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APORTACIONES AL ESTUDIO HISTOLOGICO DEL EFECTO DE LA
OVARIECTOMIA SOBRE LA ZONA RETICULAR DE LAS GLANDULAS
ADRENALES DE RATAS WISTAR

(HISTOLOGICAL EFFLCTS OF OVARIECTOMY ON THE RETICULAR ZONE OF THE
ADRENAL GLANDS OF WISTAR RATS).

por

A.BLANCO, A.JOVER, L. RIVASy A, GAZQUEZ

Inrroduccion.

Se han emitido diversas teorias sobre el origen, estructura y funcion de la cor-
teza adrenal, tanto desde el punto de vista embriclogico como arquitectdnico y
funcional. Gottschan (1883) emite la teoria de la migracidn celular, ratificada por
Benett (1940). y que De Robertis y Sabattini (1962} explican como un proceso de
citomorfosis de fuera dentro. en gue ia zona reticular seria una zona de desgaste
de las zonas glomerular y fascicular. Otros autores, entre ellos Blanco y col. (1976)
sin embargo, no estdn de acuerdo en que la cona reticular sea una zona de desgaste
o degeneracion y le dan un significado de zona activa y funcional. Lo ratifica tam-
bién las diversas investigaciones encaminadas a descifrar la respuesta de esta zona
reticular y su conexidn con las glaindulas sexuales.

Han side diversos autores los que han intentado localizar morfolégicamente las
caracteristicas de las células secretoras de lormonas sexuales. de tal manera que
Masui y Tamuka (1926) fueron los primeros en intentar describir una “zona sexual”
en la corteza adrenal. que Grollmann {citado por Cano, 1946) la considera andro-
génica. Son Howard y Deanesly (citados por Cano, 1946) quienes la identifican
como zona X de la corteza adrenal. Sin embargo, Botella Llusid (citado por Cano,
1946) llega a la clnclusion de que estas diferentes denominaciones se deben a utili-
zar diversos métodos de experimentacion y son en s{ la misma estructura,-es decir,
la zona reticular.

La intima relacion existente entre la corteza adrenal v las génadas ha sido estu-
diada por diversos autores que basan tal afirmacion en que las glandulas adrenales

presentan diformismo sexual particularmente evidente en la zona fascicular exter-
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na, en la rata, y en la zona reticular, en el hamster (Zieger y col. 1974). Las hormo-
nas masculinas poseen una accién frenadora sobre ia corteza adrenal, en la que pro-

vocan una disminucion de su tamano. Mientras que las hormonas femeninas inducen
el desarrollo de la corteza (Selye, 1950).

En las hembras gonadolectomizadas, los liposomas aumentan de tamafio pero
no de nimero. ti estado de hidratacién del hialoplasma, el nimero de perfiles del
reticulo endoplésmico rugoso. el volumen mitocondrial as{ como el nuclear, presen-
tan una marcada reduccion con respecto a las hembras durante el estro (Mausler y
Schterrer, 1974}, '

Material y métodos.

En el presente trabajo hemos utilizado corteza adrenal de ratas adultas hembras
Wistar, ovariectomizadas. A dichos animales se les ha practicado la siguiente inter-
vencion quirargica.

a) Tiempo pre-operatorio:

A los animales a intervenir quirdrgicamente les hemos sometido a una dieta ab-

soluta durante las 24 horas precedentes al acto operatorio.

b) Tiempo operaidrio:
Nuestra intervencion quirurgica se ha reducido a la ovariectomia doble.

La anestesia s¢ ha realizado sometiendo los animales a una atmaosfera de éter
etilico al 35 p. 10(.. Una vez conseguida uno hipnosis profunda se colocé al animal
en decubito supinc. Via transperitoneal realizamos una incisién infraumbilical me-
dia de unos tres trasveses de dedo. Rechazando hacia un lado el paquete intestinal,
hemos puesto al descubierto  ambos ovarios, fos cuales ligamos v posteriormente
secctonamos. Inmediatamente después, dejamos el paquete intestinal libre en el
interior, cerramos peritoneo y planos musculares con sutura continua;y la piel, con
puntos entrecortados.

En la fecha de .niciacion de la experiencia, de un total de 39 animales adultos
hembras, fueron ova iectomizados 26 y 13 quedaron como testigos.
El sacrificio se r-alizd en los grupos y dias que indica el cuadro 1.

Los animales fieron sacrificados mediante decapitacién e inmediatamente
se procedio a la extiiccidn de las glandulas adrenales. En dichas glindulas se realizo
un corte transversal  a nivel de la zona interna de la corteza, proxima a médula,
tomamos cuatro mucstras de ambas mitades, de 1 a 2 mm de espesor, aproximada-
mente. '

Con el fin de obfener cortes histologicos semifinos se realizd el siguiente pro-

CE80.
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Las muestras obtenidas fueron fijadas en glutaraldehrdo al' S p. 100 segun el
proceder de Sabattini y col., volviéndose a fijar posteriormente en tetroxido de
OSMIo

1a deshidratacion fué realizada con una serie ascendente de acetonas: y la in-
clusién la hemos llevado a cabo mediante mezclas de 6xido de propileno y Durcupan
A.C. M. (Araldita) hasta su inclusion definitiva.

Obtenidos los blogues, realizamos cortes histoldgicos de un grosor de 05 a
1 micras de espesor. Una vez desplastificados los cortes, segun el proceder de Paul-
Casanova, hemos tefiido por el método de hematoxilina-eosina, modificado para
cortes semifinos.

Los cortes se han efectuado en un ultramicrotomo L. K. B. Il y han sido ob-
servados en un microscopio Leitz modelo Dialux, que lleva un sistema fotogrifico
incorporado.

Observaciones.
Primer grupo (dia prinero post-ovariectomia).

Las células de esta zona reticular se disponen en cordones de distribucidén nor-
mal, son de forma poliédrica, algunas con liposomas de gran tamafio y otras con
claros signos de degeneracion.

Segundo grupo (dia segundo post-ovariectomia /.

Las células reticulares se disponen en cordones irregulares de distribucion nor-
mal. En las regiones més superficiales de esta zona existen células poliédricas con
liposomas poco NUmMerosos y de gran volumen, pudiendo éstos Hegar a medir de
3 a 4 micras de didmetro.

En las mas profundas, proximas a médula, existen células de bordes irregulares,
con nicleos pequenos, picndticos y de bordes dentados. Estas células se encuentran
en escaso nimero. También existen células en vias de degeneracion.

Tercer grupo (dia tercero post-ovariectomia).

Las celulas de esta zona reticular se disponen en cordones dispersos de distri-
bucién irregular. Estas células son muy voluminosas, de bordes poco netos y ni-
cleos con nucleolos prominentes. Presentan gran cantidad de liposomas de gran ta-
mafio y sumamente irregulares, dispersos por todo el citoplasma. Dan sensacion

de células en degeneracion.
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CUADRO 1. Distribucidn de las ratas en lotes.
Grupo Fecha sacrificio Namero Namero
) a partir de animales ova- animales en-
numero 1a iniciacion riectomizados | teros (festigos)
1 1. dia 2 1
2 2. 2 1
3 30" 2 1
4 4, 2 i
5 5.0 2 1
6 6. - 2 |
7 5. 2 1
8 10. *© 2 1
9 12,0 2 1
10 15, - 2 1
11 18. 2 1
12 24. 2 1
13 30. ° 2 I
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Cuarto grupo {dia cuarto post-ovariectomia).

Las células de la zona reticular se disponen en cordones de distribucion irregu-
lar, son ampulosas y poseen escasos liposomas.

Quinto grupo {dia quinto post-ovariectoniia).

Las células de esta zona reticular se disponen en cordones dispersos de distri-
bucion irregular. Se aprecian figuras de mitosis que, junto con la presencia de célu-
las binucleadas y de un citoplasma rico en mitocondrias, nos dan sensacion de gran
actividad.

Sexto grupo (dia sexto post-ovariectomia).

Por una parte se detectan células con pocos liposomas, de citoplasma baséfiio
homogéneo, dispuestas en cordones irregulares y. por otra parte, células con gran ri-
gueza en liposomas. que son de gran tamano y se disponen en grandes acumulos.
También se presentan liposomas de pequeno tamafio, dispersos irregularmente por
todo el citoplasma. Abunda el numero de células binucleadas.

La impresién general es de una gran actividad.
Séptimo grupo {octavo dia post-ovariectomia).

Los resultados observados no difieren de los del dia anterior.
Octavo grupo {décimo dia post-ovariectomia).

La zona reticular se dispone en cordones irregulares de células de gran tamano,
cuboides o poliédricas. Todas estas células presentan liposomas de pequefio tamafio
dispersos por tode el citoplasma. En otras regiones de esta zona existen células con

liposomas de gran tamano distribuidos de forma circunscrita.

Las células reticulares de este grupo presentan signos de actividad.
Noveno grupo (décimosegundo dia post-ovariectomia).

En la zona reticular de corteza adrenal perteneciente a este grupo se aprecian
imdgenes diversas. Por un lado, se disponen en cordones irregulares de células po-
liédricas, con liposomas de gran volumen dispersos por todo el citoplasma, y junto
a este tipo de células existen otras con escasos liposomas y nucleos muy picnd-
ticos, que presentan dilataciones en la envoltura nuclear,
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Podemos decir que existen células en diversas fases de actividad junto a otras
escasamente activas.

Décimo grupo (dia décimogquinto post-ovariectomia).

La zona reticular se encuentra constituida por gran nimero de células, dispues-
tas en cordones dispersos de distribucién irregular y gran vascularizacién. Las célu-
las son de gran tamafio, poliédricas, y de nucleo central y esférico. El citoplasma
es acidofilo y en €l se detectan abundantes liposomas de formas regulares y dis-
persos por toda su matriz.

Se trata de elementos celulares sumamente activos.
Undecimo grupo (dia décimooctavo post-ovariectomia ).

Las células de esta zona reticular se disponen en cordones dispuestos irregular-
mente, observindose una disminucion de células con relacion al grupo anterior. Por
otro lado, las células presentan escasos liposomas y abundantes granulos de lipo-
fucsina.

Destacamos en este grupo la presencia de cordones enteros de células en vias
de degeneracién o necrosis.

Décimo segundo grupo (dia vigésimocuarto post-ovariectomia).

l.a zona reticular se encuentra constituida por cordones dispuestos irregular-
mente. formados por células pleomorficas de pequeno tamanb, con escaso niimero
de liposomas pero de gran tamano. Es muy marcada la presencia de granulos de li-
pofucsina.

Podemos decir que se trata de una zona en fase de regresion la que observamos
en este grupo.

Décimo tercer grupo {dia trigésimo post-ovariectomia).

Las caracteristicas morfologicas dan signos de regresién mucho mas marcados
que en el grupo anterior.

Discusion.

Tradicionalmente, la zona reticular es para unos autores una zona de desecho
celular, segin la teoria de Gottshan (1883), mientras que para otros tendria entidad
propia de sintesis (Blanco y col., 1976). Los elementos celulares se deben presentar
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con escasos liposomas, sin que haya estimulacién inicial. Imagen similar hemos en-
contrado en el primer grupo (prmer dyia post-ovariectomra), al observar que las cé-
lulas tienen escasa actividad.

En la bibliografia consultada sobre el tema hemos observado que los distintos
autores no describen los efectos producidos sobre la zona reticular en los primeros
dias post-castracién. Nosotros hemos querido, por el contrario, observar sus efectos
inmediatamente y a corto espacio de tiempo después de haber sido realizada la ova-
riectomia. Como resultado hemos podido comprobar que ya en el grupo segundo
(segundo dia post-ovariectomia), la zona reticular muestra un aumento de la acti-
vidad, la cual viene marcada por una hiperplasia celular, como cita Buchner (1962},
observdndose grandes nucleos que recuerdan a los procesos regenerativos hepa-
ticos, junto con un aumento de los liposomas como cita Greep (1970). Ahora bien,
existe una estasis sanguinea a nivel de los capilares sinusoides que puede motivar
procesos degenerativos posteriores, segln cita Sandritter (1974). Al mismo tiempo,
en esta fase se aprecian células que por sus elementos constituyentes son considera-
das en vias de degeneracion. En resumen, existe un estado de actividad por parte de
unas células y de degeneracidn en otras.

En tercer y cuarto grupo (dia tercero y cuarto post-ovariectomia), por las ca-
racteristicas morfoldgicas que presentan estas célulasen vias de degeneracion, se tra-
ta de un conjunto de elementos en via de necrosis, persistiendo sus liposomas ines-
pecificos (escasos y con gran pleomorfismo). Ya en el quinto dia se puede obser-
var mniciacion de actividad celular, al contrario de los resultados obtenidos en ratdn
por KiroKawa e Ishikawa (1975), en donde no existen cambios destacables en la
morfologia de las células reticulares. Por una parte, hemos encontrado, como indica
Carr (1959), procesos de mitosis, junto con gran cantidad de células binucleadas,
lo que puede indicar la existencia de hiperplasia celular. Pero lo que llama poderosa-
mente la atencidén es que junto a los liposomas, que son muy nuUmMerosos. existe
un citoplasma espumoso con microvesiculas nitidas que corresponden a un aumen-
to de las mitocondrias que para Belt y Pease (1956) significan actividad celular.

En el periodo de tiempo comprendido entre los grupos seis y siete (dias sexto
y octavo post-ovariectomra) de la experiencia hemos observado claros signos de
aumento de actividad en la zona reticular, significado por una parte en una hiper-
plasia 0 aumento del niimero de células, disposicién cordonal de suselementos vy,
finalmente, existe un aumento en el nimero de liposomas que expresan el mar-
cado significado hacia el aumento de la sintesis de esteroides. Estos fenomenos de
aumento de actividad de la zona reticular vienen motivados por la falta en el torren-
te sanguineo de hormonas sexuales provenientes de las gonadas femeninas. La cor-
teza adrenal, y concretan:2nte la zona reticular, trata de paliar de alguna forma este
déficit funcional.
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Todos estos fendmenos vicariantes se acentiian y alcanzan su punto dlgido ha-
cia el grupo décimo (dfa décimoquinto post-ovariectomia) que nosotros, junto con
el aumento del namero de células de la zona reticular, valoramos como manifesta-
ciones de la gran actividad de esta zona, significada sobre todo por un aumento del
numero de liposomas, distribuidos de forma regular por todo el citoplasma celu-
lar, junto a una mayor vascularizacién. Todos estos procesos se venian significando
hacia los dias 10 y 12, mostrando los comienzos de todos los elementos morfolégi-
cos que hemos destacado anteriormente.

Morfol6gicamente, en los estudios realizados en el grupo once (dia décimo-
octavo post-ovariectomia) destacamos una estasis sanguinea marcada, que no hemos
encontrado descrita en la bibliografia consultada, y pudiera significar la iniciacién
de procesos degenerativos de las células de esta zona reticular. En este periodo de
tiempo, como estudia Dustin (1969), eoncontramos células que presentan nacleos
picnoticos y despegamiento de la envoltura nuclear. Pudiera tratarse de células en
vias degenerativas. '

Delost (1952) describe que, a partir del dia veintiuno post-castracion, en Mi-
crotus arvalis P. macho, la parte interna de la corteza adrenal se modifica. Las
células se hacen mds pequerias, fuertemente eosindfilas, y los nticleos son irregulares,
de aspecto deprimido y picndticos. :

A vpartir del grupo doce (dia vigésimocuarto post-ovariectomia) de nuestra
experiencia, hemos detectado procesos regresivos de toda la zona reticular, signifi-
cada fundamentalmente por células en vias de degeneracién, escasos liposomas vy,
lo que es mas importante, por la presencia de granulos de lipofucsina. Todo esto
viene a significar que existen fendmenos de agotamiento de la zona reticular, debido
a la falta de control hormonal progresivo por parte de las gonadas.

Los fendémenos regresivos se hacen mucho mis acentuados en el grupo déci-
motercero (dia trigésimo post-ovariectomia), donde no existen indicios de actividad
de la zona reticular, con una disminucion en el nimero de células, degeneracion
de las mismas, disminucién de los liposomas y, finalmente, aumento de la lipofuc-
sina en dichas células.

Martin Pinto (1945), en sus trabajos sobre glandulas adrenales de ratas hembras
ovariectomizadas, afirma la existencia de una atrofia en las capas internas de la cor-
teza adrenal, en especial en la zona reticular, por falta de accién fisiolégica de la
hormona ovirica.

Deeanesly (1928) cita que el aumento y diferenciacién de la glindula adrenal
en raton hembra no es dependiente de la presencia del ovario; s6lo después de la 30
semana post-castracion existe una degeneracién total en la zona sexual de la corte-
za. Por el contrario, cita la existencia de una degeneracién celular gradual en la rata;

tesis que corroboran los resultados obtenidos en nuestra experiencia.
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Resumen.

En el presente trabajo hemos estudiado, a microscopfa dptica, las modificacio-
nes ocurridas en la zona reticular de gliandulas adrenales de ratas hembras ovariec-
tomizadas.

Summary.

in this report we have studied through optical microscopy, the modifications
that have taken place in the reticular zones of the adrenal glands of ovariotomised
fernale rats.
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FIGURA 1. Apreciamos los liposomas de formas irregulares y el nicleo de las célufas picnoti-
co y de contorno dentado, gue corresponde a células de degeneracion (dia tercero post-ova-
riectomia). Hematoxilina-eosina. 980 diametros.
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FIGURA 2. Detalle de la zona reticular, cuyas células presentan un citoplasma finamente va-
' cuolizado (dia quinto post-ovariectomia). Hematoxilina-eosina, 710 didmetros.
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FIGURA 3. Detalle de Ja zona reticular. Junto a células de gran actividad se observan otras que
presentan nicleos picnoticos Con iniciacidon de la degeneracion celular (dia décimo octavo post-
ovariectomia). Hematoxilina-eosina. 710 didmetros.
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FIGURA 4. Detalle de la zona reticular, Se aprecian los capilares sinuscides muy dilatados v se
se observa una disminucidn en el ndmero de liposomas (dia vigésimocuarto post-ovariectomia).
Hematoxilina-eosina, 710 didmetros.
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