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DEDICATORIA

Al profesor José EscoLar GARciA, fundador de Anales de Anatomia,
como homenaje de admiracion y respeto
a su trayectoria universitaria, en su 80 cumpleanios.

A la Universidad de Zaragoza,
por su firme apoyo institucional a esta publicacion.

EL ConsEjo DE REDACCION



PRESENTACION

No es habitual en nuestro entorno que una publicacién periédica de carécter cientifico
alcance la cota del n°100. Es por ello comprensible que las personas que mas directamente nos
ocupamos en la actualidad de la confeccion de Anales de Anatomia, al verse acercar este
momento, sintiéramos el deseo de celebrar esta efemérides, que coincidia por otra parte con el
80 cumpleafios de quien fuera su fundador y director, el profesor J. Escolar.

Anales de Anatomia, como cualquier obra humana, desde su inicio en Granada en el afio
1954, ha pasado por vicisitudes que han delimitado una serie de etapas de mayor o menor
esplendor. Siempre los relevos topogréficos o personales representan momentos criticos,
especialmente dificiles; pero la categoria cientifica y el poder moral del profesor Escolar por una
parte, y la capacidad de trabajo de todos los anatémicos de este pais por otra, han permitido
que nunca hayan faltado originales en la redaccién de Anales, y posibilita que estemos hoy aqui
en el seno de la Universidad de Zaragoza, celebrando el alumbramiento de su emblematico

n2100.

El Consejo de Redaccién de la revista Anales de Anatomia quiere ofrecer este n° 100, como
hemos hecho en la dedicatoria, al profesor Escolar, como simbolo y paradigma del universitario
cabal.

Pero este acto, cargado de nostalgia, no es solamente un culto al recuerdo, sino un rito, que
al oficiarlo, quiere alumbrar el inicio de una nueva etapa.

Los tiempos nuevos comportan nuevas e ineludibles exigencias; es por ello que nuestra
revista , a partir del préximo afo, pasard a publicarse en inglés, Gnico idioma a pesar de los
recelos y criticas, en el que es factible escribir si uno desea ser leido. Exigencias de normativas
internacionales a efectos de conseguir un aceptable “indice de impacto”, aconsejan al menos
una periodicidad trimestral, y por fin y para concluir con las novedades, el lamentable y casi
imprudente cambio de denominacién del tan querido Anatomischer Anzeiger por Annals of
Anatomy, realizado recientemente por nuestros colegas alemanes, nos han abocado irremisible-
mente a modificar el titulo de nuestra publicacién.

Esta circunstancia adversa, se ha visto en parte compensada, con la decisién de la Junta
Directiva de la Sociedad Anatémica Espafiola de que nuestra revista se constituyera en su érgano
oficial de expresion, proponiendo para ella el futuro nombre de European Journal of Anatomy.

Somos conscientes del riesgo que corremos al aceptar el reto que supone editar una revista
de esa envergadura, pero junto a nuestra ilusion y el firme deseo de que Esparia participe de
verdad en la construccién de la “Europa Unida”, estd el apoyo de colegas de todo el mundo
cientifico, que se han sumado gustosos a este proyecto aceptando integrarse en el nuevo Consejo
de Redaccién, avalando con su solvencia y prestigio la publicacién que ahora nace.
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No seria justo si no destacasemos el papel primordial que en esta singladura ha
desempenado la Universidad de Zaragoza. Ella acogié Anales de Anatomia cuando fué
trasladada desde Granada, ella impulsé su renovacién cuando por el deseo del profesor Escolar
al jubilarse en el Servicio propio de la Universidad, y ella ha pronunciado un “adelante” sin
regateos ni temores, a la hora de patentar y asumir el soporte econémico del actual European
Journal of Anatomy.

Queremos asimismo agradecer a aquellas Universidades, cuyos nombres figurarén en el
dorso de la portada, su apoyo humano y econémico en la etapa pasada y que esperamos lo
continuarén ejerciendo, con mayor interés si cabe en el futuro. jLa empresa lo merece!

R. SarraT y J.L. NiETO



Profesor J. Escolar
Fundador de Anales de Anatomia

Queridos amigos:

Al celebrarse la publicaciéon del n® 100 de la revista Anales de Anatomia, me siento
profundamente agradecido por la amable invitacién que me hacéis a participar, aunque sélo
sea ocasionalmente, en su redaccion. Asi puedo revisar lo que vivi en la Universidad, y tuve
que dejar por haber llegado el dia de mi jubilacion.

Pienso en la revista Anales de Anatomia, que os preocupa, como lo que més necesita
renovarse. Es que, empezé impetuosamente; en Granada aln. Y el entusiasmo por «descubrir
e inventar», no nos dejaria ver, lo que ya estaba descubierto e inventado. Las «fuentes» de
indagacion se limitaban a la Embriologia clasica. Nos habiamos introducido en las «transfor-
maciones experimentales del sustratox; y refiriéndonos de continuo al «estado adulto» (sélo
demostrable por diseccién).

Llegé esa etapa tan temida y necesitada de «cambios». Entonces me senti favorecido, por
el simple hecho de jubilarme. Pero quedé desconcertado porque mi «<hogar» se deshacia: (Pues
el hogar se centra en la «esposa»). Y me costé mucho tiempo, comprender, que el vinculo de
«una sola carnex, perdura en el «mas alld»; notando inspiraciones como si mi esposa fuera la
mutua comprensién entre los de mi edad. Sin embargo, no puedo desentenderme del «pasado»;
méxime, cuando vosotros, aln jévenes, con quienes surgieron tantas colaboraciones y
entusiasmos, desedis que os diga algo ahora, sobre Anales de Anatomia.

3Y qué inspira la légica, y lo que viene ocurriendo a tantas revistas cientificas y
departamentos extranjeros, que nos tomaron la delantera? 3No se atienen a lo mas sencillo,
siguiendo las prescripciones de Cajal2 sNo procuran articulos sencillos, que digan lo «justo»?
(Solamente, lo que tengan que decir, y que se callen cuando lo han dicho?). Esto significaria,
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emplear las palabras precisas para hacer entender el problema que se trata, partiendo de lo
ya existente.

En este empefio vuestro yo querré seguiros a lo lejos, como a vista de péjaro; pensando
como me permita la mente y sintiendo con el corazén.

Deseo para esta publicacion entrafiable, que recoge buena parte de vuestros esfuerzos y
desvelos en el cultivo de la Anatomia, que continGe por mucho tiempo, adaptada a los tiempos
modernos y por tanto con las transformaciones que sean oportunas, pero conservando siempre
su identidad, basada en la sencillez y la humildad que presidieron sus inicios y que deben
arropar al cientifico de todos los tiempos y a sus obras.

J . Escolar GArcia



La docencia y la investigacion

en morfologia microscopica

antes y después

de la Ley de Reforma Universitaria (LRU)

F. Marin Girén.
Catedrdtico de Biologia Celular de la Universidad de Malaga
Homenaje al maestro D. José Escolar

Al pedirme la direccion de Anales de Anatomia un articulo para conmemorar su némero 100,
que sea homenaje del profesor José Escolar, gustosisimamente quiero contribuir con unas
reflexiones sobre la investigacion y la docencia que he practicado, siempre en exclusiva,
siguiendo el modelo que en mi imprimi6 D. José en los afios 1956-1958 cuando bajo su
direccién realicé la Tesis Doctoral, y un afio después en 1959 me «lanzé» a profundizar en
mi formacién en Alemania, en la etapa més decisiva de mi vida profesional.

2Cémo se monta, se dirige y se hace la investigacién y la docencia en morfologia
microscopica?

Investigar es siempre crear, aportar datos o conocimientos nuevos.

Pero es que, previamente a ello lo primero de todo, investigar es trabajar, y hacerlo
infensamente a la vez que metodolégicamente: recuerdo anecdéticamente los enfados de D.
José cuando los protocolos de los animales de experimentacion o de las fotografias no estaban
suficientemente claros o no eran cuidadosos.

Yo terminé mi licenciatura en Medicina sin conocer a Escolar pero tuve la suerte de que en
1956 me admitiera en Anatomia para hacer la Tesis y sobre todo, para tener muchas horas
de convivencia y trabajo tanto con el maestro, cuya influencia después comentaremos, como
con su grupo de entusiastas colaboradores, que formaban el primer ambiente de investigacion
que yo conoci. Yo fui a Alemania porque D. José Escolar me lo propuso y lo gestion6
enviandome para ocupar una plaza de Assistent en Anatomia de Tibungen. Alli descubri que
queria estudiar anatomia microscépica, que aqui en Espafia habia «aprobado» como
Histologia. Me quedé varios afios en Alemania y D. José me mantuvo como profesor ayudante
y colaborador del Consejo Superior de Investigaciones Cientificas, del que él tenia una seccién,
que mientras yo estaba en Alemania, se trasladé de Granada a Zaragoza. Y yo volvi de



Alemania porque en 1963, de nuevo fue D. José quien intervino, escribiéndole una carta a José
M.2 Albareda, Secretario General del Consejo, que ante el ofrecimiento escrito por parte
alemana, de quedarme alli, para hacer mi curriculum, me ofrecié una plaza de colaborador en
el Instituto Cajal de Madrid.

Posteriormente en 1969 obtuve una plaza de Profesor Agregado de Citologia e Histologia en
la Universidad Complutense en la Facultad de Biolégicas, de la que salté a La Laguna en 1972 para
ser Catedrético y sélo tres afos después a Mélaga para abrir su Facultad de Ciencias.

5Cémo he orientado mi quehacer docente e investigador en todos estos afios desde 1956
hasta ahora para conseguir mas de una veintena de Tesis Doctorales, un centenar de trabajos,
més de una docena de Profesores Titulares de los que ya varios de ellos son Catedraticos?

Cuando llegué a Canarias, o después en Malaga, recuerdo que teniamos unas reuniones
semanales de varias horas de duracién, en las que comentabamos todo tipo de trabajos buenos,
de novedades cientificas, de avances técnicos porque yo consideraba entonces que los alumnos
del Gltimo curso que hacian tesinas o los recién licenciados, en gran parte tenian que ser
desprogramados respecto a que en cualquier asignatura biolégica habia algo terminado y
podriamos decir etiquetado... y lo que aparentemente lo estd, como puede ser en principio las
ciencias que todo lo clasifican como la boténica o la zoologia y le agregan nombres en latin. 3Es
que no estén siendo ampliadas, enriquecidas, perfeccionadas con nuevos conocimientos, criterios,
efc. de fipo fisiolégico, genético, bioquimicos, efc.2

Recuerdo que incluso en aquel pequefio grupo de los afios 75-80 de Mélaga causé estupor
a algunos que todos nos tratabamos de t0, pero creo que sin falsas modestias moralmente y
humanamente impulsé a aquel pequefio grupo de j6venes colaboradores que obliga a leer todo,
los llevé al extranjero y les presenté a las mas importantes figuras de nuestro campo. Casi
simultdneamente con esa actividad se fueron presentando también a oposiciones a Adjuntos,
hoy titulares, entonces en Madrid. En pocos afios, los primeros numerarios de toda la Facultad,
o en 1980 la mitad de todos los que habia, eran de mi Departamento..., porque la promocién
de cada uno se preparaba concienzudamente, se trabajaba en todos y cada uno de los
ejercicios y luego, en Madrid, me jugaba el tipo defendiéndolos a base de resaltar sus méritos
y quitarle importancia a sus defectos o fallos. Todos los que han hecho oposiciones en Madrid
contaron con mi presencia. Pero debe reconocerse aqui, que el entrenamiento fueron las clases
que, dentro del pequefio grupo, explicabamos por turnos, empezando por si mismos y
criticando después las clases de los demés. Eso duré sélo mientras pudo hacerse, porque eran
los primeros afos y aceptaban la direccién y experiencia. Debo reconocer aqui que el modelo
de esta direccién fue el que yo habia vivido en Granda entre los afios 1956 y 1959 bajo la
direccién y sobre todo convivencia con D. José Escolar. Muchos discipulos hoy maestros, la
siguen y naturalmente tienen «escuela».

Realicé esa tarea entre los afios 1975 y 1985 en que ya entonces, con la entrada en vigor
y sobre todo con su influencia préctica en la vida universitaria de la Ley de Reforma Universitaria
(LRU) permitié que los Oltimos profesores titulares que salieron en Malaga como en toda Espaiia
ya lo hicieran solos, completamente autodidactas, sin haber demostrado saberse el programa. ..
y légicamente algunos de ellos, completamente inmaduros sembraron sélo rencillas, desasosie-
gos, «guerra» al jefe, al que «democréticamente», conquistando a los alumnos y al Personal de
Administracién y Servicios (PAS) consiguieron desbancar de toda drea de influencia. Esto ha
pasado précticamente en casi todas las Universidades.

2Es que son sélo esas pincelada negativas lo que aporta la LRU2 De ninguna manera, la LRU
tiene aspectos muy positivos. Cuando bien por las llamadas pruebas de idoneidad o por las
rebajadas exigencias de las oposiciones in sifu todos los incipientes profesores se hicieron
Profesores Titulares, perdimos todos la obsesién por el nimero de trabajos a llevar a las
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Oposiciones de Madrid y nos decidimos a publicar, preferentemente, en revistas internaciona-
les. 5Cudl es la situacion actual?

En el presente si nos referimos sélo a los Gltimos 10 afios tenemos numerosas publicaciones
en congresos punteros de todo el mundo, aunque ello haya tenido que pasar, casi obligadamente,
a que los Oltimos llegados, los més j6venes, emprendan un movimiento para tratar de unificarlo
todo, hacerse con el poder y direccién: no importan nada los medios porque lo importante es
la pujanza del grupo o grupos. De hecho el primitivo Departamento Gnico que yo formé ha
fructificado en 3 6 4 grupos que, con pleno éxito, estén publicando, produciendo. Alguno de
estos grupos han aprendido perfectamente la técnica de publicar en el Journal of Comparative
Neurologie o similares, con el méximo indice de impacto. Yo en 1988 opté por formar grupo
aparte cuando poco tiempo después obtuve la maxima calificacién de todos los tramos de
investigacion.

2Cudl es mi actual postura vital o visién personal en el Departamento como docente y como
investigador que a finales de este afio, 1993, cumpliré los 602

En cuanto a la docencia, «he conseguido» algo que era mi mayor deseo: impartir una
asignatura optativa de 42y 5° cursos de Biologicas que esté teniendo una gran aceptacién en
cuanto al nimero de estudiantes (entre 35 y 40), lo que es un récord como asignatura optativa
que me permite contagiarles, a estos jévenes que antes de un afio van a ser licenciados, por
un lado el sentido de admiracién por todo proceso biolégico y, por otro, ponerles al corriente
de que todo, absolutamente todo lo que leo sobre el progreso médico-biolégico, que esta
actualmente haciéndose, o lo que es igual, nadie que quiera hacer algo en investigacion
biolégica llega tarde a nada. Yo les explico o refiero o cuento todo lo que cae en mis manos
sobre cada tema, que es mucho y todavia mas es lo que hay de desconocido sobre esos temas,
para lo cual pongo todo énfasis posible en mostrarles que cada progreso biolégico es sélo un
peldafio, un paso hacia una meta que, como la ascensién a cualquier montafia, lo que plantea
es nuevo y con mds amplios horizontes.

Es muy bonita e interesante mi tarea docente e investigadora con el grupo de alumnos de
52 curso y recién licenciados que quieren realizar conmigo su trabajo de Tesis Doctoral.

sEntonces en qué cosas puede decirse que a los «jovenes maestros», esto es, los que
aprobaron por idoneidad o a los numerarios posteriores se les nota negativamente la
juventud?

Por supuesto no es en la informacién bibliografica, que generalmente manejan bien, mucho
mejor que antes y asi, cualquier tesina con bisqueda retrospectivas, ordenadores, Current
Contents, etc., tiene como minimo 200 citas. Lo Gnico que les falta, por supuesto no igual a
todos, y no lo tienen porque es un fruto de madurez, es precisamente esa visién de conjunto,
capacidad de sintesis, valoracién del porqué y para qué de algunos proyectos, planes de
investigacién, etc. Como en algunos casos, en mi Departamento, se ha conseguido, llegar a
la meta de publicar en revistas infernacionales, lo que, repetimos, es ya importante; pero
muchos de estos jévenes consideran ociosa la pregunta de: todo eso para qué, que cudl es el
plan de futuro, cudl es la meta lejana. Hemos podido ver en los Gltimos afios cémo los recién
licenciados o en las tesis doctorales dedican sus trabajos a sus «<maestros», que si bien es cierto
que le han ensefiado a hacer los primeros pasos en la investigaciéon en muchos casos son
doctores con muy pocos afios de experiencia y madurez. Y ésto se traduce tanto en la
investigaciéon que hacen como en las clases que dan. Suelen ser buenas informativamente
hablando, pero sin estructura real de ofrecer al alumno las ideas fundamentales para
reflexionar. Se hacen después los exdmenes igual, con test de respuestas moltiples en los que
cada afirmacién o negacién tiene varias contestaciones para que escojan una, y légicamente
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el que estudia aprueba. Pero cabria preguntarse, cuando pasen unos meses o afios estos
alumnos 3saben suficientemente, al menos las ideas bésicas y fundamentales, las realmente
formativas, sobre cada asignatura? 3Cémo se distingue lo fundamental de lo accesorio si en
las clases o en los tests, no se discrimina en tal sentido?

Los trabajos que dirigiré de tesinas, tesis, etc., [6gicamente deben ser juzgados sélo por
los més jévenes porque los «mayores» les somos incémodos. Como hace pocos afios escribia
mi amigo y compafiero de Facultad en Madrid el zodlogo y académico Rafael Alvarado,
precisamente al filo del fallecimiento de una de las grandes figuras de la Zoologia, como fue
el profesor Pierre-Paul Grassé y comentando asimismo con ofro académico e importante
maestro de la Fisica, también compafiero en Madrid, el profesor Luis Bru: «Lo que esté en crisis
es el respeto hacia los valores del espiritu, el carifio hacia los mayores y, mas ain, hacia el
maestro». Son palabras textuales de Alvarado. Yo las refiero Gnicamente y ademas tengo
totalmente asumido que sea asi. No es un problema de tal o cual grupo o escuela sino una
postura de gran parte de la juventud. Tenemos que decirlo abiertamente, las més avanzadas
técnicas informaticas que en cuanto a la bibliografia cientifica, suministra un ordenador, lo que
no pueden hacer nunca es una valoracién de conjunto, una reflexion, un porqué o para qué que
le podamos hacer los mayores, y esto les pone tan nerviosos a los «jévenes maestros» que lo mejor
es prescindir de nosotros.

Santiago Grisolla, del que hemos hablado anteriormente, muy recientemente ha citado a
Luis Pasteur con su frase «La suerte favorece a las mentes preparadas». Esto es aplicable a todas,
sin distincion de edades.

Alexander Fleming tenia cerca de 50 afios en 1928 cuando descubrié la penicilina, pero
llevaba mas de 30 trabajando en el laboratorio; Josef von Gerlach, que tifé neuronas con el
café que se le derramé de una taza; son ejemplos de ello, eso ocurri6 en Erlangen, de donde
fuimos profesores varios afos. Yo no digo, de ningin modo, que los mejores frutos sean de los
maduros, sino que los son de fodas edades y no sélo de los j6venes. El mayor error de algunos
de ellos es la valoracién que hacen de si mismos, como Gnicos depositarios de la verdad, que
afortunadamente, es tan grande, que no cabe en toda una vida, menos ain en vidas todavia
a mitad de camino.

Una Gltima reflexion y cita que quiero hacer con especialisimo interés en homenaije a D.
José Escolar, la pensadora vy filésofa malaguefia Maria Zambrano fallecida hace pocos afios
decia de su maestro José Ortega y Gasset que siempre, no sélo en los trabajos de investigacién
sino también en la convivencia diaria, o hasta en los momentos aparentemente mas
intrascendentes se habia enriquecido y habia recibido cosas positivas de ciencia y valores
humanos del maestro.

Quiero recordar aqui aquellas tardes de los sdbados que nos reuniamos en la casa de D.
José, atomar café y cada uno de nosotros, por turno riguroso llevébamos la botella de cognac.
Aquellas horas complementaban maravillosamente la labor de toda la semana. D. José siempre
se daba a todos a lo largo de su dilatada y fructifera labor de maestro.

F. MariN GIRON
Mélaga, 20 de mayo de 1993



Importancia aplicativa de la anatomia
con vistas a la clinica

J. Jiménez-Castellanos y Calvo Rubio
Catedratico de Anatomia Humana
Universidad de Sevilla

En estas paginas, dedicadas al profesor Escolar revisamos con experiencia personal la
evolucién de la ensefianza practica de la Anatomia en los Gltimos cincuenta afios. Se concretan
los criterios utilizados para mantener en la actualidad una ensefianza préctica con proyeccidn
de utilidad para la clinica

Hemos aceptado la cordial invitacién del profesor Sarrat, actual director, para participar
en el nimero 100 de la revista Anales de Anatomia, cuando se han cumplido ya los cuarenta
afos de aquel 1952 en que bajo la experta direccién del profesor Escolar, tomabamos parte
desde Granada en la puesta en marcha de esta publicacion.

Ahora no sélamente nos satisface la oportunidad de colaborar, sino que incluso acogemos
con agrado la sugerencia del posible titulo de nuestra aportacién: «Importancia aplicativa de
la Anatomia con vistas a la Clinica», porque consideramos que ciertamente asi queda reflejado
uno de nuestros principales objetivos y preocupaciones por la ensefianza anatémica, desde que
hace ya més de cincuenta afios entrébamos en contacto con su estudio y conocimiento, que vino
a ser un tanto presagio y determinacién de nuestra definitiva vocacion médica.

La experiencia nos viene demostrando que es infteresante desde el presente echar una
mirada hacia el futuro para encaminar nuestros proyectos y orientaciones con acierto, pero por
otra parte no es menos fundamental el dedicar una ojeada al pasado, porque en él podemos
encontrar ensefanzas y experiencias vividas inferesantes, que cuentan con el respaldo de
realidades fecundas y de experiencias aleccionadoras, tanto en sentido positivo para tenerlas
en cuenta, como en el negativo para tratar de evitarlas.
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Por ello comprendo ahora, mas ostensiblemente lo que ya presentia desde mi juventud, cual
es la aportacién 0til y beneficiosa de la veterania, que ahora las circunstancias del tiempo
transcurrido, me han puesto en condiciones de poder suministrar al servicio de las actuales
generaciones, tal como dejabamos constancia en nuestra Memoria de Cétedra, redactada
hace mas de cuarenta afios y posteriormente objeto de publicacién en sendos trabajos incluidos
en los Anales de la Universidad Hispalense (1959 y 1960), donde entresacamos nuestros
propios proyectos docentes personales, respaldados en la experiencia ajena de los maestros
y las oportunas referencias bibliogréficas.

Con esa mentalidad me atrevo a ofrecer mi modesta experiencia, que tiene ya una
valoracién casi de cardcter histérico y que me permite tomar en consideracién a esas grandes
figuras de la Ciencia Médica, que trataron de refugiarse en la Historia de la Medicina, en su
etapa final y cuando consideraron culminada su tarea especifica y que me llevan al recuerdo
concreto de hombres internacionales de la talla fisiolégica de un Fulton o neuroanatémica de
Magoum, y en el plano nacional mi recuerdo se orienta hacia la figura entrafable de Sénchez

de la Cuesta (Guerra, 1983).

La iniciacién de mis contactos con la Anatomia estuvo vinculada a una generacién de
maestros, que simultanearon el cometido docente con el ejercicio profesional, con lo cual
parecia légico que sus ensefianzas anatémicas estuvieran impreganadas de un gran contenido
aplicativo y clinico.

Por ello mismo, resultaba afirmacién tradicional la necesidad de una sélida formacién
anatémica, como premisa indispensable para después pretender llegar a ser un buen cirujano.

Incluso en el curriculum docente de aquella época, entre la Anatomia y la Cirugia existia
un puente de conexién, que venia representado por aquella asignatura designada como
«Anatomia Topografica y Operaciones», que contribuia a facilitar el pasoy la correlacién entre
ambas materias, y que justifica la enorme personalidad de algunas figuras tan sefieras como
D. Victor Escribano o D. Antonio Cortés, que desempefiaron muy brillantemente su cometido
y que destacamos por citar sélo dos ejemplos muy ligados a mi entorno personal de Granada
y Sevilla (Pera, 1975).

Después se deslindaron los camposy junto a las facetas positivas de la especializacién, vino
también con su aspecto negativo un distanciamiento y antagonismo, que tuvo su expresién en
la docencia con la desaparicién de esa asignatura puente e incluso de sus contenido, pues en
realidad no fue asumido seriamente por ninguna de las dos partes.

Sin embargo, el criterio anatomoclinico hemos procurado mantenerlo en el orden personal
y en concreto en aquella parcela que hemos cultivado, por cuanto se refiere a la ensefianza
de la Neuroanatomia, donde hemos procurado enlazar ambos aspectos, que incluso pudimos
plasmar en el libro de texto, que bajo el titulo de Lecciones de Neuroanatomia Clinica, ha
presidido y cubierto con sus ediciones muchos afios de ensefianza (1959, 1965, 1975).

Por lo que a nuestra materia suponia, el problema quedé reflejado en una nueva
denominacién, que englobé las ensefianzas anatémicas bajo el titulo de «Anatomia descriptiva
y topogréfica», para después transformarse en sucesivos planes.de ensefianza en la denomi-
nada «Anatomia humana».

Ofra faceta que es digna de comentario por sus vicisitudes docentes evolutivas, ha sido el
de la ensefianza préctica anatémica, cuyo cometido empezamos desde nuestra época
estudiantil a recibir impartida en una asignatura independiente, que llevaba por titulo el de
«Técnica Anatémica» y cuya ensefianza estaba asignada en calidad de asignatura acumulada
al profesor anatémico con el compromiso de asumirla con horario independiente de cardcter
diario y afectando a la totalidad de los alumnos matriculados, que recibian asi una ensefianza
cotidiana en la sala de diseccién y con la base fundamental y exclusiva de la observacion y
visualizacién del cadéver.
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La importancia de esta labor quedaba reflejada en el propio sistema de seleccién del
profesorado, donde figuraba el terrorifico quinto ejercicio con la doble preparacién cadavérica
de cardcter lento y rapido, de las oposiciones clésicas, que ponia en juego y en entredicho la
adeduada preparacién de muchos opositores, consituyendo a veces un obstéculo insalvable
para que los resultados finales fueran favorables.

Sin olvidar que también constituian un mecanismo de adiestramiento en la préctica
quirGrgica, que igualmente habia que superar en el transcurso de todas las oposiciones, dignas
de tal nombre.

La progresiva escasez del material cadavérico, unido por supuesto a otras circunstancias,
como han sido el crecimiento desmesurado del nimero de alumnos, ha llevado al menoscabo
de esta fuente de informacién, que ciertamente, como ya destacdbamos en nuestra Memoria,
nos proporcionaba una idea «muerta» e «inexacta» de la morfologia, pero ello no justifica su
abandono, sino més bien su posible sustitucion.

Por lo pronto, esta falta aparente de contenido anatémico préctico, ha contribuido en la
realidad institucional a la desaparicién de la «Técnica Anatémica» y al criterio igualatorio de
la «Anatomia» con las demas asignaturas del curriculum médico.

Una circunstancia excepcional, representada por la necesidad de pronunciar el preceptivo
discurso inaugural del curso 1971 en la Real Academia de Medicina de Sevilla, fue la ocasion
solemne en que respaldados por quince afios de experiencia docente, expusiéramos de nuevo
nuestros criterios, de cuyo contenido entresacamos algunos conceptos fundamentales, que
vienen muy oportunos en el momento actual al destacar que: «El objetivo fundamental de la
ensefianza anatémica era ofrecer al alumno los conocimientos necesarios para su futura
orientacién profesional médica».

En cuanto a la ensefianza practica la objetivacién de los conocimientos estaba presidida
por los siguientes criterios, que también transcribimos: «La realidad vivida en el transcurso de
estos afios nos permitié resaltar algunos aspectos y por lo que afecta al alumno destacaba la
masificacién de la ensefianza, sumada a la falta de seleccién previa universitaria, asi como
el evidente crecimiento de la participacién femenina.

Por lo que se refiere al profesorado se hizo necesario su aumento en nimero y la figura del
Profesor Adjunto, fue una excelente colaboracién para la ensefianza al igual que el incremento
de la dedicacién universitaria, que por lo pronto obligaron a un trabajo en equipo y coordinado
para que los resultados fueran més eficaces y homogéneos, y por supuesto la aparicién del libro
de texto se convirti6 en una necesidad esencial y préctica, no sélo para desterrar los
antipedagégicos y nefastos apuntes, sino ademés para actuar como elemento de unificacién
y coordinacién de los conocimientos impartidos».

Igualmente una novedad introducida fue la conveniencia de contar con la opinién del
alumnado y recordamos con satisfaccion aquellos criterios de aperturismo y auténtica
democracia anticipada, que permitian acoger las sugerencias y puntos de vista del elemento
estudiantil, valorarlos y tomarlos en consideracién a través de encuentros y seminarios.

Es innegable que la ensefianza de la Medicina ha pasado una etapa de crisis de la
formacién préctica, que fundamentalmente ha estado ligada al crecimiento desmesurado del
nimero de alumnosy la consiguiente plétora, que unida a unos evidentes fallos en la dedicacion
docente, han hecho muy dificultoso el cumplimiento de darle el contenido préctico adecuado
a la ensefianza de la Medicina y como consecuencia ello ha determinado la salida de unas
promociones médicas insuficientemente preparadas.

Por ello iniciados bajo el criterio de ese doble horario anatémico, mitad teérico y mitad
préctico, comprometidos con él, primero como estudiante y después vivido durante
toda nuestra preparacién profesoral, tuvimos especial empefio en mantenerlo desde el
principio de nuestra etapa de plenitud docente, teniendo que soportar muchas incomprensiones
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y dificultades para llevarlo a la realidad, pero comprobando ahora la satisfaccién del deber
cumplido, sin chaqueteos ni claudicaciones, una vez superada la fase activa de nuestro
cometido docente.

Ello ha supuesto la necesidad de ir evolucionando y dandole contenido oportuno y Gtil a
la ensefianza practica y a la vez de utilidad clinica, tratando de sustituir y suplir al cadaver,
cuando falté o fue insuficiente, sin aferrarnos a su absoluta necesidad, sino todo lo contrario
procurando reemplazarlo por ofra serie de medios y aportaciones, fuentes de una morfologia
viva, que alld en nuestra Memoria de Cétedra, proponiamos como soluciones hipotéticas e
inalcanzables, por su excepcionalidad y carestia, pero que después la evolucién ha ido
progresivamente poniendo a nuestro alcance.

En este sentido tenemos que destacar ante todo el valor de la radiologia clésica, que nos
permitieron conseguir unas instalaciones radiolégicas anatémicas, que fueron incorporadas a
la docencia y la investigacién, como tuvimos ocasién de poner de manifiesto en el trabaijo:
«Experiencia sobre las posibilidades de los métodos radiolégicos en la docencia e investiga-
cién morfolégicas» (1977), que publicamos en el nimero extraordinario del volumen XXV de
Anales de Anatomia y donde se destacaba la importancia de los métodos radiolégicos
aplicados a la ensefanza anatémica, asi como con orientacién morfolégica y aplicativa se
pasaba revista a treinta trabajos realizados por nuestro equipo de colaboradores con el
fundamental respaldo de las técnicas radiolégicas, agrupandolos en estudios angiogréficos,
osteoarticulares, neuroradiolégicos, estereotéxicos y de neuroradiologia periférica.

Por otra parte, no cabe duda que la reproduccion fotogréfica incrementada y magnificada
por el color ha venido a constituir un elemento enriquecedor para el estudio y la reproduccién
exacta de la morfologia y todo ello concretado en la iconografia de los atlas, la diapositiva,
la transparencia, el cine o el video, que vienen a representar excelentes medios de ensefianza
practica anatémica, que rebasan con creces el pasado y que estdn puestos al servicio de
nuestras actuales posiblidades docentes.

Por ello vuelven a tener vigencia nuestras palabras de 1971: «La diseccién con las vicisitudes
de escasez cadavérica, que ha destacado en estas Oltimas etapas docentes, se ha mantenido como
fuente anatémica en su justa medida, habiendo huido de los extremos perniciosos, ni hipertrofiando
su valor para centrar toda la Anatomia en la Diseccién, ni por el contrario justificar en la escasez
de cadaveres la renuncia absoluta al estudio andlitico de los mismos».

Sin menoscabo de las actividades de la «Técnica Anatémicas cldsica, la «Anatomia radiogréficas,
simple y contrastada, las «Imagenes endoscépicas», la «Técnica fotogréfica y cinematograficas,
vienen a constituir las bases de una «Técnica Anatémica» moderna y actualizada.

Por otra parte a partir de 1973 y con motivo del nacimiento de la tomografia axial
computarizada (Ambrose, 1973), complementada y perfeccionada por la ecografia y la
resonancia nuclear magnética y su progresiva divulgacién y perfeccionamiento han puesto al
alcance anatémico de la ensefianza un material y un nuevo enfoque de la bautizada «Anatomia
tomogréfica», que nos obliga a familiarizar el estudio con esta nueva forma planigréfica de
considerar la Anatomia, estableciendo las adecuadas correlaciones anatomoclinicas en una
serie de trabajos: «Fundamentos morfolégicos de la tomografia axial computarizada craneo-
encefélica» (Jiménez-Castellanos, Jr., 1979), «cervical» (Aragén, 1984), «craneo-encefdlica
segin planos de seccién frontal o corenal» (Catalina, 1984).

Con estos fundamentos es légico que reclamemos las imégenes normales fruto de la
exploracién clinica, como manifestaciones morfolégicas vitales, para su adecuado estudio,
interpretaciéon y base de la ensefianza anatémica préctica y aplicativa actual.

A ello tenemos que agregar que todos estos medios de formacién morfolégica, afectan por
igual a cualquier médico, quedando asi eliminado el antiguo tépico anatomo-quirtrgico, ya
que todos simulténeamente tienen que familiarizarse con su interpretacion clinica, como
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condicién previa al adecuado diagnéstico, independientemente de sus futuras preferencias
profesionales médica o quirirgicas.

En definitiva, al margen de la exclusividad morfolégica del profesorado y sus muy
especificas preferencias de investigacién, en cambio en el terreno docente debe prevalecer el
criterio médico de integracién en una formacién clinica y aplicativa, prevaleciendo esta visién
amplia, que se puede ejercer personalmente o a través del equipo, para de esa manera evitar
cualquier aislamiento o distanciamiento hacia la clinica, improcedente e inadecuado.

Por ofra parte lo adecuado de estos criterios viene respaldado por el apoyo y la
conformidad que ahora vamos recibiendo de las distintas promociones que al celebrar sus
bodas de plata profesionales nos reiteran con la aprobacién de su experiencia la oportunidad
del camino y la trayectoria adoptadas.

Por (ltimo, debo dejar constancia que muy recientemente he sido requerido por el Boletin
de la Sociedad Anatémica Esparola para colaborar en la seccién: «La Anatomia vista por...»,
y que actualmente figuran en prensa (1993) las ideas y puntos de vista que me ha exigido esta
aportacion.

He procurado deslindar campos y creo que ambas colaboraciones se complementan, pero
no conviene olvidar que los problemas planteados en gran parte son comunes y han sido
tratados por la misma autoria y en simultaneidad de fechas, aunque con una relativa prioridad
de la que aqui quiero dejar constancia postrera.
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Introduction

Within our progam of studies on the relationship between Anatomy, Art, and Literature, where we
attempt to emphasize the humanistic aspects of Morphology, far beyond the limits of the pure sicientific field,
we decided to recognize the anatomical terminology used by Cervantes (1605), in his poem, popularly
known as Don Quixote (De Riquer, 1971).

Previous publications, following this line of study, to indentify anatomical terms and descriptions related
to the real or fictional human body in classic poems or plays, dealt with Aliguier's Divine Comedy (DiDio,
1984); Camées' Lusiadas (Pina, Correia and DiDio, 1984); Artistic vision of The Lesson of anatomy
(Bezerra, DiDio, and Prates, 1988); Tulp's and Deyman's Lessons of Anatomy painted by Rembrandt
(Bezerra, DiDio and Prates, 1988); Homer's lliad (Bezerra, DiDio and Pivar., 1991); Dissection of
Rembrandt's Anatomy of Dr. Nicolaus Tulp (Bezerra, DiDio and Pivadr., 1991); Ercilla y Zuniga's
Araucana poem (Rodriguez-Torres and Henriquez-Pino, 1992) and Shakespeare's Hamlet (DiDio, 1993).
In these articles the authors identified, interpreted, translated, counted and commented on the anatomical
or biomorphological terms contained in the literary and artistic masterpieces. The same study was carried
outin Cervantes'poem, namely, listing the Spanish words, their Latin equivalents in the present anatomical
terminology, the number of times each word was used in the poem and the classification according to their
general meaning and the main portions of the human body.

Among the numerous editions of Cervantes' Don Quixote we decided to base the study on the Spanish
text of Miguel Cervantes Saavedra's Don Quijote de la Mancha presented with notes by De Riquer (1971),
limiting our observations to the | first volumen, | part.
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According to the preliminaty note of De Riquer, prefacing the edition of 1971, he followed in turn the
first edition, published by Juan de la Cuesta (first part, Madrid, 1605), modernized the ortography,
respecting the «contexture of typical words of the time and of the author» and as far as the poem first part
is concerned he consulted, among others, in other languages, the translation by Shelton (1612).

Our study showed that Cervantes used many antomical terms, some of wich are adopted officially by
the Federative Committee on Anatomical Terminology of the International Federation of Associations of
Anatomists. In addition, we found vulgar or popular biomorphological words, corresponding to the style
of the language o Cervantes. These terms were used a number of times (indicate after each term), and are
included in the following list (in Spanish and Latin). Such a list comprises words that a stricter anatomical
criterion may exclude, and omitting others that a more liberal approach may consider part of the anatomical
terminology. Cervantes' words similar to anatomical terms currently in use are underlined.

The total number of anatomical terms used in the first part of Don Quixote is 91, classified as follows:

General terms 19
Head 32
Neck 3
Trunk 2
Thorax 7
Abdomen 11
Superior member 10
Inferior member 7

Each of the words used by Cervantes could be the subject of a special study. For example, the terms
tooth or teeth (dens, dentes), found 23 times in our survey, were recently discussed by Tenenbaum (1986)
in his paper «Cervantes, Don Quijote y los dientes», emphasizing that the poet «<made a personal confession
as his words report his unluchy experience in this field». He added that «it was the feeling of a man who
indicated the irreparable loss of his own teeth with aging»...

In this first article, we limited our study only to the identification of the anatomical terms, the number
of time they were used by Cervantes and their topographical classification in the human body.



CERVANTES' ANATOMICAL TERMS IN HIS POEM «THE INGENIOUS...

Asadura(s)
Barba
Barriga
Bigote
Boca
Brazo
Cabello(s)
Cabeza
Cara
Carne(s)
Carrillo
Ceja(s)
Cintura
Codo
Cogote
Cola
Corazén
Cordal
Costal
Costilla
Cuello
Cuero
Cuerpo
Cuerpo human
Dedo(s)
Diente(s)
Entrafa(s)
Espalda(s)
Espinazo
Estomago
Estribo
Frente
Garganta
Gusto
Higado
Hombro
Hueso(s)
ljiada
Insula
Islilla
Laberinto
Labiofs)
Lagrima(s)
Lengua
Lomol(s)
Mano

' Vide Didio (1984)

— intestinun tenue
— barba

— venter, abdomen
— pili labii superioris
— 0s, cavitas oris
— brachium

— capilli

— caput

— facies

— musculus(i)

— gingiva

- supercilium(a)
— cingulum

— cubiti

- colli

- cauda

— cor

— molaris tertius
— costalis

— costa

— collum

— cutis, pellis

— corpus

— corpus humani
— ditutus(i)

— dens (dentes)

— viscera'

— dorsum

- spinae

— stomachus, ventriculus
- stapes

— frons

— fauces

— gustus

— hepar

~ regio deltoidea
— os (ossa)

— latus

— insula

— axilla

— labyrinthus

— labium, labia
— lacrimale)

— lingua

— lumbus(i)

— manus

2 Possibly articulatio radiocarpalis

232

Martillo — malleus 1
Mejilla - buca 3
Mollera — fonticulus 2
Muela(s) — molares 11
Mufeca — pulsus? 8
Mdsculols) — musculus(i) 1
Muslo(s) — femur (femora) 4
Nariz - nasus 8
Nervios - nervi 1
Notomia - anatomia 1
Oido — auditus, auris 74
Ojols) - oculus(i) 124
Olfato — olfactus 3
Oreja - auris, auricula 13
Ossa - ossa 1
Palma — palma 3
Panza — venter 1
Pata(s) — pes (pedes) 1
Pecho - pectus 53
Pelo — pili 4
Pelli(s) — pellis, cutis 1
Pestafa(s) — cilium(a) 2
Piel - pelis 1
Pierna(s) - crus (crura) 1
Pie - pes 130
Purio - pugnus 8
Quijada - mandibula 4
Rabo — cauda 3
Rodilla - genu 13
Rostro — facies 61
Sangre - sanguis 39
Seno - sinus 5
Sentido — sensus 1
Sesos — cerebrum 5
Sienes - tempora 1
Tacto — tactus 1
Tobillo - tarsus 1
Tripal(s) — infestinum 3
Tronco — truncus 1
Una - unguis 1
Vellos — villi 1
Vena(s) - venal(e) 1
Vientre - venter 2
Yunque — incus 1
Zanca — membrum inferior 1

131
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Conclusions

1. The anatomical term most used by Cervantes was mano (manus) ~hand- as we found it 232 times
in the poem, followed by pie (pes) —foot— (130 times); ojo (oculus) —eye— (124 times); brazo (brachium)
—arm-— (98 times); gusto (gustus) —taste— (87 times); oido (auris) —ear— (74 times); cuerpo (corpus) —body—
(68 times); rostro (facies) —face— (61 times); pecho (pectus) —breast- (53 times); corazén (cor) ~heart- (48
times); lengua (lingua) —tongue- (47 times); ldgrimas (lacrimae) —tears— (46 times); boca (cavitas oris) —
buccal cavity— (45 times); barba (barba) ~beard- and sangre (sanguis) — blood- (39 times); insula (insula)
—insula— (31 times); carne (musculus) —muscle- (24 times); espalda (dorsum) —loin— (20 times); pierna (crus)
~leg— (17 times); hombro (regio deltoidea) —shoulder— (16 times); cuello (collum) —neck— (15 times); costilla
(costa) —eib— and estémago (ventriculus) —stomach- (14 times); oreja (auricula) —ear—, rodilla (genus) —
knee— and cuero (pellis) —skin— (13 times); dedos (digiti) ~fingers— (12 times); muelas (molares) — molars—
(11 times); huesos (ossa) ~bones— (10 times); labio (labium) ~lip-, muAeca (pulsus) —wrist-, nariz (nasus)
-nose— and purio (pugnus) —fist— (8 times)' cara (facie) —face— (7 times); laberinto (labyrinth) —and cola
(cauda) —tail- (6 times); cejas (supercilia) —eyebrows—, costal (costalis) —costal-, garganta (fauces) ~throat—
, sesos (cerebrum) —brain— and seno (sinus) —sinus— (5 times); lomo (lumbus) —loin-, muslo (femur) —thigh-
, pelo (pilus) —~hair- and quijada (mandibula) -mandible- (4 times); bigote (pili labii superioris) —
moustache-, cintura (cingulum) —girdle-, entrafa (viscera) —viscera—-, mejilla (bucca) —cheek—, olfato
(olfactus) —semell-, palma (palma) - palm-, rabo (cauda) ~tail- and tripas (intestinum) —intestine— (3 times);
codo (cubiti) —elbow—, cogote (colli) —neck-, carrillo (gingiva) ~gum-, espinazo (spina) —dorsum-, frente
(frons) —forhead-, ijada (latus) -lumbar region—, mollera (fonticulum) —fontanel-, pestaria (cilium) —eyelash-
and vientre (venter)] —abdomen- (2 times); barriga (abdomen) —abdomen-, cuerpo humano (corpus
humani) ~human body-, estribo (stapes) —strirrup—, higado (hepar) -liver—, islilla (axilla) —axilla—, martillo
(malleus) —malleus—, mdsculo (misculus) —muscle-, anatomia (anatomia) —anatomy—, nervios (nervi) —
nerve—, ossa (ossa) —bones—, pellis (pellis) —skin—, pata (pes) ~foot—, panza (venter) —abdomen-, piel (pellis)
—skin—, sentido (sensus) —sense—, sienes (tempora) ~temples—, tronco (troncus) ~trunk—, tacto (tactus) —touch—
, tobillo (tarsus) —ankle-, ufia (ungis) —nail-, vellos (villi) ~hairs—, venas (venae) —veins—, yunque (incus) -
incus— and zanca (membrum inferior) —inferior member- (1 time).

2. Anatomical general terms were used 19 times, less that those related to the head (32 times). The terms
pertaining fo the head were the mos frecuently used.

3. Al teast 37 words bear a close resemblance to anatomical terms currently in use.
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Un andlisis de la creacion de Addn
de Miguel Angel
basada en la anatomia funcional

J.M. Smith-Agreda, I. Ferndndez-Ortega y V. Smith-Fernandez
Departamento de Morfologia Normal y Patolégica.
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«Y dijo Dios: hagamos al ser humano a nuestra imagen, como semejanza nuestra(...)» (Génesis 1,26)
«Entonces Yahveh Dios formé al hombre con polvo del suelo|...)» (Génesis 2,7)

«Dijo luego Yahveh Dios: No es bueno que el hombre esté solo. Voy a hacerle una ayuda adecuada(...),
formé una mujer y la llevé ante el hombre.» (Génesis 2,18,23)

En 1984 (5), publicamos en colaboracién con otros comparieros un Atlas basado en el concepto
anatémico funcional y aplicativo de los sistemas neuromusculares que Escolar introdujo en la docencia.
El estar agotado este Atlas ya hace algunos afios nos permite referirnos a él. A modo de Anatomia de
superficie y bioscopica acompafidbamos, a los esquemas, dibujos de obras de Arte (esculturas o pinturas)
en las que acciones de misculos inervados por un nervio comin se integraban dotando de mayor fuerza
expresiva la intencién que el artista habia dado a su obra.

Recurrimos a obras desde el s. IV a. de C. hasta el s. XX d. de C. Nos sorprendié el conocimiento de
la Anatomia de los artistas en estos Gltimos 24 siglos de la humanidad. A la obra de Miguel Angel Buonaroti
acudimos dos veces: una escultura, David (1501-1504) para referirnos a cabeza y cuello, y un fragmento
de sus frescos del techo de la capilla Sixtina, la Creacién de Adén (1508-1512) para el sistema
neuromuscular del mediano.

En el comentario sobre el David deciamos: «todo el sentido evolutivo en nuestra especie es conseguir
una masa felencefdlica lo suficientemente bien organizada para que pueda dar respuesta a lo que el
hombre significa, ser creado a imagen y semejanza de Dios|...)» y en el referente a la Creacién de Adén:
« quizés Miguel Angel quiso conseguir todo el significado de la creacién del hombre centrando nuestra
atencién en ese aproximarse la mano divina y la humana resaltando en las dos los dedos sobre los que
acta fundamentalmente la accién de pinza del sistema del mediano, como expresién del matiz que permitié
a un esquema pentadéctilo la posibilidad de conseguir la plenitud de evolucién de nuestra mano» (5).

Buonaroti, muerto dias antes de sus 90 afios postnatales hizo el David antes de cumplir 30 (26-29)
y antes de los 40 (33-37) los frescos del techo de la capilla Sixtina (2).
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Meshberger (4) ve en la Creacién de Addn un tercer «protagonista» (Fig. 2). Este protagonista es lo
que estd a punto de recibir Adan y lleva al autor citado a proponer que este fresco deberia de llamarse
més apropiadamente, «La dotacién de Adén». Termina su articulo con estas palabras: «The important
point, however, is not to identify minute neuroanatomic structures in the fresco, but to see that the larger
image encompassing Got is compatible with a brain. Michelangelo portrays that what Got is giving to
Adam is the intellect, and thus man is able to «plan the best and highest» and to «try all things received».

Nosotros queremos centrarnos en las actitudes que Miguel Angel eligié para los miembros superiores
y en la interpretaciéon que subyace.

Miembros superiores izquierdo de Adan y derecho de Dios

El cerebro con las caracteristicas del de nuestra especie es capaz de recibir informacién, integrarla
y procesarla hasta el punto de elaborar un comportamiento que nos hace responsables de nuestros actos.
Este cerebro necesita de una herramienta que le aporte datos, que materialicen sus decisiones
permitiéndole que perfeccione sus planteamientos y comportamientos, en una maduracién progresiva.
Esta herramienta es la mano.

Enla pintura de Miguel Angel el foco de atraccién son las manos que casi se tocan (Fig.. 3). Dice Arbour
(1): «Tal vez no haya en toda la historia de la pintura nada tan conmovedor como el gesto de estas dos
manos tan cercanas que se sienten sin tocarse». Creemos es en la mano donde mejor se ve el sentido del
Génesis: «... formé al hombre con polvo del suelo» (3).

La extremidad pentaddctila aparece en los anfibios en la era Paleozoica o Primaria en el periodo
Devénico hace algo mas de 360 millones de afios. El hombre aproximadamente aparece hace dos (Homo
habilis), y tan sélo cuarenta mil afios el Homo sapiens sapiens.

La evolucién de esa mano pentadéctila ha seguido diferentes derroteros. En la mayor parte de animales
su evolucién la podriamos admitir como mas complicada que en el hombre. Ha tendido a suprimir dedos
enpezando por el primero, precisamente el dedo que para la evolucién del hombre ha sido clave
transformando su articulacién metacarpo-carpiana en una que le permitiera oponibilidad a los demés
dedos. Otros animales siguieron suprimiendo dedos perfeccionando un apoyo y contundencia que les
permitié resolver sus problemas pero, en la huida o en su fuerza bestial.

Los animales més préximos a nosotros, los péngidos (monos antropomorfos) desarrollaron un
mecanismo de braquiacién, consiguiendo cuatro manos en vez de dos pero sin alcanzar la oponibilidad.

Ha sido un toque poco sofisticado en la evolucién del hombre lo que permitié que un logro, la
pentadactilia conseguida en la era Primaria transformara su miembro superior, una vez conseguida la
bipedestacién, en la herramienta que necesitaba para hacer progresar y manifestarse el don del intelecto
que haria al hombre: «... como semejanza de Dios» (3).

Buonarotti podria haber desarrollado otra composicién:... Dios infundiendo su aliento de vida, ...
tocando la frente de Addn, ... despertando sus sentidos, cualquiera en las manos y el intelecto de Miguel
Angel habrian sido ejecutadas magistralmente, pues a pesar del —«yo no soy pintors— de sus disputas con
Julio I, el progreso desde la primera escena que realiza en la capilla Sixtina, la Embriaguez de Noé hasta
la Creacién de Addn es constante y como escribe Arbour (1): «... En estrecha comunién con esas frases
del Génesis, que repite sin cesar y que se graban en él tan profundamente que acaba por traducirlas tanto
con su alma como con su mano creadora». Pero... es la mano en actitud de expresar la accién del sistema
neuromuscular del nervio mediano que al actuar en ese dedo oponible permitia: «... pinzar los objetos
proporcionéndonos la herramienta que nos dotaria del lenguaje de la escritura y de la expresién grafica,
materializando en el frabajo y el arte el poder creador de nuestra mente» (5) la elegida por Miguel Angel.
Como propone Meshberger se trata de la «dotacién de Adan» no de su creacion (4).
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Figure 12. Figure 13.

JAMA, October 10, 1890 —Vo! 264, No. 14 Michelangelo’s Adam—Meshberger
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Si repasamos los musculos de este sistema del mediano (Figs. 4, 5 y 6) podemos ir reconociendo sus
funciones en el foco de atraccién de la pintura que nos ocupa (Fig.. 3).

La pronacién (pronator cuadratus et p. terex) y la flexién de la mufeca (flexor carpi radialis et palmaris
longus) orientan la mano. Para realizar la pinza pequefios misculos que se integran en la eminencia tenar
(expresion de que en evolucién los logros transcendetes no son el resultado de planteamientos sofisticados)
actuan sobre el primer dedo separandolo (abductor pollicis brevis), oponiéndolo (opponens p.) y
flexionandolo (fasciculus superficialis del flexor p. brevis). Para dar eficacia a la pinza necesitamos
musculos de fuerza en sus dos ramas (f. pollicis longus et f. digitorum 2-3 profundus). Ligera flexién en el
codo por los misculos del sistema que tienen origen en el himero (. d. superficialis, f. carpi radialis,
pronator terex y el inconstante palmaris longus) para control de la distancia en la que actia el pinzamiento.
Los lumbricales 1 y 2 flexionando la falanges proximal y extendiendo las otras dos hablan de que en
Biologia, como debiera acontecer en Politica, el antagonismo es totalmente necesario para que la accién
de un sistema sea efectiva y no quede en la caricatura totalmente ineficaz del poder ejercido anulando
la accion moduladora de la oposicién.

Miembro superior izquierdo de Dios (Figs. 1y 2)

Los sistemas neuromusculares se coordinan en esa actitud de abrazo sobre Eva y como arrastrando
tras ella el «intelecto» que habla Meshberger. Ademés del intelecto y del sistema neuromuscular del
mediano en plenitud como dotacién del hombre podria inferpretarse que Miguel Angel considera que en
la dotacién de la humanidad la mujer es tan necesaria como la del intelecto «(...) no es bueno que el hombre
esté solo(...) formé una mujer y la llevé ante el hombre» (3).

Miembro superior derecho de Adan (Fig. 3)

Aqui volvemos al agonismo-antagonismo de los sistemas neuromusculares para conseguir la eficacia
del movimiento que en cada momento el intelecto requiera.

La languidez y soledad de Adan se ve resaltada por ese apoyo sobre el codo de un miembro que casi
es expresion de una pardlisis del radial cuyo resultado es un predominio de los sistemas del ulnar y del
mediano que ferminarian por anquilosarle la mano si no fuera por el dinamismo que inmana de Dios y
que va a despertar todas las posibilidades de la humanidad.
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SINAPSIS ABIERTAS ENEL NUCLEO ARCUATO DEL HIPOTALAMO DE RATAS TRATA-
DAS CON ESTROGENOS

OPEN SYNAPSES IN THE HYPOTHALAMIC ARCUATE NUCLEUS OF ESTROGEN
TREATED RATS

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

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

SUMMARY

The present work reports on the existence of synaptic modifications in the hypothalamic arcuate nucleus (ARCN) that
may be related to the synaptic plasticity. This work was carried out in twenty male Sprague-Dawley rats treated with estradiol
valerate (EV-treated rats) during the first 30 days of age (total dose 2 mg), in twenty animals injected with vehicle solution
(ethyl oleate) (control rats) and in twenty untreated rats. All the animals were sacrificed at 150 days of age and the territories
including the ARCN were processed for conventional electron microscopy. In the untreated and control rats, but especially
in EV-treated rats, we observed the existence of communications between the pre- and postsynaptic elements in some axo-
somatic and axo-dendritic synapses of the ARCN, which are referred to by our group as «open synapses». Moreover, we
visualized other modifications of the synapses of the ARCN that may indicate a sequential event in the formation of the open
synapses. This sequence comprises several stages: a) the presence of fusion zones between the pre- and postsynaptic
membranes; b) the existence of membranous vesicles bound to pre- or postsynaptic membranes or to both; c) the
disappearance of synaptic membrane fusion zones.

We propose that open synapses are a transient event caused by synaptic plasticity. Thus, the increased number of open
synapses in the EV-treated rats sacrificed at 150 days of age, as compared to the normal and control animals, may be due to
the well-known effects of estrogens upon synaptogenesis and synaptic remodelling.

KEY WORDS: Synapses. Arcuate nucleus. Estrogens. Rat.

RESUMEN

El presente trabajo describe la existencia de modificaciones en las sinapsis del niicleo arcuato del hipotdlamo (NARC)
de rata, las cuales pueden deberse a la plasticidad sindptica. En este trabajo hemos utilizado 20 ratas machos de la cepa
Sprague-Dawley tratadas con valerianato de estradiol durante los 30 primeros dias de vida (dosis total 2 mg) (ratas EV), 20
animales inyectados con la solucién vehiculo del valerianato de estradiol (oleato de etilo) (ratas control) y 20 ratas normales.
Todos los animales se sacrificaron a los 150 dias de edad y los territorios que contenfan el NARC se procesaron para
microscopia electrénica de transmisién. Hemos observado la existencia de comunicaciones entre los elementos pre- y
postsindpticos en algunas sinapsis axosomadticas y axodendriticas del NARC, en todos los grupos de animales, pero
especialmente en los tratados con valerianato de estradiol. Estas comunicaciones han sido denominadas por nosotros sinapsis
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abiertas. Ademds, hemos observado otras modificaciones de las sinapsis en el NARC que pueden indicar un proceso
secuencial en la formacion de las sinapsis abiertas. Dicha secuencia comprende varios estadios: a) presencia de zonas de
fusién entre las membranas pre- y postsindptica; b) existencia de vesiculas membranosas unidas a las membranas presindptica,
postsindptica o a ambas; c¢) desaparicion de las zonas de fusion de la membrana sindptica.

A nuestro juicio las sinapsis abiertas son un fendmeno transitorio debido a la plasticidad sindptica. La mayor frecuencia
con que se observan las sinapsis abiertas en las ratas tratadas con valerianato de estradiol, en comparacién con los animales
normales y controles, puede ser debida a los efectos bien conocidos de los estrégenos sobre la sinaptogénesis y la
remodelacién sindptica.

PALABRAS CLAVE: Sinapsis. Nicleo arcuato. Estrgenos. Rata.

Introduction

As long ago as 1981 (Amat er al., 1981a), using transmission electron microscopy we were able to detect in
some synapses the presence of pores or windows that communicate axon terminals with postsynaptic elements
(somata of neurons, dendrites, axons). We termed this type of synapses «open synapses».

These open synapses have been seen in the arcuate and supraoptic nuclei of the hypothalamus of untreated
rats and also of rats subjected to different experimental conditions (Amat ez al., 1981a,b; 1987, 1990; Ledesma et
al., 1982; Valzelli and Ledesma, 1985; Zamarrén et al., 1991). Later, Gonzalez-Santander et a/. (1988, 1991a.,b)
also described this type of synapse in the mesencephalic nuclei of the cat, designating them «communicating
synapses».

Our own view (Amat et al., 1987, 1990) is that open synapses are formed from normal synapses and are the
result of an intense traffic of membranes between terminal nerve boutons and postsynaptic elements. Since
estrogens, in certain brain regions, play a significant role in modulating neuronal development and neuronal circuit
formation during the perinatal period (see Matsumoto, 1991) and also act on synaptic remodelling in the adult (see
Naftolin et al., 1990), we were prompted to verify these effects on the synapses of the arcuate nucleus (ARCN)
of estrogen-treated rats during the postnatal phase of hypothalamic sexual differentiation. The effects of estrogens
on the synapses of the ARCN neurons were partially studied by our group in a previous work (Zamarrén et al.,
1990)

Materials and Methods

We used sixty male Sprague-Dawley rats sacrificed at the age of 150 days: 1) 20 rats injected with estradiol
valeriate (EV) in ethyl oleate every day over the first month of life (total dose 2 mg) (EV-treated rats); 2) 20 rats
injected with ethyl oleate (control rats), and 3) 20 untreated rats. In all cases. The hypothalami were prepared for
study by transmission electron microscopy. Under intraperitoneally administered sodium thiopental anaesthesia
(B0 mg/kg b.w.) the animals were perfused through the left ventricle with a fixative solution of 5% glutaraldehyde
in 0.1 M phosphate buffer, pH 7.4 at 4°C, following a wash of the vascular tree with a 150 mM sodium chloride
solution. After perfusion, a sample including the hypothalamic ARCN and surrounding tissue was obtained and
keptin fixative solution over 12 h. The samples were then post-fixed in 1% osmium tetroxide in the same phosphate
buffer for 90 min at 4°C. They were then dehydrated in acetone and contrasted with 2% uranyl acetate and
embedded in Durcupan (Fluka). Ultrathin section were taken on an LKB Ultratome III 8800 ultramicrotome and
studied with a Philips EM-201 electron microscope.
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Results

In the synapses of the ARCN of normal, control and EV-treated rats we often found small zones of fusion of
the synaptic membranes, which form zonulae occludentes or tight junctions (Scheme, A). In some synapses there
were membranous vesicles, sometimes very large, joined to the zone of fusion. Some of them were attached to the
presynaptic membrane and therefore inside the axon terminal (Fig. 1; Scheme, B); other vesicles were joined to
the postsynaptic membrane in the soma of the neuron (Fig. 2; Scheme, C). Sometimes two membranous vesicles
were seen to be attached to the zone of fusion of the presynaptic and postsynaptic membranes; one located on the
terminal nerve bouton and the other on the soma of the neuron (Fig. 3; Scheme, D).

In the ARCN of all rats the existence of open synapses (Scheme, E) was observed. However, the open synapses
were more numerous in the EV-treated rats (Fig.s 4 to 6). The communicating pore between the axon terminal and
the soma of the neuron was situated either in the middle of the synaptic junctions (Fig. 4) or in their lateral zones
(Fig.5). Atthe level of the communicating pore a frequent finding was small vesicles (Fig. 5) or even a large membranous
vesicle (Fig. 6; Scheme, F). The axon terminals always displayed an aggregate of synaptic vesicles and, generally, some
dense core vesicles. Active zones could also be observed and even some puncta adhaerentes (Fig. 4).

In the ARCN of EV-treated rats there were open synapses of the axosomatic type (Figs. 4 to 6) and of the
axodendritic and axo-axonic types.

Discussion

There are open synapsis not only in the ARCN but also in other hypothalamic nuclei, such as the supraoptic
nucleus (Amat et al., 1981a). Nevertheless, we have studied them especially in the ARCN of normal rats (Amat
et al. 1990), as well as that of chlorpromazine-treated rats (Amat et al., 1981a,b; 1987; Ledesma et al., 1982),
castrated rats (Peldaez, 1989), EV-treated rats (Zamarrén et al., 1990) and ciproterone acetate treated rats (Zamarrén
etal., 1991).

The results of the present and previous work (Zamarrén et al., 1990) indicate that the open synapses are more
numerous in the EV-treated rats than in the untreated and control animals. This increase could be related to the well-
known effects of estrogens on synaptogenesis and synaptic remodelling. For some time it has been known that
estrogens are intimately related to neuronal plasticity events (Matsumoto and Arai, 1981) and synaptogenesis (see
Naftolin et al., 1990). Estrogens certainly have a remarkable facilitating effect on the formation of synapses in the
ARCN during postnatal development as well as in the brains of prepuberal and adult rats (Arai et al., 1986). These
effects of estrogens support our own view (Amat et al., 1987, 1990) postulated above, according to which open
synapses may be one stage in a process of intense membrane traffic between terminal nerve boutons and
postsynaptic elements. Bueno and Pfaff (1976) have demonstrated that estrogens increase the unitary electric
activity of neurons of the mediobasal hypothalamus, which must involve an increase in membrane traffic in the
synaptic junctions. Below we shall attempt to explain our hypothesis on the formation of open synapses as a result
of membrane traffic, basing our argument on ultrastructural images.

The open synapses described in this work are identical to the «communicating synapses» reported by
Gonzalez-Santander et al. (1981, 1991a,b) and should not be confused with what have been termed «perforated
synapses» by Peters and Kaiserman-Abramof (1969), in which two areas of the same postsynaptic density are
separated by a small zone of unspecialized membrane (see Cadete-Leite et al., 1986; Calverley and Jones, 1990).
In perforated synapses, the communicating pore between the nerve bouton and the postsynaptic element is absent.

Are open synapses artefacts? Although there is some doubt regarding this point, some images have allowed
us to observe the continuity of the presynaptic and postsynaptic membranes on the rims of the pore. Gonzélez-
Santander ez al. (1991) also insist on the continuity of the synaptic membranes in what they call «communicating
synapses». Thus, the «communicating»passage (located in the synaptosome) is formed by the continuity of the
presynaptic and postsynaptic membranes, and its limits or rims are the reflexion points of the membrane»
(Gonzalez-Santander et al., 1991).
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FIGURE 1.  Axosomatic synapse in the ARCN of an EV-treated male rat. The arrow shows a large membranous vesicle
attached to the zone of fusion of the presynaptic membrane with the postsynaptic one; the vesicle is situated in
the axon terminal (63.700x). Scale indicates 0.3 um in each figure.

FIGURE 2.  Axosomatic synapse in the ARCN of an untreated male rat. The arrow shows a vesicle attached to the zone of
fusion of the presynaptic membrane with the postsynaptic one; the vesicle is situated in the soma of the neuron
(63.700x%).

FIGURE 3.  Axosomatic synapse in the ARCN of a normal female rat (Amat et al., 1990). The arrows show two membranous
vesicles joined to the zone of fusion of the presynaptic and postsynaptic membranes; one vesicle is located in the
axon terminal and the other in the soma of the neuron (63.700x).
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FIGURE 4.

FIGURE 5.

FIGURE 6.

Open synapse of axosomatic type in the ARCN of an EV-treated male rat. The communicating pore is in the middle
part of the synaptic junction; the open arrows indicate the rims of the pore. Note a punctum adhaerens (arrow)
(63.700x%).

Open synapse of axosomatic type in the ARCN of an EV-treated male rat. The communicating pore (arrow) is
on the lateral part of the synaptic junction (63.700x).

Open synapse of axosomatic type in the ARCN of an EV-treated male rat (Zamarrén et al., 1990). The arrow
indicates a large membranous vesicle, situated on the communicating pore between the axon terminal and the
soma of the neuron (63.700x).
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The existence of certain morphological features in the synaptic junctions as well in the pre- and postsynaptic
elements of the synapses of the ARCN of all the groups of animals allows us to propose a hypothesis for the
formation process of open synapses (Amat et al., 1990). These morphological features can be the expression of
synaptic plasticity and, in fact, of the nervous tissue plasticity that affects not only neurons but also glial cells.

The existence of a continuous structural reorganization of the nervous system has been known for many years.
(Cajal, 1906, 1911), (Tello,1911) and (Dunn, 1917) suggested the ability of neurons to modify their own structure
and pattern of connections (see Carverley and Jones, 1990). It has also been known for some time that the
ultrastucture of neurons, and especially of synapses, is variable. In the magnocellular neurons of the supraoptic
nucleus ultrastructural reorganization takes place under conditions that stimulate secretion, a juxtaposition of the
plasmalemmas of the neuronal somata or a separation of the same by thin layers of glial cells being observed,
depending on the functional activity or repose of the neuron (Montagnese et al., 1987).

Thus plasmalemma juxtaposition may express an increase in the functional activity of certain types of neurons.
In chemical synapses, as reported above, a common observation is that in certain zones of the synaptic junction
the pre- and post-synaptic membranes fuse to form zonulae occludentes, or tight junctions; currently (see Peters
et al., 1991), tight junctions are known to differ from gap junctions. It is precisely that latter that provide the
morphological basis of the electrical synapses.

Both in untreated rats and in those subjected to different experimental conditions it is frequent to observe
membranous vesicles attached to the zone of fusion of the presynaptic membrane with the postsynaptic one,
situated on a axon terminal (Figure 1) or on the postsynaptic element (soma, dendrite or axon) (Figure 2);
additionally, vesicles may be attached on either side of the zone of fusion (Figure 3). We believe that the fusion
of synaptic membranes and the existence of vesicles adhering to the zone of fusion are images that demonstrate
membrane traffic at the level of the synaptic junction, as an expression of functional states of activity of the
synapses. It is possible that during some moment of this activity the zone of fusion of synaptic membranes is «torn
off», thus forming communicating pores between the axon terminals and the post-synaptic elements. All this helps
to confirm the reality of synaptic plasticity.

In the light of the foregoing, several stages of the synaptic junction can be distinguished in the formation of
open synapses. This sequence of morphological changes comprises (see Scheme): 1) the presence of zones of
fusion between the presynaptic and postsynaptic membranes (Scheme, A); 2) the existence of membranous
vesicles attached to the zone of fusion of the synaptic membranes, situated either on the nerve ending (Scheme,
B; Figure 1) or on the soma of the neuron (Scheme, C; Figure 2) or on both synaptic elements (Scheme, D; Figure
3); 3) the disappearance of the zones of fusion of the synaptic membranes, involving the formation of a
communicating pore between the terminal nerve bouton and the soma of the neuron. Open synapses would be the
result of this third stage (Scheme, E, F; Figures 4 to 6).

We do not believe that open synapses are an exception to the neural theory of Cajal, as suggested by Gonzdlez-
Santander ez al. (1988, 1991a). We believe that open synapses are the result of an increase in synaptic activity; this
would involve a transient and reversible phenomenon. When this stage ends, the synaptic membrane must become
reconstituted and it would be then that the communicating pore disappears. Hence, open synapses would be a
manifestation of synaptic plasticity. Bertoni-Freddari et al. (1985) defined synaptic plasticity as «a dynamic
condition of synapses (which), from a morphological point of view, denotes the ultrastructural reversible changes
which take place at synaptic membranes». Our judgement is that open synapses could be entities whose existence
in no way conflicts with Cajal’s neural theory.
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ANATOMIA DEL CRISTALINO Y SU ZONULA MEDIANTE MICROSCOPIA
ELECTRONICA DE BARRIDO

LENS AND ZONULA ANATOMY BY MEANS SCANNING ELECTRON MICROSCOPY

J. COSTA, M. CANALS y D. RUANO

Unidad de Morfologia Ocular. Departamento de Anatomia Humana
Facultad de Medicina. Universidad de Barcelona

RESUMEN

La transparencia del cristalino se basa en sus citoarquitectonia caracteristica, su grado de hidratacion y la integridad de
sucapsula. Las fibras cristalinas se caracterizan por presentar una superficie de seccién hexagonal, estando unidas unas a otras
lateralmente mediante interdigitaciones a modo de cremallera. La regularidad de estas estructuras se modifica a lo largo de
la vida, apareciendo irregularidades entre las fibras cristalinianas, pérdida de la superficie de seccion hexagonal de las fibras
y consecuentemente pérdida de las caracteristicas que asemejan el cristalino a un perfecto cristal. Las consecuencias de este
hecho es la pérdida progresiva de transparencia del cristalino dando lugar a las cataratas. En el presente trabajo hemos
efectuado un detallado andlisis del cristalino humano normal y de cataratas mediante microscopia electrénica de barrido.

PALABRAS CLAVE: Cristalino. Ligamento de Zinn. Anatom{a. Microscopia electrénica de barrido. Catarata.

SUMMARY

The transparency of the human lens is based on its characteristic cytoarchitecture, its hidratation degree and the integrity
of its capsule. The lens fibres are characterized by their hexagonal shape, being united by each other by ball and sockets
junctions. The regularity of these structures is being modified with the pass of time occasioning the apparition of irregularities
in the interfibrillar junctions, loss of the exagonal shape of the fibres and subsequently the loss of the characteristic crystal-
likely morphology of the lens. The consequences of this fact is the definite loss of the lens transparency, commonly known
as cataract. In the present paper we have studied the human lens and the catarct by means scanning electron microscopy.

KEY WORDS: Lens. Ligament of Zinn. Anatomy. Cataract. Scanning electron microscopy.

El director de la revista Anales de Anatomia, mi querido amigo el profesor René Sarrat, me ha pedido un
articulo para ser publicado en el nimero 100 de la misma. Acepté muy complacido este honroso cometido, no sélo
por el extraordinario interés y dinamismo que estd imprimiendo a la mencionada revista, sino también como
testimonio de piblico reconocimiento al profesor José Escolar Garcia, su primer director, que tuvo la iniciativa
de crearla y conseguir, estoy seguro que con cuantiosos sacrificios, mantenerla hasta el relevo del profesor Sarrat,
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en un pais, como el nuestro, donde no son frecuentes, ni permanentes publicaciones de esta indole. Estas
circunstancias, determinan que la revista Anales de Anatomia haya constituido un medio de difusion extraordina-
rio, donde han venido publicando sus trabajos nuestros anatémicos y lo van a realizar los del futuro, representando
un valioso patrimonio que todos debemos apoyar, cuidar, y mimar.

Los datos sefialados precedentemente indican que D. José Escolar, merece la consideracion de todos los
anatomicos espaifioles, pero personalmente quiero sefialar que despierta también mi admiracién, pues en unién de
nuestro maestro el profesor Francisco Orts Llorca, lamentablamente recientemente fallecido, cada uno con su
estilo, segtin describe Miguel Guirao Pérez primorosamente en un reciente articulo, crearon las condiciones
adecuadas que condujeron al nacimiento de dos escuelas, que en union de colegas procedentes de otros grupos,
han contribuido con sus aportaciones a mejorar notablemente el nivel de la Anatomia universitaria de nuestro pais.
Por todo ello, deseo que el profesor F. Orts Llorca haya encontrado la Verdad que tanto buscé y D. José Escolar
permanezca largo tiempo con nosotros como ejemplo a imitar por nuevas generaciones.

Introduccion

El cristalino constituye una estructura intraocular transparente situada entre el iris y el vitreo, de forma ovoide
con dos caras convexas, anterior y posterior, y un borde unido al cuerpo ciliar mediante el ligamento suspensorio
(de Zinn) o zénula. En el adulto, el cristalino presenta dos regiones particulares, el nicleo y el cortex, rodeadas
por una capsula. El cértex comprende todas las fibras secundarias formadas después de la pubertad. El nticleo estd
compuesto por las fibras remanentes del desarrollo. Se estima que tras el nacimiento existen 1.622 fibras
cristalinianas dispuestas alrededor de un nicleo cuyo eje polar es de 2,5 mm y el ecuatorial 6,5 mm. En el adulto
joven (20 a.) el nimero de fibras asciende a 3,045 con un eje polar de 3,45 mm y ecuatorial de 8,8 mm. En el anciano
(80 a.), existen aproximadamente 3.546 fibras con un eje polar de 3.65 mm y ecuatorial de 9 mm (Olson, 1991).

Elestudio anatémico del cristalino lo podemos dividiren varios apartados: cdpsula, epitelio, fibras cristalinianas
y fibras zonulares.

La cdpsula cristaliniana es trasparente, eldstica, y de espesor variable segtin la edad y la localizacion, siendo
mas delgadaen el nino y en la cara posterior y mas gruesa en el adulto y en la cara anterior y ecuador (Hogan, 1971).

En cuanto al epitelio, la cdpsula recubre a un epitelio subcapsular localizado en la superficie anterior y ecuador
cristaliniano, estando ausente en la cara posterior del cristalino. Recordemos, que durante el desarrollo embrionario, serd
a partir de este epitelio posterior en donde comience a formarse las primeras fibras cristalinianas, lo que conllevara su
agotamiento posterior. Este epitelio esta constituido por celulas poligonales de extraordinario poder de multiplicacion
anivel del ecuador en donde se forman constantemente nuevas fibras cristalinianas a partir del mismo.

Por lo que respecta a las fibras cristalinianas, éstas son alargadas, de superficie de seccién hexagonal, con dos
caras anchas y cuatro lados estrechos, cuyos niicleos se encuentran en la proximidad del ecuador. Las fibras
corticales miden de 8 a 12 mm de longitud, 7 micras de ancho y 4,6 micras de grueso (Hogan Alvarado, 1971). Estas
fibras se disponen en forma de horquilla terminando anterior y posteriormente en sendas zonas de unién
denominadas suturas. Estas suturas van aumentando de nimero y complejidad a lo largo de la vida, modificando
asi mismo su disposicién. Las fibras cristalinianas estdn unidas por una sustancia homogénea denominada
genéricamente como cemento aunque cabe sefialar que poseen un sistema de union especifico. Asi a nivel de la
zona ecuatorial existe un entramado complejo de interdigitaciones situados en los bordes de las fibras; en el cortex
periférico las uniones se efectian mediante microdigitaciones a nivel de los bordes y las caras y por tltimo a nivel
de las suturas los contornos celulares son mds irregulares encajando unos con otros por sus bordes asi como
mediante desmosomas.

Finalmente en cuanto a las fibras zonulares, éstas se disponen entre el cuerpo ciliar y el ecuador periférico del
cristalino, mds concretamente desde los valles ciliares hasta la cara anterior y posterior ecuatorial de la capsula
cristaliniana en donde se difuminan. Las dimensiones de estas fibras oscilan entre 1 y 40 micras, presentan una
morfologia alargada y seccién ovoide, y una de sus caracteristicas mds destacadas es la gran elasticidad de las
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mismas, que permiten alcanzar el doble o mas de su longitud a la traccién sin que se fracturen. En el presente
trabajo, pretendemos contribuir al conocimiento de esta interesante estructura anatémica, utilizando para ello un
método de estudio ideal como es la microscopia electrénica de barrido.

Material y métodos

Hemos utilizado 20 cristalinos humanos, obtenidos de cadaveres cuyas edades oscilan entre 22 y 68 afios de
edad, procedentes de cadaveres del Servicio de Donacién de Cuerpos de nuestro Departamento asi como de globos
oculares de donantes de ojos a los que les extrajo las corneas para trasplantes. Tras la enucleacion, los cristalinos
fueron fijados en solucién de Karnovsky, sometidos a su deshidratacion mediante punto critico utilizando para ello
CO, como liquido de transicion. Finalizada su deshidratacion se procedi6 a la criofractura mecdnica mediante
cuchilla de cromovanadio. Posteriormente se procedi6 a su recubrimiento con una capa de oro coloidal de 400
amstrongs de espesor de diodo de sputtering. Las observaciones se efectuaron utilizando los microscopios
electrénicos de barrido Jeol 1.840, Cambridge S120 o Hitachi S2300.

Resultados

Tras el procesado histolégico, podemos ver cdmo la deshidratacién produce una ruptura espontanea del
cristalino a nivel de las suturas (Fig. 1). Es 16gico pensar que a este nivel se halla el punto débil del entramado de
fibras cristalinianas ya que es en las suturas en donde se van a entrelazar las mismas para configurar esta estructura.

La criofractura, nos va a permitir observar las diferentes capas o estratos del cortex y del nicleo cristaliniano
(Fig. 2). Es evidente que existe una disposicion concéntrica de los diferentes estratos a modo de capas de cebolla,
alrededor de un nicleo embrionario bien estructurado.

El estudio de las fibras corticales anteriores (Fig. 3), muestra unas fibras cristalinianas alargadas, de seccion
hexagonal, dispuestas de forma adosada unas a otras a partir de las caras mds anchas, mientras que entre borde y
borde estas fibras se unen mediante interdigitaciones a modo de cremallera. La estratificacion en la disposicién
de las fibras es evidente, recordando enormemente a la estructura de un mineral cristaloide. Estos detalles son mas
evidentes a mayor aumento, en donde podemos apreciar la seccién exagonal de las fibras cristalinianas, que
presentan pues seis caras, dos mds anchas y cuatro mds estrechas. Va a ser por las caras mas anchas por donde se
unan unas fibras a otras mediante el cemento intercelular, mientras que la unién mediante interdigitaciones a modo
de cremallera s6lo se efectiia anivel de los bordes intercelulares, fibra a fibra (Fig. 4). Estas uniones, por su aspecto
y morfologia son las responsables de la gran coesion entre las fibras cristalinas, por lo que cuando se produce una
intumescencia del cristalino, ésta sucede a partir de la dehiscencia entre las caras fibrilares mayores. Asi mismo
ladisposicion de las fibras cristalinianas nos induce a pensar en la posibilidad de la existencia de un desplazamiento
de las mismas a partir de las caras mayores, a modo de diafragma fotografico, lo que tendria un importante papel
en la acomodacién.

En cuanto alazdnula, las fibras zonulares, de aspecto delgado, se disponen en forma de abanico caracteristico.
Asi las fibras situadas mds posteriormente en los valles ciliares, se insertan en la cara anterior del cristalino,
difumindndose su insercion en el espesor de la cdpsula anterior. Por contra, las fibras cuyo origen se sitiia en la
parte mds anterior de los valles ciliares se dirigirdn a la cara posterior del cristalino, insertdndose en el espesor de
la capsula posterior (Fig. 5). La insercién de las fibras zonulares a nivel del cristalino, no se efectia de forma
puntiforme, sino que se realiza de forma difuminada por un amplio tenddn cuyas fibras se abren en abanico en el
interior ya sea de la cdpsula anterior o posterior, lo que garantiza una mayor elasticidad de todos los elementos
implicados enlaacomodacion (Fig. 6). En efecto, la elasticidad de la cdpsula cristalina se ve reforzada por la zénula
dadas sus inserciones. Este hecho es facilmente constatable, ya que podemos estirar las fibras zonulares hasta el
doble de su longitud de reposo.
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Sutura anterior del cristalino.

FIGURA 1.

Nicleo y Cortex cristaliniano.

FIGURA 2.



FIGURA 3.
FIGURA 4.
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Estratificacion de las fibras cristalinianas.
Morofologia de las fibras cristalinianas.
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FIGURA 5. Aspecto morfolégico de la zonula o li gamento suspensorio.
FIGURA 6. Detalle de una insercion zonular en la cdpsula anterior del cristalino.



FIGURA 7.
FIGURA 8.
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Morfologia y estratificacion de las fibras cristalinianas en la catarata.
Detalle de la figura anterior.
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Por lo que respecta al cristalino del anciano afecto de catarata, €ste presenta notables modificaciones en su
morfologia y estructuras. En primer lugar, es conocida la existencia de alteraciones bioquimicas importantes en
el seno de la catarata, en las que no vamos a entrar en el presente trabajo. Desde el punto de vista anatémico, la
catarata, muestra una disposicion de las fibras menos uniforme, en la que las uniones interfibrilares mediante el
cemento intercelular se ven modificadas por la existencia de un magma amorfo, irregular, que altera la
estratificacion normal, siendo casi imposible poder seguir visualmente un estrato cortical, debido a los entrealtos
existentes. Asi mismo, el espesor de las fibras cristalinianas varia en las diferentes zonas, irregular (Fig. 7). Por
otro lado, las uniones interfibrilares, ya sean entre las caras mayores o entre los bordes intercelulares, sufren
notables modificaciones. El nimero de uniones digitiformes disminuye, observandose la presencia de un
entramado amorfo, irregular que casi aparenta una cresta de dificil coesion fibrilar. Estos detalles, inducen a pensar
que la intumescencia de la catarata, entre otros factores, bien puede ser debido a la pérdida de coesion fibrilar por
la escasez de uniones digitiformes normales, asi como a la presencia de un cemento celular amorfo de dudosa
validez.

Finalmente, queremos sefialar que el estudio del cristalino, no ha finalizado, la gran plétora de trabajos
existentes en la actualidad que discuten el mecanismo intrinseco de la acomodacién hacen que investigadores
basicos y clinicos deban ponerse de acuerdo para aunar esfuerzos en bien de un mayor conocimiento actual de la
fisiopatogenia real de las cataratas, ha de servir de estimulo para que se desarrollen lineas de investigacion en este
sentido.
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EL DIBUJO DIDAQTICO EN LAS DISCIPLINAS MORFOLOGICAS ES UNA FORMA
DE INVESTIGACION CIENTIFICA

A DIDACTIC DRAWING IN MORPHOLOGICAL SCIENCIES IS A FORM OF SCIENTIFIC
RESEARCH

R. KRSTIC

Instituto de Histologfa y de Embriologfa. Facultad de Medicina.
Universidad de Lausanne. Suiza

RESUMEN

El autor resume su experiencia como investigador y preparador de dibujos cientificos realizando una critica del proceso
de creacién del dibujo, tanto del aspecto cientifico como estético.

PALABRAS CLAVE: Dibujo. Ciencias morfolégicas.

SUMMARY

In order to prepare didactic drawings for students; textbooks or atlases, authors have to accomplish two kinds of
investigation.

The first one is that the author has to know as much as possible about the object he wants to draw. This is done not only
through analysis of scientific literature about this object and personal microscopic observations, but also through real
scientific research, which is undertaken to elucidate some details which have escaped current investigation.

The second one is an artistic-didactic research aiming to assemble on the same plate —using advantages of drawing over
photography— a masimum of information and to present these in the best didactic and aesthetic manner possible.

Unfortunately all these efforts are not sufficiently considered by University authorities, for whom the usual criterion for
evaluating assintants and professors is simply the numbre of scientific papers published.

Indeed, if one considers that preparing a collection of drawings 5 to 10 years, while a research scientist publishes 4 - 6
papers annually, this means that the author of an atlas or a self-designed book will have only one publication to this credit,
instead of 20 - 60 papers. Consequently, authors of books for students are discouraged and penalized.

So long as University authorities use a purely numerical criterion for evaluation of assistants and professors, production
of good books for students will remain negletectd.

KEY WORDS: Didactic drawings. Morphological sciencies.
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Introduccion

En medicina, la literatura consagrada a las disciplinas morfoldgicas estd dividida (como otras ramas médicas)
en dos grupos.

El primero es la literatura cientifica que, proviniendo de los resultados de la investigacion, es considerada
como original y creativa. El segundo es la literatura diddctica que utiliza estos resultados para introducirlos en los
textos pedagdégicos. Por este motivo se la considera menos inventiva. Ademds, a menudo se piensa que basta con
compilar los libros ya existentes para crear otros nuevos.

A primera vista, pareceria que estos dos tipos de literatura son bien diferentes uno del otro. Sin embargo, todos
aquellos que han escrito atlas o, en general, manuales para estudiantes, de histologia y de anatomia y que los han
ilustrado ellos mismos con dibujos, saben muy bien que esto no es exacto y que la preparacion de tales libros
implica una parte esencial de investigacion y de creatividad.

Para preparar estos dibujos, el autor esta obligado de efectuar dos tipos de investigacion: en primer lugar la
investigacion cientifica, para explorar personalmente la estructura u 6rgano a ilustrar y para completar eventuales
lagunas dejadas en la literatura existente. En segundo lugar, una vez que ha obtenido las informaciones, el autor
debe sintetizarlas y realizar una investigacién pedagogico-artistica para obtener una presentacion apropiada del
sujeto que asegure la transmision de una maximo de conocimientos al lector.

Paraexaminarel temaelegido, lainvestigacion cientifica se efectia, como todala investigacién en morfologia,
analizando primero las monografias y las revistas especializadas, luego los archivos personales y por tltimo
preparando la estructura para su exploracién macro y microscopica. La investigacion pedagogo-artistica tiene por
objetivo encontrar lamanera mds didactica de presentar las informaciones para que sean facilmente asimiladas por
los estudiantes. Se trata de reunir la mayor cantidad posible de informacién en un solo dibujo, sirviéndose de esta
ventaja que tiene el dibujo en relacion con la fotografia. Para lograrlo se evalia la composicion del dibujo, las
diferentes proyecciones y los cortes estereograficos, incluyendo las perspectivas exageradas, pero prestando
siempre atenciéon de no disminuir la claridad del dibujo. Finalmente, una vez resueltos estos problemas, se
considera la estética del dibujo.

De lo que acaba de decirse, resulta claro que la segunda investigacion exige mucha reflexién, en particular
cuando se trata de dibujar estructuras microscépicas en tres dimensiones, observando separadamente ya sea el
interior o la superficie, porque actualmente no disponemos de instrumentos que permitan la observacién
simultdnea de los dos a la vez.

Una vez terminado todo este trabajo, el autor estd obligado, para re-examinarlo, de colocarse en la situacion
de un estudiante que debe captar rapidamente la estructura de una célula, de un tejido o de un 6rgano. Ya que, para
los jovenes estudiantes que comienzan en histologia, el microcosmos del cuerpo humano es un descubrimiento
sorprendente que s6lo llegan a comprender correctamente con la ayuda de sus ensefantes. Estos deben disponer
de una iconografia estereografica que permita a los estudiantes comprenderlo facilmente.

Vemos, en consecuencia, que toda investigacion pedagdgico-artisticaen la produccion de unaiconografia bien
lograda, gira alrededor del problema técnico: encontrar un compromiso entre las diferentes exigencias impuestas
por las ilustraciones cientificas (ser cientificamente correctas, actuales, absolutamente claras y estéticas) y la
necesidad de permitir una reproduccién econémica.

Naturalmente, conciliar estas exigencias no es simple y requiere la preparacion de varios bocetos. A
continuacidn, ilustramos el proceso de creacion del dibujo cientifico de un hepatocito, de su estructura interna y
externa, de la union con los otros hepatocitos, de la formacion de una canaliculo biliar, de la posicién del espacio
de Disse y de la estructura de la pared de los sinusoides hepdticos, todo esto reunido en un solo dibujo (Figura 1).

Después de una andlisis detallado de la literatura general, de las monografias, de las revistas especializadas
y de la consulta de archivos personales, se prepara un primer bosquejo. Si es necesario, este bosquejo puede
modificarse o completarse siguiendo una investigacion ulterior, luego se dibuja con ldpiz un croquis definitivo.
A continuacidn se copia en otra hoja de papel y se ejecuta en tinta china con la técnica del puntillado que es,
considerando el grafismo, barata y facil de reproducir pero que exige mucho tiempo para realizarla (1).

Los anatomistas-dibujantes que ilustran sus atlas o manuales estan confrontadas a problemas similares a los
evocados mds arriba cuando producen sus obras. El ejemplo mds reciente de este tipo de libros es el magnifico atlas
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de J. Smith-Agreda (2) cuyos espléndidos dibujos estan reunidos en una coleccidn de gran valor didactico ya que
se trata de una excelente idea de presentacion de las estructuras anatémicas y embrioldgicas en planos sucesivos,
como se observan durante una diseccion anatomica.

Esta idea ha sido perfectamente realizada, pero una profunda reflexién y largas investigaciones han sido
necesarias para alcanzar este objetivo.

Como consecuencia de todo lo anterior, estd claro que la preparacion de la iconografia en las ramas
morfolégicas es una investigacion exhaustiva no sélo cientifica sino también pedagdgica, ademds de una creacion
artistica. Por desgracia, todo este trabajo es mal conocido y por lo tanto poco apreciado por las autoridades
universitarias. Las razones de esto son simples.

En efecto, si un investigador publica, en promedio, entre 4 y 6 articulos por afio, la produccién de un atlas o
de un manual de morfologia paralos estudiantes exige entre 5 y 10 afios segtin laimportancia de la obray la cantidad
de ilustraciones que el autor deberd preparar. Un simple cdlculo demuestra que durante ese tiempo un investigador
tendrd entre 20 y 60 titulos en su lista de publicaciones (esencial para su promocién o la prolongacién de su
contrato) mientras que el autor de una publicacion diddctica no tendrd mas que uno. Esta es la causa del desaliento
(absolutamente comprensible) que existe para la publicacion de libros diddcticos, porque de esta manera sus
autores potenciales son penalizados.

De esto resulta una carencia, cronica en numerosos paises, de buenos textos con ilustraciones originales.

Para remediar esta situacion seria necesario que las autoridades universitarias no comparen los investigadores
con los autores de atlas y manuales para estudiantes segin un criterio puramente numérico en lo que concierne a
la cantidad de publicaciones sino segtin otros criterios que quedan a definir. Ya que, hasta que las autoridades
universitarias no valoren de la misma manera la investigacion pura y la investigacion efectuada para crear la
literatura médico-didactica, la calidad de la ensenanza de las ramas morfol(’)gicés se vera afectada.
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ALGUNAS CONSIDERACIONES SOBRE LA ANATOMIA DEL SUENO

SOME CONSIDERATIONS OF THE ANATOMY OF THE SLEEP

F. REINOSO

Departamento de Moofologia. Facultad de Medicina.
Universidad Auténoma. Madrid

RESUMEN

Partiendo de interrogantes que se planteaban en un articulo del nimero uno de la revista, se hace una breve historia de
las investigaciones sobre los mecanismos del suefio, insistiendo en los datos anatémicos. Se hace una consideracion especial
de los circuitos talamo-corticales responsables de los husos de sueiio, y de las estructuras troncoencefdlicas ejecutivas en la
induccién de suefio paraddjico.

PALABRAS CLAVE: Mecanismos suefio.

SUMMARY

From the questions arised in an article of the first number of Anales de Anatomia, a brief history on the search about the
sleep-waking mechanisms is carried out, emphasizing on anatomical data. A special consideration on the thalamocortical
pathways responsible for the sleep spindles, and on the executive brainstem structures responsible for the paradoxical sleep
induction, is made.

KEY WORDS: Sleep-warking mechanisms.

Introduccion

Me ha producido gran satisfaccién la invitacion que me ha hecho el director de Anales de Anatomia a participar
en el nimero 100 de esta querida revista. Yo participé en el nimero 1, no sélo como autor de dos articulos sino
también como ayudante del impresor en la composicién de las ldminas, entre otros muchos pequefios detalles.

Enestos momentos mi recuerdo se vuelve aD. José. Cuantos desvelos, cudnto entusiasmo, cudnta generosidad.
D. José es un hombre con una mente prodigiosa, con una energia poco comun, con una capacidad de resistencia
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admirable ante las contrariedades, y sobre todo, con un enorme poder para entusiasmar a los jovenes deseosos de
salir de la vulgaridad en la busqueda de la verdad, tanto cientifica como en otras facetas mas profundas de la vida
del hombre. Quiero rendir aqui un homenaje de admiracion, carifio y profundo respeto y agradecimiento a ese
maestro que fue y, afortunadamente sigue siendo D. José Escolar Garcia.

Como final de mi trabajo «El problema facilitacion-supresién en sistema nervioso central bajo un punto de
vista anatomico», en aquel primer numero de Anales de Anatomia, hacia una lista de temas a resolver (Reinoso-
Sudrez, 1952). Para su resolucién propugnaba un tratamiento multidisciplinario, ya que sé6lo de esta forma se
podria conseguir un profundo conocimiento de los problemas planteados en el estudio del sistemanervioso central.
De lo que ha sucedido con algunos de aquellos proyectos me voy a ocupar a continuacion.

Todos los temas que voy a tratar en este trabajo estdn relacionados con estructuras implicadas en los
mecanismos del ciclo vigilia-suefio, de ahi el titulo del trabajo.

Una de las preguntas que quedaban pendientes en este primer trabajo era la conexion directa, o con estaciones
intermedias, desde formacion reticular mesencefilica y pontina a corteza cerebral. Yo dibujaba y proponia
conexiones directas desde estas estructuras troncoencefalicas a la corteza cerebral ( Figura 1) (Reinoso-Sudrez,
1952). Suponia igualmente la existencia de conexiones con varias sinapsis. Para el estudio de conexiones
utilizamos primero técnicas de degeneracion anterégrada y retrégrada y, mds tarde, técnicas de transporte axional
retrogrado y anterégrado. Siempre unimos a este estudio, un estudio fisioldgico de las mismas estructuras que eran
tratadas por técnicas anatémicas.

Pequeiias diatermocoagulaciones unilaterales en formacion reticular mesencefélica y en el diencéfalo basal,
incluyendo la parte medial de la zona incierta que podian lesionar fibras del braquio conjuntivo, daban lugar a un
aumento de la sincronizacion del electroencefalograma (EEG) en la corteza cerebral del gato. Este aumento solia
ser mds marcado en el hemisferio de la lesion y se solia traducir con un aumento de husos de suefio en regiones
corticales frontal y parietal posterior (Reinoso-Sudarez, 1952, 1954, 1959, 1961). Es decir, los husos del suefio
aumentaban en las mismas dreas corticales donde Starlz y Magoun (1951) demostraron que termina el sistema
difuso de proyeccién talamo-cortical, expresado en el registro por respuestas de reclutamiento y husos de suefio
espontdneos. Estos hallazgos apoyaban la identidad de mecanismos para unas y otras de estas manifestaciones
bioeléctricas, propuestos ya por Morrison y Cempsey (1942), y que estos autores atribuyeron al tdlamo. Que en
el tdlamo se encontraba el marcapasos de estas ondas era confirmado por el hecho de que subcorticalmente,
nosotros solamente registramos husos de suefio en el tailamo, principalmente en los nicleos ventral medial y ventral
lateral, pero nunca en otras estructuras subcorticales como la zona incierta, el hipotdlamo o la formacién reticular
mesencefilica. Observamos por tanto dos fenémenos tras estas lesiones: una sincronizacién del EEG en toda la
corteza cerebral, mas cerrada en el lado de la lesion, y un aumento de los husos de suefio en el lado de la lesion,
concretamente en areas corticales fronto-parietales. Otro hallazgo constante fue un aumento del voltaje de los
potenciales evocados en corteza cerebral ante estimulos visuales y auditivos (Reinosa-Suarez, 1961, Reinosa
Sudrez et al., 1962). Sin embargo, las lesiones caudales en el tronco del encéfalo a partir del nicleo reticular caudal
del puente producian el aumento de la activacién en la corteza cerebral. De esta forma las habiamos caracterizado:
1°) unas estructuras activadoras del EEG, y en consecuencia vigilantigenas, que ocupaban la porcion rostral de la
formacion reticular del tronco del encéfalo y diencéfalo basal, y, 2%) unas estructuras sincronizadoras del EEG, y
por tanto hipnogénicas, que parecian situarse en la porcién caudal de la formacién reticular del tronco del encéfalo.
En 1964 publiqué, en colaboracién con Camacho-Evangelista un trabajo en la revista Science (Camacho-
Evangelista y Reinoso-Suarez, 1964) en el que sefialdbamos los limites exactos entre las estructuras activadoras
y sincronizadoras del EEG en tronco del encéfalo y en el que conclufamos: «que en la parte rostral del puente hay
estructuras responsables de la activacion, ya que su destruccion produce sincronizacion... estas estructuras son el
nucleo reticular oral del puente y el nicleo reticular tegmento pontino... Influencias sincronizadoras desde el
nucleo reticular caudal y formaciones vecinas, junto con las vias ascendentes, y las influencias sincronizadoras de
especial importancia desde el cerebelo llegan al cerebro. La destruccién unilateral de parte limitada de estos
nucleos o viasdalugaraactivaciéndel EEG... Lasupresion de las influencias sincronizadoras afecta bilateralmente
los hemisferios cerebrales, mientras que la supresion de las influencias activadoras afecta principalmente el
hemisferio del lado de la lesién».

Mientras tanto, varios hechos habfan modificado los conceptos sobre el suefio. Seguramente los mads
importantes eran la descripcion por Aserinski y Kleitman (1953) en el hombre, y por el grupo de Jouvet (1959a)
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en el gato, del suefio paradéjico o suefio de movimientos oculares rapidos. Desde la descripcion de estos autores
sabemos que el suefio no es un estado uniforme: tiene esencialmente una fase que se manifiesta por ondas lentas
de gran voltaje (suefio de ondas lentas, que en el hombre se divide en tres grados), y tiene otra fase en la que aparecen
los movimientos oculares rdpidos (es la fase en la que aparecen los ensuefios), se pierde el tono de la musculatura
antigravitatoria y aparecen distintos fenémenos fésicos, de los cuales el mejor estudiado es el correspondiente a
las llamadas puntas ponto-geniculo-occipitales (PGOs), ondas bifasicas que se registran en la formacion reticular
pontina, nicleo geniculado lateral y corteza occipital.

Estos hallazgos hacian pensar que el sueno era un fenémeno mds complejo de lo que hasta entonces habiamos
considerado. Efectivamente, la existencia del suefio paraddjico, la demostracién de que las lesiones caudales en
puente producian un aumento de vigilia (hecho que habian demostrado también Batini er al. (1959) en la
preparacion pretrigeminal mediopontina), y el hallazgo de Hernandez-Peén y Chavez-Ibarra (1963) de un aumento
del suefo por estimulacién quimica del prosencéfalo basal, eran hechos que nos permitian afirmar que el suefio
era un fenémeno activo y diversificado.

A partir de entonces comenzamos un estudio sistematico tratando de precisar las estructuras responsables de
los mecanismos de las diferentes fases del suefio, sus interrelaciones y su interaccién con las estructuras
vigilantigenas. Para ello consideramos el ciclo total vigilia suefio del gato dividido en cuatro fases: vigilia,
somnolencia, suefio lento y suefio paradéjico. Caracterizamos bioeléctricamente la vigilia por un EEG activado,
con tono muscular manifiesto y a veces artefactos de actividad motora. La somnolencia corresponde a una fase
entre la vigilancia en reposo y la entrada en suefo, electroencefalograficamente hay ritmos de relajacion de
frecuencia similar a los husos de suefio y existe tono muscular. Durante el suefio lento aparecen husos de suefio
y ondas lentas de gran voltaje en el EEG y disminuye el tono muscular que, sin embargo, estd claramente presente.
Finalmente, en el suefio paradéjico hay una pérdida total del tono muscular, el EEG es activado, aparecen
movimientos oculares rapidos y PFOs.

En otros muchos laboratorios se habian emprendido los mismos estudios y ya se contaba con datos
importantes. Entre los mds significativos estaba la descripcion por el grupo de Jouvet (1959b) de la supresion de
las ondas lentas en el EEG tras la lesion amplia de la corteza cerebral o la afirmacion de Morrison y Dempsey (1942)
y Villablanca y Salinas-Ceballos (1972) de que para que aparezcan los husos de suefio caracteristicos de la
somnolencia es necesario el tdlamo. Mds recientemente Steriade ef al. (1987) han demostrado que el ntcleo
reticular del tdlamo hace de marcapasos para que aparezcan los husos del suefio. Experimentos con transeccién
mesencefalica habian demostrado que en el cerebro aislado no se da ninguna manifestacion de suefio paradéjico
que, sin embargo, si aparecen en el animal descerebrado (Jouvet, 1964; Villablanca, 1965). Por consiguiente, debia
ser en el tegmento ponto-bulbar donde debian encontrarse las estructuras responsables de los distintos indicadores
del suefio paradéjico (movimientos oculares rapidos, atonia, activaciéon del EEG, PGOs) y de la génesis y
organizacion del mismo.

A estos datos se anadieron muy pronto los concernientes a la naturaleza quimica de los neurotransmisores
utilizados por cada una de estas estructuras (Jouvet, 1972), consideraciones que siguen siendo en la actualidad de
la mayor importancia.

Nosotros tratamos de precisar la participacién del prosencéfalo basal, tegmento del puente y cerebelo en la
organizacion del ciclo vigilia-suefio. Asi demostramos que pequeiias lesiones en el prosencéfalo basal producian
disminucién del suefio lento que iban seguidos siempre de una disminucién del suefo paradéjico. Estos efectos
eran mds notables cuando las lesiones estaban situadas en la porcién horizontal de la banda diagonal de Broca
(Madoz, 1968; Reinoso-Sudrez y Madoz, 1968; Reinoso-Sudrez y de Andrés, 1976). En esta zona han descrito
recientemente neuronas que descargan durante el suefio lento.

Lesiones a nivel de nicleo reticular caudal del puente daban lugar a una disminucién del suefio lento que iba
acompanada de una disminucién del suefio paraddjico (Reinoso-Sudrez y de Andrés, 1976; Reinoso-Sudrez y
Zarranz, 1971; Zarranz, 1971). Lesiones centrales en el niicleo reticular oral del puente producen aumento del
sueiio lento y paraddjico (de Andrés et al., 1985, 1989). Lesiones de los nicleos central superior del rafe produce
un aumento de vigilia, mientras que lesiones en la region paramedial del niicleo reticular oral del puente produce
un aumento de la somnolencia (de Andrés et al., 1989). Lesiones ventrales y laterales en el tegmento rostropontino
producen disminucién del suefio paradéjico (Gutiérrez-Rivas et al., 1978; de Andrés et al., 1985, 1989), y lesién
dorsolateral en el tegmento rostropontino, que afectan la porcién caudal del complejo de locus coeruleus, producen
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un aumento de suefio paraddjico (Caballero y de Andrés, 1986; de Andrés et al., 1989). Lesiones del pedinculo
cerebeloso superior dan lugar a un aumento de vigilia y somnolencia con disminucion del suefio lento y suefio
paradéjico, mientras que las lesiones de la corteza cerebelosa produce un aumento de suefio y disminucién de
vigilia y somnolencia (de Andrés y Reinoso-Sudrez, 1979; Garcia-Uria et al., 1980).

Desde los anos cincuenta habiamos comenzado el estudio de las conexiones de las estructuras troncoencefalicas
con tdlamo y corteza cerebral y del sistema difuso de proyeccion tdlamo-cortical con corteza cerebral (Reinoso-
Sudrez, 1956a, 1956b, 1961). Pero es en 1963 cuando Molina-Negro hace, utilizando el método de degeneracion
retrograda, la primera descripcion de conexiones subcorticales no taldmicas a corteza cerebral (Molina, 1966). De
acuerdo con sus datos, la corteza frontal recibe proyecciones directas del area tegmental ventral de Tsai.
Simultdneamente, Alfonso Llamas (Figura 1), utilizando el método de degeneracién anterégrada de Nauta
descubre el camino y la terminacion de estas conexiones (Llamas, 1966; Llamas y Reinoso-Sudrez, 1966).

Existia, pues, una via directa que desde la formacién reticular mesencefalica llegaba a la corteza cerebral
siguiendo un trayecto subtaldmico y que podia ser el camino seguido por los impulsos reticulares ascendentes. S6lo
a finales de los afios setenta fueron confirmadas estas conexiones utilizando técnicas de transporte axonal
retrégrado.

La primera descripcidn existente en la literatura de conexiones desde el tegmento pontino (Figura 2) a la
corteza cerebral también corresponde anuestro grupo (Reinoso-Sudrez y Llamas, 1988, 1975). Igualmente, fuimos
los primeros en describir estas conexiones utilizando técnicas de transporte retrogrado de la perxidasa (Llamas et
al., 1975). De esta forma habiamos confirmado la existencia de proyecciones ascendentes directas desde el
mesencéfalo y tegmento pontino rostral a la corteza cerebral, principalmente a la corteza frontal, que habiamos
propuesto en 1952. A esta cortez describimos finalmente proyecciones directas, aunque escasas, desde la
formacion reticular bulbar a finales de los afios setenta.

Desde la segunda mitad de los afios sesenta emprendimos un estudio sistemdtico de las proyecciones
ascendentes desde el tronco del encéfalo a estructuras cerebrales. Utilizando métodos de degeneracion anterégrada
pudimos determinar en la rata conexiones ascendentes del formacion reticular bulbar (Velayos, 1970) y desde la
region pontina caudal (Fairén, 1973; Reinoso-Sudrez et al., 1977) hasta diencéfalo. Estas fibras degeneradas se
localizaban en el tdlamo bilateralmente; sin embargo, estas fibras se localizaban de manera distinta en la regién
subtaldmica; eran principalmente contralaterales tras las lesiones bulbares, e ipsilaterales tras lesiones pontinas
caudales. En ambos casos, las fibras degeneradas son bilaterales en las estructuras troncoencefélicas. Las lesiones
en puente oral, ademds de dar lugar a la aparicién de fibras y terminaciones degeneradas en la corteza cerebral e
hipocampo (Fig. 3), demostraban también conexiones abundantes con hipotdlamo, prosencéfalo basal y nicleos
septales (Llamas y Reinoso-Sudrez, 1969, Reinoso-Sudrez, 1977). Las conexiones taldmicas eran esencialmente
ipsilaterales aunque presentes bilateralmente en los nucleos de la linea media. Las lesiones de la formacién
reticular mesencefdlica daban lugar a la aparicién de fibras y terminaciones degeneradas esencialmente en el
tdlamo, hipotdlamo, el prosencéfalo basal y la corteza cerebral ipsilateral. Este conjunto de estudios pueden en
parte explicar aquella afirmacién (Camacho-Evangelista y Reinoso-Sudrez, 1964) de que la supresion de las
influencias sincronizadoras desde el puente caudal afecta a ambos hemisferios cerebrales, mientras que la
supresion de las influencias activadoras desde el tegmento pontino rostral afecta principalmente el lado de la lesion.

Estos hallazgos se completaron a partir de mediados de los setenta con estudios de transporte axonal retrégrado
y anterégrado que permitieron precisar muchas de estas conexiones (Avendano et al, 1985, 1990; Cavada y
Reinoso-Sudrez, 1983; Clascd et al., 1989; Jiménez-Castellanos y Reinoso-Suarez, 1985; Llamas et al., 1975;
Reinoso-Sudrez et al., 1982, Roda y Reinoso-Sudrez, 1983; Rodrigo-Angulo y Reinoso-Sudrez, 1988; Velayos y
Reinoso-Sudrez, 1982; Velayos et al., 1989).

En este momento parece existir un consenso en la designacion de las estructuras que son responsables de las
diferentes fases del ciclo vigilia suefio. Las estructuras responsables de la vigilia son la formacién reticular pontina
oral y mesencefdlica, y el hipotdlamo posterior y lateral; parece ser, por tanto, que esencialmente las estructuras
aminérgicas y colinérgicas del tegmento mesopontino dorsolateral estan implicadas en esta fase. Ya hemos dicho
que las neuronas GABAGérgicas del nucleo reticular del tdlamo son el marcapasos de los husos de suefio
caracteristicos de la somnolencia. También hemos sefialado que la corteza cerebral es necesaria para que se
produzcan las ondas lentas (Villablanca y Marcus, 1972). Recientemente, el grupo de Steriade (J. Neurosci, en
prensa) ha profundizado sobre la génesis de las ondas lentas en corteza y su reforzamiento por el circuito cortico-
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talamo-cortical. Parece ser que en el hombre tiene una gran importancia la corteza prefrontal en la organizacion
de los mecanismos del suefio lento (Home, 1993). También el prosencéfalo basal, el nicleo dorsomedial del tdlamo
y la formacién reticular caudal se han relacionado recientemente con los mecanismos de esta fase del suefo
(Hernandez-Peon y Chdvez-Ibarra, 1963; Reinoso-Suarez y Madoz, 1968).

En los tltimos afios se han descrito en el tegmento mesopontino y bulbar las estructuras responsabes de todas
las manifestaciones del suefio paradéjico (Hobson ez al., 1986; Sakai, 1985): movimientos oculares rapidos —parte
rostral de la formacion reticular mediopontina—, atonia —region tegmental laterodorsal prontomesencefélica y
ntcleo reticular magnocelular del bulbo—, activacién del EEG —formacién reticular pontinal oral y mesencefélica
y nicleo pedinculopontino—, y PGOs —nitcleo laterodorsal del puente y nicleo pedinculopontino—. Sin embargo,
se ha discutido cudl es la estructura responsable de que en un determinado momento puedan desencadenarse todas
y cada una de aquellas manifestaciones bioeléctricas, resultando en definitiva, la generacion de suefio paraddjico.

En los anos 70 se atribuy6 a cada fase del ciclo un determinado neurotransmisor (Jouvet, 1972). Sin embargo,
tan sencilla explicacion de estos complejos mecanismos se hizo pronto insostenible. En 1980 nosotros demostra-
mos la falta de correspondencia entre los cambios en los diferentes estados y los cambios del contenido de
monoaminas en diferentes estructuras encefélicas (Cano y Reinoso-Sudrez, 1980). Hobson, en una revision hecha
en 1987, haciendo una correlacion entre la velocidad de descarga de las neuronas colinérgicas y aminérgicas y la
liberalizacion de estos neurotransmisores en corteza cerebral, concluia que «cuando se pasa del estado de vigilia
a suefio lento hay una disminucioén en la liberacién a nivel cortical tanto de aminas bigenas como de acetilcolina,
unido a un enlentecimiento de las descargas de las neuronas colinérgicas y aminérgicas. La disminucion de la
liberacion de las aminas bidgenas se hace mas marcada durante el suefio paradéjico, durante el cual, sin embargo,
hay un aumento de la velocidad de descarga de las células acetilcolinérgicas y un aumento de liberacion de
acetilcolina a nivel cortical». Hallazgos mas recientes seflalan un comportamiento mds complejo de estos
neurotransmisores en estas y otras manifestaciones conductuales.

En este contexto yo quisiera insistir sobre dos temas en los que en nuestros laboratorios se han hecho algunas
aportaciones: 1) los circuitos talamo-corticales responsables de la organizacion de los husos de suefio en la corteza
cerebral, y 2) el lugar del tronco del encéfalo en donde se genera el suefio paraddjico.

Circuitos talamo-corticales responsables de los husos de suefio

Como hemos sefalado antes, los husos de suefio es el signo electrografico distintivo de la fase de somnolencia
en el ciclo vigilia suefio. Igualmente, hemos sefialado que el tdlamo es la estructura necesaria para la generacion
tanto de los husos de suefio como de las respuestas reclutantes generadas por la estipulacién a baja frecuencia de
los nticleos intratalaminares del tilamo (Jasper, 1954; Morrison y Dempsey, 1942). También conocemos que, en
el gato, las areas corticales en donde se recoge estas dos manifestaciones bioléctricas son las cortezas frontal,
insular, cingular anterior y parietal (Starlz y Magoun, 1951). De acuerdo con hallazgos previos, un posible circuito
talamocortical capaz de generar este tipo de actividad bioeléctrica tiene que cumplir tres requisitos: a) La larga
latencia de las respuestas reclutantes registradas en la corteza cerebral tras la estimulacién de los nicleos
intralaminares, suponen la existencia entre estos nicleos y la corteza de varias sinapsis (Japser, 1954, Morrison
y Dempsey, 1942); b) Ambos tipos de actividades se originan en la capa I de la corteza cerebral, ya que se
caracterizan por ondas negativas en la superficie cortical que se invierte en 0,2-0,3, mm de profundidad (Glenn
etal., 1982); c) Las neuronas GABAérgicas del nicleo reticular del talamo son el marcapasos de los husos de suefio
y sus proyecciones taldmicas deben imponer este ritmo a las neuronas que proyectan a la capa I de la corteza
cerebral.

Después de la inyeccién en el tdlamo de trazadores que se transportan anterégrada y retrégradamente, hemos
podido demostrar que el drea diana de proyeccion del nicleo reticular del tdlamo desde los nicleos intralaminares
anteriores, proyecta a su vez sobre el niicleo ventral medial del tdlamo y otros nuicleos paralaminares anteriores,
proyecta a su vez sobre el nicleo ventral medial del tdlamo y otros nicleos paralaminares (Jiménez-Castellanos
y Reinoso-Sudrez, 1985; Reinoso-Sudrez, 1992; Velayos y Reinoso-Suarez, 1985 y Velayos et al., 1989). La
inyeccion de trazadores anterégrados en el nicleo ventral medial del tdlamo produce un marcaje en la capa I de
las cortezas cerebrales, frontal, insular y cingular anterior (Reinoso-Sudrez, 1992). Igualmente, en el niicleo medial
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se encontraron neuronas marcadas después de situar depdsitos de peroxidasa en la capa I de la corteza frontal
(Rausell y Avendafio, 1985). Las cortezas frontal, insular y cingular anterior son junto con la corteza parietal
posterior las dreas diana de los husos de suefio (Starlz y Magoun, 1951). La corteza parietal recibe en su capa I
proyecciones desde la porcion paralaminar de los niicleos ventral anterior y ventral lateral (Avendaiio et al., 1990).

Con estos hallazgos se puede disefiar una red neuronal que retina los requisitos que hemos sefialado mds arriba
(Figs. 4y 5). De esta forma, los nticleos intralaminares proyectan sobre el ntcleo reticular del tdlamo, que es el
marcapasos de las ondas de los husos de suefio, y es el nicleo reticular del tdlamo el que impone este ritmo a los
nucleos paralaminares (ventral medial y parte paralaminar del ventral anterior y ventral lateral), que, a su vez,
proyectan a la capa I de las cortezas frontal, insular, limbica anterior y parietal.

A suvezestos nucleos paralaminares son el sitio de la proyeccion del pedinculo cerebeloso superior (Jiménez-
Castellanos y Reinoso-Sudrez, 1985). Por ello, se ha sugerido que la proyeccion a capa I esté relacionada con la
respuesta talamocortical superficial inducida por la estimulacion cerebelosa (Sasaki ef al., 1972). En nuestra
experiencia, lalesion del pedinculo cerebeloso superior aumenta la produccién de husos de suefio, en el hemisferio
contralateral cuando la lesion se hizo antes de la decusacién del braquio conjuntivo (Camacho-Evangelista y
Reinoso-Sudrez, 1964) y en el hemisferio del mismo lado cuando la lesion se hizo después de esta decusacion
(Reinoso-Sudrez 1954). En consecuencia, se produce un aumento de somnolencia después de la lesion de este haz
(de Andrés y Reinoso-Sudrez, 1979). Sobre las neuronas de los niicleos paralaminares hay dos tipos de influencias
contrapuestas (Fig. 5): una inhibidora de las neuronas GABA¢érgicas del nicleo reticular del tdlamo, marcapasos
de los husos de suefio, y otra excitatoria de los nicleos centrales del cerebelo. La supresion de esta segunda hace
que predomine la procedente del nicleo reticular y aumente el nimero de husos de suefio en las cortezas frontal
y parietal del hemisferio correspondiente.

¢Donde se genera el suefio paraddjico?

En colaboracion con Isabel de Andrés, Margarita Rodrigo-Angulo, Elisia Rodriguez Veiga (Reinoso-Sudrez
et al., 1990) propusimos a la porcién ventral del nicleo reticular oral del puente como la estructura ejecutiva de
la puesta en marcha del suefio paraddjico, a diferencia de lo afirmado por otros autores de que el marcapasos o
generador del suefio paraddjico se encontraba situado en la porcion dorsal del tegmento pontino oral (Vanni
Mercier et al., 1989, Yamamoto et al., 1990). Estos autores haciendo inyecciones de una solucién carbacol que
oscilaban entre 500 a 200 nl, sefalaron al locus coeruleus alpha y al nicleo pericoeruleus alpha como las
estructuras que tendrdn un papel ejecutivo en la organizacion del suefio paradgjico.

En nuestro laboratorio se habia demostrado que lesiones en esta zona dorsal del tegmento oral del puente
producian aumento de suefio paradéjico (Caballero y de Andrés 1986), mientras que las lesiones en la porcién
ventral producian disminucion de esta fase del suefio (Gutiérrez-Rivas et al., 1978). Ademas, otros autores habian
sefialado que la estimulacién eléctrica y quimica de la parte dorsal del tegmento pontino oral producia atonia, pero
también aumento de la vigilia, sin modificar el suefno paraddjico (Hayes er al., 1984, Mitler y Dement, 1974).

Nosotros hemos explorado con microinyecciones intracerebrales de 20 a 30 nl de una solucion de carbacol todo
el tegmento pontino. Para localizar bien el lugar de la microinyeccion unimos al carbacol peroxidasa, 1o que nos
ha permitido también estudiar las conexiones de la zona inyectada. Ademas, las inyecciones que hemos realizado
en cada animal han sido en un solo sitio.

Enel casodelasinyecciones enel locus coeruleus alpha o pericoeruleus alpha obtuvimos, en las tres primeras
horas tras la inyeccion, un aumento de vigilia, a veces largos periodos de atonia, disminucién del suefio lento y
disminucién o no modificacion del suefio paraddjico. Sin embargo, las inyecciones ventrales en el nicleo reticular
oral del puente produjeron en estas tres primeras horas un aumento dramdtico del suefio paradéjico, desaparicion
del suefio lento, y disminucion de la vigilia en la primera hora tras la inyeccion, para igualarse después al control.
Estos hechos fisiolégicos parecen demostrar que es el tegmento pontino ventral la zona ejecutiva para la induccién
de suefio paradéjico. Si esto fuera asi, esta zona debe tener conexiones con: a) todas las estructuras necesarias para
que se den las manifestaciones conductuales y bioeléctricas del suefio paraddjico, para poder asi organizar su puesta en
marcha, y b) todas las estructuras que controlan los otros estados del ciclo vigilia-suefio (vigilia, somnolencia y suefio
lento) para que sea posible la interaccion de todas estas estructuras en la organizacion del ciclo.
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El estudio del transporte anterégrado y retrégrado nos demostré que efectivamente esta parte ventral del
nucleo reticular oral del puente estaba conectada con esos dos tipos de estructuras.

En el primer caso, encontramos conexiones bidireccionales con las estructuras responsables de las diferentes
manifestaciones que definen el suefio paraddjico (Fig. 6): 1) La formacion reticular pontomesencefdlica y el nicleo
tegmento pedinculopontino que son el substrato neural que puede explicar la activacion del EEG durante el suefio
paradéjico; 2) El niicleo tegmento pediinculopontino, en el que se encuentran neuronas PGO-on (Paré et al., 1990),
puede ser el camino a través del cual la region pontina ventral, inductora del suefio paradéjico, actuando como un
marcapasos de actividad PGO transmita la sefial correspondiente a las neuronas PGO-on situadas en este ntcleo.
3) Laregion tegmental laterodorsal pontomesencefdlica y el nicleo reticular magnocelular del bulbo que se sabe
son las estructuras imprescindibles para que se produzca la atonia del suefo paradéjico (Sakai, 1980) y 4)
Bilateralmente con la parte rostral de la region mediopontina, responsable de los movimientos oculares rapidos.
En consecuencia, la parte ventral del nicleo reticular oral del puente puede actuar sobre estas estructuras
organizando todas las manifestaciones comportamentales y bioeléctricas que definen el suefio paraddjico.

En el segundo caso, el tegmento pontino oral en su parte ventral estd conectado con estructuras que
desempeifian un papel esencial en los otros estados del ciclo vigilia suefio (Fig. 7): formacién reticular del puente
y mesencéfalo, e hipotdlamo posterior y lateral como responsables de la vigilia; corteza prefrontal, prosencéfalo
basal y niicleo dorsomedial del talamo como estructuras que participan en la organizacion del suefio lento; y nicleo
reticular del tdlamo como estructura responsable de la somnolencia (Fig. 7). Estas conexiones proporcionan el
substrato morfolégico para la organizacion de interacciones reciprocas entre todas estas estructuras que dan lugar
a la alternancia de los diferentes estados del ciclo vigilia suefio. Incluso podriamos adelantar algunos de los
posibles neurotransmisores para que se realice esta interaccion (Fig. 7). No conocemos la naturaleza bioquimica
de las neuronas del puente ventral, aunque si sabemos que aqui terminan fibras acetilcolinérgicas, aminérgicas y
GABAGérgicas, y posiblemente glutamatérgicas. Por eso, en el momento presente seguimos estudiando esta region:
estructura y naturaleza quimica de sus neuronas y de las terminales que a ella llegan a nivel de microscopia éptica
y electrénica; efectos de su destruccion, estimulacidén con otros neurotransmisores y registros unitarios intra y
extracelulares in vitro y en vivo; etc.

Como vemos, a lo largo de estos 41 afos hemos resuelto preguntas que quedaron pendientes en el 1952. Sin
embargo, aparecen nuevas y mas complejas cuestiones. La colaboracion de diferentes técnicas para resolverlas se
hace cada vez mds necesaria. El trabajo en equipo es imprescindible.

Finalmente, me gustaria hacer algunas consideraciones sobre el futuro de nuestra revista. Anales de Anatomia
cumplié bajo la batuta de D. José Escolar un papel importante en aquellos momentos de la vida cientifica espafiola.
Los tiempos han cambiado, en el momento presente se plantea un reto dificil a esta publicaciéon. Hay que sopesar
muy bien los cambios. El cambio tiene que ser sélido y firme. La cienciaes universal. Larevista tiene que responder
a esta demanda. Nos hemos comprometido con unos cientificos de prestigio al incorporarlos a su comité de
redacciéon. Son muchos los compromisos. Hago votos por que el cambio sea de verdad y haga triunfar la revista.
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SNI2, 29,29

SNI2, 33,33

FIGURA 1.  Primera demostracién del camino y proyecciones desde el drea tegmental ventral de Tsai a la corteza frontal.
Método de degeneracion anterégrada (Llamas, 1966, Llamas y Reinoso-Sudrez, 1969).
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FIGURA 2. Esquema de proyecciones ascendentes desde el tegmento pontino oral en el raton (Reinoso-Sudrez y Llamas, 1968).
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FIGURA 3. Después de una hemiseccion rostral a puente, se representa en cortes horizontales del cerebro de la rata la
proyeccion esencialmente ipsilateral a hipotdlamo; niicleos talimicos mediales y reticular; prosencéfalo basal;
corteza frontal, e hipocampo.
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CORTEZA CEREBRAL

TALAMO

PROSENCEFALO BASAL

TRONCO DEL ENCEFALO

AREA TEGMENTAL VENTRAL

TEGMENTO PONTOMESENCEFALICO
CEREBELO

NUCLEO SENSITIVO TRONCO Y MEDULA

FIGURA 4. Esquema de proyecciones directas desde el tronco del encéfalo y el prosencéfalo basal a la corteza cerebral.
Proyecciones desde el tronco del encéfalo y cerebelo a los nicleos intralaminares (IN), paralaminares (PL) y
reticular (RE) del tdlamo. Representacién en el tilamo del camino del sistema «inespecifico» de proyeccion

talamo cortical. En linea interrumpida representacion esquemdtica de un sistema sensitivo especifico (ES).
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CORTEZA CEREBRAL

CAPA |
11-11

v A \
\

TALAMO

NUCLEO RETICULAR

NUCLEO PARALAMINAR

+

NUCLEO DE RELEVO

TRONCO DEL ENCEFALO
CEREBELO

TEGMENTO MESOPONTINO

FIGURA 5. Esquema de las conexiones aferentes y eferentes del nicleo reticular y nicleos paralaminares taldmicos.
Obsérvese como el niicleo reticular puede ser modulado por aferentes corticales, taldmicas y troncoencefalicas.
Sefialamos el diferente sentido de las aferentes reticulares y cerebelosas sobre los niicleos paralaminares. La
supresion de las influencias reticulares suprime los husos de suefio. La supresién de las cerebelosas aumentan su

nimero y amplitud.
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FORMACION RETICULAR PONTOMESENCEFALICA
Activacion del EEG

ﬁi
NUCLEO TEGMENTOPEDUNCULOPONTINO
Neuronas PGO-on

A

REGION TEGMENTAL LATERODORSAL PONTOMESENCEFALICA
NUCLEO RETICULAR MAGNOCELULAR DEL BULBO
Atonia

PARTE ROSTRAL DE LA REGION MEDIOPONTINA
Movimientos oculares rapidos

v Y

PARTE VENTRAL DEL NUCLEO RETICULAR ORAL DEL PUENTE
Estructura ejecutiva para la induccion del sueio paradéjico

FIGURA 6. Esquemaque demuestrala conexion de la parte ventral del niicleo reticular oral del puente con todas las estructuras
responsables de las diferentes manifestaciones que caracterizan al suefio paraddjico. Estas conexiones posibilitan
a esta estructura pontina el actuar como ejecutiva en la induccién del suefio paradéjico.
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N dorsomedial T | ———> SP - RPO ventral

FIGURA 7.

Esquema que representa las conexiones y posibles neurotransmisores de las estructuras implicadas en la
organizacion del ciclo vigilia suefio. Se han simplificado las estructuras en cada paralelepipedo. Como
responsable de la vigilia (V) se ha situado a la formacién reticular mesopontina con posibles neurotransmisores
dependiendo de la estructura sobre la que actie. Responsable de la somnolencia (S) es el nucleo reticular del
tdlamo. Responsable del suefio de ondas lentas (SOL) la corteza prefrontal y el niicleo dorsomedial del tdlamo.
Este nicleo recibe proyecciones del resto de estructuras representadas en el esquema, pero €l s6lo proyecta sobre
el nicleo reticular del tdlamo y corteza prefrontal. Es esta ultima estructura la que proyecta sobre formacion
reticular mesopontina y niicleo reticular oral del puente (RPO). La parte ventral de este niicleo es la estructura que
nosotros consideramos como responsable de la induccién del suefio paradojico (SP). No conocemos la naturaleza
bioquimica de sus neuronas. Demostramos una estrecha conexion bidireccional entre el RPO y el niicleo reticular
del talamo (Reinoso-Sudrez et al., 1990).
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MORPHOTOPOGRAPHY OF THE ENDOCRINE KIDNEY. (AN APPROACH TO RENAL
FUNCTION THROUGH STRUCTURE)

S. RODRIGUEZ
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RESUMEN

Se hace un estudio morfotopografico de diferentes estructuras del rifién endocrino tales como el aparato yuxtaglomerular
y las células peripolares. Se explican los mecanismos de accién de las sustancias segregadas basdndose en las relaciones
topogrdficas asi como en la constitucién morfolégica de las células mioepitelioides, lacis, mdcula densa y células peripolares.

PALABRAS CLAVE: Morfotopografia. Aparato yuxtaglomerular. Células peripolares.

SUMMARY

A morphotopographical research of different kidney endocrine structures such as the juxtaglomerular apparatus and
peripolar cells is carried out. Mecanisms of action of segregated substances are explained on the basis of topographical
relations as well as in the morphological constitution of myo-epithelioid cells, lacis, macula densa and peripolar cells.

KEY WORDS: Morphotopography. Juxtaglomerular apparatus. Peripolar cells.

Introduccion

La actividad funcional de nuestro organismo va a estar en gran parte determinada por dos sistemas orgdnicos
—nervioso y circulatorio— que se encargan de transportar a cualquier parte del cuerpo impulsos bioeléctricos o
sustancias generadas en lugares comunmente alejados del sitio donde producen su efecto o simplemente donde se
han de depositar.

Es posible que este concepto funcional global, en donde estdn estrechamente implicados érganos tan distantes,
por ejemplo, como la hipdfisis y las gonadas diese lugar, hace ya bastantes afios, a que la anatomia, ciencia basica
en la que las relaciones topograficas tienen mucha importancia, cediese posiciones respecto a la fisiologia.
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Al margen de otras consideraciones de tipo docente, vamos a hacer algunas referencias a la importancia de la
anatomia topografica microscépica para llegar al entendimiento de mecanismos bdsicos que tienen lugar en el
rinon.

Aparato yuxtaglomerular

Elaparato yuxtaglomerular (Figura 1) es un buen ejemplo para comprender laimportancia de lamorfotopografia.
Sus componentes: células mioepitelioides, macula densa y células del lacis fueron descritas por Ruyter (1925),
Zimmermann (1933) y Goormaghtigh (1932) respectivamente. Este tultimo investigador fue quien integré a las tres
estructuras en un bloque funcional que denominé aparato yuxtaglomerular (AY) relaciondndolo con la regulacion
del metabolismo hidrosalino y la presion arterial.

Laestrecha vecindad entre sus componentes da pie, en este caso, a que estructuras de origen mesenquimatoso,
como las arteriolas aferente y eferente del glomérulo y el mesangio colaboren funcionalmente con la macula densa
que es de origen epitelial (Mittchell y col., 1982). Del mismo modo que a nivel macroscopico las estrechas
relaciones entre la cabeza del pancreas y el duodeno no se quedan en un simple contacto, sino que la desembocadura
de los conductos pancredticos en duodeno determina una imbricacion funcional de lamayor importancia, en el caso
del AY ocurre algo similar, pues la topografia condiciona su actividad funcional.

El estudio morfotopografico del AY ha ido desentrainando, al menos en parte, aspectos estructurales y de
relaciones mutuas, basicos para la comprensiéon de unas funciones en las que intervienen glomérulo, tibulo,
arteriolas glomerulares, mesangio e intersticios. Como ejemplo de lo que acabamos de decir es importante recordar
que desde el principio, es decir, desde la década de los afios 30 hasta los afios 80, la actividad funcional que se ha
adscrito al AY se ha centrado en la sintesis, almacenamiento y secrecion de la renina —presente en los granos
citoplasmaticos de las células mioepitelioides de las arteriolas glomerulares— responsable, a través de la
angiotensina II, del tono vascular y de la secrecion de aldosterona.

Esta importante funcion se achac6 al principio a los barorreceptores de las propias células mioepitelioides
(Tobian, 1960). Mas tarde estas teorias fueron completandose y evolucionando y asi surgié el «mecanismo de la
macula densa», sospechado ya por Goormaghtigh en 1945, cuando pens6 que la composicion del fluido urinario
en el tubulo distal podia influir en la liberacion de los granos citoplasmaticos presentes en las paredes arteriolares.
Thurau y col. (1982) y otros autores confirman dicho mecanismo al comprobar qué concentraciones elevadas de
sodio en macula densa influyen en la actividad de las células mioepitelioides. Este mensaje, para ahorrar o excretar
sodio, se hace directamente en virtud del estrecho contacto que hay entre estas estructuras (Barajas y Latta, 1963;
Barajas, 1970).

Mas recientemente Rosivall y Taugner (1986) profundizan en el estudio de esta zona y describen nuevos
aspectos estructurales que relacionan con la regulacion de la tasa de filtracion glomerular. De esta manera, algo
topograficamente tan cercano al AY como es el glomérulo queda integrado funcionalmente con él pues estos
autores observan la existencia de pies de podocitos, con sus correspondientes aberturas interpodociticas, no sélo
en la hoja visceral de la cdpsula de Bowmann, sino también en la porcién de hoja parietal que esta en contacto con
las células mioepitelioides y el mesangio extracelular o lacis. En consecuencia por medio de las aberturas
interpodociticas el ultrafiltrado glomerular puede influir en los dos componentes del AY antes citados que a su vez
modifican, a través del eje renina-angiotensina-aldosterona el tono vascular y la excrecion de socio. Por otra parte,
estos mismos autores han visto que el endotelio de la arteriola aferente es fenestrado en alguno de los tramos que
contacta con las células del mesangio extracelular. Esta doble comunicacion humoral (la del filtrado glomerular
y la sangre) con las células mesangiales del lacis y su intersticio, es un mecanismo que por poner en estrecho
contacto —a través del intersticio— a todos los componentes del AY, favorece sus relaciones tubulovasculares
regulando de manera directa la tasa de filtracion glomerular (Schnermann y Briggs, 1985) mediante un
servomecanismo tubulovasculoglomerular.
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FIGURA 1.  Se observa una célula peripolar (flecha) situada sobre la cdpsula de Bowmann. Su citoplasma estd lleno de
granulos. 1 = mdcula densa. Tincién de Bowie. Objetivo de inmersion.

FIGURA 2.  Célula peripolar, vista con microscopio de barrido, anclada en la cdpsula de Bowmann. Se observa una
prolongacion (*) rota que intenta abrazar a la arteriola glomerular (flecha). Nétese la superficie rugosa de la célula
peripolar debido a los grdanulos citoplasmaticos que hacen hernia en la superficie celular.
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Células peripolares

Las células peripolares (CP) (Figuras 1 y 2), son otro ejemplo de la importancia de la morfotopografia en el
camino hacia la comprension de la funcién que lleva a cabo cualquier estructura. En este caso, ain no estd
dilucidada con certeza dicha funcion, ya que las CP, descubiertas por Ryan y col. en 1979, albergan en su interior
grandes granulos cuya naturaleza todavia no se conoce bien. Su topografia nos pone tras la pista de esclarecer su
funcién y sobre todo su mecanismo de accion.

Las CP se localizan rodeando al tallo del glomérulo, exactamente en la zona de transicion entre las hojas
parietal y visceral de la cdpsula de Bowmann. De tal manera quedan dispuestas que una parte de las mismas se
apoyaen lamembrana basal de la cdpsula de Bowmann y otra parte, mas amplia, contacta con el espacio urinifero,
lo que determina que el ultrafiltrado glomerular, al caer en el espacio capsular, las bafie.

La situacion topografica de las CP tiene importancia funcional no sélo por lo anteriormente citado, sino
también porque sus productos de secrecion pueden ser vertidos, al menos en parte, en el espacio urinifero y escapar
hacia los tiibulos contorneados, los cuales ademds de ser influidos en sus procesos de reabsorcion-excrecion
(Hanner y Ryan, 1980; Ryan y col., 1982; Alcorn y col., 1984; Dhiab y Bearn, 1986; Morild y col., 1988; etc.),
se comportan como un verdadero conducto de gldndula de secrecion externa. Por otra parte, el hecho de que las
CP estén ancladas en la membrana basal de la hoja parietal de la capsula de Bowmann, las faculta también a que
por mecanismos de paracrinia puedan influir sobre estructuras vecinas, como son las células mioepitelioides de
las arteriolas glomerulares, al igual que le ocurre al ultrafiltrado glomerular.

Vamos a referir ahora un ultimo detalle topografico de las CP que puede tener importancia funcional. En este
caso es el hecho de que algunos autores (Gibson y col., 1989; Kelly y col., 1990; Rodriguez y col., 1992), han
observado prolongaciones de dichas células abrazando el tallo glomerular. Dichas prolongaciones pueden actuar
como un érgano sensor capaz de captar la presion de la sangre a la entrada del glomérulo e incluso tener capacidad
de modificar el calibre arteriolar.

En resumen, es muy importante llegar a conocer la naturaleza de los granos secretorios de las CP, pero cuando
se afine mas en la estructura y en la morfotopografia de esa zona se estard mas cerca de comprender el porqué de
la necesidad, justamente en ese lugar, de unas moléculas cuya funcién, atin no desentrafada del todo, parece tan
importante para nuestra economia.
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RESUMEN

Se revisan y discuten algunos principios que fundamentan los estudios e investigaciones en Anatomia comparada
evolutiva, con especial referencia a los conceptos de homologia/analogia y apuntando a las variaciones adaptativas de la
filogenia equina (Orden Perissodactyla). Se discuten también algunos parametros de valoracién, tales como los de
crecimiento alométrico, linealidad filogenética y tasamorfolégicaevolutiva, precisando las modificaciones anatomofuncionales
mds aparentes que se han producido en cabeza y miembros desde las formas ancestrales hasta el actual Equus.

PALABRAS CLAVE: Anatomia comparada. Anatomia evolutiva. Filogenia equina.

SUMMARY

In this paper are reviewed and discussed some fundamentals of the study and research on evolutive comparative anatomy,
with special reference to the factors of homology/analogy and pointing at adaptative variations of the equine phylogeny
(Perissodactyla). There are also discussed the allometric growth, phylogenetic linearity and evolutive morphological rate
parameters and likewise denoted the anatomo-functional variations, which have been get out on head and limbs from the
ancestral patterns to recent Equus.

KEY WORDS: Comparative anatomy. Evolutive anatomy. Equine phylogeny.

Hace tres décadas Waddington (1962) invocé los «factores de evolucién, desarrollo y funcién» como
requisitos a cualquier estudio en Anatomia comparada sobre los drganos o partes corporales que se investigan.
Lamentablemente, las posibilidades de instrumentar los elementos pertinentes hacia un objetivo concreto son
bastante limitadas en la practica. Sobre todo en el campo de la evolucién (filogénesis), pues no de todas las especies
actuales se disponen los datos o referencias que dan cuenta de su historia evolutiva, o esta puede resultar incompleta
al faltar eslabones fundamentales; ademds no disponemos, obviamente, de embriones y 6rganos blandos de las
formas precursoras o ancestrales. Posiblemente, dentro de los mamiferos terrestres, sea el caballo actual (Orden
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Perissodactyla) una de las pocas especies donde el morfélogo accede con mayor facilidad a esa cadena evolutiva,
pues, al menos del esqueleto cefdlico y de los miembros, dispone de los eslabones correspondientes mds
representativos (fosiles) de sus antepasados; no en vano la filogenia de los équidos ha servido como prototipo en
estudios evolutivos de distinto orden.

En relacion con los otros dos factores de Waddington, el desarrollo (ontogénesis) y la funcion (capacidades
funcionales), se incorporan al conocimiento de la Anatomia comparada los conceptos de homologia y analogia en
los 6rganos que se estudian. Dando por sabido que dos 0o mds érganos son homélogos porque se desarrollan a partir
de esbozos o patrones embriolégicos comunes (pero que pueden desplegar funciones vitales distintas) y que son
andlogos los que ofrecen distinto origen embrionario, pero que realizan o colaboran en una funcién basica, es facil
entender el significado de dichos principios en el momento de precisar la adecuacion semantica a lo que debemos
entender por «Aparato orgdnico» o «Sistema organico».

A. ASPECTOS Y PARAMETROS DE VALORACION EN ANATOMIA COMPARADA EVOLUTIVA

Los conceptos de homologia y analogia se han ido incorporando al conocimiento de la Anatomia comparada
desde el momento que se concilian los postulados, confrontados durante algiin tiempo, de Cuvier (interpretacion
dindmica de las formas), Lamarck (fundador del transformismo) y Darwin (evolucionista). La célebre y quizas
inatil querella entre lamarckismo y darwinismo, al llamar la atencion de forma definitiva sobre la interpretacion
de las modificaciones adaptativas en las formas y estructuras, consagraba el cardcter de estudio que ya habia
adquirido la Anatomia comparada. Es evidente que en la nociéon de homologia viene implicita la idea de
descendencia comun en una medida dificil de precisar; es decir, es en una secuencia filética donde mejor se plasma
la nocion, sin que se deba por ello exigir el conocimiento de todas las etapas de esta secuencia. El concepto de
homologia nos parece tan preciso en el estado actual del conocimiento bioldgico que resulta innecesaria toda
tentativa por redefinirla. Tal fue la obsesion de Bock (1963), basandose en la posibilidad que puede tener un rasgo
anatdémico para emerger y evolucionar varias veces con independencia (homodinamia).

Por otro lado, el modo en que los morfélogos abordan en la practica la descripcion de las formas vivas conduce
afrecuentes interferencias entre analogia y homologia, dificiles de evitar. El ejemplo mds caracteristico lo tenemos
en los grandes enunciados de aparatos y sistemas de casi todos los tratados de Anatomia. Podriamos preguntarnos
si, frente al principio de homologia, la analogia merece un interés real en Anatomia comparada (Goodrich,1930).
Nadie duda hoy de la creciente importancia que se atribuye a todas las relaciones de tipo analégico asociadas a la
busqueda de homologias. En el plano del fendmeno vital analogia significa simplemente correspondencia de
respuestas funcionales a una exigencia ambiental, pero esta es la definicion fisioldgica de la adaptacion, o sea, del
mecanismo de supervivencia. Ahora bien, cuando se indaga basidndose en una Anatomia evolutiva, tampoco
podremos descartar todo cuanto esté relacionado con la supervivencia y uno de los principales objetivos serd el
de buscar las «analogias de las homologias».

De hecho, en el concepto de homologia se apoy6 en el pasado siglo una expresion del sintetismo de laevolucion
anatémica conocida como «ley biogenética fundamental», postulada por K.E. von Baer en cuatro proposiciones
referentes a la concepcion actual de los gradientes de desarrollo embrionario y su evolucién y a las categorias de
ese desarrollo bajo el punto de vista filogenético. Precisamente en este sistema de categorias del desarrollo flotan
multitud de incégnitas, no faciles de despejar cuanto se intentan establecer correlaciones organizacioén/evolucion.
Se sabe, por ejemplo, que no existe relacién alguna entre las formas de placentacion mas especializadas o
perfeccionadas (placentas hemoendoteliales o hemocoriales), tipicamente deciduas, con la duracién de la
gestacion ni con el nivel que ocupa la especie en la escala filogenética. Otro dato mds entre los mamiferos
domésticos: ;Por qué el fondo del saco vitelino permanece durante mucho tiempo en los embriones de la yegua
y perra en estrecha sintesis con el corion (onfaloplacenta funcional duradera) cuando en el primer caso la placenta
corioalontoidea es meramente epiteliocorial y en el segundo endoteliocorial, y cuando la duracion de la gestacion
es del orden de 340 dias en la primera y de sélo 63 dias en la segunda?.

Es dificil imaginar, en fin, el porqué y el como de las multiples inducciones que se operan desde la fase de
gastrula a cargo del oncogén int-2, determinante del RNA-mensajero y, por consiguiente, de la proteina especifica
de distinta actividad bioldgica y selectividad para dirigir los procesos de diferencion y multiplicacion celular en
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los territorios presuntivos del sustrato germinal. ;Y qué no decir de los factores coadyuvantes y determinantes del
ritmo de crecimiento absoluto y relativo de los 6rganos y partes corporales? En este sentido hay que significar que
el crecimiento alométrico que preside el desarrollo prenatal de los mamiferos es ponderable e interesa en el campo
de la Anatomia evolutiva. Es bien sabido que, desde la fase de linea primitiva, el embrién crece moderadamente
en longitud hasta la edad de feto precoz y que, a partir de este momento, el ritmo de crecimiento es mas acelerado
(mayor impetu de crecimiento) y uniforme en todas las formas de mamiferos superiores; sélo en los pequefios
mamiferos declina ligeramente ese impetu hacia el tltimo cuarto de la gestacion, como compensacion a una tasa
de crecimiento mas rapida por unidad de tiempo en edades previas (al ser en €stos también mas corto el periodo
de desarrollo prenatal). Mas, como no todas las regiones o partes corporales crecen con igual impetu, puede
admitirse (Newt,1976) que: siendo y la dimension de una parte corporal y x la del todo, y = bx™, siempre que b
y afuesen constantes. Suponiendo que a= 1, x e y crecerian sin modificar el tamafo relativo, perosia> 1,y crecerd
mas rapidamente; por consiguiente, si a < 1 crecera mds lentamente. La formula puede quedar mejor expresada
en log y = log b+a log x, sobre todo en aquellas etapas del desarrollo en que x e y estdn creciendo™.

Las féormulas de crecimiento alométrico indicadas satisfacen igualmente cuando se aplican en el desarrollo
posnatal. Con la expresion logaritmica se obtiene en el sistema de coordenadas la recta que da cuenta del grado
de isometria o de alometria (positiva o negativa) del 6rgano o parte corporal que se investiga. Pero es que también
son aplicables a valoraciones en etapas sucesivas de las formas pertenecientes a la historia de una serie filogenética,
cuyos miembros han mostrado con el tiempo un proceso evolutivo acompaiiado de aumento progresivo de tamafo,
como se hapodido demostraren las proporciones craneo-faciales y en otras partes corporales de la filogenia equina.
Son, asi pues, incuestionables los efectos morfogenéticos de la alometria en las formas organicas «normales»,
como son también numerosos los ejemplos de érganos o partes orgdnicas desproporcionadas (hipertelias) que
resultan de la misma, sin olvidar en ningtin caso que los efectos de la alometria estdn necesariamente supeditados
aun umbral de viabilidad. Citemos, en fin, los trabajos encaminados a cuantificar las tasas de desarrollo alométrico
de concretos 6rganos somaticos (sistema musculo-esquelético) en edades criticas de algunas especies de peces
(Huggins, 1942), aves (Huggins, 1940; Lener, 1941) y mamiferos (Butterfield, 1966; Fowler, 1968; Secbeck/
Tulloch, 1968 y Davies, 1979). Hay que significar que muchas de estas investigaciones, mas que al conocimiento
de la morfologia evolutiva pretenden un objetivo zootécnico-econdmico (produccién cdrnica), pero en todo caso
han suministrado gradientes de desarrollo musculo-esquelético e impetus de desarrollo muscular de indiscutible
interés en la valoracion de las formas orgénicas, su evolucién y adaptacion funcional.

Un aspecto mds a considerar en la filogénesis de los mamiferos superiores es el relativo a la linealidad, bien
manifestada en la historia evolutiva de la familia de los équidos: la linea de sucesion directa que nos lleva hasta
el caballo actual es tan s6lo una rama del abanico genealdgico, aunque si la de mayor influjo entre los numerosos
descendientes que han intervenido en el largo proceso (algunas se prolongan espectacularmente en direccion lineal
durante millones de afios y se las denomina «ortogenéticas»). El hecho de que prosperen estas lineas y no las
paragenéticas se debe a la seleccion que actia tarde o temprano, a veces implacablemente, en el curso de un largo
proceso evolutivo, buscando siempre la supervivencia de ciertas formas en detrimento o extincion de otras. En el
fondo se asiste a un fendmeno de variabilidad —y no de variacién anatémica—, pues en ella los caracteres que se
transmiten a la descendencia dependen de factores poliméricos de genoma (Fischer, 1952).

Establecida la linealidad en cualquier grupo filogenético, el método de estudio de la Anatomia comparada
incorpora un nuevo parametro, el de la tasamorfolégica evolutiva, siempre mas facil de valorar que la tasa genética,
por razones obvias. Se refiere a la estimacion cuantitativa de los cambios que se operan en uno o varios caracteres
fenotipicos por unidad de tiempo. Casi siempre se aplica la correlacion entre rasgos y detalles de conformacién
y arquitectura del craneo y el desarrollo encefalico, pero también han sido de gran utilidad los datos suministrados
con otros especimenes (huesos varios y dientes) de formas fésiles. De todas las expresiones propuestas la mds
satisfactoria es lareferente a ladenominada «tasa morfoldgica temporal» que permite valorar no sélo el incremento
de las formas en funcién del tiempo (por ejemplo, 1 cm cada 1.000 afios), sino ademads con la dimension que afecta.
Dicha expresion viene dada por la férmula dx/dt X 1/x; donde x es la estructura medida, t el tiempo y 1 la longitud
que afecta (lamayor incertidumbre reside en la estimacion de t, tanto si se expresa en afios como en generaciones).

* En cualquier caso, a es la tasa constante de crecimiento diferencial o coeficiente de heterogonia.
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B. SOBRE ALGUNAS MODIFICACIONES ADAPTATIVAS EN LA FILOGENIA DE LOS EQUIDOS

La tasa morfogenética evolutiva de la familia Equidae se considera de tipo intermedio cuando se compara, por
ejemplo, con la del grupo de los celacantos, saurios o mustélidos (desde el Cretaceo) de evolucion lenta, y con la
del grupo de los proboscideos de evolucion rapida. Una simple ojeada a su phylum (Fig.1) nos da idea de lamarcada
linealidad que ha presidido su historia evolutiva desde el Eohippus hasta el actual Equus, pasando por las formas
intermedias mds representativas de Hyracotherium, Mesohippus, Parahippus 'y Pliohippus.

La adaptacion de las formas y funciones de los équidos en el curso de su largo proceso evolutivo ha venido,
en principio, acompaiada de un aumento progresivo de las proporciones corporales, rasgo dominante y factor
selectivo de primer orden para la supervivencia de todos y cada uno de los eslabones de la cadena filogenética
determinantes de la linealidad. Se ha dicho por los paleont6logos que la tendencia hacia las grandes formas
corporales, en cualquiera de los phylum de mamiferos que se considere, ofrece menos posibilidades de extincion
(frente a los agentes climaticos o predadores) y mejores oportunidades para reproducirse. Simultdneamente, la
tendencia a la perisodactilia— y consiguientes modificaciones en la organizacion anatémica de los miembros— ha
ido dotando al aparato locomotor de capacidades ptimas para la velocidad y resistencia, factores mas a anadir a
esas posibilidades de supervivencia (evasion, versatilidad de desplazamiento, busqueda expedita de pastos, etc).
Un rasgo anatomico mds a destacar reside en el desarrollo progresivo del macizo facial y, paralelamente, las
modificaciones que este mismo hecho comporta en la denticién. En cualquier caso, el simple examen del genoma
y caracteres fenotipicos del caballo actual bastaria para demostrar la direccion progresiva en la evolucién de los
équidos. Basdandonos en las estructuras esqueléticas de las formas ancestrales y en la organizacion anatémica del
presente Equus, pasamos a hacer una sucinta discusion en torno a las modificaciones adaptativas sobre algunos
hechos anatémicos mads relevantes, en cabeza y miembros preferentemente:

1. Cabeza

A nivel cefiélico las modificaciones evolutivas mds sobresalientes las referimos sucintamente a las tasas de
crecimiento lineal crdneo-macizo maxilar, a las fosas temporal y orbitaria, a las proporciones de la mandibula y
a la denticion. El crecimiento de la craneofdcies (Fig. 2) es practicamente equitativo desde el Eohippus al
Parahippus (A, B, C). Siempre en términos aproximativos, a partir de la forma mds ancestral (A) —donde la
proporcién craneo/macizo facial viene a ser de 1:1.60— las proporciones son del orden de 1:1.90 en B y de 1:1.60
en C; a partir de aqui parece que se detiene el crecimiento del neurocraneo y se inicia con mayor impetu el desarrollo
del macizo facial, de tal modo que la proporcién en Pliohippus (D) alcanza 1:2.00 y en el Equus actual (E) 1:2.40.
En un intento de determinar si la alometria filogénica guarda alguna relacion con la ontogénica, Robb (cit. por
Pirlot, 1969) ha demostrado un estrecho paralelismo en ambas modalidades de crecimiento a nivel cefélico (Fig.
3), pudiendo notar que la curva de desarrollo ontogénico se cruza con la filogénica en el Merychippus del Mioceno,
cuando el esqueleto cefdlico alcanza la longitud de 17 cm. En otro orden de ideas nétese también que las fosas
temporal y orbitaria se contintan sin puente éseo intermedio en A, B y C —el misculo temporal tuvo que ser en
estas formas el agente mas vigorosos del aparato masticador—, pues la apofisis cigomatica del frontal no alcanza
el arco cigomdtico hasta que aparece el Pliohippus (C). Como en todo el esqueleto cefalico la forma de lamandibula
del Eohippus (A) evoca, en cierto modo, la de los canidos: la fuerte proyeccién caudal de su angulo se homologa
con la caracteristica apofisis angular de la mandibula de estos tltimos. Es de suponer, asi pues, que el musculo
digdstrico alcanz6 un desarrollo importante en las formas mas ancestrales de équidos; el hecho de que el caballo
actual presente una importante porcion occipitomandibular del referido muisculo lo confirma. Adviértase igualmente que
la rama (ascendente) de la mandibula crece cuando mas se desarrolla el hueso y todo el macizo facial, o sea, en
las formas mds recientes de Pliohippus (D) y Equus (E), coincidiendo con el mayor impetu de desarrollo del
complejo muscular masetero-terigoideo. En lo que se refiere a la denticién, por dltimo, hay que hacer notar que
las formas mds ancestrales (hasta el Epihippus) del Eoceno eran secodontos (de dientes cortantes y con tubérculos
de esmalte) y prevalecian los diastemas o espacios interdentarios. Pero pronto (en el Mesohippus) se ponen en
Jjuego los mecanismos adaptativos, apareciendo los dientes infundibulares (con esmalte invaginado), mucho mas
aptos para una conducta masticadora propia de herbivoros. La atrofia de los caninos —en el actual caballo s6lo en
el arco maxilar y en el macho se asiste a una timida erupcién de los mismos— ha sido un proceso lento, en estrecha
armonia con la progresiva hipsodontia que preside en las formas mas recientes a partir del Mioceno.
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FIGURA 1. Representacion esquemdtica y simplificada del 4rbol genealégico de la Familia Equidae (Segiin Simpson, modif.

Pirlot, 1969 y Taseer-Husain, 1975). Nétense las formas ancestrales que establecen la linealidad hasta el actual
Equus.
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Vista lateral derecha de los esqueletos cefélicos de las formas mds representativas en la linealidad evolutiva de
los équidos. No estrictamente a escala. Los cocientes craneofaciales que se indican (C/F) en cada forma
(aproximados) dan cuenta del desarrollo o crecimiento proporcional del macizo facial respecto al crdneo alo largo
de la historia evolutiva (Medif. de Pirlot, 1969). A, Eohippus; B, Mesohippus; C, Parahippus; D, Dinohippus; E,
Equus.

Curvas ontogénica del caballo actual (1) y filogénica de la Familia Equidae (2) y sus ecuaciones, para mostrar la
estrechacorrelacion de los pardmetros longitud facial/longitud craneal entre la secuencia de desarrollo ontogenético
y filogenético (Pirlot, 1969, modificado).
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2. Miembros toracico y pelviano

Desde mediados del pasado siglo, la morfologia evolutiva de los miembros tordcico y pelviano de los équidos
ha interesado vivamente a paleontélogos, zo6logos y anatomistas. Algunas de las referencias mds recientes
analizan con inusitado detalle las estructuras de los especimenes filogénicos que presiden la perisodactilia equina,
aportando interesantes datos al conocimiento de la Anatomfa evolutiva comparada y funcional (Rodinski, 1966:
Ondar, 1968, 1969; Taseer-Hussain, 1975). Los objetivos de dichas aportaciones consistieron en: a) valorar las
modificaciones adaptativas de los huesos en el transcurso de las épocas geoldgicas; b) interpretar sus efectos sobre
la distribucion del peso corporal; ¢) discutir y determinar el desarrollo y actividad de los diferentes misculos,
tendones y ligamentos hasta el actual équido y d) interpretar la evolucién de las formas y mecanismos de las
articulaciones. S6lo a algunas parcelas de los resultados de estas investigaciones podemos hacer referencia muy
sucintamente, apuntando siempre hacia las formas funcionales que presiden las capacidades estdtico-dinamicas
en los miembros del caballo actual.

La perisodactilia es el proceso mds expresivo de la historia evolutiva equina (Fig. 4). Aunque la reduccion
de los dedos colaterales se inicia en el Hyracotherium del alto Paleoceno, tarda mucho en manifestarse. De hecho
es en el alto Plioceno cuando se asiste a la formacién de un miembro tipicamente monodactilo, cuya presencia no
corresponde precisamente al Pliohippus, como se ha venido atribuyendo durante mucho tiempo, sino que
corresponde al Dinohippus (Fig. 4,d), forma ésta que prosigue realmente la linealidad y conserva, ademas, los
rasgos morfolégicos en dientes y cabeza en general mas proximos al reciente Equus (Tasser-Husain, 1975). Todas
las modificaciones adaptivas que se produjeron en el autépodo de los miembros toracicos y pelvianos en el curso
de tantos siglos se fueron canalizando hacia el desarrollo masivo del tinico dedo funcional (dedo 3°), al servicio
del apoyo y la anticoncusién. De ahi que dichas modificaciones afectaran no solamente al esqueleto del metacarpo/
metatarso y falanges, sino también y en gran medida a los miisculos y tendones de la region. Es asi como en el
moderno équido (Fig. 5) prevalece un tenaz agente moderador eldstico, suspensor de la articulacién metacarpo o
metatarsofalangiana, que resulta de la modificacién y desarrollo masivo del misculo interéseo 3% dos tinicos,
densos y largos tendones flexores digitales (superficial y profundo), subsidiarios del ligamento suspensor, y
dotados por ello de altos gradientes de fluencia y viscoelasticidad; una densa almohadilla digital (tela subcutanea
muy modificada) flanqueada por un par de ldminas cartilaginosas hialinas, o cartilagos ungulares, basicamente
amortiguadores. Si a todas estas formaciones afiadimos un érgano digital de revestimiento y proteccion no menos
modificado, nos resulta fécil entender que el dedo del caballo se halla organizado mas para «ceder» que para
«resistir».

Aparte de estas adaptaciones evolutivas a nivel del autépodo en ambos pares de miembros, no deben
subestimarse las que paralelamente se fueron produciendo en regiones mds proximales a costa de determinados
misculos y condensaciones fasciales; no sélo en el miembro tordcico (destinado a soportar en pronacion una
importante carga), sino también en el pelviano, dotdndolos de tirantes y resortes propulsores de marcado
rendimiento mecénico con el minimo esfuerzo muscular. A partir del Parahippus del Mioceno, ante el aumento
gradual del peso corporal y la restriccién de las articulaciones de los miembros a los movimientos de flexion y
extension preferentemente, hubieron de producirse, entre otras, las siguientes modificaciones morfoestructurales
(Fig. 6):

En el miembro tordcico: 1) las fibras del musculo biceps del brazo modificadas en gran nimero en colageno
entretejido y delegando un tirante o brida fibrosa que prolonga su insercién hasta la aponeurosis del musculo
extensor carporradial; 2) la progresiva atrofia del ctibito en orden disto-proximal y su union por coalescencia al
cuerpo del radio en el Protohippus; 3) la modificacién de los musculos pronador redondo y supinador en los
fasciculos superficiales de refuerzo de los ligamentos colaterales del codo, y 4) la progresiva hipertrofia de los
ligamentos colaterales del carpo y reduccién de la versatilidad en las articulaciones intercarpianas y
carpometacarpianas (a partir del Miohippus).

En el miembro pelviano: 1) el ensanchamiento del ala del ilion y consiguiente desarrollo de los musculos
gliiteos (porciones superficial y profunda del gliteo medio, preferentemente) desde el Mesohippus; 2) a partir del
Parahippus se crea el mecanismo rotuliano, o posibilidad de que la rétula pueda cabalgar (bloqueo rouliano) sobre
el saliente labio medial de la tréclea femoral, inmovilizando las articulaciones de la rodilla y tarso para descanso
alternativo de los miembros; 3) el desarrollo, para dicho fin, de los retinaculos rotulianos o condensaciones de la



196

Figura 4

FIGURA 4.
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Figura 5

Representacién esquemdtica de la evolucién del esqueleto de la mano derecha (vista dorsal) en la Familia
Equidae. Nétese que la perisodactilia es un proceso considerable lento, pues no culmina hasta el alto Plioceno.
No precisamente a escala. a, Eohippus; b, Mesohippus; ¢, Parahippus; d, Dinohippus; e, Equus.

Las modificaciones evolutivas en el autépodo de los miembros hasta culminar la perisodactilia en el actual Equus,
ha comportado profundas transformaciones en el tinico dedo funcional. Nétese que la mayor parte de las
estructuras son eldsticas, suspensoras o amortiguadoras, para mitigar al maximo los efectos de la concusién. Vista
mediopalmar del dedo de la mano derecha del caballo después de retirado el érgano digital (ingula o casco) y
el cartilago ungular medial. A, metacarpiano 3°% A’, metacarpiano 2° (regresivo); B, C, D, falanges proximal,
media y distal (hueso ungular). a, cdpsula articular metacarpofalangiana; b, b’, b’, musculo interéseo 3°
modificado en ligamento suspensor (b, tend6n interéseo; b’, ramas sesamoideas; b’’, rama extensora

medial); ¢, tendén extensor digital comun; d, tendén flexor digital superficial (d’, su manguito); e, tend6n flexor
digital profundo; f, g, escudos proximal y medio; 4, i, ligamentos colaterales mediales de las articulaciones
interfalangianas; j, ligamento sesamoideo colateral medial; 4, cartilago ungular lateral; /, almohadilla digital,
mitad lateral (la flechas indican las influencias que transmite a los cartilagos ungulares durante el apoyo o la
concusion).
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MP

FIGURA 6. Vistalateral del esqueleto de los miembros toracico (MT) y pelviano (MP) derechos en posicién de apoyo normal
delactual Equus. Enel curso de suevolucién filogenética algunos muisculos modificaron su naturaleza estructural,
haciéndose parcial o totalmente fibrosos, como partes integrantes de un aparato estdtico en el miembro torécico,
o de un aparato reciproco en el pelviano, asi como de un tenaz aparato suspensor de la articulacién metacarpo y
metatarsofalangiana. a, a’, muisculo biceps del brazo y su brida fibrosa; b, b’, b’’, musculo interéseo 3° modificado
en ligamento suspensor (b, tenddn interéseo; b', ramas sesamoideas; b’’, rama extensora); ¢, ¢’, retindculo
rotulianolateral; d, e, musculos tercer peroneo y flexor digital superficial modificados en cuerdas fibrosas (aparato
reciproco).
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fascia de la rodilla a estos niveles; 4) la regresion del peroné en direccion disto-proximal (Protohippus); 5) la
modificacion de los musculos tercer peroneo y flexor digital superficial en fuertes cuerdas fibrosas (femorometarsiana
y femorocalcanea, respectivamente) que funcionan como aparato reciproco sincronizando los movimientos de la
rodilla y tarso, y 6) la hipertrofia progresiva de los ligamento colaterales del tarso y consiguiente reduccion de
movimientos en las articulaciones intertarsianas y tarsometatarsiana (desde Mesohippus a Protohippus).

En orden a estos procesos evolutivos —y sobre todo a los producidos a nivel del autépodo— Tasser-Husain
(1975) ha catalogado las formas evolutivas del miembro pelviano de la Familia de los Equidae en cuatro tipos:
hiracoterinos (Hyracotherium), anquiterinos (Anchitherium), equino tridactilo (Parahippus) y equino monodactilo
(Dinohippus y Equus).
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TECNICA,INFORMATICA DE MEDICION DEL AREA DE ESTUDIO EN IMAGENES
MORFOLOGICAS

INFORMATIC TREATMENT FOR AREA MEASUREMENT OF MORPHOLOGY IMAGES

V.SMITH, E. FERRES y M. CALATAYUD

Departamento de Ciencias Morfoldgicas.
Universidad de Valencia

RESUMEN

Ante cualquier imagen histolégica, prima siempre la opinién individual del morf6logo, al no existir criterios objetivos
de medicién de ficil acceso.

El material iconografico utilizado han sido diapositivas obtenidas de cortes histolégicos. Estas diapositivas se «scanean»
para ser incorporadas a un sistema informdtico de tratamiento de imdgenes. Vemos aparecer en la pantalla imdgenes idénticas
a los originales iconograficos. En esta imagen informdtica podemos delimitar con toda exactitud el drea que nos interesa
medir. La medicidn se realiza siempre en pixels, pudiendo realizar posteriormente estudios comparativos de los diferentes
valores obtenidos. Existe la posibilidad de convertir la medida en pixels a unidades tradicionales en sistema métrico decimal
(Imm? = 375.972 pixels). Pensamos que las posibilidades de medida abiertas con esta técnica que combina la informadtica
actual con la morfologia cldsica, son inmensas.

PALABRAS CLAVE: Sistema informatico de tratamiento de imdgenes. Pixels. Medida de drea. Estudios comparativos.

SUMMARY

Before any histologic image, then person individual opinion is the most important one, because there are not measuring
objetives criterions of easy access.

The iconographic used material has been the slides are scanned to be incorporated into a treatment images informatic
system. We can see in the screen identical images as the real ones. In this informatic image we can exactly outline the area
we are interested in measuring. The measurementis always made in «pixels», but later we can make comparative studes in
the different obtained values.

There is the possibility of turning the pixels measure into traditional units of decimal metric system (1 mm?= 375.972
pixels). We think that the posibilities of open measurement with this method which combines the present informatic with the
clasical morphology are inmenses.

KEY WORDS: Treatment images informatic system. Pixels. Area Measurement. Comparative studies
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Introduccion

A las ciencias morfolégicas, en sus trabajos histolégicos, con mucha frecuencia se les achaca el plantear siempre una
interpretacion subjetiva, de aquello que el investigador esta viendo con su herramienta fundamental de trabajo: el microscopio.

Se pueden hacer magnificas descripciones de la iconografia con la que trabajamos, que no siempre son
compartidas por todos los observadores.

Ante cualquier imagen histologica, prima siempre la opinion individual del morfélogo, al no existir criterios
objetivos de medicion de ficil acceso, que nos permitan tomar la determinacién de que un corte es distinto a otro,
no so6lo porque esta diferencia se intuye en la imagen, sino porque ademas se puede medir.

Material y métodos

El material iconogréfico utilizado han sido diapositivas obtenidas de cortes histoldgicos de tendén rotuliano
lesionado, con una seccién horizontal parcial del mismo, en el que quisimos ver como evolucionaba la
cicatrizacion.

Estas diapositivas se «scanean» o se someten al scaner, para ser incorporadas a un sistema informatico de
tratamiento de imagenes, procesadas mediante el programa de nominado Adobe Photoshop 2.01, en un ordenador
«Apple» modelo «Macintosh II FX».

A través del scaner modelo «Sharp JX-600», conseguimos traducir a lenguaje informdtico, las imdgenes en
material iconografico que hemos obtenido a microscopia éptica.

Vemos aparecer en la pantalla marca «Radius» de 21 pulgadas, imagenes idénticas a los originales
iconograficos, formadas por multitud de puntos luminosos, que reproducen exactamente todas y cada una de las
lineas. formas y colores de la figura, a razén de 600 puntos por pulgada.

Las distintas diapositivas escaneadas se orientan posteriormente en la pantalla para que todas tengan la zona
de lesion en el mismo lado. Para ello la imagen informadtica se voltea hasta 180° para conseguir su correcta
orientacion.

En esta imagen informadtica podemos delimitar con toda exactitud el drea reparativa o cicatricial que nos
interesa medir.

La medicion se realiza siempre en pixels, (medida informatica habitual), que nos permite realizar posterior-
mente estudios comparativos de los diferentes valores obtenidos.

El primer problema que encontramos al realizar esta medicion, es que disponemos de imagenes obtenidas a
microscopia con diferentes aumentos, lo cual no nos permite comparar automaticamente unos valores con otros.

Hemos trabajado con imédgenes con los siguientes aumentos:

1.-2,59x%x;2.-10x; 3.-20x; 4.-40 x

Nuestra primera iniciativa consiste en comprobar que la relacion de incremento existente entre los distintos
aumentos, s€ mantiene también entre los pixels que medimos en las imdgenes de cada uno de los aumentos con
los que hemos trabajado.

Paraello recurrimos a un papel milimetrado transparente que colocamos en el microscopio 6ptico, de lamisma
manera que hubiésemos hecho, si se tratara de un portaobjetos con cortes de pieza histoldgica.

Preparamos el microscopio a 2,5 aumentos y fotografiamos con la cdmara incorporado, la rejilla de papel
milimetrado que aparece a nuestra vista.

Repetimos la operacion para los restantes aumentos, obteniendo asi cuatro diapositivas que reflejan la imagen
vista a microscopio 6ptico, de unas medidas conocidas.

A 2,5 aumentos podemos fotografiar integramente un cuadrado con una superficie de Imm?, sin embargo, a
10 aumentos el cuadrado antes mencionado queda cortado en la imagen obtenida por microscopia, ya que su
tamafio es superior a la cantidad de superficie que podemos ver con el microscopio. Idénticos problemas tenemos
para delimitar la misma zona a mayores aumentos.
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La dnica solucién que nos queda es fotografiar el grosor de la linea que delimita uno de los lados de este
cuadrado, que si podemos ver integramente en todo los aumentos. Asi lo hacemos y obtenemos 4 diapositivas, en
las que observamos nitidamente el ancho de cada una de las lineas milimetradas, en los distintos aumentos.

Nos queda comprobar si la medida del grosor de la linea elegida del aumento, cumple la misma proporcién
que aparece entre los mismos.

«Scaneamos» las cuatro imagenes de la linea obtenida a diferentes aumentos y medimos en pixels su grosor,
obteniendo:

AUMENTOS GROSOR (en pixels)
25x 37,50
10,0 x 150,00
20,0 x 300,00
40,0 x 600,00

Analizando la relacién aumentos, anchura de la linea, vemos que a 10 aumentos la constante de relacién con
el tamano a 2,5 aumentos es multiplicar por 4. A 20 aumentos la constante es 8 y a 40 es /6.

Es decir, las medidas del grosor de la linea varian en la misma proporcion que los aumentos en las que se han
obtenido.

Esto nos sirve para, una vez calculadas las medidas de la zona regenerativa o cicatricial en cada una de las
imdgenes informadticas que aparecen en la pantalla, poder transformar los valores en pixels a una tinica medida
estandard.

Elegimos como valor estandard de la medicion el correspondiente a los /0 aumentos, con lo cual todos los valores
obtenidos en imdgenes de un aumento diferente, deben transformarse al que corresponda a este tipo de aumento.

Asi en las imdgenes tomadas a 2,5 x el resultado de la medicion se debe multiplicar por 4. En las imagenes
tomadas a 20 aumentos el resultado se divide por 2 y en las de 40 aumentos se divide por 4.

Una vez realizadas estas operaciones, los valores obtenidos mantienen todos una uniformidad que permite su
comparacion y obtencion de resultados generales.

El segundo problema, es que la medida en pixels, aunque es un valor exacto 'y con rigor cientifico suficiente
para efectuar nuestras comparaciones, no es de fdacil comprensién al estar acostumbrados a otro tipo de unidades
de superficie.

Lo primero que hacemos al no saber el valor de un pixe/ en estas medidas de superficie es definir una zona de
medida conocida en sistema métrico decimal y averiguar cuantos pixels suponen esta superficie concreta.

Disponemos de la imagen de un cuadrado realizada a 2,5 aumentos con una superficie de 1mm?y averiguamos
cual es su medida en pixels.

La cifra obtenida es de 93.993 pixels.

A 10 aumentos esta cifra por lo ya explicado anteriormente se multiplica por 4 y resultan 375.972 pixels.

Luego 1mm?® = 375.972 pixels.

Por tanto una sencilla regla de tres, nos permite en funcion de los pixels medidos en cada imagen, calcular el
valor en mm?’ que corresponda.

Reproducimos en blanco y negro y en papel las imagenes en color, que hemos tenido en la pantalla informatica
a la hora de realizar la medicién. También sobre pelicula de acetato hemos impreso en color negro las zonas de
la figura que no se han medido y en claro o sin color la zona cicatricial que medimos. La reproduccion se realiza
con el empleo de una filmadora marca «Linotoronic 230» y una reveladora.

Resultados

Conestatécnica establecemos una forma nueva de medida del area de lesion de un corte histolégico cualquiera.

A partir de zonas histologicas de la zona de lesion, hasta el momento sin ningtin pardmetro comun de la medida,
hemos confirmado la posibilidad de transformacién a un valor iinico de los datos correspondientes a imagenes
tomadas a diferentes aumentos y que ahora podemos relacionar entre si para su comparacion.
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Existe la posibilidad de convertir la medida pixels obtenida, a medidas tradicionales en sistema métrico
decimal, sabiendo que 1mm? a 10 aumentos de objetivo=375.972 pixels.

Discusion

Pensamos que las posibilidades de medida abiertas con esta técnica que combina la informadtica actual con
la morfologia clasica, son inmensas.

Puede aplicarse a la medida de cualquier tejido, estructura, o drea de lesion, capaces de ser procesadas hasta
depositarse en cortes sobre un portaobjetos y tefiirse para contrastar los diferentes elementos. Luego y tras la
correspondiente fotograffa a microscopia a cualquier aumento, no queda mas que «scanear» y medir aquella zona
que nos interese.

Al no tener que perfilarse los contornos de los campos o de las células como se hace con los métodos actuales
de morfometria disminuye considerablemente el error.

Por otra parte la conversién de medidas en pivels a unidades tradicionales del sistema métrico decimal es facil
al saber que 1mm? = 375.972 pixels.

Al conocerse el espesor del corte es util para la realizacion de reconstrucciones estereométricas de gran
precision.

Como ejemplo citaremos el campo de las neoplasias, en las que se puede evaluar con precisién, el tamafio que
va adquiriendo la lesion en su evolucion.

Correspondencia: V. Smith Agreda
Avda. Barén de Carcer, n®17
46001 Valencia. Espaiia
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PROYECC[ON WALLERIANA CABDiACA TRAS ESTELECTOMIAS DERECHAS EN EL
GATO. ANALISIS DE LOS VENTRICULOS

WALLERIAN CARDIAC PROJECTION AFTER RIGHT ESTELECTOMY IN THE CAT. A
STUDY IN THE VETRICLES

J. SOLER, M. LOPEZ-SOLER y F. ARREBOLA

Departamento.de Ciencias Morfoldgicas
Facultad de Medicina. Universidad de Granada

RESUMEN

Se estudia la degeneracién walleriana en las distintas dreas ventriculares cardiacas, tras estelectomias derechas. Las
fibras degeneradas disminuyen en nimero y calibre desde las dreas pediculares a las zonas distales y sélo se les ve terminar
entre las neuronas de ganglios yuxtaviscerales y formando redes difusas perivasculares.

PALABRAS CLAVE: Inervacién del corazén.

SUMMARY

We have studied vallerian degeneration in differént cardiac areas of the ventricles after right estelectomy. The
degenerated fibres diminish in cardiac distal zones. Their endings can only be seen among the neurons of the juxtavascular
ganglia and forming diffuse perivascular networks.

KEY WORDS: Innervation of the heart.

Introduccion

El problemade lainervacion cardiaca es un tema que nos ha venido preocupando a partir de los afios cincuenta,
habiéndose realizado, en aquella década, gran cantidad de trabajos, personales y de colaboradores que han
trabajado bajo nuestra direccion. Estos trabajos dieron lugar a un estudio monografico (Soler, 1961), en el cual se
recopila la labor realizada hasta entonces.

Posteriormente, a partir de 1985 hemos insistido en la cuestion (Soler, Lépez-Soler y Rodriguez, 1985; Soler,
Megias, Roday Lopez-Soler, 1985; Soler y Lopez-Soler, 1988; Soler-Arrebola, 1991), intentado puntualizar datos
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no concretados entonces y que tampoco son aclarados por los trabajos recientes de otros investigadores como
posteriormente indicaremos.

Una continuacidn de esta labor es el trabajo que hoy presentamos sobre las vias de proyeccion walleriana, en
los ventriculos del corazon de gato, tras realizar la estelectomia derecha.

Material y métodos

Hemos utilizado en este estudio 16 gatos adultos, nueve normales y siete con estelectomias monolaterales
derechas. El ganglio fue abordado por dos vias quirtirgicas diferentes: anterior y posterior.

La superviviencia de los animales tras la lesion nerviosa oscil6 entre cinco y diez dias.

Fijacion in vivo del animal con formol neutro o formol clorato neutro (Soler, 1950), previa anestesia
intraperitoneal.

Estudio post mortem de la lesion nerviosa y posibles elementos afectados. Extraccion del corazén, continuan-
do su fijacion en igual féormula fijadora durante, aproximadamente, diez o quince dias.

Division del corazon en bloques, topografiando esquematicamente cada uno de ellos.

Cortes por congelacion de alrededor de 10 micras.

Tinciones argénticas por los procederes de Gros, segtin nuestra modificacion (Soler, 1951b) y nuestro método
neurofibrilar de doble impregnacién (Soler, 1951a).

Las preparaciones fueron analizadas mediante un microscopio de luz «Leitz», modelo Orthoplan, con camara
automadtica de microfotografia tipo Orthomat, de lentes variables (1.0, 1.25, 1.6, 2.0, 2.5 y 3.2). Las lentes
empleadas en el microscopio fueron las siguientes: ocular periplan GW 10xM; y los objetivos P1 F1 4/014 y 10/
030, P1 25/050 y 40/065 P1 Apo Oel 100/132.

Finalmente, se realiz6 un estudio reconstructivo, mediante dibujos y microfotografias, de los bloques de las
diferentes dreas cardiacas analizadas.

Tales tipos de andlisis nos han permitido obtener los siguientes resultados que vamos a sistematizar partiendo
de las areas pediculares.

Resultados

Zona del pediculo arterial (Lamina I, Figuras 1 a 6). En las dreas superiores se encuentra abundante
degeneracion walleriana, en el intersticio celular graso comprendido entre los dos grandes vasos aortay pulmonar.
En esta zona también se encuentran abundantes grupos y ganglionares: unos entre cuyas neuronas no se encuentran
fibras degeneradas y que presentan caracteristicas tintoriales especificas, los cuales creemos que son los ganglios
relacionados con el nervio vago (Soler Arrebola, 1991); y otros, por cuyo pediculo penetran fibras mielinicas
degeneradas, las cuales se dividen y subdividen en arborizaciones, y se distribuyen finalmente entre las neuronas
de dichos ganglios (Figura 1: zona superior del pediculo arterial. Ganglio. Ocular (cdmara 3.2:1; tubo vario 1.0).
Objetivo 40); (Figura 2: ampliacion de una neurona del ganglio de la figura 1. Ocular (cdmara 3.2:1; tubo vario
1.0). Objetivo 100). Las caracteristicas de las neuronas de estos tltimos ganglios son: que la mayoria, sobre todo
las periféricas, son de gran tamafo y tanto su protoplasma como el nicleo apenas tomas impregnacion argéntica;
ambas estructuras estan delimitadas por una pequeiia membrana un poco mds afin por las sales de plata. En el
nucleo de estas neuronas resalta un poco la sustancia cromdtica y lo que si presenta mayor afinidad por la plata
es su nucledlo.

Ademds de las fibras nerviosas degeneradas que van a terminar en los citados ganglios, existen también
abundantes cordones nerviosos, con fibras parcialmente degeneradas (Figura 3: zona del pediculo arterial, nervios
con fibras degeneradas. Ocular (camara 3.2:1; tubo vario 1.0). Objetivo 25), que se dirigen hacia otras dreas
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cardiacas, ya superficialmente; o bien en profundidad por entre las estructuras musculares. En ambos casos siguen
el trayecto de los vasos y ayudan a la formacion de las redes perivasculares.

Los hallazgos descritos y los que indicaremos en otras dreas se observan repetidamente en todas las
experiencias; las unicas diferencias estriban en el distinto grado de impregnacién de las fibras nerviosas, segun el
tiempo de supervivencia a la lesion.

Si seguimos analizando en regiones mds inferiores del pediculo arterial, como las zonas de origen de las
arterias coronarias y de las arterias pulmonar y aorta, nos encontramos los siguientes hallazgos: tanto en una como
en otra se encuentran abundantes, pero pequefios, acimulos ganglionares con caracteristicas argentofilas
diferentes, segtin indicamos en uno de nuestros trabajos anteriores (Lépez Soler, Soler Vifiolo, Arrebola Nacle,
Soler Arrebola, 1990) y que esquemdticamente vamos a resumir. En el origen de las arterias coronarias los
pequeiios ganglios se disponen junto a estos vasos y siguen, en cadena y en orden decreciente, su trayecto a través
de los surcos auriculo-ventriculares e interventriculares; en ellos terminan fibras degeneradas de los nervios
perivasculares, que son los que los encadenan, los cuales cada vez se reducen de tamafio y disminuyen el nimero
de fibras con degeneracion, predominando las amielinicas normales.

En las dreas de los conos arteriales los dispositivos nerviosos son los siguientes: en el drea del cono de la arteria
aorta el nimero de acimulos ganglionares disminuye, pero éstos, por lo general, son de tipo intramuscular,
localizados entre la delgada capa muscular superficial y la gruesa capa profunda y estdn situados, predominante-
mente, en las areas externas del cono; a ellos no les hemos observado llegar fibras con degeneracion. Si, en cambio,
hemos visto llegar fibras nerviosas degeneradas a ganglios perivasculares situados también en estructuras
intramusculares. En estos casos (Figura 4: fibras degeneradas perivasculares. Ocular (cdmara 3.2:1; tubo vario
1.0). Objetivo 100) el nimero de fibras mielinicas degeneradas es menor que en las superficiales. En la
microfotografia (Figura 5: zona del pediculo arterial. Ocular (camara 3.2:1; tubo vario 1.0). Objetivo 40) podemos
observar un pequefio ganglio yuxtavascular formado por dos o tres células a cuyas neuronas van a terminar fibras
degeneradas. El vaso junto al cual estd situado dicho ganglio lo observamos mejor en esta otra microfotografia
(Figura 6: Ocular (cdmara 3.2:1; tubo vario 1.0). Objetivo 40) a cuyo alrededor se puede observar la red difusa
formada por fibras normales y degeneradas que van saliendo escalonadamente de un nervio que sigue el trayecto
de dicho vaso.

En el cono de la arteria pulmonar, el nimero de acimulos ganglionares es mayor que en el cono adrtico y unos,
los menos, son intramusculares y los mas son subepicardicos y estdn situados también en el margen externo, en
las zonas préximas a los surcos interventricular anterior y auriculo-ventricular derecho. A estos ultimos grupos
ganglionares si se les ha visto llegar fibras degeneradas, como también hemos visto fibras degeneradas en los
nervios que caminan junto a los vaos en ambos conos, pulmonar y adrtico (Figura 7: ganglio situado en el borde
superior del ventriculo derecho, junto a la desembocdura de la arteria pulmonar. Ocular (camara 3.2:1; tubo vario
1.0). Objetivo 40).

Surcos auriculo-ventriculares e interventriculares. Gran parte de los elementos nerviosos descritos en el
pediculo arterial se van a repartir por las estructuras cardiacas siguiendo el trayecto de los vasos coronarios, por
los surcos citados. Estos elementos estan situados primero en superficie y después se van haciendo profundos,
generalmente a través de los intersticios intermusculares por donde estos vasos lo hacen. Durante su trayecto
superficial presentan las siguientes caracteristicas: los nervios son mas gruesos en las dreas proximales al pediculo
y decrece paulatinamente el nimero de fibras conforme se aproximan a las dreas mas distales. También las cadenas
ganglionares van decreciendo en nimero y tamafio desde las zonas proximales a las distales. Generalmente, los
ganglios en los surcos interventriculares no alcanzan el vértice y la distancia hasta este varia de unos animales a
otros. Ademas, aunque generalmente los ganglios son superficiales, algunos profundizan entre las estructuras
musculares, situdndose entre la capa muscular superficial y la profunda; estos ultimos ganglios se encuentran en
mucha menor proporcion.

En la mayoria de los nervios que caminan por esta zona se observan fibras mielinicas degeneradas, y su nimero
decrece conforme avanzan hacia las dreas cardiacas mas distales. Generalmente tales fibras nerviosas se
encuentran en los nervios yuxtavasculares y terminan, bien en los ganglios situados junto a los vasos, o ya
formando redes perivasculares por las distintas estructuras del corazon, segin a continuacién analizaremos.
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La distribucion de las citadas fibras nerviosas superficiales por las paredes cardiacas y la proyeccion
walleriana consecutiva a la estelectomia derecha que la acompana es la siguiente:

— Paredes ventriculares anterolaterales y posterior. En todas las areas parietales de este ventriculo se ha
observado fibras con degeneracion walleriana, tanto superficiales como profundas, con las siguientes caracteris-
ticas. Generalmente acompafian a los nervios perivasculares. El nimero de fibras degeneradas en estos disminuye
en cantidad y didametro paulatinamente desde las dreas de los surcos interventricular y auriculoventriculares hacia
la parte central e inferior del corazén y ademads, desde la superficie a la profundidad. Las fibrillas terminales
degeneradas sélo las hemos visto llegar a pequenos actimulos ganglionares en la parte superior del ventriculo
(Figura 8: ganglio situado en el borde superior del ventriculo derecho. Ocular (cdmara 3.2:1; tubo vario 1.0).
Objetivo 100) o formando parte de las redes perivasculares (Figura 9: zona media superior de la pared del
ventriculo derecho, fibras degeneradas perivasculares. Ocular (camara 3.2:1; tubo vario 1.0). Objetivo 25).

Estos hechos se dan practicamente en ambos hemicorazones si bien predomina la degeneracion en el lado
derecho, pero sin excluir el izquierdo tanto en las dreas superiores, como en la media (Figura 10: zona del tercio
medio posterior de la pared del ventriculo izquierdo. Ocular (cdmara 3.2:1; tubo vario 1.0). Objetivo 40) y vértice
(Figura 11. Ocular (cdmara 3.2:1; tubo vario 1.0). Objetivo 40).

Septum interventricular. Como en las restantes paredes cardiacas, se observa en los nervios, sobre todo en los
perivasculares, algunas fibras con degeneracién walleriana, cuyo nimero y grosor aumenta en las areas periféricas
préximas a los surcos interventriculares y en la parte anterosuperior que corresponde a zonas proximas a la
desembocadura del seno coronario (Figura 1: zona media del tercio superior del sepfum interventricular. Ocular
(camara 3.2:1; tubo vario 1.0). Objetivo 100).

Discusion

Un andlisis bibliografico sobre la inervacion simpdtica en los ventriculos del corazéon muestra pocos datos
concretos; ello es debido por una parte a las dificultades técnicas que entrafnan los distintos tipos de procederes
(morfoldgicos, histoquimicos y funcionales), y por otra, a la complejidad por fusion de distintos tipos de fibras en
cualquier nervio cardiaco, atin en las primeras fases embrionarias (v€ase entre nosotros Morales, 1988 y Ramirez,
1990). Es mas, lesionando los ganglios de la propia cadena simpdtica, hemos de tener en cuenta que por ellos
caminan fibras aferentes de los ganglios raquideos dltimos cervicales, y sobre todo, los cuatro primeros toracicos
(Mizeres, 1957a, b; Khaisman y Fedorova, 1972; etc.).

Los datos mas significativos obtenidos hasta hoy sobre este tipo de inervacion en los ventriculos cardiacos son
los siguientes. Para Cullis y Tribe (1913), los ventriculos no reciben fibras del vago, sino que estan abundantemente
abastecidos por fibras simpadticas que le llegan a través del haz atrioventricular y otras vias. Woollard (19264, b)
dice que las grandes ramas de las arterias coronarias las inerva principalmente el simpdtico, pero a las pequefias
lo hace fundamentalmente el vago. Nettleship (1936), después de realizar estelectomias bilaterales y del ganglio
cervical medio, encuentra degeneracién en el epicardio paraventricular; y tras gangliectomias de las raices dorsales
tordcicas, encuentra degeneracion en los nervios de las auriculas y en los de las arterias coronarias.

Tcheng (1949; 1950a, b) tras lesionar el nervio vago y el ganglio estrellado encuentra en las paredes de las
auriculas y ventriculos fibras degeneradas eferentes simpdticas y parasimpaticas; subraya que los ventriculos,
sobre todo el izquierdo, estd inervado por gran cantidad de fibras simpdticas. Augustin (1952) tras realizar
estelectomias busca degeneracién en zonas cardiacas concretas: en la desembocadura del seno coronario y de la
cava, y en el vértice del corazén; en esta dltima zona, relacionada con nuestro trabajo, halla fibras degeneradas.
Nosotros en trabajos previos (Soler Vifiolo, 1954a, b; 1955; 19564, b; 1961) concretamos la existencia de fibras
degeneradas perivasculares con tendencia homolateral. Peso (1954) analiza la degeneracion tras estelectomias,
s6lo en la zona del pediculo arterial, hallando igual proporcién de fibras degeneradas en las derechas que en las
izquierdas. Corso (1956) tras denervacion total del corazén indica que la cantidad de fibras con degeneracion
walleriana es mayor en las dreas pediculares y desciende gradualmente en las zonas mas distales.
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Hirsch, Kaiser y Cooper (1964a, b; 1965a, b) hallan elementos simpdticos y parasimpdaticos degenerados en
los ventriculos cardiacos. Dolezel, Gerova, Gero, Sladek y Vasku (1980) mediante neurotomias locales perivasculares
y extirpacion del ganglio estrellado, indican que las fibras postganglionares del ganglio estrellado inervan los vasos
del corazon y que la contribucion a la inervacion del miocardio ventricular es aproximadamente del 30%. Munnel
(1982) observa degeneracion de pequenas fibras después de realizar simpatectomias tordcicas. Lopez Soler y Soler
Vifiolo (1986) tras simpatectomias cervico-toracicas observan degeneracion en las grandes neuronas argentofilas
de los ganglios subepicdrdicos y fibras degeneradas en la adventicia de los vasos y redes difusas perivasculares.

Finalmente, Forsgren (1988), mediante técnicas inmunohistoquimicas encuentra fibras nerviosas simpdaticas
en las paredes de las arterias y arteriolas de las ramas del haz de His y en los falsos tendones.

Nuestros hallazgos, tras un meticuloso estudio por zonas topograficas concretas y, dentro de éstas, de
superficie a profundidad obtenemos unos resultados, que si a veces concuerdan con los de los investigadores
citados, complementan en muchos datos a los hallazgos de estos y aun de los personales y de nuestros
colaboradores anteriores.

En este trabajo podemos puntualizar que tras el tipo de lesion realizada llegan a los ventriculos del corazén
fibras que terminan en dos lugares diferentes: en los ganglios cardiacos perivasculares, y forman redes difusas
alrededor de los vasos de diferente calibre. El primer tipo de fibras suponemos han de ser eferencias que llegan
a las neuronas de los citados ganglios, para, a partir de estos, regular la actividad motriz de los vasos. El segundo
tipo de fibras, que son mielinizadas y contribuyen a formar la red difusa perivascular, suponemos son las de tipo
aferente o sensitivas con origen en los ganglios raquideos, las cuales atraviesan estos ganglios y tienen por mision
detectar las sensaciones de tipo nociceptivo cardiacas.

En cuanto al modo de distribucion de estos tipos de fibras aferentes y eferentes, aunque predominan en el lado
homolateral a la lesion, también existen fibras degeneradas en el contralateral.

Tanto de estos hechos, como de otras consideraciones de tipo funcional, insistiremos en trabajos posteriores,
después de analizar las restantesareas topograficas cardiacas y no sélo después de los citados tipo de estelectomias,
sino también tras lesionar el ganglio izquierdo y bilateralmente ambos ganglios estrellados.
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Los conocimientos actuales sobre el sistema hipotdlamo-neurohipofisario (HNS) en general y, dentro de él,
del nicleo supradptico (SON), se deben a las aportaciones efectuadas mediante técnicas bioquimicas, fisiologicas
y morfolégicas. De manera aislada o combinando varias de ellas, se ha logrado, desde finales del siglo pasado,
recoger un gran nimero de datos que permitieron un gran avance en su conocimiento aunque, en la actualidad,
existan multiples problemas atn por resolver.

El SON se localiza en el hipotdlamo anterior y se le considera formado por un grupo de grandes neuronas que
se sitian sobre el borde lateral del quiasma Optico, constituyendo la llamada porcién prequiasmadtica, porcion
compacta o principal. A este grupo se afiaden otros, considerados como accesorios, también formados por grandes
neuronas y situados medialmente al tracto 6ptico, en la base del cerebro, como la porcién tuberal de Bodian (1939)
o grupo retroquiasmdtico (Peterson, 1966) y un pequefio grupo de neuronas que, siguiendo a los vasos, se
introducen en el tracto éptico, formando la porcidn intradptica (Leranth y cols., 1975).

EISON hassido y sigue siendo uno de los niicleos hipotalamicos mds estudiados, debido a: su facil localizacién
y sistematizacion, sus grandes neuronas, su homogeneidad neuronal y unas funciones bastante claras, que han
permitido y aun posibilitan plantear numerosas hipétesis de trabajo.

Las neuronas de este niicleo poseen caracteristicas propias de toda célula nerviosa y, ademds, otras que
corresponden a células endocrinas, imbricdndose en €l los sistemas nervioso y endocrino. En el SON y en el niicleo
paraventricular (PVN) se sintetizan, principalmente, dos péptidos: la Vasopresina (VP) y la Oxitocina (OT),
hormonas que, elaboradas en sus células, son liberadas después, fundamentalmente, al sistema circulatorio en el
16bulo neural de la hipéfisis (NLH), aunque hoy dia se conoce que también alcanzan la adenohipofisis, sobre la
cual ejercen importantes mecanismos reguladores (Swansony Sawchenko, 1983; Silverman y Zimmerman, 1983).

Los estudios morfoldgicos del SON, aunque no de forma exclusiva, han contribuido fundamentalmente al
conocimiento del mismo y serd sobre ellos y sobre las técnicas aplicadas en los mismos en los que fijaremos nuestra
atencion.
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Técnicas mielo y citoarquitecturales

Utilizando técnicas morfologicas como la hematoxilina-eosina o colorantes tipo azul de metileno, azul de
toluidina, violeta de cresilo, etc., que ponen de manifiesto los grumos de Nissl de las neuronas o bien técnicas de
impregnacién argéntica, para visualizar los contornos neuronales y sus prolongaciones, como las impregnaciones
de Golgi, se ha podido estudiar el SON como un nticleo mas dentro del hipotdlamo.

El SON fue denominado por Meynert (1869) “ganglio dptico basal”. Ramén y Cajal (1894, 1911) lo describié
como “ganglio tangencial” y “periquiasmatico”, para Winkler y Porter (1914) es el “ganglio 6ptico”, para Rioch
(1929) “ndcleo tangencial” y Loo (1931), le llam¢6 “ntcleo supradptico”, término utilizado con anterioridad por
Lenhossek (1887), aunque los grupos neuronales descritos no coincidieran exactamente en cada una de las
descripciones hechas por los autores citados. Gurdjian (1927) y Krieg (1932) en la rata, Leontovich (1969/1970)
y Armstrong y cols. (1982) enel perro, Lefranc (1966) enel gato y el cobaya, Luquiy Fox (1976) en el mono, Felten
y Cashner (1979) en el conejo, Viglietti-Panzica y Panzica (1981) en el gallo doméstico, entre otros, describen sus
caracteristicas morfoldgicas, en preparaciones de Golgi o alguna de sus variantes.

En preparaciones de Golgi, las neuronas del SON se describen como neuronas grandes (entre 25-40 um de
didmetro), bipolares o multipolares, aunque su forma depende de la emergencia de las dendritas. Su drbol
dendritico es muy simple; a menudo poseen dos troncos dendriticos dirigidos dorsolateral y ventromedialmente;
este ultimo estd pobremente ramificado y con frecuencia se une a las fibras del tracto supradptico-neurohipofisario
o se junta con la membrana pial, formando parte de la “ldmina ventral glial”, mientras que el primero, ramificado
en varias dendritas pequenias, se extiende en todas las direcciones. Troncos dendriticos accesorios, mas pequenos,
se originan del cuerpo celular, sin orientacion preferencial. Las dendritas, en general, tienen escasas espinas.

Los axones emergen de una eminencia conica corta'y forman parte del tracto hipotdlamo-neurohipofisario;
algunas colaterales, que emergen en dngulo recto, han sido descritas por Felten y Cashner (1979) en el conejo,
aunque Leontovich (1969/1970) no observara tales ramificaciones en el perro recién nacido. En los primates sélo
se ven cuando los axones ya han entrado a formar parte del tracto (Luqui y Fox, 1976).

En el SON, también se describen pequefias neuronas en nimero muy reducido, células de neuroglia,
fundamentalmente astrocitos fibrosos, en relacién con el tracto 6ptico y emitiendo procesos que se introducen en
el tracto o en el espesor del nicleo (Luqui y Fox, 1976) y capilares sanguineos; respecto a los vasos, el SON esta
ricamente vascularizado (Finley, 1939, 1940; Craigie, 1940; Ambach y Palkovits, 1974), tratindose de capilares
con un endotelio continuo, rodeado por una capa de pericitos.

Con métodos de Nissl, Rioch (1929) lo describe como una banda de células dispuestas en las partes anterior
y posterior del quiasma, continudndose con cé€lulas aisladas dorsalmente. Las células tienen forma triangular o
fusiforme y su citoplasma contiene finas, difusas y densas granulaciones; sunticleo es redondeado, grande y palido.
Bleiery cols. (1979), utilizando como colorante la tionina, describen una porcién anterior y otra tuberal, de células
grandes y redondeadas, muy tefiidas y asociadas a vasos. La porcion anterior aparece rostralmente adosada al tracto
opticoy, al dejar el quiasma, se extiende a lo largo de la base del cerebro, inmediatamente dorsal y lateral al tracto.

Con este tipo de técnicas, ademads de describir las caracteristicas del nicleo, se ha realizado el contaje de sus
neuronas. En larata, se contabilizaron una media de 14.740 en la porcién principal y de 2.015 en la porcién tuberal
(Bodian y Maren, 1951).

La seccion del tallo hipofisario en diversos animales de experimentacion y el empleo de técnicas como el azul
de toluidina han permitido observar cambios degenerativos, como la atrofia del SON, con irregularidades del
contorno neuronal, ndcleo celular excéntrico, picnosis, acimulos anémalos de granulos de Nissl en la periferia e
hiperplasia de células gliales (Kary,1924; Lewy, 1924; Maiman, 1930; Fisher y cols., 1935; Bodian, 1939).

A partir de los afios 50, se utilizan estas técnicas, conjuntamente con otras, dando lugar a que Bodian y Maren
(1951) describieran los niicleos magnocelulares como aquellos cuyas neuronas poseen tincién periférica de los
grumos de Nissl, dejando una zona central palida y en sus somas se observen granulos de coloide. Se tifien con la
hematoxilina al alumbre de cromo, segin Gomori (1941) y estdn localizadas fundamentalmente en dos niicleos
(SONyPVN), que poseen unarica vascularizacién y, en algunos casos, las neuronas siguen a los vasos. Porltimo,
después de realizar una neurohipofisectomia, se produce en ellos una degeneracion neuronal.
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Técnicas histoquimicas

Laactividad enzimatica y endocrina de las neuronas del SON permite que puedan ser tefiidas histoquimicamente
y, por lo tanto, estudiadas experimentalmente.

Considerando al SON como un nicleo de aspecto glandular, los trabajos de Scharrer (1928, 1930, 1932, 1933
y 1936), fueron los primeros en demostrar en el diencéfalo de peces, en los niicleos predptico y laterales del tiber,
la existencia de vacuolas con coloide, utilizando varias técnicas, entre ellas el azul de toluidina, y corroborando
hallazgos anteriores de Speidel (1919,1922), que describi6 células de secrecion interna en el sistema nervioso,
concretamente en la médula espinal de peces teledsteos.

Pero fueron las técnicas histoquimicas, como la hematoxilina al alumbre de cromo-floxina, segtin el método
de Gomori (1941), las que revolucionaron el analisis y estudio del SON. Utilizando este método, Bargmann (1949)
puso de manifiesto la existencia de la neurosecrecion, que se denominé globalmente sustancia Gomori positiva.
Otro tipo de tinciones, como el paraldehido-fuchina, segun las pautas de Gabe (1953), el azul alcian de Adams y
Sloper (1956) y el aldehido-tionina de Ezrin y Murray (1963), entre otras, tifien también la sustancia neurosecretora.

El empleo de las técnicas histoquimicas propicié un mejor conocimiento de las partes integrantes del SON
(Peterson, 1966; Hatton y cols.,1972; Bandaranayake, 1971) y permiti6 definir claramente el sistema hipotdlamo-
neurohipofisario, el tracto hipotdlamo-neurohipofisario (HNT), la neurosecrecion y los cuerpos de Herring.

El sistema hipotdlamo-neurohipofisario es, en definitiva, el conjunto de estructuras integrado por los niicleos
magnocelulares, el NLH y el HNT.

EIHNT es el conjunto de axones de las neuronas de los niicleos magnocelulares que, desde su origen, se dirigen
hacia el NLH. Ramon y Cajal (1894) fue el primero en describir estas fibras, como fibras arrosariadas, pero sin
llegar a determinar cudl era su origen. Mds tarde, Greving (1926a 'y b) comprob6 su origen en el SON y enel PVN,
siendo descrito por Bargmann (1949), Hild (1951), Scharrer y Scharrer (1954), etc.

Con el término de neurosecrecion, se engloba a aquella sustancia Gomori positiva que se visualiza en los
nicleos magnocelulares, en el HNT y en el NLH y que es producida y liberada por células nerviosas que tienen
caracteristicas citolégicas de células secretoras (Bargmann, 1966). Esta definicién puede ser confusa (ver
Stutinsky, 1970; Sloper, 1972) y quizas quede mas completo el concepto afiadiendo, que el término neurosecrecion
engloba a aquella sustancia que contiene las hormonas VP y OT y que funcionalmente interviene en las
contracciones uterinas durante el parto, en la eyeccion lactea por el pezon y en la reabsorcion de agua por el tibulo
contorneado distal (para mds detalles ver De Wied, 1983; Doris, 1984; Sladek y Armstrong, 1985).

Entre las neuronas del SON y en el resto del sistema, es posible visualizar acimulos de neurosecrecion de muy
diferentes tamafios, que recibieron el nombre de cuerpos de Herring, en honor al primer autor que los describi6
(Herring, 1908).

Estos cuerpos se consideraron, a microscopia optica, como una unidad de referencia y sus variaciones
indicarian estados de hiper o hipoactividad del sistema. Se ponen de manifiesto empleando las sustancias
tintoriales antes resefiadas; la neurosecrecion que contienen se tifie de color morado con el paraldehido-fuchina,
de azul intenso con el azul de toluidina y de azul claro con el azul alcidan. En condiciones normales y/o
experimentales, en ellos pueden verse, ademds de material neurosecretor, otras estructuras, las cuales toman un
color diferente (siendo, por ejemplo, PAS positiva). Las diferencias tintoriales de los componentes de los cuerpos
de Herring quedarian perfectamente demostradas al utilizar la microscopia electronica y observar los diferentes
elementos que los constituyen (Vazquez, 1972; Vazquez y Amat, 1976, 1978).

Experimentalmente, estas técnicas histoquimicas han contribuido de forma notable a encontrar una correla-
cion entre neurosecrecion y hormonas VP y OT, aclarando algunas de las funciones en las que participa el HNS
y el SON en particular. Las variaciones en el nimero de neuronas tefiidas, la mayor o menor intensidad de tincién,
la aparicion de una zona yuxtanuclear manifiesta (casquete yuxtanuclear), asi como las variaciones en el nimero
de los cuerpos de Herring, son los datos a tener en cuenta para el andlisis morfofuncional del SON.

EL SON ha sido muy estudiado provocando cambios osméticos de muy diverso tipo (administracion de suero
salino, privacion de agua, hemorragias, etc.) o bien en estados de estrés (pinchazos en la cola del animal,
inmovilizacidn, bajas temperaturas, etc.) o administrando gran cantidad de sustancias para observar si ejercen o
no accion sobre el mismo; en muchos casos se ha demostrado la correlacidn existente entre la neurosecrecion y
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elmetabolismo hidrico (Ortmann, 1950, 1951; Hild, 1951; Leveque, 1953; Wolter, 1956; Rinne, 1960; Engelhardt,
1961; Zacks y Shapiro, 1965; Jasinski y cols., 1967; Sarrat, 1967; Reinhard y cols., 1969; Kalimo, 1971).

Vizquez y Palomero (1970, 1975) y Vazquez y Lancho (1973), destacan la existencia de un casquete
yuxtanuclear, paraldehido-fuchina positivo, en las neuronas de ratas deshidratadas, considerdndolo como signo
de actividad. Otros hallazgos fueron la degranulacion en el pericarion del SON en ratas deshidratadas, o bien, una
activacion del SON, con aumento del material neurosecretor en ratas sometidas a un descenso agudo de
temperatura o una disminucién del mismo tras un descenso moderado de la temperatura.

La prefiez, el parto y la lactacion son otros modelos experimentales utilizados para el estudio del SON,
comprobandose un aumento de la neurosecrecion durante la prefiez (Amat, 1955, 1960; Malandra,1956; Heller,
1959; Vazquez, 1970b) y la depleccién de neurosecrecion en el parto y lactancia (Stutinsky, 1951, 1953; Collin
y Racadot, 1953; Malandra, 1956; Racadot, 1957; Bargmann, 1958; Rennels, 1958; Vdzquez, 1970a y b).

Estudios histoquimicos realizados después de seccionar el tallo hipofisario definieron el funcionamiento del
HNS: la neurosecrecion se produce en el soma neuronal, localizado en el SON 0 el PVN y, a través del HNT, llega
al NLH para ser liberada (Hild, 1951; Stutinsky, 1952; Billestein y Leveque, 1955), confirmando asf la teoria del
transporte activo propuesta por Bargmann (1951).

Aunque las técnicas inmunohistoquimicas han desplazado a las técnicas histoquimicas en el estudio de la
neurosecrecion, estas dltimas se han seguido utilizando para analizar otros componentes, como la actividad
enzimatica neuronal del SON.

Nuestro grupo ha demostrado recientemente la presencia de actividad NADPH-diaforasa en las neuronas del
SON (Arévalo y cols., 1992). Esta enzima, encargada de sintetizar el 6xido nitrico (Hope y cols., 1991), actuaria,
entre otras funciones, como un mensajero neuronal que no se almacena en vesiculas sindpticas ni actia sobre
receptores proteicos especificos de la membrana post-sinaptica (Bredt y cols., 1991). Se trataria pues de un
mensajero que difunde libremente por las membranas biolégicas (Palmer y cols., 1987).

La NADPH-diaforasa estd presente en toda la extension rostrocaudal del nicleo, tanto en la subdivision pre-
como retroquiasmatica. En la primera se localiza preferentemente en la zona dorsal, mientras que en la segunda
no ocupa una disposicién especifica.

Porotra parte, hemos observado que la actividad diaforasa coexiste en el SON con algunos neuropéptidos, tales
como vasopresina y oxitocina (Sénchez y cols., 1993) y con algunas proteinas ligantes de calcio tales como
calbindina (Alonso y cols.,1992a) y calretinina (Arévalo y cols., 1993ay b). No obstante, otros estudios de nuestro
grupo han demostrado la ausencia de coexistencia con somatostatina (Alonso y cols., 1992b). Estas coexistencias
enel SON, varian notablemente de unas sustancias a otras siendo el mayor grado para calbindina (53.05%), seguida
de VP (10%), calretinina (7.5%) y por dltimo OT (7%). También hemos hallado coexistencia de actividad diaforasa
con tiroxin-hidroxilasa a nivel hipotaldmico, especialmente en las neuronas del NSO (Blanco, observaciones no
publicadas).

Asipues, el patrén selectivo de la distribucién de NADPH-diaforasa asi como las respectivas coexistencias
encontradas por nosotros, sugieren que todas estas sustancias no se encuentran involucradas en un mecanismo
hipotaldamico funcional comiin, sino mas bien en funciones fisiolégicas especificas compartidas por poblaciones
neuronales determinadas. La actividad diaforasa parece ser independiente de todos estos sistemas, aunque
recientemente se ha establecido una relacion sindptica comdn, entre neuronas reactivas al factor liberador de la
corticotropina y la sintasa del 6xido nitrico (Knigge y Schock, 1992).

Microscopia electrénica de transmision

Lamicroscopia electrénica de transmisién (TEM) ha aportado importantes datos sobre el SON. Gracias aella,
setiene unexacto conocimiento de la morfologia del niicleo, de las caracteristicas de sus neuronas y de los cambios
que se producen, ante distintas situaciones, en sus diferentes organelas. Como técnica, ha contribuido en el andlisis
y estudio de cada una de las organelas en las diversas fases de la hormonogénesis de VP y OT, en la relacién de
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las neuronas con los vasos, en la plasticidad neuronal, en el papel de las células gliales y en el conocimiento de
las sinapsis que se establecen entre y con las neuronas. Con la TEM, se ha avanzado de forma considerable en el
conocimiento del funcionamiento del HNS por lo que se sigue utilizando ampliamente, en muchas ocasiones
combinada con otras técnicas inmunocitoquimicas, morfométricas, estereoldgicas, etc.

Las caracteristicas del nicleo y del nucleolo, la aportacion de los ribosomas y del reticulo endopldsmico
rugoso, la morfologia del aparato de Golgi y de los componentes que le son vecinos, vesiculas, cuerpos
multivesiculares y cuerpos densos, el papel del citoesqueleto y el de los granulos de secrecion se deben, en gran
manera, a la microscopia electrénica (Palay, 1955; Barry,1957; Duncan y Alexander, 1961; Zambrano y De
Robertis, 1966; Enestrom, 1967; Bargmann y Gaudeker, 1969; Klein y cols., 1969; Pilgrim, 1969; Scott, 1969;
Picard y Cotte, 1970; Flament-Durand, 1971; Kalimo, 1971; Norstrom y cols., 1971; Pickering y cols., 1971;
Livingston, 1971; Sloper, 1972; Cannata y Morris, 1973; Morris y Cannata,1973; Tweedle y Hatton, 1976; Morris
y cols., 1977; Gregory y cols., 1980; Carithers y cols., 1981; Viglietti-Panzica y Panzica, 1981; Carithers y Bealer,
1985).

Su utilizacién ha permitido saber que el ntcleo celular de las neuronas del SON es grande, estd situado
normalmente en el centro de la célula, con una cromatina distribuida al azar y posee un nucleolo muy patente, a
veces multiple, y la membrana nuclear tiene poros a intervalos regulares.

El aparato de Golgi estd constituido por varios dictiosomas dispuestos perinuclearmente. A menudo estan
formados por membranas paralelas o bien tienen forma curvilinea, viéndose, en este caso, un lado convexo y otro
concavo, éste ultimo mirando hacia el nicleo; en el lado convexo predominan las vesiculas unidas como las cuentas
de un rosario y los tibulos estrechos; en la porcion intermedia los sacos largos y dilatados y por el lado céncavo,
los sacos estrechos y pequefios. En sus proximidades hay vesiculas de diversa morfologia. El contenido de sus
cisternas es generalmente claro, con zonas ocasionales mds densas, de material fino y granular. En la porcién
terminal de las membranas se pueden ver yemas con un contenido similar, constituyendo una formacién idéntica
a los granulos de secrecion.

Son caracteristicos de estas neuronas los granulos de secreciéon como vesiculas constituidas por una membrana
y un contenido electrodenso. Contienen las hormonas VP y OT, asi como sus proteinas asociadas. El material
hormonal es empaquetado en vesiculas, en los extremos libres de las cisternas golgianas, vesiculas que se conocen
con el nombre de granulos elementales de secrecidn; segtin el contenido denso del granulo, que ocupe toda la
vesicula o s6lo parcialmente la misma, se denominan granulos maduros o inmaduros (jévenes) de secrecion.

El reticulo endopldsmico rugoso es muy abundante y se sitiia periféricamente. Estd formado por cisternas
dispuestas paralelamente. Los ribosomas adosados a la membrana son muy numerosos. También es frecuente la
observacion de rosetas constituidas por grupos de 4 u 8 ribosomas libres por todo el citoplasma.

Las mitocondrias se aprecian como cuerpos ovales o alargados; son muy numerosas y estdn distribuidas por
el citoplasma, siendo su matriz poco densa.

Hay cuerpos densos y multivesiculares. Los primeros son formaciones rodeadas por membrana y con
actividad fosfatasa dcida marcada, por lo que se les considera como lisosomas. Son redondos u ovalados y muy
electrodensos y, a veces, presentan restos de membrana y gotas de lipidos; se ven, sobre todo, perinuclearmente.
Los cuerpos multivesiculares estdn formados por pequefias vesiculas envueltas por una membrana.

Las neuronas del SON tienen un citoesqueleto, formado por filamentos y tibulos, asi como aposiciones de
membrana soma-somaticas entre las propias neuronas, aposiciones con terminaciones gliales y numerosas
sinapsis, con fibras vecinas.

Utilizando hipétesis de trabajo similares a las empleadas en los estudios histoquimicos (metabolismo hidrico,
esfera sexual, estrés, administracion de sustancias), la TEM ha dado un gran impulso al conocimiento del SON.

Los granulos de secrecion y cuerpos de Herring han sido ampliamente estudiados en distintos disefios
experimentales, si bien estos estudios no se han limitado s6lo al SON, sino que se ha analizado la totalidad del HNS
(Greeny Maxwell, 1959; Lederis, 1964; Sachs y Takabatake, 1964; Zambrano y De Robertis, 1966; La Bella, 1968;
Morris y Cannata, 1973; Krisch, 1975; Morris, 1976; Nordmann y cols., 1979; Parish y cols., 1981). La
microscopia electrénica permitié comprobar cémo los cuerpos de Herring estructuralmente presentan granulos,
mitocondrias, filamentos, tibulos y ocasionalmente otras estructuras (Dellmann y Rodriguez, 1970a y b; Polenov
y Garlov, 1971; Dellmann, 1973; Ugrumov, 1973; Ugrumov y Belenky, 1974; Lederis, 1974; Vdzquez y Amat,
1978; Morris y Nordmann, 1979; Vazquez y cols., 1987).
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La aparicion de una zona yuxtanuclear rica en apilamientos golgianos, el agrandamiento del nucleo celular y
del nucleolo, la disminucién de las vesiculas neurosecretoras en el pericarion, el agrandamiento del aparato de
Golgi y el aumento y vesiculacion del reticulo endopldsmico rugoso y del nuimero y tamano de los lisosomas, son
todos ellos signos de hiperactividad celular (Picard y Stahl, 1966; Zambrano y De Robertis, 1966).

Estos rasgos de hiperactividad neuronal han sido definidos en estados de deshidratacién (Klein y cols., 1969;
Picard y Cotte, 1970), después de impedir el transporte y liberacion hormonal por tratamiento con colchicina
(Norstrom y cols., 1971; Vazquez, 1976), tras diuresis provocada por glibenclamida (Vazquez y cols., 1980) y
después de la castracion (Zambrano y De Robertis, 1968).

La TEM ha permitido estudiar el efecto de distintos moduladores sobre las neuronas del SON. Mediante la
administracién de bromocriptina se han analizado los cambios en relacién con el sistema dopaminérgico, efecto
que es estimulado por los estrégenos (Carvajal, 1982). En nuestro grupo hemos comprobado cémo las neuronas
del SON también liberan sus productos de secrecion al neuropilo del propio nicleo mediante procesos de exocitosis
(Vazquez y cols., 1988); como la met-encefalina induce un aumento significativo en las sinapsis axo-somaticas
de las neuronas del SON (Blanco, 1986; Blanco y cols., 1992) o la aparicion de signos de hipoactividad tras lesionar el
area AV3V, pared antero ventral del I1I ventriculo, incluyendo el 6rgano vasculoso de la lamina terminal (Urién, 1992).

Los estimulos de deshidratacion y rehidratacion afectan a la formacién o desapariciéon de dobles sinapsis
(Tweedle y Hatton, 1984) asi como los estimulos crénicos durante la gestacién y lactacion (Perlmutter y
cols.,1984). Cambios similares, afectando fundamentalmente las neuronas OT han sido observados en el NSO por
Theodosis y cols. (1986a); estos cambios morfol6gicos pueden tener una importancia funcional para facilitar la
actividad eléctrica sincronizada de estas neuronas. Las variaciones de la glia perivascular en torno al parto y en
lalactacion pueden tener un papel funcional importante para una posible secrecion paracrina estimulo dependiente
desde las neuronas OT perivasculares (Kamei, 1986; Blanco y cols., 1991).

Orkand y Palay (1967) estudian la ultraestructura de la neuronas del SON en la diabetes insipida; las neuronas
muestran, lo que ellos llaman una hipertrofia frustrada, al no poder sintetizar VP.

Esta técnica ha servido para identificar, dentro de las neuronas del SON, dos tipos de neuronas: células claras
y oscuras. Cammermeyer (1960, 1962) considera a las células oscuras como producto de autolisis post-mortem 'y
Murakami (1964) y Nemestcher-Gansler (1965) hablan de células oscuras y claras en relacion con la cantidad de
ribosomas. Zambrano y Mordoh (1966), hablan de c€lulas tipo I y Il y Enestrom (1967), de células A y B, existiendo
una correlacion entre células A, oscuras y tipo Iy células B, claras y tipo II.

Ademds se ha podido analizar la plasticidad estructural en el HNS, demostrada por varios grupos en
condiciones de estimulos naturales (Hatton, 1986; Kamei, 1986; Theodosis y Poulain, 1987). La plasticidad afecta
a la citoarquitectura bdsica y a las sinapsis de neuronas magnocelulares, asi como a la cobertura glial de estas
células. Estos cambios consisten en extensiones variables de aposiciones de membrana entre los somas
magnocelulares debido a la retraccién activa de la glia que recubre a las neuronas y en la formacion de dobles
sinapsis asociando dos o mds neuronas por medio de terminales presindpticos comunes (Tweedle y Hatton, 1984;
Theodosis y cols., 1986a, b; Chapman y cols., 1986; Theodosis y Poulain, 1987), siendo reversibles en condiciones
fisioldgicas (Theodosis y cols., 1988).

Trazadores neuronales

Uno de los campos mds interesantes en el estudio morfolégico del sistema nervioso central y en particular del
SON es el conocimiento de los terminales y/o fibras aferentes y eferentes del niicleo. Su conocimiento permite
establecer la circuiteria neuronal implicada en los procesos de regulacion y respuesta del mismo. El empleo de
trazadores neuronales y los estudios de degeneracion, retrograda o anterégrada, han permitido conocer dichos
terminales, los cuales han sido identificados en su origen y naturaleza, al combinar el trazado neuronal con técnicas
histo o inmunohistoquimicas.

Las técnicas de transporte retrégrado, como el empleo de la peroxidasa del rabano picante, aplicadas desde
el NLH, han sido utilizadas para definir las células de origen de las terminaciones nerviosas de dicho l6bulo, que
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corresponden a las neuronas del SON, PVN y nticleos accesorios (Sherlock y cols., 1975; Wiegand y Price, 1980
Kelly y Swanson, 1980; Armstrong y Hatton, 1980). Sherlock y cols. (1975) concluyeron que practicamente todas
las neuronas del SON resultaban marcadas tras la inyeccidn de peroxidasa en el NLH.

Aparte de sus proyecciones hacia el NLH, mediante transporte retrégrado, se han descrito algunas proyeccio-
nes descendentes hacia la médula espinal y el nicleo dorsal del vago; sin embargo, no estd claro si las mismas son
del SON o bien de los ntcleos accesorios magnocelulares e incluso de la zona incerta o los nucleos septales
(Peterson, 1966; Kelly y Swanson, 1980); ademads, el empleo combinado de inmunohistoquimica y trazadores
parece confirmar que dichas proyecciones son principalmente del PVN (Sawchenko y Swanson, 1980; 1982).

Enrelacion con las aferencias al SON se sabe que dicho niicleo posee aferencias desde el tronco del encéfalo,
el diencéfalo y, muy probablemente, del telencéfalo.

El SON posee gran cantidad de terminales noradrenérgicos (Carlsson y cols., 1962; Fuxe, 1965; Ungerstedt,
1971; Lindvall y Bjorklund, 1974). Dichos terminales proceden fundamentalmente de los grupos neuronales A1,
dispuesto dorsalmente al nicleo reticular lateral del tronco del encéfalo, A2, situado medialmente al niicleo del
haz solitario y el grupo A6, en el locus coeruleus (Jones y Moore, 1977; Sakumoto y cols., 1978; Swanson y
Hartman, 1980; Palkovits y cols., 1980a y b; Takagi y cols., 1980; Berk y Finkelstein, 1981; Tribollet y Dreifuss, 1981).
También existen proyecciones serotoninérgicas desde los niicleos del rafe hacia el SON (Conrad y cols., 1974).

El ntcleo dorsomedial y el nicleo predptico mediano proyectan hacia neuronas magnocelulares del SON
(Sawchenko y Swanson, 1981). También existen fibras reactivas a ACTH, probablemente procedentes del nicleo
arcuato del hipotalamo, que proyectan sobre neuronas oxitocinérgicas del SON (Sawchenko y cols., 1982).

Existen proyecciones desde los 6érganos circunventriculares que alcanzan el SON, entre ellas las del 6rgano
subfornical (Miselis y cols., 1979; Sawchenko y Swanson, 1981; Silverman y cols., 1981; Tribollet y Dreifuss,
1981; Miselis, 1981).

Parecen existir conexiones con el sistema limbico, aunque éstas podrian efectuarse indirectamente a través del
area predptica o del nicleo del lecho de la estria terminal. Distintos ensayos electrofisiolégicos sugieren
proyecciones directas desde dreas neocorticales hasta el SON (Koizumi y cols., 1964), aunque no se han
evidenciado morfol6gicamente.

Autoradiografia

El empleo de isétopos radiactivos como marcadores morfolégicos mediante autoradiografia, ha permitido
analizar la ruta de sintesis hormonal intraneuronal, el transporte de neurotransmisores (conociendo las proyeccio-
nes aferentes y eferentes del SON, lo que ya hemos analizado en el capitulo anterior) y caracterizar los distintos
tipos de receptores existentes en las neuronas del SON.

Los estudios de Sloper (1955), Flament-Durand (1967) y Roux (1968), mediante la incorporacion de
precursores marcados radiactivamente, concluyeron que la sintesis hormonal se realiza en los somas neuronales
localizados en el SON. El material radiactivo se localizaba, en un primer momento, en las cisternas del reticulo
endopldsmico rugoso, en el aparato de Golgi y en los granos de secrecion, siendo posteriormente transportado hacia
el tracto y de esta forma alcanzar el NLH. Se contribuyé asi a la aceptacion de la teoria del transporte activo de
Bargmann (1949), de la que ya hemos hablado en un capitulo anterior.

Mediante el empleo de ligandos de alta afinidad marcados radiactivamente, ha sido posible la localizacion de
distintos receptores para neurotransmisores en el SON, lo que ha permitido identificar sustancias que modulan la
actividad de sus neuronas. Asi se ha identificado la presencia de receptores nicotinicos (Polz-Tejera y cols., 1975;
Silver y Billar, 1976; Hunt y Schmidt, 1978; Segal y cols., 1978), muscarinicos (Rotter y cols., 1979), opiaceos,
principalmente receptores i (Goodman y cols., 1980) y receptores noradrenérgicos (Young y Kuhar, 1979;
Palacios y Kuhar, 1980), principalmente receptores alfa-2 (Young y Kuhar, 1980a). Ademas, se ha descrito la
presencia de receptores benzodiacepinicos (Young y Kuhar, 1980b) y el receptor HI para histamina (Palacios y
cols., 1981). Gracias a esta técnica, se ha descrito la distribucién de los receptores de VP y OT en el cerebro de
la rata (Tribollet, 1992).
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La autorradiografia ha sido y es empleada como un método de revelado en la hibridacién in situ, cuando ésta
se efectia mediante sondas marcadas radiactivamente, de lo que hablaremos mds adelante.

Inmunohistoquimica

Las técnicas inmunohistoquimicas han sido muy utilizadas, en sus distintas variantes: inmunofluorescencia,
empleando marcadores enzimaticos o, a nivel ultraestructural, el oro coloidal. Todas ellas han contribuido en gran
manera al conocimiento del SON y han desplazado a las técnicas histoquimicas en el estudio de la neurosecrecion.

La especificidad de la inmunohistoquimica ha permitido diferenciar, dentro del material neurosecretor, el
componente vasopresinérgico del oxitocinérgico e, incluso, de las proteinas transportadoras, neurofisinas 1 y II.
El hecho de poder determinar la presencia intraneuronal de las hormonas permitié diferenciar neuronas VP,
neuronas OT y neuronas que reaccionan positivamente a ambas hormonas. Ello ha posibilitado un considerable
avance en la interpretacion de los resultados obtenidos mediante distintos disefios experimentales; sobre todo
combinada con andlisis planimétricos 0 morfométricos.

La inmunohistoquimica ha permitido realizar contajes selectivos o totales de las distintas poblaciones
neuronales (Leranth y cols., 1975; Blanco y cols., 1989), hasta 4400 neuronas en la rata (Leranth y cols., 1975)
o bien ha permitido comprobar que, de las dos porciones del NSO, la porcién prequiasmatica es la principal, siendo
accesoria la retroquiasmatica (Rhodes y cols., 1981).

Inmunohistoquimicamente se ha comprobado que, en el SON, las neuronas de VP son mds numerosas que las
de OT, existiendo ambas, en menor nimero, en su porcién retroquiasmatica (Fisher y cols., 1979; Reaves y
Hayward, 1979; Sofroniew y cols., 1979). Ambas poblaciones vasopresinérgicas son consideradas por la mayoria
de los autores como una masa celular inica (Antunes y Zimmerman, 1978).

Mediante inmunohistoquimica, se ha determinado la existencia de una distribucion topografica para VP y OT
en la porcion prequiasmatica del SON. Vandesande y Dierickx (1975) describieron un predominio dorsal de
neuronas OT y otro ventral para las VP, hallazgos concordantes, aunque con ligeras matizaciones, fueron obtenidos
posteriormente por otros autores (Dierickx y Vandesande, 1977; Van Leeuwen y Swaab, 1977; Dierickx, 1980;
Rhodes y cols., 1981; Sofroniew, 1985), pudiendo coexistir ambas hormonas en una pequefia poblacion neuronal
durante la lactacion (Mezey y Kiss, 1991).

También han servido para establecer respuestas, sexualmente dependientes, de las neuronas vasopresinérgicas
a la modulacién por opioides (Blanco y cols., 1989; Sanchez y cols., 1991a); para analizar las diferencias y
analogias entre distintas especies animales (Goosens y cols., 1977; Bons, 1980; Blasher, 1982; Berk y cols., 1982;
Tennyson y cols., 1985; Stoll y Voorn, 1985; Viglietti-Panzica, 1986; Hou-Yu y cols., 1986; Sdnchez y cols.,
1991b) o para confirmar que las neuronas vasopresinérgicas del SON no estdn involucradas en la regulacion de
la secrecion de ACTH tras la adrenalectomia (Sanchez y cols., 1989).

Las variaciones de las neuronas en relacion con la edad han sido analizadas por Kawamoto y Kawashima
(1985), viendo las modificaciones tanto para células VP como para células OT e incluso tras estados experimen-
tales como la hipofisectomia, también en relacion con la edad (Kawamoto y Kawashima, 1987).

La inmunocitoquimica, a nivel de microscopia electronica, ha permitido visualizar la presencia de VP, OT o
sus precursores, en las distintas organelas celulares (Van Leeuwen y Swaab, 1977; Broadwell y cols., 1979;
Nordmann y Morris, 1984; Castel y cols., 1986), comprobar como terminales oxitocinérgicos sinaptizan sobre
neuronas oxitocinérgicas del SON (Theodosis, 1985) o bien complementar los estudios realizados mediante
trazadores demostrando qué hormonas o neurotransmisores del SON son transportados (Buijs y Swaab, 1979).

Estas técnicas han permitido confirmar el déficit hipotalamico de VP normal en la diabetes insipida,
experimental y humana, comprobdndose una disminucién de neuronas vasopresinérgicas en un caso hereditario
de diabetes insipida (Bergeron y cols., 1991).

En relacién con OT, se ha constatado su aumento en el SON en relacién con el parto (Greer y cols., 1986;
Caldwell y cols., 1987; Blanco y cols., 1990) y cémo las neuronas OT modifican su disposicién y relaciones con
los vasos sanguineos (Blanco y cols., 1991) durante la gestacién tardia y primeras etapas de la lactacion.
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Ademds de las neuronas peptidérgicas, mediante el empleo inmunohistoquimico de marcadores, se ha
estudiado el comportamiento de las células gliales en el SON, sus diferencias o no en relacion con el sexo (Sudrez
y cols., 1991) o bien en relacion con los vasos sanguineos en distintos disefios experimentales (Salm y cols., 1985;
Ray y Choudhury, 1990). También se ha determinado la existencia de distintas sustancias que parecen desempefiar
un importante papel en la fisiologia del SON, como proteinas calcio-relacionadas tipo calbindina, pero no
parvalbiimina (Sdnchez y cols., 1992), con un alto grado de coexistencia entre calbindina y NADPH-diaforasa,
intimamente relacionada con el 6xido nitrico (Alonso y cols., 1992a).

Por tltimo, la inmunohistoquimica ha permitido establecer la presencia en el SON de otros neurotransmisores
oneuromoduladores como dopamina (Kiss y Mezey, 1986; Liy cols., 1988), renina (Calza y cols., 1982), galanina
(Rokaeus y cols., 1984; Ch'ng y cols., 1985; Gaymann y Martin, 1989) y opioides (Whitnall y cols., 1983; Adachi
y cols., 1985). Recientemente, la expresion inmunocitoquimica de c-fos ha sido empleada como marcador de la
actividad neuronal en el SON, guardando una estrecha relacién con la sintesis y liberacion de vasopresina y
oxitocina (Roberts y cols., 1993).

Hibridacion in situ

La hibridacion in situ es el método mas moderno empleado para el estudio morfologico del SON y, en general,
de la actividad de las neuronas peptidérgicas (McCabe y cols., 1986), sobre todo gracias a la alta especificidad de
los oligonucle6tidos sintéticos (Wallace, 1986).

En lasegundamitad de los afios ochenta y principios de los noventa, se han sintetizado distintos oligonucledtidos
que, empleados como sonda, hibridizan especificamente con el mRNA de vasopresina (Fuller y cols., 1985;
Wolfson y cols., 1985; Nojiri y cols., 1985; Guitteny y cols., 1988a, b; Arai y cols., 1988; Meeker y cols., 1991;
Terrier y cols., 1991) y el de oxitocina (Jirikowski y cols., 1988) o ambos a la vez (Young y cols., 1986).

Si bien la metodologia es mds compleja, la hibridacién in situ representa un importante avance en el
conocimiento de la actividad de las neuronas magnocelulares del SON. Asi, esta técnica confirmé hallazgos
previos de la inmunocitoquimica, como: que las neuronas magnocelulares del SON sintetizan VP y OT (Guitteny
y cols., 1988a; Jirikowski y cols., 1989; Bugnon y cols., 1991) y que, en condiciones de normalidad, existen dos
poblaciones neuronales bien definidas, una ventral que expresa mRNA para VP y otra dorsal que expresa mRNA
para OT (Uhl y cols., 1985; Uhl y Reppert, 1986; Young y cols., 1986; Guitteny y cols., 1988a, b). Ademas,
permitio descubrir la sintesis, en condiciones normales, de ambos mRNA en una pequefia proporcién de neuronas
del SON (Baldino y cols., 1988), poblacién que aumenta en estados de deshidratacion (Kiyama y Emson, 1990)
y en la lactacion (Mezey y Kiss, 1991).

Junto a los hallazgos anteriores, la hibridacion in situ ha permitido establecer los aumentos en la sintesis de
VP y OT en estados hiperosmoticos (Meister y cols., 1990; Meeker y cols., 1991). También se ha demostrado la
presencia de mRNA que codifica para OT en los axones del HNT (Jirikowski y cols., 1990), pudiendo ser
transportado a través de los mismos.

Otro importante avance conseguido mediante hibridacion ha sido la confirmacién de hallazgos analiticos de
northern blot. Asi, se ha observado que la rata Brattleboro, cepa homocigdtica con diabetes insipida hipotalamica
hereditaria, expresa el gen codificador de VP (Uhl y cols., 1985; McCabe y cols., 1986), pudiendose detectar el
m-RNA, mientras que la inmunocitoquimica es incapaz de detectar la hormona; lo que demuestra que existe
transcripcion, pero no translacion. La distribucién hipotaldmica de las neuronas que expresan el mRNA para VP
en estos animales es idéntica a la observada mediante inmunocitoquimica para las neuronas VP de los animales
normales (Coghlan y cols., 1984; Fuller y cols., 1985); sin embargo, la deleccién del gen codificador de AVP
provoca modificaciones en la localizacion intraneuronal del mRNA (Guitteny y cols., 1989). La hibridacion ha
permitido estudiar dicho gen codificador y comprobar que se localiza en el cromosoma 20 (Bahnsen y cols., 1992).
Recientemente, se ha comprobado que la inyeccién intrahipotalimica de mRNA de VP purificado en ratas
Brattleboro, condujo a la captacion selectiva, transporte retrogrado y expresion de VP exclusivamente en las
neuronas magnocelulares, observando una reversion de su diabetes insipida hereditaria al cabo de unas horas post-
inyeccién y hasta un maximo de 5 dias (Jirikowski y cols., 1992).
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FIGURA 1.

FIGURA 2.

R. VAZQUEZ Y COLS.

Ultramicrografia de una neurona del SON con caracteristicas de célula normal. Muestra un nicleo grande (N),
con escasa cromatina. Perinuclearmente y cerca de la membrana nuclear, se sittian varios apilamientos golgianos
que practicamente rodean al niicleo (G); en algunas de las cisternas del aparato de Golgi se ve material denso
(flechas pequeifias) y en sus proximidades hay algunos granos neurosecretores recien formados (sefialados con
dos cabezas de flecha). El reticulo endopldsmico rugoso se observaen forma de trayectos tubulares cortos (flechas
largas) y se dispone, fundamentalmente, por fuera de los apilamientos golgianos. Por todo el citoplasma se ven
mitocondrias (m), algunos cuerpos densos (cd) y polisomas (p). Una figura en omega es claramente visible en
la membrana celular (flecha gruesa). (11.200x)

Detalle de una neurona del SON en la que se aprecia: a) un gran ndmero de granulos de secrecion maduros
localizados préximos al nicleo y periféricamente (asterisco); b) un reticulo endopldsmico rugoso situado no
periféricamente sino en situacion intermedia, estando sus cisternas dilatadas (flechas largas); c) el aparato de
Golgi (G) estd en situacion periférica. Se trata de una neurona correspondiente a un animal al que se le administré
colchicina intraventricularmente. (11.200x)
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FIGURAS3Y 4.

R. VAZQUEZ Y COLS.

Detalles del aparato de Golgi correspondientes a neuronas del SON. En la Fig. 3 se aprecian las cisternas
dilatadas del mismo y gran cantidad de vesiculas, algunas de las cuales son espiculadas (flechas finas). Se
ven algunos granulos de secrecion recién formados (flechas gruesas), asi como cuerpos densos (cd) y un
cuerpo multivesicular (CM). (45.500x)

En la Fig. 4 se ve en el extremo libre de una cisterna golgiana, una vesicula con material denso que, al
desprenderse, forman un granulo de secrecion (flecha gruesa). Se ven granulos de secrecién recién formados
(dos flechas gruesas), vesiculas espiculadas (flechas finas), cuerpos densos (cd), reticulo endopldsmico
rugoso con cisternas dilatadas (flechas largas) y polisomas (p) algunas mitocondrias (m).(45.500x )
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FIGURA 5.
FIGURA 6.
FIGURA T
FIGURA 8.
FIGURA 9.
FIGURA 10.

FIGURA 11.
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Neuronas del SON reactivas a NADPH-diaforasa (azul) mostrando, algunas de ellas, coexistencia con neuronas
inmunorreactivas a calbindina. (100x )

Micrografiaen la que se aprecian algunas neuronas del SON inmunorreactivas a calretinina (marrén) coexistiendo
con neuronas reactivas a NADPH-diaforasa (azul). (100x )

Imagen que muestra la coexistencia entre neuronas vasopresinérgicas del SON (marrén) y neuronas reactivas a
NADPH-diaforasa (azul). (100x )

Vision parcial del SON demostrando la coexistencia entre neuronas oxitocinérgicas (marrén) y NADPH-
diaforasa (azul).(100x )

Micrograffa del SON en la que se aprecia coexistencia entre algunas neuronas oxitocinérgicas (marrén) y
vasopresinérgicas (azul) en una hembra durante la lactacion. (400x )

Imagen que muestra neuronas del SON de un macho no tratado en las que es raro apreciar coexistencia entre
vasopresina (azul) y oxitocina (marrén). (400x )

Detalle del SON (porcién prequiasmatica) de un animal no tratado, en el que se pueden ver neuronas reactivas
a tiroxin-hidroxilasa (marrén) y neuronas con actividad diaforasa (azul). Alguna de ellas (flecha) muestra
coexistencia de ambas reacciones. (200x )
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Morfometria, estereologia y analisis de imagen

Los métodos morfométricos y estereolégicos, manuales, semiautomdticos o por andlisis automadtico de
imagen, han supuesto la validacién cuantitativa, sobre todo cuando se han contrastado con determinaciones
analiticas, de los cambios morfolégicos que acontecen en el SON.

Aplicando sus principios generales al estudio morfolégico del SON han permitido establecer y analizar,
eliminando la subjetividad del investigador, los cambios de hipo e hiperactividad celular mediante el cdlculo de
las variaciones de nimero y tamafo: longitud, superficie o volumen del SON, sus neuronas, sus fibras o de cada
una de las organelas intracelulares.

Porellohansidoy son ampliamente empleados en el estudio histoquimico, inmunohistoquimico, ultraestructural
e incluso en la cuantificacion de la expresion del mRNA en la hibridacioén in situ.

Aunque ya se habian realizado estudios morfométricos previos de las células neurosecretoras hipotaldmicas
(Hillarp, 1949; Ortmann, 1951; Eichner, 1952; Rinne, 1960; Ifft y Berkowitz, 1965), Bandaranayake (1974)
efectué un completo estudio morfométrico sobre las neuronas del SON, identificadas histoquimicamente, en
distintos estados experimentales de deshidratacidn, con o sin rehidratacién, en lactacién o en relacién con las fases
del ciclo estrual, valorando fundamentalmente el nimero de neuronas y el tamafio de sus nticleos y nucleolos;
comprobando que los cambios observados guardaban relacion con los estados de hipo e hiperactividad celular.

La morfometria, aplicada con la inmunocitoquimica a nivel de microscopia 6ptica, ha servido para valorar el efecto
de distintas sustancias sobre la actividad de neuronas, inmunocitoquimicamente tipificadas del SON, como la distinta
respuesta de las neuronas vasopresinérgicas del macho con respecto a la hembra tras la administracion de opioides
(Blanco y cols., 1989; Sanchez y cols., 1991a). De igual manera se ha podido evaluar la plasticidad de las neuronas
vasopresinérgicas y oxitocinérgicas del SON tras la hipofisectomia (Kawamoto y Kawashima, 1987), la diabetes insipida
(Rhodes y cols., 1981) o la adrenalectomia (Sanchez y cols., 1989), asi como las variaciones en el nimero de neuronas
(Moll y De Wied, 1962; Kawashima y cols., 1966; Kawamoto y Kawashima, 1985, 1987).

La morfometria, empleada en los estudios ultraestructurales ha permitido conocer cémo el didmetro y tamaiio
de los granos de secrecion vasopresinérgicos son mayores que los de los oxitocinérgicos (Castel y cols., 1986),
datos éstos ya expuestos mucho antes por Lederis (1964) y por Krisch (1974, 1975), que relacionaban su tamafio
con su densidad.

La estereologia permite conocer, de forma cuantitativa, las modificaciones en densidad numérica, superficie
y volumen que sufren las organelas intraneuronales relativas al total del volumen neuronal, en distintos estados
experimentales o en respuesta a estimulos osméticos o relacionados con el parto y la lactacion.

Mediante andlisis automatico de imagen se ha comprobado cémo las proyecciones gliales inmunorreactivas
a GFAP (proteina fibrilar glial acida) del NSO disminuyen durante la lactacién (Salm y cols., 1985).

A modo de conclusién diremos que las técnicas morfolégicas han dado un gran impulso para conocer la
estructura y también la funcién del SON. Por supuesto, como deciamos al principio, los hallazgos expuestos han
sido posibles al combinar estas técnicas con otras de tipo bioquimico y/o fisioldgico, pero sus aportaciones fueron
excepcionales. El nimero de trabajos morfolégicos es mucho mas amplio del que aqui hemos referido; de ello
somos conscientes, pero muchos se omitieron por la necesidad de seleccionar solamente aquellos més significa-
tivos dentro de la literatura utilizada para este trabajo de revision.
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