7 mm.
AT OIDIMATIA iomsvsacssosronistuimsimminiossadi ivabsnt bhonaiiti 33,5 mm.
REGION NASAL

ANCHRULA TIASAL:ci.ovusiinuiireesioiiviilisananesorsnsossvosiuasusn 23,8 mm.
Altura nasal .

Longitud de los huesos nasales .........occeveereeruennens 25,2 mm.
Anchura mimima de los huesos nasales................. 6,2 mm.

Anchura mdxima de los huesos nasales .............. 12,4 mm.

ANGULOS

Angulo del Perfil 1otal . ....smssamssnmssrsssrsmsssissassnsnsssassn 84,9°
Angulo del perfil nasal..........ccccouvuenee 84,7°
Angulo del perfil alveolar .......cccciveiceninenisnnesennene 85,0°
Angulo opistion -nasion - Prostion ..........c.ceceveeseeenne 70,1°
Angulo facial de Martin.......cocciicrnnccrscscsniscsnnnens 73,7°
Angulo INtrafacial ..o 64,2°
Angulo postfacial quuumsessmssssimissessessmsssssssesssassossons 42,4°
CAPACIDAD Y PESO CRANEAL

Capacidad CEANEAL .....cosesnsnsrssossissssssessasiniosissimstisnio 1469 cc.
Pesoerneal, .uummsvevasssssmssssssessnnass 625 gr.

MAXILAR SUPERIOR

Longitud méxiloalveolar .........ccoovvveerecienennennnns
Anchura méxiloalveolar ....
Longitud del paladar .......cccceceevervenrivenennncnenannne
Anchura del paladar .

INDICES

THAICE OTDILATIO wocnssussisssvsissessososnsesnsssrvassesorvsssnssonven 86,6 %
INAICE TASAL «oovescvunsessssmormessrmessismssssmsesans 47,1 %
Indice maxilo-alveolar 113,7 %
Indice PalatifiD csisenpsmsmsrsssciisiiimssesaassnns 76,4 %
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MAXILAR INFERIOR. VARONES

ESPESOR Y ANGULOS

Espesorde la SIisIS .« cuwmmmmsmsssmssonesmsssneasss
ESpEsor el CUCEPO s msmmesemsosssususssansssssssiaeges
ANGUI0 EONTACO s:cssvsssussssvssmssssssmvsssssasivsssssssserionss
Angulo de la sinfisis ...
Pest Mandiblilar ..o v miusssisnimiassimimm.

INDICES

Indice Mandibular ..........ccccvevvveererceeneeneesresieernens 89,9 %
Indice gonio-condileo ....
Indice de larama............. ...50,1 %
Indice de:SErgi. iummsnmmssssssmusisomssssmnssasssmmssasey 29,6 %
Indice de robUSLEZ ....veeevuriircrrerireeniieecireeeereeeeeeeenns 40,8 %

NEUROCRANEO. MUJERES.

DIAMETROS

Longitud MAXIMA voiesseorivsrosnssssssssssmsssssivmssens 105,8 mm.
Longitud del cuerpo mandibular ..........ccccueuee.. 93,4 mm.
Longitud pogonion-gonion ........c..ceceeceereeresensens

Anchura bigoniaca .........cceueue

Anchura bicondilea externa ...

Anchura bicoronoidea.............

Anchura bimental ..o

Anchura minima de 1a rama .......ccceeeveernecineceenns

Anchura maxima de 1a rama ........cceeveevercveenenns

Altura de la sinfisis

Altura del agujero mentoniano........coeeeeeceveucuenes

Altura de la rama ......ccovveeerveenerneeennens

Profundidad escotadura sigmoidea

Longitud del condilo mandibular ......

Anchura del condilo mandibular.........ccccceeeeennnne
DIAMETROS SAGITALES

Longitud mMaAXIMa i....eemsssssnsnisesmsuronesssrmonsses 2. 177,4 mm.
Longitud glabelo - infaca 170,1 mm.
Longitud glabelo - lambdoidea .......cccoceererueucaes 171,6 mm.
Longitud de la base (nasio - basilar) .... 96,0 mm.
Longitud nasion - Opistion .......ceevcevveerennsvencnnnns 129,4 mm.
Long.agujero occip.(foramen magnun)............... 34,5 mm.
DIAMETROS TRANSVERSALES

Anchura mdxima ......... ..134,6 mm.
Anchura frontal minNima .......c.cceveeeeeeeeeerreeseecrenne 93,0 mm.
Anchura frontal maxima .........ceeceeeveerneene 114,1 mm
Anchura de la base (biauricular) .....ccccoceeeeueeenns 116,0 mm.
Anchura biastérica...... ...105,9 mm.
Anchura bimastoidea.......cecveeereeseerersrensseesseennne 97,7 mm.
CURVAS

Circunferencia horizontal ........ccceeeeeeeveerireenrennns 502,8 mm.
Curva transversal v susssisisn 297,6 mm.
CUrva Sasitalitotal v ewanmmmmississrissmmdissest 359,7 mm.

DIAMETROS VERTICALES

Altura basiobregmatica ........cooevevvnenesisesriinns

Altura opistiobregmadtica .

Altura aurfculobregmatica......ccoeeeisreseisnrvernenns 106,9 mm.
Mixima altura auricular .........ceeeeeeeceverceiencsnennes 109,7 mm.
INDICES

Indice cPan€al i mssisssismssssmssessssiimmiensin 75,9 %
Indice vertico-longitudinal 71,5 %
Indice vertico-transversal .......... ST s 94,3 %
Indice auriculo-longitudinal .........ccccevvciviiricruencnenne 60,3 %
Indice auriculo-transversal .......cc.ceceeueeeeeerercreceneenae 79,4 %
Indice transverso-frontal ........ccssssssssssssmsaismosssns 81,6 %
Indice fronto-parietal

Indice parieto-ocCipital .......cocevvinievinisiiniisnnnenninnne 78,6 %
ARCOS

Arco sagital frontal.........cceveeceervenecrecrensuennenaens 124,0 mm.
Arco sagital parietal 121,3 mm.
Arco sagital 0cCIpital .....ccceeeveerenricrinniiesneneanns

Arco sagital occipital cerebral.........
Arco sagital occipital cerebeloso
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CUERDAS

Cuerda frontall siwwsisaainimismiismaiitem 108,3 mm.
Cuerda parietal ........coceeevereeerereeeennereresnsserennne 109,9 mm
Cuerda occipital total .......ccceceereeeeereererererererenes s 94,5 mm.
Cuerda occipital cerebral ..........ccovereevevereveneuene 63,2 mm.
Cuerda occipital cerebelosa .........eeerererereenans 46,6 mm.
Cuerda lambda - basion.......... 113,2 mm
Cuerda bregma - asterion ... 129,6 mm
Cuerda bregma - esfenion .. .....90,9 mm.
Cuerda lambda - aSterion .........cceeeeveerereervereereeen 84,5 mm.

ANGULOS

Angulo de inclinacién frontal. ...... ...47,7°

INDICES

Indice sagital 10tal v..oviuiisssmamssiisssmasmisssiise
Indice sagital frontal
Indice sagital parietal
Indice sagital 0CCIPItal ......ccccoeuevencerrencrerenernererennenne
Indice sagital occipital cerebral .......cccccovereerererrenene.
Indice sagital occipital cerebeloso "
Indice de la curva frontal ......c.cceeeeeevereenereneerneenene
Indice de la curva parietal
Indice de la curva occipital .......cocoeeceeverenerenreennenens

Angulo nasion-bregma-lambda
Angulo bregma-lambda-basion
Angulo nasion-basion-lambda ..........ccccceceerieenencnnes

Angulo nasion-bregma-basion ..........ceeceeveererueerernene
Angulo de Klaastch............c.........
Angulo auriculo-craneal facial ...
Angulo auriculo-craneal frontal......
Angulo auriculo-craneal parietal
Angulo auriculo-craneal occipital.......cc.ceceeeeveneerunnenne 71,6°
Angulo auriculo-craneal cerebral
Angulo auriculo-craneal cerebeloso ........cccoceverivennene 32,7°

ESPLACNOCRANEO. MUJERES.

Angulo de inclinaci6n occipital. ....... ....56,0°
Angulo de angulacién occipital. .....cccoeveeriernerernnene. 122.1°
Angulo inclinacién escama occipital. ........cecevereeennne 80,0°
Angulo bregma-nasion-inion. .. - 60,5°
Angulo de Schwalbe. e 58,7°
Angulo bregma-nasion-lambda. .........cecerevvrererernenene 39,3°
Angulo bregma-glabela-lambda. .........cccoceveerrrernennnenn 37.4°
Angulo occipital de Broca .......cccoceveeereevernrerenesreennens 13,5°
Angulo occipital de Daubenton 0,3°
Angulo basilar de Broca ..... .20,5°
DIAMETROS

Longitud de la cara (basioalveolar) .........ccccveuene. 89,4 mm.
LongitudIAtEral.......cunmmrsisumsrssersveasmvsrsnssssre 66,3 mm.
Anchura bicigomatica .......ccoerveerereerrenees 120,1 mm
ANChUTa BIVIBAL c.ovisssnsssessasasrisnsisnssssssssssnsssnsss 104,2 mm.
Anchura bimaxilar 87,5 mm.
Altura cara superior (nasioalveolar)...........co...... 67,2 mm.
Altura espinoalveolar ........c.ccoceeeeerecnneesiecsesennnas 19,0 mm.
INDICES

Indice facial SUPETIOr......coccviicerercnccneimerieesiseennes 56,0 %
Indice transverso-Cigomatico .......cceceveeeeueresunresenenns 89,2 %
Indice fronto-cigomatico... 77,4 %

Indice gnético .93,2 %

ANGULOS

Angulo del perfil total .......cocovvierierierinncrerieecnnsnenens 85,3°
Angulo del perfil nasal.......ccococeeverecrcnniuenene 85,9°
Angulo del perfil alveolar : 84,1°
Angulo opistion -nasion - prostion ..........c.eeveeceresnne 69,5°
Angulo facial de Martin....... & b 73,7°
Angulo iNtrafacial ......coeeeeeerenerreecssenesisnenssasescsnsassens 64,1°
Angulo postfacial 42,6°

CAPACIDAD Y PESO CRANEAL

Capacidad craneal .........cccceeeeerreecnnes 1335 cc.
Peso craneal . 552 gr.
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ORBITA Y REGION INTERORBITARIA

Anchura interorbitaria interna ...........cceeueeveunen.... 21,0 mm.
...91,4 mm.

Anchura interorbitaria externa ...

MAXILAR SUPERIOR

Longitud maxiloalveolar ........ccceceveeeerrerccrueenne 49,9 mm.
Anchura maéxiloalveolar

Longitud del paladar ..........

Anchura del paladar ........cccevvcviiniiiinnnninienenns
INDICES

Indice Orbitario ......cceceeerveeceerieecrnerrreeseeseeeseeeeeenens 91,0 %
INAICEMASAL weismseesssrassnsossessecssseernssassansvessisisssasonssos 47,0 %
Indice maxilo-alveolar ... . 1144 %
INAICE PALANTNO . oecwiveszanmmmsssamsmssssopssmssssnssssss 78,2 %

MAXILAR INFERIOR. MUJERES.

Anchura biorbitaria ............... ....91,2 mm.
Anchura orbitaria ...... w..37,2 mm.
AIUra OrDIATIA coovsenvssimsisimssmmmennsasiosnsssssssiasssasnas 33,7 mm.
REGION NASAL

ANChUra NASAL.....ccvvieveeiieereirieseeeeeseeseeeresssesenee 22,6 mm.
Altura nasal ....... 48,3 mm.
Longitud de los huesos nasales ............c.ccovvneeee.. 24,3 mm.
Anchura mimima de los huesos nasales................ 5,8 mm.
Anchura méaxima de los huesos nasales .............. 11,7 mm.
DIAMETROS

Longitud MaXima c.....cceeerrisusismsasssrnsnssonsassiasnsss 99,2 mm.
Longitud del cuerpo mandibular ..........ccoceeeeeneeen 88,1 mm.
Longitud pogonion-gonion

Anchura bigoniaca .......cevveveeueeeriverereenesiveenencoes

Anchura bicondilea eXterna ..........coeeeeevernvennee. 111,2 mm.
Anchura bicoronoidea ........co.cevueevueeervesereesnessnennne 88,4 mm.
Anchura bimental .................. .. 43,0 mm.
Anchura minima de la rama..... ....29,3 mm.
Anchura médxima de 1a rama .......cccovevveevvevvernenne. 40,5 mm.
Alturaide 1a'SInfiSIs' .icssismniniisnnsiosisiisisme 34,2 mm.
Altura del agujero mentoniano... ... 15,5 mm.
Altura de la rama .....coceeeveevvenneecninneene ..57,4 mm.
Profundidad escotadura sigmoidea ... . 12,9 mm.
Longitud del condilo mandibular ......c.cc.cccovueenne 18,9 mm
Anchura del condilo mandibular ........ccccevveeunnnee. 8,3 mm.

Discusion de los resultados

a) Modelo masculino

ESPESOR Y ANGULOS

Espesor de la sinfisis
Espesor del cuerpo
Angulo gonfaco...........

ATE10/de 12 SINFISIS, srievsmsiersenssssonnanisrssisnsponns 66,4°
Pesomandibular ..cuassissisissomsmsmssmsinsens 63,7 gr.

INDICES

Idice ManIBUIAT ... ismmssnsomsvsmimmsssrdsnosaists
Indice gonio-condileo ....
Indice de la rama................
Indice de Sergi .....ccceeueee.
Indice A8 TODUBIEZ .vonivvussvssvimmeomsisrassmimassmsrorsssssvess

El indice craneal, relacién entre la médxima longitud y anchura del craneo, constituye el pardmetro fundamental
de estas investigaciones antropolégicas (Aranzadi y Hoyos, 1912). De acuerdo con éste, en Aragén predominan los
crdneos masculinos alargados o dolicocrdneos (indice de 74,5%), caracteristicos de las poblaciones mediterraneas,
destacando en ellos la notable longitud antero-posterior que presentan (186,2 mm.). Su anchura maxima, de 138,5

mm. de media, puede ser considerada como moderada.



62 J.L. NIETO Y COLS.

Junto alos didmetros médximos citados, sin duda los mds representativos de la calvaria, la craneometria establece
otras importantes medidas sagitales y transversales. Entre las primeras cabe destacar la glabeloinfaca (179,2 mm.)
que marca la posicién relativa de cerebro y cerebelo, la nasiobasilar (101,1 mm.) y la nasioopistfaca (135,2 mm.).

Entre los didmetros transversales o anchuras destacan la frontal minima, de 93,3 mm. y la frontal médxima, de
116,5 mm., que ademds de informarnos sobre la amplitud absoluta de la frente, pueden relacionarse entre si o con
la anchura méxima del neurocrdneo. De los indices asi establecidos, el més utilizado es el frontoparietal, relacion
porcentual entre la anchura frontal minima y la anchura méxima o biparietal y cuyos valores de 68,9%, permiten
clasificara estos craneos entre los metriometopos o de frente intermedia, préximos a las frentes anchas o eurimetopas.
El indice transversofrontal, obtenido al relacionar las dos anchuras frontales entre si, con una media de 81,9%, indica
el cardcter moderadamente divergente de la frente.

De los didmetros transversos de la base, el de valor més fijo y determinado es el trazado entre los puntos astéricos
de cada lado y cuyo valor medio de 110,1 mm. indica la anchura médxima del hueso occipital. Su relacién con la
anchura médxima craneal o indice parietooccipital se utiliza para definir a la cabeza desde el plano posterior. En los
craneos aragoneses el valor de este indice es de 79,5%.

Los didmetros verticales o alturas de la cabeza son varios. La basiobregmatica es considerada como la altura
verdadera del neurocrdneo. Su relacién con los didmetros maximo anteroposterior y transverso del crdneo se utiliza
para establecer la proporcionalidad de estas dimensiones en los tres planos del espacio. Los valores de estos indices,
denominados verticolongitudinal (71,5%) y verticotransversal (96,2%), colocan a los craneos aragoneses entre las
categorifas intermedias de ortocrdneos y metriocraneos respectivamente, propias de las mediterrdneas griciles.

La altura auriculobregmdtica, menos representativa que la anterior, tiene la ventaja de ser aplicable al individuo
vivo. Los indices de proporcionalidad establecidos con ella confirman la moderada altura de estos crdneos.

La curvatura del crdneo se estudia mediante el cdlculo de cuerdas o lineas rectas y arcos o curvas craneales. Su
determinacidn, de escaso interés individual, ayuda a establecer, mediante los indices sagitales, la curvatura de las
regiones frontal, parietal y occipital, mdxima en esta tiltima. Por su parte los indices de las regiones frontal (33,9%),
parietal (33,9%) y occipital (32,0%) nos indican el porcentaje de participacién de estos huesos en la curva sagital total
del neurocrdneo, muy equilibrado en nuestra muestra. Por tltimo las curvas craneales totales sagital —entre las
europeas mds elevadas— transversal y horizontal —inferiores, en estos casos, a los promedios europeos—terminan de
definir la curvatura del neurocrdneo en sus distintas normas de observacion.

La morfologia facial constituye otro de los caracteres antropolégicos fundamentales. Su forma general se
expresa a través del indice facial. Uno de sus pardmetros, la altura superior de la cara o nasioalveolar de Kollmann,
mide 70,7 mm. en los crdneos aragoneses. La anchura, representada para Kollmann por la bicigomadtica y para
Virchow por la bimaxilar, serfa de 128,2 mm. y de 91,1 mm. respectivamente. Calculando el indice facial superior
de Kollmann, el mds exacto de todos, comprobamos que los crdneos aragoneses pertenecen a la categoria de
leptoprosopos (por encima de 55,0%), préximos a la mesoprosopia (55,3%), algo superior a la de otras poblaciones
mediterrdneas, pero muy similar al otorgado por Hoyos (55,5 %) para los espaiioles.

Ladistancia basioalveolar representa la longitud antero-posterior o profundidad de la cara. El valor obtenido por
nosotros es de 94,3 mm. Su relacién con la altura nasioalveolar permite establecer el indice gndtico de Flower, cuyo
promedio de 93,3 %, sitiia a estos crdneos en la categoria de los ortognatos (menores de 97,9%).

Otro indice, el craneofacial transverso o transverso-cigomadtico, relaciona la anchura cefélica con la mdxima de
la cara o bicigomadtica y expresa el estrechamiento anterior de la cara en el plano horizontal. Por su valor, los crdneos
aragoneses son de cara media o mesdpsidos (92,6%). Por otro lado, el estrechamiento facial superior descrito por el
indice frontocigomadtico (74,3%) expresa el cardcter micrépsido de esta porcién de la cara aragonesa, debido, sin
duda, a la considerable anchura bicigomdtica.

La biometria de determinadas regiones craneofaciales (orbitaria, facial, palatina y maxiloalveolar) resulta
fundamental para separar, en grupos diferentes, crdneos de similares caracteristicas generales. El indice orbitario o
relacién porcentual entre la anchura orbitaria (38,7 mm.) y la altura (33,5 mm.) resulta elevado en estos craneos
(86,6%), considerados claramente hipsiconquios y representativos de las extensas érbitas de los mediterrdneos
gréciles.

La morfologia de la nariz viene definida a través del indice nasal. El valor de este indice en Aragén (47,1%)
incluye a estos craneos entre los mesorrinos, muy préximos alos leptorrinos o de nariz estrecha y alargada. Sus valores
absolutos de anchura (23,8 mm.) y altura nasal (50,7 mm.) vienen a confirmar esta morfologia. Estos resultados
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concuerdan con los de Nieto (1982), situdndose un tanto alejados de la platirrinia otorgado por Aranzadi (1912) alos
aragoneses. Recordemos, sin embargo, que las variaciones individuales de estas mediciones en una comunidad,
superan, en ocasiones, a las realizadas entre grupos étnicos dispares.

El paladar aragonés, con un indice palatino de 76,4%, pertenece a la categoria de los leptoestafilinos o estrechos
(menores de 79,9%), con valores absolutos de 46,3 mm. de longitud oral-estafilina y de 35,2 mm. de anchura
biendomalar. Por dltimo, el indice maxiloalveolar, obtenido por comparacién entre la anchura (59,3 mm.) y la
longitud maxiloalveolar (52,5 mm.), es de 113,7%, porcentaje incluido entre los crdneos mesourdnicos o de arcada
alveolar media.

El estudio antropolégico del crdneo requiere el establecimiento de dngulos en distintas regiones anatémicas. La
inclinacién de laregién frontal viene definida por el dngulo formado porlalinea nasion-bregma con el plano auriculo-
orbitario (47°6), asf como por el definido por los puntos bregma-nasion-inion (60°6).

La inclinacién del occipital se mide mediante el dngulo formado por la linea lambda-opistion con el plano
auriculo-orbitario (56°3). Los dngulos constituidos por lambda-inion-plano auriculo-orbitario (81°3) y lambda-
inion-opistion (120°3) reflejan la inclinacién de la regidn escamosa del occipital, el primero con relacién al plano
horizontal mencionado y el segundo a la regién basilar.

La inclinacién del agujero occipital tiene un interés especial por corresponder, con bastante exactitud, con la
actitud del sujeto. Su determinacién se recoge enlos dngulos occipital de Broca (15°6) y occipital de Daubenton (2°3).
El basilar de Broca (22°5) mide la inclinacién del foramen magnum respecto a la base del craneo.

Laprognatiadesigna ala prominenciaexcesiva de los bordes alveolares del maxilar, en oposicién ala ortognatia,
que expresa la verticalidad de la cara. Su determinacién mediante el dngulo facial (84°7) define el prognatismo de
la cara superior. Otros dngulos complementarios los del perfil nasal (84°7) y alveolar (85°9) definen, respectivamen-
te, el prognatismo nasal y subnasal. Estos resultados clasifican a los aragoneses como mesognatos por sus perfiles
total y nasal, y ortognatos (por encima de 85°) por su perfil alveolar o subnasal.

El tridngulo facial de Rivet, con vértices en los puntos nasion, prostion y basion, resulta de gran utilidad en el
estudio del prognatismo. Los valores del dngulo anterior de este tridngulo o dngulo facial (73°7) reflejan, en este caso,
el cardcter ortognato de los crdneos aragoneses. g

El peso medio de los crdneos masculinos aragoneses es de 625,2 gr. La capacidad craneal, de 1.469 c.c. Estas
cifras, junto alos valores del indice calvario-cerebral (42,5%) calculado a partir de éstas, sirven para clasificar a estos
crdneos entre los eucéfalos de Sasarin, respecto a la capacidad, e intermedios en cuanto al peso.

b) Modelo femenino

La biometria del neurocrdneo femenino resulta comparable a la obtenida en los crdneos masculinos. Como era
de esperar, los valores absolutos de estas series resultan uniformemente mds pequefios, con valores entre un 4-5%
mds bajos para los didmetros y entre un 3-4% para las curvas neurocraneales.

Asf sucede con la anchura (134,6 mm.) y la longitud médxima de la cabeza (177,4 mm.) y con las alturas
basiobregmatica (126,8 mm.) y auricular (106,9 mm.). En cambio, los indices relativos de ambas series coinciden,
en general, con bastante exactitud. La craneometria femenina confirma, asf, el cardcter mesocéfalo-subdolicocéfalo
(indice craneal 75,9%) y la altura moderada de la cabeza aragonesa (indices verticolongitudinal y verticotransversal
de 71,5% y 94,3% respectivamente). Por otra parte, la anchura absoluta y relativa de la frente y de la regién occipital
confirman el cardcter medio de estas regiones neuro-craneales.

En cuanto a la participacion de las porciones frontal (34,4%), parietal (33,7%) y occipital (31,7%) en la curva
sagital total, asi como la curvatura de cada una de estas regiones, coinciden plenamente con el modelo masculino.

El esplacnocrdneo femenino tambien resulta proporcional al masculino. De nuevo los valores absolutos
femeninos de altura (67,2 mm.) y anchura facial (120,1 mm.), altura (48,3 mm.) y anchura nasal (22,6 mm.), son
inferiores a los correspondientes masculinos. Sélo la altura orbitaria, como ya sefialaba Testut, resulta mayor en las
mujeres que en los hombres (33,7 mm.).

De esta forma, los indices femeninos del esplacnocréneo resultan similares a los del grupo masculino. El ligero
aumento hacia la leptoprosopia (indice facial de 56,0%), el incremento de la hipsiconquia orbitaria (indice orbitario
de 91,0%) o incluso el mayor equilibrio de la morfologfa de la cara superior reflejado en los valores de los indices
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fronto-cigomadtico y transverso-cigomdtico (77,4% y 89,2% respectivamente), no resultan determinantes para
establecer diferencias entre uno y otro grupo. Por otra parte, las proporciones nasales (indice nasal de 47,0%) y
palatinas (indice maxiloalveolar de 114,4% y palatino de 78,2%) coinciden en las dos series.

Los dngulos frontales, parietales y faciales apenas muestran dimorfismo sexual. S6lo cabe destacar la mayor
inclinacién femenina de la escama occipital (dngulo lambda-inion-opistion de 122°) y lamenor del foramen magnum
(dngulos occipital y basilar de Broca de 13°5 y 20°5 respectivamente y occipital de Daubenton de 0°30). También
es de sefalar un ligero aumento del prognatismo alveolar de los craneos femeninos (dngulo del perfil alveolar de
84°1).

Como era de esperar, el peso (552,7 gr.) y la capacidad craneal (1.335 c.c.) medios de las calvarias femeninas
aragonesas son sensiblemente inferiores a los del varén. Sin embargo, al relacionarlos, el indice calvario-cerebral
(41,4%) los clasifica entre los mesocéfalos, como tambien ocurria en los masculinos.

¢) Mandibula masculina

Lamandibula aragonesa presenta valores moderados en los didmetros anteroposteriores pogonion-gonion (84,3
mm.), el cuerpo mandibular (93,4 mm.) y total de la mandibula (105,8 mm.). La relacién de este tltimo con el
bicondileo externo (118 mm.) nos ha permitido establecer el indice mandibular (89,9%) y confirman el cardcter
intermedio o mesognato de estos maxilares inferiores, aunque con valores muy préximos ala dolicognatia (superiores
al 90%).

Las dimensiones transversales de la mandibula estdn representadas por diversos didmetros. El mds importantes
de éstos, el bigonfaco (101,1 mm.), representa la anchura inferior de la cara. Su relacién con el bicondileo externo,
mencionado mds arriba, mediante el indice gonio-condileo (84,7%) permite describir la inclinacién de las ramas
verticales entre los planos horizontales superior e inferior del hueso.

La biometria de determinadas regiones mandibulares (rama ascendente, condilos, escotadura sigmoidea) resulta
importante para la completa descripcidn del hueso. La morfologia de la porcién ascendente se expresa por el indice
de la rama, relacién porcentual entre la altura (61,8 mm.) y la anchura minima de la misma (31,2 mm.). EI valor
aragonés de este indice (50,1%) estd dentro de los considerados normales entre los caucasianos.

La anchura minima de la mandibula interviene tambien en el cdlculo del indice de Sergi, relacionada con su
mdxima longitud total. Sus valores (29,6%) reflejan el equilibrio morfoldgico de la mandibula aragonesa.

Los céndilos mandibulares y la escotadura sigmoidea se definen principalmente por la longitud (20,3 mm.) y
anchura de los céndilos (9,0 mm.) y por la profundidad de la escotadura sigmoidea (13,7 mm.), medidas todas ellas
de enorme variabilidad, a pesar de sus reducidas dimensiones. El indice de robustez, calculado a nivel de la sinfisis
mentoniana, con valores considerados moderados en Aragén (40,8%), se obtiene relacionando el espesor (14,2 mm.)
y la altura de la sinfisis (35,5 mm.).

Entre los dngulos mandibulares, el mds importante es el gonfaco o mandibular, con un valor medio entre los
aragoneses de 122°2. El dngulo de la sinfisis, con una media de 66°4, muestra la mesogonia o prominencia moderada
del mentén aragonés.

Por tltimo citemos que el peso medio de la mandibula masculina, con la dentadura completa, es, en Aragén, de
71,2 gr.

d) Mandibula femenina

Las dimensiones absolutas de la mandibula femenina también son inferiores a sus homélogas masculinas, con
diferencias entre un 6% y un 9%. Asi sucede con los didmetros bigoniaco (91,6 mm.), bicondileo (111,2 mm.), dntero-
posteriormdximo (99,2 mm.) y laaltura (57,4 mm.) y anchura de larama ascendente (29,3 mm.). Los menores valores
de estos didmetros, en especial el bigoniaco y el bicondileo, contribuyen a proporcionarlamorfologfa oval de las caras
femeninas.

De nuevo los indices obtenidos a partir de estas medidas absolutas resultan superponibles a los de la serie
masculina, confirmando el cardcter mesognato de la prominencia mentonianay las proporciones equilibradas de estas
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mandibulas aragonesas (indices mandibular de 89,4% y de Sergi de 29,6%). El indice de robustez (39,5%), como
parece 16gico, es algo mds de una unidad menor en las hembras que en el varén.

En cambio, el indice gonio-condileo de las aragonesas (82,8%), en contra de lo que sucede en otras poblaciones
caucasianas, también es inferior al masculino (84,7%), 1o que confiere unamayor divergencia a lasramas ascendentes
de estas mandibulas femeninas, circunstancia comtin a otras poblaciones mediterrdneas. Por su parte, el indice de
rama femenino (51,5%) es superior al masculino en algo més de una unidad, lo que aporta mayor infantilismo a las
piezas femeninas (Olivier, 1960).

En cuanto a la longitud y anchura de los céndilos mandibulares, los valores femeninos son inferiores a los
masculinos, circunstancia caracteristica de los caucasoides y que no se observa, sin embargo, en los negroides, con
valores similares (Porowski y Bruska, 1978)

Respecto a los dngulos gonfaco (124°) y de la sinfisis (66°4), los valores del grupo de mujeres resultan, en el
primer caso, superiores, y en el segundo, iguales a los de sus homdlogos masculinos.

Para terminar, seflalemos que el peso medio de estos huesos, con la totalidad de los dientes, es, en la mujer
aragonesa, de 63,7 gr., inferior en 14,5 gr. al obtenido en los varones.
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EL NUCLEUS CIRCULARIS DEL HIPOTALAMO DE RATA
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RESUMEN

Se ha realizado un estudio del nucleus circularis del hipotdlamo de rata com microscopia de luz (Kluver-Barrera e
inmunohistoquimica) y microscopia electrénica de transmision. El nucleus circularis es un hallazgo constante en los cortes de
parafina y se localiza en una zona equidistante entre los niicleos supradptico y paraventricular. Estd constituido por neuronas
magnocelulares estrechamente agrupadas, la mayorfa de las cuales son inmunorreactivas para la vasopresina. A nivel ultraestruc-
tural cabe destacar la alta frecuencia con que puede apreciarse yuxtaposicion directa de dos 0 mds somas neuronales. Las neuronas
de este niicleo muestran un gran desarrollo de los organitos relacionados con la sintesis, empaquetamiento y secrecién de proteinas
(reticulo endopldsmico rugoso, aparato de Golgi, vesiculas granulares). También son abundantes los cuerpos densos de tipo
lisosomial. El territorio del nucleus circularis se encuentra muy vascularizado. Los capilares son de endotelio continuo y muestran
una intensa actividad de micropinocitosis.

PALABRAS CLAVE: Nucleus circularis, hipotdlamo, rata.

SUMMARY

A study was carried out on the nucleus circularis of the hypothalamus of the rat with the light (Kluver-Barrera and
immunohistochemistry) and transmission electron microscope. The nucleus circularis is a constant finding in paraffin sections
and is located equidistantly between the supraoptic and paraventricular nuclei. It contains tightly packed magnocellular neurons,
most of which are vasopressin-reactive. At ultrastructural level an outstanding finding is the high frequency of direct apposition
of two or more cell bodies. The neurons of this nucleus exhibit well-developed organelles related with the synthesis, packaging
and secretion of proteins (rough endoplasmic reticulum, Golgi complex, granular vesicles). There are also numerous lisosomial
dense bodies. The territory of the nucleus circularis is highly vascularized. The capilaries show a continuous endothelium and
intense micropinocytotic activity.

KEY WORDS: Nucleus circularis, hypothalamus, rat.

Introduccion

Los nticleos magnocelulares accesorios son agrupaciones neuronales hipotaldmicas que proyectan al 16bulo
posterior de la hip6fisis, al igual que lo hacen los niicleos accesorios supradptico y paraventricular. La importancia
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de los niicleos accesorios radica en la alta proporcién de somas magnocelulares que poseen. Para Fishery col. (1979)
representan aproximadamente la mitad de las neuronas magnocelulares hipotaldmicas y para Rhodes y col. (1981)
una tercera parte.

La sistematizacién de los niicleos magnocelulares accesorios es extraordinariamente compleja, debido en gran
parte a la diferente terminologia empleada por distintos autores. Buenas descripciones anatémicas de estos nicleos
se han realizado en la rata (Peterson, 1966; Burlet y col., 1974; Sherlock y col., 1975; Fisher y col., 1979; Rhodes
y col., 1981; Ju y col., 1986), y en el gato (Reaves y Hayward, 1978, 1979; Caverson y col., 1987). Dentro de los
nicleos magnocelulares accesorios destaca el nucleus circularis, que estd constituido por un actimulo de neuronas
localizado entre el niicleo supradptico y el nicleo paraventricular. Aunque pueden encontrarse referencias a esta
estructura yaen los trabajos de Bodian y Maren (1951) y de Ford y Kantounis (1957), el primer autor que realizé una
amplia descripcién del nucleus circularis —ddndole ademads este nombre— fue Peterson (1966). Con posterioridad
otros investigadores han confirmado su existencia (Burlet y col., 1974; Sherlock y col., 1975; Hatton, 1976; Reaves
ycol., 1978; Fishery col., 1979; Juy col., 1986; Caversony col., 1987), empleando algunos de ellos el término niicleo
supradptico accesorio (Bandaranayake, 1971; Antunes y Zimmerman, 1978).

Elinterés del estudio del nucleus circularis radica en la posibilidad de que pueda actuar como un osmorreceptor
dentro del cerebro (Hatton, 1976; Tweedle y Hatton, 1976), siendo llamativa la escasez de estudios ultraestructura-
les sobre este niicleo. Nosotros sélo tenemos noticias de los trabajos de Tweedle y Hatton (1976, 1977). En el presente
trabajo, cuyos resultados han sido comunicados parcialmente con anterioridad (Pastor y col., 1986a, b), realizamos
una aportacion al mejor conocimiento del nucleus circularis del hipotdlamo de la rata.

Material y Métodos

Para nuestro estudio hemos utilizado 12 ratas machos albinas de la cepa Sprague-Dawley, de dos meses de edad.
Hasta el momento del sacrificio los animales han dispuesto libremente de alimento y agua.

Seis animales fueron sacrificados mediante perfusién a través del ventriculo izquierdo de Bouin-Hollande-
sublimado. Tras la perfusién los bloques diencefélicos permanecieron durante 48 horas en el mismo fijador, siendo
posteriormente deshidratados e incluidos en parafina, siguiendo las pautas habituales en técnica histolégica. Se
obtuvieron cortes coronales seriados de 7 pum de espesor, que fueron teiiidos alternativamente con el método de
Kluver-Barrera y con la técnica inmunohistoquimica de la peroxidasa-antiperoxidasa, con el fin de poner de
manifiesto la presencia de vasopresina. En esta tltima técnica hemos utilizado antisuero primario antivasopresina
obtenido en conejo (gentilmente proporcionado porel Dr. Sdnchez Franco, Hospital Ramén y Cajal, Madrid; dilucién
1:500), antisuero secundario cabra-anticonejo (1:100, EY), peroxidasa-antiperoxidasa (1:50, DAKO); como
marcador se ha utilizado 3,3' diaminobencidina (SIGMA).

Los seis animales restantes fueron perfundidos a través del ventriculo izquierdo con glutaraldehido al 5% en
tampén fosfato 0,1 M, pH 7.4, a 4° C. Finalizada la perfusién, se tallaron los hipotdlamos en bloques del tamaiio
apropiado que contuviesen el nucleus circularis, siguiendo la pauta de Pastor (1983). Tras permanecer 12 horas en
la solucién fijadora, los bloques fueron postfijados en tetradxido de osmio al 1% en el tampén antes descrito,
deshidratados con acetonas de gradacidn creciente e incluidos en Durcupan (Fluka). Se obtuvieron cortes semifinos
de control con un ultramicrotomo LKB Ultrotome III 8800, que fueron tefiidos con azul de toluidina. Los cortes
ultrafinos se contrastaron segtin el método de Reynolds (1963) y se observaron con un microscopio electrénico de
transmisién Philips EM 201.

Resultados

El estudio del nucleus circularis de la rata con microscopia de luz se ha realizado sobre cortes coronales o
verticofrontales del hipotdlamo, ya que este tipo de corte proporciona los puntos de referencia necesarios para la
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FIGURA 1. Corte coronal de hipotdlamo de rata. Obsérvese la luz del tercer ventriculo (V) y el quiasma Gptico (sefialado
por asteriscos). SO= niicleo supraéptico. PV= niicleo paraventricular. Las flechas sefialan los dos nucleus
circularis. Tincién de Kluver-Barrera. Obj. 4X.

FIGURA 2. Nucleus circularis de hipotdlamo de rata. C= capilar. Tincién de Kluver-Barrera. Obj. 25X.

FIGURA 3. Nucleus circularis de hipotdlamo de rata. Corte semifino de control tefiido con azul de toluidina. Obj. 25X.
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FIGURA 4.

FIGURA 5.

FIGURA 6.
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Territorio del nucleus circularis de rata. Obsérvese el estrecho agrupamiento de las neuronas y la regularidad
de los niicleos celulares. (2.350X).

Detalle a mayores aumentos (7.450X) de la figura 4. Se observan varios fragmentos de somas neuronales muy
préximos entre sf; uno de ellos se sittia en la inmediata vecindad de un capilar (C). Destaca el gran desarrollo
del reticulo endopldsmico rugoso y del aparato de Golgi. El niicleo celular (N) muestra escasa heterocromatina
y un gran nucléolo (n) en posicién excéntrica.

Detalle a mayores aumentos (21.500X) del territorio sefialado con un asterisco en la figura 5. Se observa la
existencia de una comunicacién entre neuronas adyacentes (flecha).
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Fragmento de una neurona del nucleus circularis. Obsérvese el aparato de Golgi y varios granulos elementales
de neurosecrecion, asf como un lisosoma (L). Las flechas sefialan cuerpos multivesiculares. N=nticleo celular.
(21.900X).

Neuronas del nucleus circularis inmunorreactivas para la vasopresina. Obj. 25X.

Detalle del drea golgiana de una neurona del nucleus circularis. En sus proximidades hay cisternas de reticulo
endopldsmico rugoso de contenido moderadamente osmiéfilo. L= lisosoma. (45.500X).

Territorio del nucleus circularis correspondiente a un espacio perivascular. Entre las fibras nerviosas hay
laminillas gliales. La célula endotelial muestra una intensa actividad de micropinocitosis. C= capilar.
(45.500X).
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identificacién de las estructuras objeto de estudio. De entre estos puntos de referencia los fundamentales, en nuestro
caso, son la luz y paredes del tercer ventriculo, el quiasma 6ptico, asi como las agrupaciones neuronales que
constituyen los niicleos paraventricular y supraéptico, como se puede apreciar en la figura 1.

El nucleus circularis se localiza a medio camino entre los niicleos supradptico y paraventricular o entre el
supradptico y laluz ventricular. Aparece como una formacién que destaca entre el resto del tejido hipotaldmico, tanto
en las preparaciones tefiidas con el método de Kluver-Barrera (Figs. 1 y 2), como en las que se ha utilizado la técnica
inmunohistoquimica de la peroxidasa para poner de manifiesto la presencia de vasopresina (Fig. 8). En estas tiltimas
preparaciones se comprueba que las células de este niicleo reaccionan de manera similar a las del nicleo supradptico
y cémo el material de reaccién se localiza en casi todas las neuronas del nucleus circularis. Alrededor del niicleo
hemos podido observar algunos trayectos arrosariados reactivos para la vasopresina. También se han tefiido algunas
prolongaciones neuronales.

Las neuronas que constituyen el nucleus circularis se encuentran estrechamente agrupadas, diferencidndose
ademds por su gran tamaiio de las que lo rodean (Figs. 1 y 3). Su forma es redondeada o eliptica (Figs. 2 y 3). Cuando
las neuronas se hallan centradas por un vaso, se habla de forma anular (Fig. 3). En cualquier caso, el territorio del
nucleus circularis estd muy vascularizado y las neuronas se sitian en la inmediata vecindad de los vasos, como se
observa en las figuras 2 y 3.

En los cortes de 7 um de espesor se observa con claridad un nucléolo, casi siempre excéntrico, en buena parte
de las neuronas del nucleus circularis. Las partes periféricas del pericarion se tifien intensamente por el violeta de
cresilo, lo que nos indica que poseen una gran cantidad de sustancia de Nissl (Fig. 2).

En los estudios estructurales el nucleus circularis de la rata ofrece algunos rasgos morfoldgicos tipicos y
llamativos; entre ellos el estrecho agrupamiento de las neuronas que lo integran. En efecto, en las figuras 4 y 5 puede
apreciarse claramente que el contacto directo entre las neuronas del nucleus circularis es un fenémeno usual. Las
mismas imdgenes muestran cémo, en otras ocasiones, a pesar de la proximidad de los cuerpos neuronales, el contacto
no se establece por interponerse entre las células una delgada laminilla glial. Junto con la yuxtaposicién de los somas
neuronales hemos de mencionar otra observacién efectuada en algunas ocasiones y que se ilustra en las figuras 5 y
6, en las que existe una aparente comunicacion entre el citoplasma de dos neuronas vecinas.

Entre las neuronas del nucleus circularis también se encuentran con regularidad buen nimero de fibras nerviosas
amielinicas, botones nerviosos (Figs. 5 y 6) y alguna fibra mielinica; estas dltimas son relativamente abundantes
alrededor del territorio (Fig. 4). Segiin nuestras observaciones, en el territorio del nucleus circularis del hipotdlamo
de rata las sinapsis, tanto axosomadticas como axodendriticas, son mds bien escasas.

Las neuronas del nucleus circularis son de gran tamario (27 um de didmetro mayor la de la figura 5) y presentan
una forma alargada, redondeada o irregularmente pollgonal de contorno liso. En general son mds claras que el
neuropilo circundante (Fig. 4).

El niicleo es casi siempre eliptico y de buen tamafio (el de la figura 5 mide mds de 12 um de didmetro mayor).
Su nucleoplasma es claro, y los grumos de heterocromatina; muy pequefios y repartidos por toda la superficie (Figs.
4y 5). En ocasiones encontramos un nucléolo de gran tamafio (mds de 3 um de didmetro mayor el de la figura 5) y
situacién excéntrica.

El reticulo endopldsmico rugoso (RER) es muy abundante en estas neuronas. En general se caracteriza por estar
distribuido por todo el pericarion, dentro del cual es el organito que ocupa una mayor superficie (Fig. 5). Consta de
cisternas cortas que, casi siempre, forman un entramado irregular, si bien en ocasiones se disponen paralelas entre
si(Figs. 5y 6). Ensuinterior se advierte la existencia de un material pulverulento de escasa densidad electrénica (Figs.
6,7y 9). Las cisternas son estrechas en su mayoria, aunque tampoco es raro observar células cuyo RER ofrece un
aspecto dilatado o vesiculoso (Figs. 5 y 7). Los polirribosomas libres son también muy abundantes en la vecindad
de las cisternas del RER (Figs. 7 y 9).

El aparato de Golgi también muestra una gran desarrollo. Se dispone tipicamente alrededor del nicleo y en sus
proximidades, rodedndolo casi completamente (Fig. 5). Los dictiosomas (unos diez en la figura 5) se hallan integrados
por sacos que, con frecuencia, presentan dilataciones (Figs. 7 y 9) y pequefias vesiculas. En su vecindad parecen
concentrarse la mayor parte de las vesiculas granulares observadas por nosotros (Figs. 5 y 7). Estos tiltimos organitos
no son muy abundantes y su didmetro se halla comprendido entre 90 y 130 nm, estando constituidos por una parte
central muy densa alos electrones y un halo claro periférico de unos 20 nm de anchura que la separa de la membrana
vesicular.
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En todas las neuronas son abundantes los cuerpos densos de tipo lisosomial cuya forma suele ser redondeada o
eliptica y cuyo didmetro se sittia, casi siempre, entre 200 y 400 nm (Fig. 5). Ademds de por su tamafio se diferencian
de las vesiculas granulares por la menor densidad electrénica de aquellos y la distribucién uniforme de su contenido
que, a grandes aumentos, muestra un aspecto pulverulento o finamente granular (Fig. 9). También hemos observado
con alguna frecuencia la existencia de cuerpos multivesiculares en las neuronas del nucleus circularis (Fig. 7).

Las mitocondrias, moderadamente abundantes, son redondeadas o alargadas en los cortes (Figs. 5y 7) y
raramente su longitud sobrepasa las 1.5 um. Las crestas, longitudinales o transversales (Fig. 7), en muchos casos no
se distinguen con claridad; la matriz es débilmente osmidfila.

Aunque las neuronas del nucleus circularis se hallan muchas veces separadas por laminillas gliales, nosotros no
hemos encontrado células de naturaleza glial entre las neuronas de este niicleo.

Los capilares del nucleus circularis son de endotelio continuo; a su alrededor existe una membrana basal cuyo
espesor oscila entre 45 y 65 nm. Llama la atencion la intensa actividad de micropinocitosis que se evidencia en la
membrana de las células endoteliales (Fig. 10). En ocasiones, en la inmediata vecindad de los capilares se observan
prolongaciones nerviosas (Fig. 10), pero nunca hemos visto cuerpos de Herring terminales.

Discusion

Lapresenciadel nucleus circularis enlos cortes seriados de hipotdlamos de rata, asi como su situacién, son hechos
constantes en todos los animales de nuestra casuistica. Llama también la atencién cémo destaca del resto del tejido
hipotaldmico que lo rodea, tanto por el tamaiio e intensidad de tincién de sus neuronas como por lo densamente
agrupadas que estdn. En ocasiones pueden observarse dos masas celulares, raras veces tres, que corresponden al
nucleus circularis. Este es un hecho relativamente frecuente, aunque de acuerdo con nuestras observaciones no
permite llegar a las conclusiones de Bandaranayake (1971), que lo describe con el término niicleo supradptico
accesorio, para quien estarfa integrado por dos grupos celulares bien definidos: uno alrededor de vasos sanguineos
y otro alrededor de axones. Aunque en ocasiones la descripcién de Bandaranayake es cierta, esto, sin duda, no es lo
mads frecuente. En el neuropilo vecino al nucleus circularis abundan las fibras mielinicas, pero no hasta el extremo
de encapsular al nicleo, como ha sido sugerido por algtin autor (Hatton, 1976).

La asociacién de las neuronas del nucleus circularis con capilares es también un hecho constante, que ha sido
sefialado con anterioridad por diferentes autores (Peterson, 1966; Bandaranayake, 1971; Hatton, 1976; Tweedle y
Hatton, 1976; Choy y Watkins, 1977; Reaves y Hayward, 1978, 1979). Este hecho llevé a Peterson (1966) a resaltar
suaspecto glandular. Por otra parte, Reaves y Hayward (1978) llegaron a sugerir para el nucleus circularis una funcién
endocrina eferente, debido a la intima relacidn de los axones intranucleares con los vasos sanguineos. Nuestras
observaciones nos han permitido comprobar la proximidad de fibras a los capilares del territorio del nucleus
circularis. Ahora bien, los capilares son siempre de endotelio continuo y estdn rodeados por una membrana basal,
hecho que en principio estd en contra de una hipotética liberacién hormonal a este nivel. Ademds, estd perfectamente
demostrado que las neuronas del nucleus circularis proyectan al I6bulo posterior de 1a hipéfisis (Sherlock y col., 1975;
Fisher y col., 1979) y que contienen las dos hormonas neurohipofisarias, oxitocina y vasopresina, asi como sus
neurofisinas asociadas. Esto tltimo ha sido comprobado tanto por métodos inmunohistoquimicos (Hatton, 1976;
Choy y Watkins, 1977; Antunes y Zimmerman, 1978; Reaves, 1978; Armstrong y col., 1980; Rhodes y col., 1981;
Caverson y col., 1987) como por hibridacion in situ (véase Burbach y col., 1987). Ambos hechos, es decir, que las
neuronas del nucleus circularis proyecten al 16bulo posterior de la hipéfisis y que contengan las dos hormonas
neurohipofisarias —por supuesto en neuronas diferentes— permiten suponer que citolégicamente deben ser similares
a las neuronas magnocelulares de los niicleos supradptico y paraventricular. Como es sabido, estas tltimas liberan
las hormonas neurohipofisarias en sus terminales axénicos o cuerpos de Herring terminales, caracterizados por
poseer junto a los granulos elementales de neurosecrecién un actimulo de microvesiculas (Heap y col., 1975; Morris,
1976). Nosotros no hemos encontrado nunca cuerpos de Herring terminales en el territorio del nucleus circularis. Este
dato, junto a las caracteristicas de los capilares, hacen a nuestro juicio muy improbable una liberacién hormonal
intrahipotaldmica a nivel del nucleus circularis. No obstante, lo que verdaderamente nos ha sorprendido es la gran
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actividad de micropinocitosis en las células endoteliales de los capilares de este territorio, observacién no muy
frecuente en otros niicleos magnocelulares y para la que no tenemos explicacién.

Una segunda funcién atribuida al nucleus circularis es la de actuar como un osmorreceptor dentro del cerebro,
enbase asu organizacién citoarquitectdnica y alarespuesta de sus células ala deshidratacién y rehidratacién (Hatton,
1976; Tweedle y Hatton, 1976, 1977). En concordancia con esa opinién estd la demostracién del incremento en las
neuronas del nucleus circularis de la actividad citocromo-oxidasa en ratas que carecen genéticamente de vasopresina
(Krukoff y col., 1983), incremento que puede corregirse con la administracién exégena de esta sustancia (Krukoff
y Calaresu, 1984). Asimismo se ha comprobado un incremento en la actividad hexoquinasa en el nucleus circularis
en casos de deprivacién acuosa y diabetes insipida (Krukoff y col., 1986; Krukoff y Vicent, 1989) y tras la
denervacién de los barorreceptores adrticos (Turton y col., 1986).

Por otra parte, una de las observaciones mds llamativas sobre el nucleus circularis es la estrecha agrupacién de
las neuronas que lo integran. Este dato ha sido resaltado por diferentes autores. Segiin Tweedle y Hatton (1976), en
las ratas normales hasta una tercera parte de las neuronas del nucleus circularis establecen contacto directo sémato-
somatico con alguna otra neurona vecina. Aunque nosotros no hemos cuantificado el fenémeno de la yuxtaposicion
directa de los somas neuronales, nuestras imadgenes parecen indicativas de que la frecuencia de estos contactos
directos de los plasmalemas neuronales pueden ser atin mayor que la sefialada por los autores antes citados. Cuando
los somas neuronales préximos no estdn en contacto directo es porque entre ellos se interponen finas laminillas de
células gliales, que pueden retraerse en casos de incremento de la demanda hormonal, favoreciendo asi la aposicién
directa entre las neuronas (Tweedle y Hatton, 1977). En ocasiones hemos encontrado aparentes comunicaciones
intercitoplasmdticas entre dos somas neuronales préximos. Observaciones similares han sido descritas por Van den
Pol (1980) en el niicleo supraquiasmadtico de la rata. Segtin este autor, el fendmeno podria explicarse por la existencia
de alguna adhesién intercelular que provocarfa la rotura de la membrana durante el procesamiento del tejido.

Hemos podido comprobar un gran desarrollo del RER en la neurona de nucleus circularis de rata. Las cisternas
que lo integran aparecen dilatadas con cierta frecuencia, lo que contrasta con las afirmaciones de Tweedle y Hatton
(1976) sobre la no existencia de neuronas con RER dilatado en el nucleus circularis de ratas normales.

En relacién con las aferencias al nucleus circularis, es de sefialar que algunos datos sugieren que dentro del
hipotdlamo anterior es en el nucleus circularis, asi como en el niicleo supradptico y, en menor medida, en el niicleo
paraventricular, donde se encuentra el mayor nivel de lugares de unién para la alfa-bungarotoxina, lo que se ha puesto
en relacién con un posible control colinérgico, mediado a través de receptores nicotinicos, de la secrecién de
vasopresina y oxitocina por el nucleus circularis (Meeker y col., 1986; Michels y col., 1986). Este hallazgo,
fundamentado exclusivamente en estudios realizados con el microscopio de luz, parece estar en contradiccién con
nuestras observaciones sobre la escasez de sinapsis en el territorio del nucleus circularis. Ahora bien, en este sentido
hay que tener en cuenta que el niimero de receptores no tiene por qué ser directamente proporcional a la inervacion.
Ademids, es evidente que la cuantificacion de receptores nicotinicos, realizada por los autores antes citados en cortes
de diez micras, dificilmente puede contrastarse con la informacién sobre la mayor o menor abundancia de sinapsis
obtenida a partir de imdgenes ultraestructurales.
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EFECTOS EXPERIMENTALES DEL CAMPO MAGNETICO PULSANTE DE 52 GAUSS
SOBRE EL DESARROLLO DE LA RATA ALBINA

EXPERIMENTAL EFFECTS OF PULSED MAGNETIC FIELD OF 52 GAUSS INTO
EMBRYOLOGICAL DEVELOPMENT OF WISTAR RAT

M.A. PEREZ-FERRIOLS, M.J. BROSETA, L. APARICIO

Departamento de Anatomia. Ciencias Morfoldgicas
Facultad de Medicina. Universidad de Valencia

RESUMEN

Se han estudiado los efectos experimentales de un campo magnético pulsante sobre el desarrollo embrionario de la rata. Ratas
hembra presuntamente embarazadas han sido expuestas a un campo magnético pulsante de 52 gauss y entre 50 c/seg, y 10 K¢/
seg, de frecuencia. Los productos de la concepcién han sido estudiados a los 5, 12, 16 y 20 dias de desarrollo intrauterino y a los
5, 12,16 y 20 dias de vida postnatal. No se han observado malformaciones macroscépicas externas ni en ¢l grupo experimental
ni en el control. El nimero de especimenes por rata ha sido similar en ambos grupos. Se ha observado una tendencia al incremento
en los valores de la talla y el peso en el grupo experimental postnatal.

PALABRAS CLAVE: Campo magnético pulsante, teratégeno, peso, talla.

SUMMARY

Experimental effects of pulsed magnetic fields on embryological development of rats, were studied. Presumed embarrased
rats were exposed to pulsant magnetic field of 52 gauss and between 50 c/sec. and 10 Kc/sec. of frequency. The 8, 10, 16 and 20
intrauterine development days and 5, 12, 16 and 20 postnatal days were studied. Macroscopic external malformations neither in
experimental group nor in control group, we did not observe. The number of specimens by rat was similar in both groups. A
tendency to increase height and weight values in experimental postnatal group, we have observed.

KEY WORDS: Pulsed magnetic fields, theratogenic, weight, height.

Introducciéon

La accidn de los campos magnéticos sobre el desarrollo embrionario ha sido estudiada en una amplia variedad
de animales, utilizando para ello diferentes combinaciones de los pardmetros bdsicos que definen un campo
magnético. Como consecuencia, se han obtenido resultados controvertidos, cuando no contradictorios.

Asi Ramirez (1983) observa una reduccién de la puesta de huevos en las moscas drosophilas, expuestas a un
campo magnético pulsante de muy baja frecuencia. Formicki (1982) expone huevos de salmén Trutta y salmén
Gairdneri a campos magnéticos débiles de distintas intensidades y observa prolongaciones del periodo embrionario
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conunaumento del tamario y peso de los embriones incubados. Sin embargo, Neurath (1968) observa cémo un campo
permanente de alta frecuencia impide el desarrollo normal de la rana Pipiens.
~ Si tomamos las experiencias realizadas en una sola especie, el indice de coincidencias aumenta. Zecca (1984)
sobre ratones, y Microbbie (1985), en ratas, no observan efectos adversos del campo magnético pulsante aplicado
durante el periodo embrionario de estas dos especies. Sin embargo, Bussi (1985), que prolonga los periodos de
aplicacion de un campo magnético pulsante durante la gestacién de la rata, ya observa un aumento de la pérdida de
embriones.

Serd conveniente, pues, a la hora de comparar resultados, hacerlo entre aquellos trabajos cuya metodologia mas
se asemeje a la que nosotros hemos empleado, tanto referida al campo magnético como a la especie estudiada.

Material y Métodos

Se han estudiado un total de 60 ratas de ambos sexos de la cepa Wistar, de edades comprendidas entre los 5 y
20 dfas de vida postnatal, que, durante su desarrollo intrauterino y hasta el momento del sacrificio, han seguido varios
destinos:

— Grupo E (experimental), compuesto como los dos restantes de 20 ratas recién nacidas que han sido sometidas
a la accién del campo magnético pulsante de 52 Gauss de intensidad y entre 50 c/seg, y 10 Kc/seg, de frecuencia,
durante 30 minutos, 5 dias a la semana.

—Grupo S (simulado), que ha seguido las mismas vicisitudes que el anterior, con la salvedad de que el generador
de campos magnéticos (un "Biotesla 40") permanece desconectado de la red eléctrica.

—Grupo T (testigo), cuyos componentes permanecen en el animalario hasta el momento de recogida de las piezas.

Se han registrado el niimero de ratas nacidas, las caracteristicas macroscdpicas externas al nacimiento y al dia
del sacrificio, el peso y la talla (crdneo-cola) alcanzados. Posteriormente se han realizado estudios microscépicos,
que serdn el motivo de otros trabajos. Para el estudio estadistico hemos utilizado el test "t" de Student.

Resultados

El resultado del apareamiento de 24 ratas hembra con sus respectivos machos se recoge en la tabla I. El nimero
total de individuos nacidos ha sido de 72. La distribucién por grupos se recoge en la tabla II.

No se han observado malformaciones macroscépicas externas en ninguno de los individuos nacidos del grupo
experimental con respecto al simulado y control.

En cuanto al peso de los individuos nacidos, se observa que, a partir de los 12 dfas, los grupos experimental y
simulado alcanzan valores semejantes y muy superiores, con diferencias estadisticamente significativas, a los del
testigo. A los 20 dias, el grupo experimental alcanza valores netamente superiores a los del testigo y también a los
del simulado (gréfica 1).

Con respecto a las tallas, ocurre algo semejante. Frente a la curva quebrada, con una meseta entre los dias 12 y
16, que presenta el grupo testigo, tanto el grupo experimental como el simulado presentan, entre los dias 5y 12, una
curva casi exponencial, que se va suavizando a partir del dia 12 (grdfica 2).

Discusion

Nuestros resultados coinciden, en cuanto a nimero y caracteristicas macroscépicas de las camadas, con todos
los autores consultados que han utilizado un campo magnético pulsante y el ratén o la rata como animal de
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GRUPO POSTNATAL
TABLA 3
N° ratas apareadas Embarazo positivo
E T S E T S
8 8 8 3 3 4
TABLA 4
N¢ total de individuos nacidos Distribucién del n® de individuos
nacidos por rata
E T S E T S
6 i 8
22 22 28 8 8 7
8 7 7
6
Media 7,3 95 7

experimentacion. Unicamente discrepamos de Bussi (1985), quizds porque los periodos de aplicacién del campo
magnético son superiores a los nuestros.

En cuanto al peso, nuestros resultados coinciden con Tromp, quien en 1947 ya observé que, tras un periodo
indiferente o incluso de regresién, los campos magnéticos incrementaban el peso y desarrollo de los ratones.

La aparicién de curvas de crecimiento casi paralelas en el grupo experimental y simulado podria deberse, bien
alaexistenciade un magnetismo remanente en el aparato, bien al pequefio estimulo diario que supone lamanipulacién
para el simulacro. Los pequefios estimulos, segtin Farreras (1978), pueden desencadenar pequefias puntas secretoras
de hormona del crecimiento. Como conclusiones, digamos que: el campo magnético pulsante aplicado no ha
producido en el grupo experimental, alteraciones en la viabilidad de las camadas, tanto en lo que se refiere al nimero
como a las caracteristicas macroscépicas externas. Asimismo, se ha observado en los individuos nacidos del grupo
experimental y simulado unos valores de peso y tallamayores y estadisticamente significativos conrespecto al grupo
testigo. A los 20 dfas de vida postnatal, el peso de los individuos del grupo experimental es mayor y estadisticamente
significativo con respecto al del grupo simulado.
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ESTUDIO MORFOMETRICO DEL TECTUM OPTICO EN DISTINTAS ESPECIES ANIMA-
LES. APORTACION A SU ANALISIS EVOLUTIVO

MORPHOMETRIC STUDY OF THE OPTIC TECTUM IN SEVERAL ANIMAL SPECIES.
A CONTRIBUTION TO THEIR EVOLUTIVE ANALYSIS

P. RECREO, P. CONTAMINA, M.J. BARRAL, M.C. PEREZ CASTEJON, F. GARCIA-ALVAREZ,
A.VERA-GIL.
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RESUMEN

Hemos estudiado, mediante tratamiento de la imagen histoldgica por ordenador, la superficie areal del tecto dptico en el
"lacerta lepida", "gallus gallus" y de los coliculos en-el "erinaceus europeus”, considerdndola pardmetro comparativo.

Nuestros resultados apuntan a un mantenimiento de la entidad areal, pese al cambio proporcional con respecto al desarrollo
encefdlico.

PALABRAS CLAVE: Tecto éptico, coliculos, filogenia, andlisis morfométrico.

SUMMARY

Using computer aided handling of histological image, we have studied the areal surface of the optic tectum in the "lacerta
lepida”, "gallus gallus" and the colliculiin the "erinaceus europeus”, considerating it as a comparative valour. Our results pointing
to a maintenance of the areal entity despite the change in proportion, refered to the brain development.

KEY WORDS: Optic tectum, colliculi, philogeny, morphometric analysis.

Introduccion

El tectum 6ptico en la mayor parte de los reptiles comprende capas alternadas de cuerpos celulares y fibras, que
pueden ser agrupadas en zona periventricular, central y superficial. La zona periventricular contiene el 80% de los
cuerpos celulares tectales y se compone de neuronas periventriculares piriformes cuya dendrita apical se extiende
hacia la zona superficial donde sinaptan con aferencias de fibras Gpticas. Es posible que estas dendritas reciban las
aferencias visuales y telencefdlicas en su mitad distal, y auditivas, tdctiles y telencefdlicas en su mitad proximal.

El tectum 6ptico en aves es una regién laminada bien definida que forma la porcién externa del 16bulo 6ptico.
La region interna del 16bulo 6ptico que estd debajo del tectum, incluye el pretectum, el complejo espiriforme, el
niicleo del istmo y la formacién reticular mesencefdlica. Estd formado por capas celulares y plexiformes que reciben
distintas clasificaciones: numérica de 1-15 de Cajal desde la capa mds externa o el sistema Cowan et al. (1961), que
divideel tectumencinco capas: I-V. Estas cinco capas desde la superficie ala profundidad son las siguientes: estratum
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dptico, estrato gris y fibroso superficial, estrato gris central, estrato blanco central y estrato gris periventricular. Las
neuronas son de tipo radial, horizontal y multipolar (en cuanto a la orientacién de sus dendritas). Las horizontales
se encuentran primariamente en las capas superficiales. Las radiales se encuentran algo mds profundas que las
horizontales. Las multipolares se localizan en las regiones mds profundas del tectum y tienen dendritas que general-
mente terminan de forma radial en las capas receptoras retinianas del tectum.

El gran tamafio y la complejidad del tectum O6ptico de las aves oculta un gran niimero de similaridades
estructurales con el coliculo superior del mamifero. Las dos estructuras tienen una apariencia laminada y tipos
neuronales similares.

El coliculo superior de los mamiferos que es considerado homélogo al tectum éptico en otros vertebrados, posee
numerosos problemas cuando se pretende hacer una comparacién detallada. En mamiferos, el techo del cerebro
medio es dividido en una serie de capas numeradas de I-VII desde la superficie pial a la zona gris periacueductal.
Tradicionalmente las capas I-VII forman el coliculo superior, y la zona gris periacueductal es considerada una zona
neuronal subtectal. Esta tiltima probablement resulte de la diferenciacién in situ de células y comprenda de este modo
los neuroblastos que no han migrado mds superficialmente.

Las capas IV-VII del coliculo contienen la mayor parte de las células que dan origen a las fibras descendentes
tecto-bulbares (Harting et al., 1973; Kawamura and Hashikawa, 1978; Holcombe and Hall, 1981; Weberetal, 1979).
Ningunade las capas grises periacueductales, ni las capas IV-VII contienen células piriformes con dendritas apicales
(Cajal, 1911; Tokunaga and Otani, 1976).

La casi idéntica topografia y terminacién de las fibras tectobulbares en reptiles y mamiferos sugiere que
posiblemente las células piriformes en mamiferos primitivos migraran dorsalmente en el techo del cerebro medio
modificando su patrén dendritico, pero reteniendo sus conexiones con la formacién reticular troncoencefdlica. De
este modo, muchas de las células que forman las ldminas tectales 3 y 5 en reptiles pudieran ser consideradas
homdlogas a células coliculares de las capas IV a la VII en mamiferos.

La zona central tectal en reptiles contiene células bipolares fusiformes y neuronas ganglionares. Ambas
poblaciones probablemente reciben aferencias directas de retina. Las células fusiformes probablemente reciban
muchos tipos adicionales de inputs no visuales. La neuronas bipolares fusiformes se observan en capas medias del
tectum en la mayoria de los vertebrados (Leghissa. 1962) incluyendo mamiferos (Cajal, 1911; Tokunaga and Otani,
1976).

En reptiles, los axones de muchas de las células bipolares fusiformes entran en la ldmina 6 o ldminas mds
superficiales (9-14) y de este modo pueden contribuir a formar fibras ascendentes y descendentes. En pdjaros, las
células fusiformes bipolares (O'Flaherty, 1970) se localizan en la mitad de la Idmina tectal (9-14), y células de esta
ldmina contribuyen a formar las eferencias ascendentes y descendentes (Reiner and Karten, 1982). En mamiferos,
las células de las capas II y III dan origen a las eferencias tectales ascendentes asf como a las proyecciones
descendentes al niicleo parabigeminal (Kawamura, 1980), homélogo mamifero el niicleo del istmo del reptil.

Las células bipolares fusiformes de la zona central tectal en reptiles son homdlogas a las células fusiformes de
las Idminas 9-13 en pdjaros y a células de las capas II-IV en mamiferos. Algunas células fusiformes, particularmente
las de las capas I y III, se desarrollan independientemente o son homdélogas a las células fusiformes de la zona
superficial tectal de reptiles vivientes.

En la mayor parte de los tetrdpodos, el tectum contiene células ganglionares en capas intermedias (Cajal, 1911;
O'Flaherty, 1970; Quiroga, 1978); los axones de estas células parecen formar parte de las eferencias tectales
descendentes, y las células probablemente homdlogas entre todos los tetrdpodos dan similaridades en su posicion y
morfologia.

La zona superficial tectal en la mayor parte de los reptiles comprende ldminas alternativas de fibras opticas
aferentes y sus campos terminales. Las ldminas terminales contienen arborizaciones dendriticas de células
fusiformes, ganglionares y periventriculares de ldminas tectales profundas tanto como cuerpos celulares y dendritas
de neuronas localizadas dentro de las ldminas tectales superficiales. Clases de células extremadamente heterogéneas
(de piramidales a horizontales) constituyen las ldminas tectales superficiales. En reptiles y la mayor parte de otros
vertebrados no mamiferos (excepto peces elasmobranquios), las fibras 6pticas entran en el tectum como una serie
de ldminas, y sus axones cursan ventralmente para formar su arborizacién terminal. Sin embargo, en peces elasmo-
branquios y mamiferos, las fibras dpticas entran en el tectum mds profundamente y rodean dorsalmente para formar
sus arborizaciones terminales.
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Las proyecciones cortico-tectales son extensas tanto en pdjaros como en mamiferos. En mamiferos, las fibras
corticéfugas terminando en las tres capas superficiales coliculares son derivadas del cértex frontal y cdrtex estriado
y extraestriado. En pdjaros, las fibras telencéfalo-tectales derivan del hiperestriado accesorio (de Wulst) y
arquiestriado intermedio.

Es prdcticamente imposible establecer homologias individuales entre las fibras Gpticas y las radiaciones del
tectum de diferentes vertebrados. Sin embargo, aunque se conocen muchas células, laminaciones, aferencias y
eferencias, hacen falta mds ‘datos para comprender la funcidn tectal y la evolucién del tectum dptico en los
vertebrados.

Los estudios realizados en distintas especies animales nos muestran las semejanzas y diferencias cualitativas en
cuanto a la distribucién laminar y tipos celulares. Existen trabajos de estudios cuantitativos realizados en otras
especies (Platel,R. etal., 1977; Bogerts,K.B., 1977; Albers, F.J., 1988); sinembargo, al no estar descritas diferencias
cuantitativas de la estructura en las especies referidas, nuestro trabajo nos ha llevado a plantear la introduccién de
un pardmetro comparativo que nos permita medir la variacién cuantitativa de estructura debida tanto al nimero de
somas neuronales como al neuropilo. Cualquiera de los dos elementos es significativo de funcién total y parcial del
érgano en relacién con la visién y audicién.

Material y Métodos

Hemos utilizado secciones seriadas de cerebro de lagarto (Lacerta 1épida), gallina (Gallus gallus) y erizo
(Erinaceus europeus) que siguieron el procesado histolégico de rutina, tifiéndose con métodos de Kliiver-Barrera y
tricrémico de Martins y fueron analizados mediante equipo de morfometria disefiado en el Departamento de Ciencias
Morfoldgicas de la Universidad de Zaragoza, compuesto de sefial de video-cdmara aplicada directamente a
microscopio y analizada mediante equipo de Video Image Interfase HBI-G900 P acoplado a un ordenador SONY
MSX HBG-900 P que trabaja con Software especifico producido por el Departamento.

Resultados y Discusién

Los resultados obtenidos correspondientes al drea plana total del tectum Sptico de lagarto fueron XS = 123 mm?,
siendo significativamente similar en simetria axial. El drea del tectum derecho fue de 61,2 mm?, y la del tectum
izquierdo, de 61,7 mm? (Fig. 1).

El pollo presentaba un drea plana total de S = 570 mm?, siendo de 282 mm? para el tectum derecho y de 288
mm? para el tectum izquierdo. Los volimenes fueron de 73 mm? para el tectum derecho y de 72 mm?® para el tectum
izquierdo (Figs. 2 y 3).

El erizo presentaba un drea plana total £Scs = 105 mm? para el coliculo superior (Fig. 4) y £Sci = 100 mm? para
el coliculo inferior (Fig. 5). Como dato orientativo, esta drea plana total se corresponde con unos volumentes Vcs =
117 mm? y Vei =110 mm? para los coliculos superior e inferior respectivamente.

Laduplicacién sensiblemente igual en erizo de estructuras segiin simetria sagital y horizontal supone que lasuma
total de estructuras seria de 205 mm?y 227 mm?®. La masa comparativa en superficie es de 205 mm? para el erizo a
comparar con 570 mm? del pollo y 123 mm? del lagarto.

Aunque proporcionalmente con respecto al tamaiio del cerebro puede observarse una disminucién de los
coliculos en erizo, esta es s6lo relativa. Esto se puede comprobar al haber utilizado especies de tamafios parecidos,
cuyo tamaifio encefilico es comparable, y donde se sigue viendo el mayor tamaiio en mamiferos, seguido de aves y
reptiles, pues las medidas absolutas indican que su importancia se mantiene. Existe un gradiente de crecimiento, lo
que deberia ser analizado en otros trabajos de estructuras que se consideran cambiantes.
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FIG 1

FIGURA 1.  Secciéntransversal através del tectum optico de Lacerta lépida. 6x. TI, tectum izquierdo. TD, tectum derecho.
TO, tracto 6ptico. V, ventriculo. NR, niicleo redondo. H, hipotdlamo.
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FIGURA 2. Secciéntransversalatravésdel tectumépticoizquierdode Gallus gallus, 6x. TI, tectumizquierdo. NML, niicleo
mesecenfilico lateral. C, cerebelo. V, ventriculo.
FIGURA 3.  Secciéntransversal a través del tectum 6ptico derecho de Gallus gallus. 6xTD, tectum derecho. NML, niicleo

mesencefdlico lateral. C, cerebelo. V, ventriculo.
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FIGURA 4.

FIGURA 5.
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FIG 5

Seccidn transversal através de coliculos superiores de Erinaceus europeus. 6x. CSI, coliculo superiorizquierdo.
CSD, coliculo superior derecho. SGP, sustancia gris periacueductal. HC, hemisferio cerebral.
Seccidn transversal a través de coliculos inferiores de Erinaceus europeus. 6x. CII, coliculo inferior izquierdo.
CID, coliculo inferior derecho. IV v, cuarto ventriculo. HC, hemisferio cerebral. C, cerebelo.
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RESUMEN

El objetivo de este trabajo es analizar la distribucién del sistema vascular en los primeros dfas de la vida postnatal de la rata,
para lo cual se han utilizado crias de rata con edades de cuatro a nueve dias. Como método para la visualizacién de este sistema
hemos revelado la actividad peroxiddsica de los elementos formes de la sangre. En ambas edades, y en los dos sexos, existe una
correspondencia entre la evolucién del drbol vascular y la distribucién intrahipofisaria de las células gonodotropas.

PALABRAS CLAVE: Hipdfisis, vascularizacién, células gonadotropas, desarrollo, rata.

SUMMARY

The aim of the present work was to analyse the distribution of vascular system on the firts days after birth in the rat. To do
so young rats of 4 and 9 days of age were used. To visualize the vascular system, the peroxidase activity of the blood cells of the
animals was determined. At both ages and in both sexes a correspondence was found to exist between the development of the
vascular system and the intrahypophyseal distribution of the gonadotrophic cells.

KEY WORDS: Hypophysis, vascularization, gonodotrophic cells, development, rat.

Introduccion

El sistema vascular portal hipofisario, descrito por Popa y Fielding (1930), presenta un flujo sanguineo dirigido
desde la Eminencia Media de 1a Hipdfisis (Wislocki y King, 1936), por lo cual su importancia es fundamental en el
control dela funcién endocrina de la Pars Distalis de la Adenohipéfisis (PD) (Harris, 1937). Este flujo puede presentar

diferencias regionales (Green y Harris, 1947), habiéndose estudiado la posible topografia de las dreas hipofisarias

sometidas al influjo de los vasos por Adams y col. (1964).
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Los estudios de Purves y Griesbach (1951) y Carbajo (1987) relacionan la distribucién intrahipofisaria de las
células gonodotropas, en ratas adultas, con la distribucién del sistema vascular. Por otra parte, las diferencias
regionales en la concentracién de iones K* en la PD, tras la estimulacidn del tallo hipofisario, es un hecho que también
sugiere la intervencién de la distribucién de los vasos en el control de la acrividad funcional de la PD (Baertschi,
1980).

Son evidentes las diferencias en la distribucidn de las células gonadotropas entre los animales adultos y en el
periodo postnatal (Rubio y col., 1987 y Alberca, 1988). Es posible que sea la distribucion del sistema vascular uno
de los condicionantes de estas diferencias, por lo que podemos suponer que su evolucién deberia seguir un curso
paralelo al que hemos descrito para las células. En este trabajo se pretende analizar el desarrollo del drbol vascular
en periodo postnatal temprano (4 y 9 dfas), tiempos similares a los empleados en la realizacién de un trabajo previo
acerca de la distribucidn de las células LH.

Material y métodos

En larealizacién del estudio experimental se han empleado dieciséis ratas blancas, cepa Sprague-Dawley, ocho
de cuatro dfas de edad (4 machos y 4 hembras), pertenecientes a la misma camada, y otras ocho ratas, con una edad
de nueve dias, con las mismas caracteristicas, pero de una camada diferente. Las crias permanecieron estabuladas
junto a sus madres, en las condiciones standard del animalario, fotoperiodo de luz diurna y oscuridad nocturna (07
a 18 horas) y libre acceso de las madres a agua y comida, hasta el momento del sacrificio.

Para el estudio del drbol vascular, tras el sacrificio, en atmdsfera de éter, los animales fueron decapitados. Se
resecé la calota craneana y se extrajo la hipéfisis junto con los elementos Gseos adyacentes, fijandose el conjunto por
inmersién (paraformaldehido 1%-glutaraldehido 0,6% en tampdn fosfato 0,1 M, pH 7,4), durante 16 horas a 4° C.
Al término de este periodo de fijacidn, las hipéfisis se disecaron bajo microscopio quirtrgico, y se incluyeron en
bloques de gelatina, que fueron cortados mediante un vibratomo (Oxford) en secciones sagitales de 80 um de espesor.

El trazado del drbol vascular se llevd a cabo aprovechando la gran actividad peroxiddsica de los hematies
(Mesulam, 1982), al ser ésta revelada mediante la utilizacién del medio de Grahan y Karnovsky. Para ello, los cortes
obtenidos se recogieron de forma seriada en pocillos que contenian tampén fosfato 0,1 M, pH 7.4, tras lo cual se
sometieron a un periodo de preincubacién (20 minutos) en una solucién de 25 mg de 3,3' —diaminobencidina en
tampdn Tris 0,1 M, pH 7,4 en oscuridad y a temperatura ambiente. Posteriormente, se incubaron (20 minutos) en una
solucién similar a la anterior, a la que se afiadié H, O, (1 it 1/ml de medio), tras lo cual se deshidrataron y montaron
en portaobjetos siguiendo los procedimientos habituales.

Para el estudio y obtencién de fotografia se emple6 un microscopio Leitz Dialux 20 EB.

Resultados

El revelado de la actividad peroxiddsica endégena de los elementos formes de la sangre, ha permitido visualizar,
en animales de cuatro dfas tanto machos como hembras, el trayecto de finos capilares surcando la PD sagitalmente
(Fig. 1). Se observa una hilera vascular, en la que ocasionalmente aparecen grandes pelotones de elementos formes,
que contornea ala gldndula por su superficie ventral (Fig. 2). Dorsalmente, los trayectos vasculares se alejan bastante
del propio limite de la PD (Figs. 1 y 2). No se han encontrado trayectos vasculares atravesando la PI.

En los animales de nueve dias el desarrollo del 4rbol vascular es considerablemente mayor que en los de cuatro
dias, ya que es mayor el niimero de elementos tefiidos y, ademds, por la presencia de vasos que, aunque son finos,
tienen un calibre mayor que a los cuatro dias (Fig. 3). Existe una linea vascular que recorre el borde dorsal de la PD
que, en algunos puntos, parece estar comunicando con la red vascular del LN (Fig. 4), y parece alimentarse a partir
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FIGURA 1. Imagen correpondiente a un macho de cuatro dias. El drbol vascular de 1a PD se organiza formando finos trayectos
que se disponen sagitalmente. (PD = Pars distalis; A = anterior; V = ventral; P = posterior; D = dorsal). x 291.

FIGURA 2. Micrografia correspondiente a la zona posterior de 1a PD de una hembra de cuatro dias; se observa la constitucion
en esta zona de dos lineas vasculares (flechas) que recorren sagitalmente a la glindula, situdndose una en el limite
ventral y la otra en las proximidades del dorsal. (V = ventral: P = posterior; D = dorsal). x 943.

FIGURA 3. En los machos de nueve dias los trayectos vasculares se orientan de la misma forma que a los cuatro dias
observandose un mayer ndmero de perfiles y un posible aumento de su calibre. (A = anterior; V = ventral; P =
posterior; D = dorsar). x 291.
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FIGURA 4.

FIGURA 5.

A los nueve dias, como muestra estaimagen correspondiente a una hembra, se hace patente una lfnea vascular que
recorre el limite dorsa de la PD (cabeza de flecha), relacionada con la red vascular del LN a través de la Pars
Intermedia (flecha hueca) y en los polos anterior y posterior de la gldndula (flechas curvas). x 236.

En esta seccién de la PD de una hembra de nueve dfas, mds laterilazada respecto de las presentadas previamente,
se aprecia como los trayectos vasculares, partiendo de una condensacion anterior recorren los limites ventral y
dorsal de la PD (flecha hueca). (A = anterior; V = ventral; P = posterior; D = dorsal). X 263.
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de vasos que abordan a la PD por su superficie dorsal. Ademds de estas comunicaciones entre LN y PD que se
establecen atravesando la P, las redes vasculares de ambos 16bulos son comunicantes a nivel del polo posterior (Fig.
4).

En porciones mds laterales parece que los vasos se distribuyen partiendo de una condensacién en el polo anterior
delaPD, y siguiendo un trayecto en forma de V, con concavidad posterior (Fig. 5), de manera que parece contornear
los bordes ventral y dorsal de la gldndula. En la zona central, los trayectos no presentan una orientacién homogénea.

Discusion

A diferencia de lo observado en la rata adulta, en la que puede describirse una regionalizacién de la hipdfisis
en funcidn de la distribucién de los vasos que la irrigan, en la PD de ratas neonatas, tanto de cuatro como de nueve
dias, los trayectos vasculares se disponen sagitalmente. Esta distribucién puede estar condicionando la disposicién
que, a modo de cordones sagitales, adoptan las células reactivas al suero anti-LH (Alberca, 1988).

Durante la vida fetal, las células reactivas al suero anti-LH se encuentran concentradas en la regién ventral de
laPD. La explicacién de este hecho no es clara, pues las opiniones de los diferentes autores son contradictorias; asf,
para Watanabe (1982), el desarrollo prenatal de las células gonodotropas comienza en la zona dorsal de la hip6fisis,
seguramente debido a la influencia del diencéfalo ventral. Para otros (Schechter y col., 1985), el inductor del
desarrollo de las células LH seria el propio mesénquima ventral. Sea cual sea el mecanismo, lo que si es cierto es que
en las ratas con cuatro dias de edad (Carbajo y col., observaciones atin no publicadas), y en ambos sexos, las células
reactivas se disponen preferentemente en la regién ventral de la gldndula.

De los numerosos estudios realizados sobre el aporte sanguineo a la hipdfisis, se deduce que no existe un aporte
vascular directo para la porcién glandular hipofisaria. La sangre que llega a la PD lo hace a través de la red vascular
del Lébulo Neural (LN), a través de los vasos porta largos (entre la Eminencia Media y la Adenohip6fisis), los vasos
porta cortos (que unen el tallo y el proceso infundibular con la PD atravesando la Pars Intermedia), un tercer grupo
de vasos porta descrito por Koritke y Dubernoy (1960) (dispuestos entre el tallo hipofisario y 1aPD pero contorneando
la caverna hipofisaria) y, finalmente, miiltiples capilares que unen toda la red neurohipofisaria con el 16bulo anterior
(Page y col., 1976).

A los cuatro dias, hemos encontrado, al analizar el sistema vascular, que los trayectos vasculares se organizan
fundamentalmente en la zona ventral, y contornean a la PD, estando relativamente poco irrigada la zona adyacente
a la caverna hipofisaria. Esto refuerza nuestra hipétesis, al plantear este trabajo, de maduracién de la poblacién
gonodotropaenrelacién directa conlaevolucién del sistema vascular. El que a los cuatro dias no hayamos encontrado
trayectos vasculares atravesando la PI, que se muestra avascular, coincide con las observaciones de Murakami y col.
(1985), quienes aprecian solamente un total desarrollo de la red vascular de este 16bulo tras la pubertad. La carencia
de vasos en la zona dorsal de la PD se podria explicar por la dependencia que, en cuanto a irrigacion se refiere, tiene
esta zonarespecto del plexo vascular superficial de la PI, que se puede definir como un auténtico sistema portal intra-
adenohipofisario, independiente del sistema porta hipotdlamo-hipofisario (Murakami y col., 1985). Por otra parte,
también podria ser debidalaausencia de células reactivas y vasos alaausencia de vasos porta cortos que, segtin Baker
(1974), son los responsables de la irrigacién de esta zona.

En los animales de nueve dias empieza a esbozarse la futura zona sexual, organizdndose las células reactivas al
suero anti-LH como una banda celular dorsal, mds precoz en las hembras que en los machos (Carbajo y col., trabajo
experimental ain no publicado). Simultdneamente, se puede apreciar una evolucién del drbol vascular, cuyos
trayectos se pueden observar ya en la zona dorsal de la PD. Ocasionalmente se ven en el plano de corte algunos
trayectos vasculares adyacentes al borde ventral PI, que podrian corresponder a secciones de vasos porta cortos, o
a los vasos que, procedentes del tallo hipofisario, contornean a la PI antes de incorporarse a la red dorsal de la PD,
descritos por Koritke y Duvernoy (1960). También empiezan a esbozarse las arcadas vasculares de la PI. Estos datos
coinciden con los aportados por Glydon (1957), quien refiere que el desarrollo del sistema portal comienza una
semana después del nacimiento. Podemos afirmar que, alos nueve dias de edad, los hallazgos en el estudio del sistema
vascular se corresponden con la distribucién y atributos morfométricos de las células reactivas al suero anti-LH.
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Ain queda por explicar el retraso en la evolucién de las células gonadotropas que sufren los machos respecto
de las hembras (Alberca, 1988), pues tampoco a los nueve dias hemos encontrado diferencias en la morfologia del
drbol vascular entre ambos sexos. Si bien la dindmica de la distribucién celular no tiene una relacién directa con la
disposicién del drbol vascular, es claro que si depende de la informacidn que, procedente de centros hipotaldmicos,
llega a través de los vasos.

En este sentido, estd bien documentado que en la rata macho los niveles altos de testosterona en el periodo
postnatal, representan un importante factor inhibidor de la actividad gonadotropa (Déhler y col., 1977). Dado que
en los primeros dias atin no estd constituido el sistema portal, es posible que el influjo hipotaldmico, tanto estimulante
como inhibidor, acceda a la PD a través de un sistema accesorio por el que se pueda establecer una comunicacion
entre la Eminencia Media y la PD.

Krisch y Buchheim (1984), mediante un estudio con trazadores (HRP), comprobaron que, ademds del sistema
de vasos porta cortos, hay otra posible via de comunicacién entre la Eminencia Media y la Hipéfisis. Se trata del
espacio submeningeo, a través del cual el trazador difunde hasta las porciones ventral y medial de laPD. La existencia
de este sistema, junto con las variaciones endocrinas a nivel hipotaldmico, explicarian la evolucién de la poblacién
gonadotropa en ambos sexos durante los primeros dias de vida postnatal.
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RESUMEN

Se ensayan diferentes técnicas histoquimicas: miosin ATP-asa, NADH-TR y fosforilasa en el misculo recto femoral de la
rata Wistar, comprobando que la miosin ATP-asa a pH 4,3 es la que mejor identifica los diferentes tipos de fibras. Se observa una
distribucion dentro del miisculo de forma compartimental en tres regiones distintas, orientadas en sentido anteroposterior. En la
regién superficial predominan las fibras tipo IIB, disminuyendo progresivamente segiin se avanza a la region mds profunda, donde
encontramos un nimero mayor de fibras tipo IIA. Las fibras tipo I son escasas, encontrandose el mayor niimero de ellas en la regién
profunda del misculo.

PALABRAS CLAVE: Miisculo. Rata. Histoquimica.

SUMMARY

Different histochemical techniques like miosin ATP-ase, NADH-TR, phosphorylasc were assay in the Wistar rats Femoralis
Rectus muscle. It was proved that the miosin ATP-ase at pH 4,3 is the best for the identification of the different muscular fiber
types. It was observed a distribution inside the muscle in a compartimental form in three different regions, oriented in antero-
posterior direction. In the superficial region, fiber type IIB predominate, decreasing progressively as it approach to the deeper
region, where we find a larger number of fibers type IIA. Fibers type I are scanty and the larger number of them are found in the
deeper region of the muscle.

KEY WORDS: Muscle. Rat. Histochemistry.

*Trabajo subvencionado por la Diputacién General de Aragén.

Introduccion

Es de conocimiento general que el misculo esquelético de los vertebrados posee una poblacion heterogénea de
fibras con diferentes propiedades, tanto funcionales como estructurales.

Estudios electrofisioldgicos e histoquimicos (Burke y col., 1971, 1973, 1974, 1980; Buchtha y Smalbruch,1980)
han puesto de manifiesto las caracteristicas propias de cada tipo de fibra en relacién a su metabolismo energético y
velocidad de contraccién.
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Sin embargo, 1a gran variedad de tipos fibrilares reconocibles por los diferentes métodos histoquimicos, basados
en los diferentes grados de actividad enzimadtica de las fibras, ha llevado a una cierta confusién terminoldgica. No
obstante, existe una gran unanimidad a partir del sistema propuesto por Dubowitz y Brooke (1973) para clasificar
los dos tipos de fibras principales en el hombre y larata, basado inicialmente sobre la actividad de un enzima oxidativo
asi como la NADH-TR o la succino-deshidrogenasa o en la reaccién standard de 1la ATP-asa a pH 9,4; poseyendo
ésta dltima la ventaja de ser modificada mediante preincubacion a varios pH (4,3 - 4,6) y demostrar los subtipos de
las fibras tipo II segtin indicaron Brooke y Kaiser (1970).

Algunos autores (Gollinick y col., 1972; Kugelberg, 1973; Nemeth y Pette, 1981 a, b) han denunciado las
dificultades que presentan las técnicas oxidativas (similares a la propuesta por Peter y col., 1972) en la clasificacién
de las fibras, debido al traslado del potencial oxidativo que existe entre diferentes tipos de ellas.

A pesar de estas dificultades, Armstrong y Phelps (1984) mantienen la validez de esta técnica en el estudio de
varios musculos de la rata, incluso reconociendo que se deben tomar decisiones arbitrarias para catalogar algunas
fibras en un tipo u otro. Si bien, sostienen que la identificacién de las fibras segtin las técnicas de la NADH-TR y
miosin ATP-asa a pH 9,4, debe ser apoyada mediante correlaciones funcionales, tales como los modelos del flujo
sanguineo empleados por ellos.

Advertidos de estas dificultades, asi como de ciertas variaciones presentes a nivel metabdlico en las fibras
musculares de diferentes especies de vertebrados, pretendemos, con este estudio, conocer la validez de distintas
técnicas histoquimicas en la identificacién de la poblacién fibrilar del miisculo de la rata. Por otro lado, obtener,
mediante aquella o aquellas técnicas histoquimicas que consideremos mds idéneas, el patrén y morfologfa fibrilar
del misculorecto femoral de larata Wistar, sobre el que poder experimentar, mds adelante, los efectos que sobre dicho
musculo produce el ejercicio fisico.

Material y métodos

Hemos utilizado 10 ratas machos cepa Wistar, de 4 meses de edad. Una vez anestesiados en campana de éter y
previa diseccion del recto femoral, se tomaron muestras de la porcién media del mdsculo con el animal vivo. Las
piezas que contenian la totalidad de la seccidn transversa del miisculo, fueron congeladas introduciéndolas en
isopentano congelado en nitrégeno liquido. Posteriormente, en un criostato a—20%°C se obtuvieron cortes seriados
de 8 a 10 micras de grosor. Sobre estos cortes se ensayaron técnicas histoquimicas de miosin trifosfatasa miofibrilar
(m-ATP-asa) apH 9,4 (Dubowitzy Brooke, 1973) y con preincubacién a pH 4,3 (Brooke y Kaiser, 1970); igualmente
se usaron técnicas para demostrar la actividad de un enzima oxidativa como la nicotinamida adenina dinucledtido-
tetrazolium reductasa (NADH-TR) (Novikoffy col., 1961) y de otra glucolitica, la fosforilasa (Método del dextrano
de Meyer).

Para conocer la composicién en cuanto a los distintos tipos de fibras sobre cortes transversales completos con
la reaccion ATP-asa a pH 4,3, que fue la técnica histoquimica que permitia distinguir con mayor objetividad los
diferentes tipos de fibras, se separé el misculo en tres regiones en el sentido anteroposterior, que a simple vista parecia
tener poblaciones distintas de fibras: region superficial, media y profunda.

De cada una de estas regiones, en cada corte se tomaron microfotografias, procurando que los campos fueran lo
mds posiblemente aproximativos en cada uno de los miisculos examinados. Sobre ellos se contabilizé un niimero de
200 fibras por cada regién muscular, (un nimero similar a los propuestos por Curless y Nelson, 1976; Adams y col.,
1968; Lobley y col., 1977; Braund y col., 1982; Armstrong y Phelps 1984), calculando posteriormente la proporcién
relativa de cada tipo de fibra en cada una de las tres regiones musculares.
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Resultados -

Con la técnica histoquimica de la miosin ATP-asa con preincubacién a pH 4,3, se observan con gran objetividad
los tres tipos principales de fibras en el midsculo de la rata: fibras tipo I de reaccién oscura y tamafio pequeiio, fibras
tipo ITA de reaccidn clara y tamaiio similar al de las anteriores y fibras tipo IIB de reaccién intermedia entre las dos
anteriores pero de un tamafio dos o tres veces mayor que ellas (Fig. 1).

La técnica de miosin ATP-asa a pH 9,4 solamente permite distinguir dos tipos de fibras: las lentas tipo I con una
reaccién clara, dado sumenor contenido de adenosin trifosfatasa, y las fibras rdpidas IIA y IIB con unareaccién oscura
(Fig. 2)

Un nimero escaso de fibras que permanecieron estables en ambas preincubaciones dcida y alcalina, se
consideraron fibras tipo IIC y que por su insignificancia desestimamos; sin embargo, este dato estaria de acuerdo con
la edad adulta de los animales.

La técnica oxidativa de la NADH-TR muestra fibras grandes con baja actividad, clasificadas como tipo IIB por
lareaccion de ATP-asa a pH 4,3 y otras de menor tamaiio con alta actividad. Estas dltimas corresponden a aquellas
fibras catalogadas por la ATP-asa dcida como fibras tipo I y ITA; sin embargo, con esta técnica presentan ambas una
intensidad de reaccion muy similar, dificultando su objetivacién en un tipo u otro. Algunas de las fibras tipo IIB
también poseen un potencial oxidativo alto (Fig. 3).

Con la técnica glucolitica de 1a fosforilasa se observa que las fibras tipo IIB poseen alta actividad; las fibras tipo
ITA, intermedia, y las fibras tipo I, escasa (Fig. 4).

En la tabla 1 se expresan las proporciones relativas de los tipos de fibras hallados en las tres regiones que
diferencidbamos en el musculo recto femoral de la rata Wistar. Dichos valores nos muestran cémo la regién
superficial del misculo contiene en su mayor parte fibras tipo IIB y un menor nimero de fibras tipo IIA. Estas tiltimas
aumentan progresivamente en nimero a medida que nos acercamos a la regién media, apareciendo en esta region
alguna fibra aislada de tipo L.

Inversamente, laregion profunda posee un predominio de fibras tipo ITA sobre 1as IIB, junto a un niimero de fibras
tipo I que supera en esta regién al de las dos anteriores.

TABLA 1. Porcentaje de la composicion del tipo de fibra en el miisculo recto femoral de la rata Wistar. Los valores
presentados son medias * 2 Errores Standar, siendo n = 10 ratas.

TIPOS DE FIBRAS REGION SUPERFICIAL REGION MEDIA REGION PROFUNDA
I - 2,61+0,31 9,0+ 0,55
A 12,5 £0,94 31,1+1,05 51,2+1,38
IIB 87,4+ 0,89 66,2 +£0,95 36,5+0,82
Discusion

Al inicio de este trabajo comentdbamos la utilizacion, paralela a las técnicas de miosin ATP-asa, de otras que
intentaban identificar los tipos fibrilares segtin sus potenciales metabdlicos. Sin embargo, Gollnick y col. (1972) y
Kugelberg (1973) comprobaron que por estos ultimos procedimientos de tincién existia una continuidad de
intensidades de reaccién para la capacidad oxidativa dentro de la clasificacién de cada fibra principal.

Nemethy Pette (1981 a, b) vuelven a reafirmar que la clasificacién histoquimica usada por PETER Yy col. (1972)
que diferencia las fibras de contraccién rdpida en dos grupos, basada sobre diferencias metabdlicas: en fibras de
contraccién rdpida glucoliticas (FG) y fibras de contraccién rdpida oxidativas glucoliticas (FOG), es un sistema de
clasificacién incompatible con un sistema basado sobre el andlisis histoquimico de miosin ATP-asa con varias
preincubaciones dcidas. Segin ellos existe claramente una gran cantidad de traslado en el potencial oxidativo de
fibras clasificadas como tipo IIA y IIB. Un hecho semejante es comentado por Dlizy col. (1988) al emplearlaNADH-
TR en la identificacién fibrilar del misculo de perros de distintas razas.
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Al observar nuestros resultados coincidimos con los autores anteriores en cuanto a la dificultad que implica esta
técnica oxidativa en la identificacién de los tipos de fibras; sin embargo, en el musculo de la rata es sobre todo entre
la fibras tipo I y IIA donde encontramos dicho inconveniente. Asi, al igual que han comentado Lépez-Rivero y col.
(1989) al examinar el misculo de caballos, nosotros, en los cortes del muisculo de la rata tefiidos para la actividad
NADH-TR, sélo hemos podido objetivar las fibras FG (o IIB), teniendo presente que algunas de ellas tienen una
actividad oxidativa tan alta como los otros dos tipos SO y FOG (I y ITA respectivamente), aunque siguen conservando
su gran tamario.

Ademds de la naturaleza subjetiva de las decisiones que se deben tomar para catalogar una fibra en un tipo o en
otro, lo cual disminuye la realidad de la técnica, segtin Holloszy y BOooth (1976) y Salting y Gollnick (1983) se suma
el problema que representa la labilidad de los enzimas mitocondriales: cambios en la utilizacién del misculo por el
envejecimiento, desuso o desentrenamiento, modifican significativamente la actividad de los enzimas mitocondria-
les en los misculos.

No obstante, Snow-Guy (1980) propusieron una ecuacién que utiliza el porcentaje de fibras tipo SO equivalente
alos hallados con anterioridad con fibras tipo I conla ATP-asa dcida y de esa forma hallar los porcentajes de las fibras
FOG (ITA).

Las razones anteriores y los resultados que hemos obtenido nos hacen pensar como Howald (1982) y Gollnick
y col. (1982) que la técnicas histoquimicas que distinguen entre los diferentes isoenzimas miosin ATP-asa pueden
proporcionar unos medios més objetivos de identificacion de los diferentes tipos de fibras musculares. Incluso tener
presente que los modelos de intensidad de la reaccion ATP-asa para las fibras son discretos y estdn menos
influenciados por el comportamiento contradctil que lo estdn los enzimas metabdlicos.

Enrelacién con el segundo objetivo de este trabajo, referente alacomposicion fibrilar del misculo recto femoral
de la rata Wistar, como se aprecia en la tabla 1, existe un gradiente de distribucién para los tres tipos de fibras a lo
largo del eje anteroposterior. Lo que implica que este musculo no se puede considerar como una unidad funcional
homogénea.

Las fibras tipo I de contraccion lenta encargadas de 1a actividad tdnica son en general escasas en todo el musculo,
como reflejan sus porcentajes de 2,6 y 9% en laregion media y profunda respectivamente. Esto indica que el misculo
desarrolla una actividad ténica bastante pobre.

Las fibras tipo IIB, que son rdpidas pero susceptibles a la fatiga, estarfan comprometidas en una actividad fésica
potente pero momentdnea. La regién superficial, con un alto porcentaje de estas fibras del 87,4%, estarfa, por
consiguiente, relacionada con un tipo de contracciéon predominantemente fasica. La region media del misculo
seguirfa manteniendo esta misma propiedad al contar con un porcentaje de fibras tipo IIB del 66,2% frente a otro més
bajo de fibras tipo ITA de un 31,1%.

Finalmente, la regién mds profunda, con un porcentaje alto del 51,2% de fibras tipo IIA (frente a un 39,8 % de
fibras IIB y un 9% de fibras tipo I) también rapidas pero resistentes a la fatiga y, por lo tanto, adecuadas a una actividad
fasica sostenida, deberd desarrollar un tipo de contraccién rdpida y duradera. Esta regién que posee el mayor
porcentaje de fibras tipo I, serd, a su vez, la que ejerza una mayor actividad ténica de las tres.

Aun cuando estos patrones de distribucion del tipo de fibra suceden en los misculos de la mayoria de los
mamiferos, como se ha demostrado en numerosos estudios, Amstrong (1980) comenta que la estratificacién en larata
es mds rigurosa.
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INFLUENCIA DE LOS CAMPOS MAGNETICOS PULSANTES SOBRE EL TESTICULO DE
LA RATA ALBINA. (I) UN ANALISIS DE LOS DIAMETROS TUBULARES

PULSANT MAGNETIC FIELD INFLUENCE ON THE TESTICLE OF THE WISTER RAT. (I)
ONE ANALYSIS OF THE TUBULAR DIAMETERS

M.P. VINALS, M.J. BROSETA, L. APARICIO, V. SMITH-FERRES

Departamento de Anatomia. Ciencias morfoldgicas.
Universidad de Valencia

RESUMEN

Se han estudiado los efectos experimentales de un campo magnético pulsante sobre los testiculos. Ratas macho son expuestas
a un campo magnético pulsante de 52 Gauss durante una hora diaria y son sacrificadas 24 horas después de la tltima dosis. A los
1,3,5,7,15y 21 dfas. ‘

Realizamos valoracién de los didmetros de los tubos seminiferos, encontrando disminucién estadisticamente significativa
en los grupos experimentales de los 7, 15 y 21 dfas.

PALABRAS CLAVE: Testiculo, tubo seminifero, campos magnéticos pulsantes.

SUMMARY

The effects of a pulsant magnetic field on the testicles have been studied. Adult male Wistar are exposed to a 52 Gauss pulsant
magnetic field for one hour daily and are sacrified twenty four hours after the last dose on 1st, 3rd, 5th, 7th, 15th and 21st.

Tabulars diameters value have been done. Statisticly significative disminution in experimental groups of 7th, 15th and 21st
days are observed.

KEY WORDS: Testicle, tubular diameters, pulsant magnetic field.

Introduccion

El progresivo empleo de los campos magnéticos ha dado lugar a numerosas investigaciones. Estas nos han
demostrado que los campos magnéticos poseen un alto poder de penetracion, y que su efecto fisioldgico se manifiesta
en todo el organismo, independientemente de la zona del cuerpo en que se apliquen.

El presente trabajo plantea el estudio de los efectos morfolégicos de los campos magnéticos en el testiculo de
la rata albina adulta, siguiendo una linea de investigacién ya iniciada por la Escuela valenciana, pero relativamente
reciente, que estudia las acciones que diversos agentes fisicos tienen sobre determinados érganos y tejidos de los
animales de experimentacién.
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Antecedentes historicos y bibliogrdficos

Los primeros fenémenos mangnéticos conocidos estaban relacionados con los llamados imanes naturales. Desde
épocas muy antiguas que se remontan a la antigiiedad griega, es conocido el hecho de que algunas sustancias, como
la magnetita, tienen la propiedad de atraer el hierro no imantado; esta propiedad se manifiesta muy acusadamente en
ciertas regiones del imdn llamadas "polos".

Los chinos en el afio 121 de nuestra era ya conocian el hecho de que una barra de hierro colocada cerca de un
imdn natural adquiria y conservaba las propiedades de éste, y que si se suspendia libremente, era capaz de orientarse
en la direcién N-S terrestre.

Con objeto de estudiar estos fendmenos, que no pueden ser considerados como consecuencia de acciones
gravitatorias o electrostdticas, se constituyd una parte de la Fisica que se denominé "Magnetismo"; suponiendo, en
principio, que no tenfa relacién alguna con los fenémenos eléctricos.

Mis tarde, importantes fisicos como Oersted (1819), Faraday (1830), Maxwell (1873), Lenz (1834) y Lorentz
(1875) sentaron las bases fisicas del "Electromagnetismo" moderno.

El nexo de unién de estos conocimientos fisicos con la Medicina se produjo muy lentamente, y hasta 1950 existe
un periodo de estancamiento; pero a partir de esta fecha los estudios se disparan, y comienzan a aplicarse los campos
magnéticos en terapéutica, primero en traumatologia y luego en las diversas ramas de la Medicina.

Existen importantes trabajos sobre los efectos bioldgicos de los campos magnéticos en diversos tejidos, pero nos
interesa resefiar aqui los efectos testiculares y sobre la reproduccion y el desarrollo embrionario.

H.B. Brewer (1979) observé que la accién de un campo magnético en un acuario producia en la primera
generacién una reduccién del periodo de incubacidn, en la segunda una reduccidn en la tasa de desovacién y del
periodo de gestacion y en la tercera la reproduccion era inhibida completamente.

V.V. Grigor'ev (1981) demuestra que la aplicacién local de un campo magnético sobre testiculos de conejo
produce alteraciones estructurales y desérdenes en la permeabilidad de la red sanguinea testicular, cambios
estructurales y desarrollo de procesos autoinmunes humorales (anticuerpos) y celulares (linfocitos sensibilizados).

A.D. Strzhizhovskii y V.M. Mastryukova (1983) comprobaron un descenso de todos los tipos de células del
espectro espermatogénico y un exceso de espermatozoos en los ratones expuestos a un campo magnético constante.

R. Ricco (1984) observé una disminucion de los didmetros tubulares de los conejos sometidos a campos
magnéticos de baja y de alta frecuencia, asi como una detencién madurativa en la fase de espermatocitos.

G.V. Galaktinov, V.M. Mastryukova y A. D. Strzhizhovskii (1985) estudiaron la magnetosensibilidad de tejidos
de mamiferos y demostraron que el epitelio espermatogénico es uno de los mds sensibles, pues su exposicion a
campos magnéticos constantes produce una destruccion de los elementos celulares.

H.R. Withers, Kathryn A. Mason y C.A. Davis (1985) observaron que en los ratones tratados con campos
magnéticos constantes, los nimeros promedios de cabezas de esperma derivadas, desde células en la dltima
espermdtide y stem cell fueron ligeramente deprimidos; y aquellos desde espermdtides tempranos, espermatocitos
y espermatogonias fueron ligeramente elevados.

Bases fisicas

Los fendmenos magnéticos estdn originados por cargas eléctricas en movimiento, pues toda carga, ademds de
crear un campo eléctrico, cuando se desplaza, origina en el espacio que le rodea un campo magnético,

Cuando una corriente eléctrica atraviesa un hilo conductor, genera un campo magnético coaxial a dicho hilo.

Si con este hilo conductor se realiza una espiral en hélice, se obtiene un solenoide, y el campo del solenoide es
la suma vectorial de los campos establecidos por cada una de las espiras que componen el solenoide.

El campo magnético generado varia en funcién del tipo de corriente que atraviesa el solenoide. Si la corriente
es continua, el campo magnético serd continuo; pero si la corriente es variable, también lo serd el campo magnético.

En nuestro caso, como pretendemos crear un campo magnético pulsante, utilizamos una corriente alterna. Y para
ello empleamos el generador y aplicador de campos magnéticos para medicina BIOTESLA-40 de ELECTRONICA-
MILKA, cuya frecuencia de trabajo es de 50 a 10.500 Hz, y en el que nosotros seleccionamos la intensidad de 52
gauss.
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Material y métodos

La investigacion ha sido realizada sobre ratas albinas machos adultos, cuyos pesos oscilaban entre 200 y 333
gramos, y que han sido divididas en 7 grupos: uno control y 6 experimentales.

Los grupos experimentales se someten a campos magnéticos durante una hora diariaalo largode 1, 3,5,7, 15
y 21 dias respectivamente, por medio del aparato mencionado en el apartado anterior. Los animales son sacrificados
al cabo de 24 horas de la tltima dosis de magnetoterapia, y, tras su necropsia, se procede a la obtencion de piezas,
que en este caso son los testiculos.

Las piezas extraidas para el examen con microscopio Gptico han sido fijadas con formol e incluidas en parafina,
lo que ha permitido obtener cortes de 10 micras de espesor; dichos cortes han sido coloreados sucesivamente con los
siguientes métodos de tincién: hematoxilina-eosina, policromo de Cabanes, tricrémico de Masson, P S y azul de
Prusia.

Los testiculos destinados al estudio mediante microscopia electrénica se fijan con glutaraldehido y se incluyen
en Durcopdn; asi, obtenemos unos cortes de 600 a 900 angstroms de grosor, que se contrastan con el método de
Reynolds. Pero, de las piezas incluidas de este modo, también se obtienen cortes de una micra de espesor, que se tifien
con azul de Toluidina y que constituyen un excelente material para microscopia dptica.

Resultados

Hemos efectuado la valoracién de los-didmetros tubulares porque son uno de los indicadores mds sensibles de
la existencia de lesiones en las células espermatogénicas.

Los resultados obtenidos después de la medicion de los tibulos seminiferos de las ratas debemos someterlos a
tratamiento estadistico para poder interpretarlos.

Mediante el programa "StatWorks" calculamos la media y la desviacion standard de cada grupo de observacio-
nes. A partir de ellas obtenemos la "t" de Student, lo que nos permite comprobar si existe una diferencia
estadisticamente significativa entre los resultados extraidos de cada uno de los grupos experimentales y del grupo
control.

Cada valor de "t" hay que interpretarlo para n—1 grados de libertad y, cuando la significacién es menor de 0,05,
se considera que hay una diferencia estadisticamente significativa.

Los didmetros tubulares de las ratas sometidas a la accién de los campos magnéticos son menores que los de las
que no han recibido este tratamiento.

Pero esta disminucién sélo es estadisticamente significativa en los grupos experimentales que han estado
expuestos a los campos magnéticos pulsantes de baja frecuencia durante 7, 15 y 21 dfas.

Esto lo vemos en la siguiente gréfica, que representa las variaciones de los didmetros tubulares a lo largo de los
dras. En ella aparece una curva descendente, expresion de la disminucién de dichos didmetros, mds marcada cuanto
mayor es el nimero de dfas en que los animales han sido tratados.

Discusion

Nuestras experiencias confirman que los resultados de la accién de los campos magnéticos pulsantes de baja
frecuencia sobre la rata albina macho de la cepa "Wistar" son la existencia de alteraciones morfoldgicas a nivel de
los tibulos seminiferos.

Ademds, por medio del estudio que hemos realizado, podemos mostrar la significacién de los datos obtenidos.
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Coincidiendo conlos estudios efectuados por Ricco en 1984, con conejos macho, nosotros también encontramos
una disminucién de los didmetros tubulares de las ratas albinas macho, sometidas a la accién de campos magnéticos
pulsantes de baja frecuencia en comparacién con las que no estuvieron expuestas.

La disminucion de los didmetros tubulares es mds significativa cuanto mayor es la dosis de magnetoterapia
recibida. Como conclusién observamos que se produce una disminucién de los didmetros tubulares de las ratas
tratadas con campos magnéticos pulsantes de baja frecuencia, al compararlas con las no tratadas. Esta disminucién
es estadisticamente significativa.

La significacién es mds notable cuanto mayor es la dosis de magnetoterapia recibida.

StatWorks™ Data D. T. M. 29-dic-1988 15:14
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