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Summary.

We have studied, with the light (semithin sections} and electron micros-
copes, the lesions in the mucosa of the glandular stomach of prepuberal
Wistar rats, which have been submited to several periods of fasting, du-
ring @ maximum of five days.

Sixty animals, distributed into six groups of ten rats, have been utilized;
one of them was used as a control,

The alterations of the superficial mucous cells are represented by a par-
tial degranulation, which is complete in the last phases of the experi-
ment, together with degeneration and necrosis phenomena.

The deep mucous cells present the same morphological modifications
as the superficial ones.

Resumen.

Hemos estudiado tanto con el fotemicroscopio en cortes semifinos,
como con el microscopio electrénico, las lesiones que se presentan en
la mucosa del estomago glandular de ratas Wistar prepuberales, tras ha-
berles sometido a distintos perfodos de ayuno hasta un méximo de
cinco dias. '

Para muestra hemos utilizado seis grupos de diez ratas, con un total de
sesenta animales. De los seis grupos, cinco han participado en la expe-

riencia y el tftimo ha sido utilizado como testigo.
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Las alteraciones de las células mucosas superficiales estan representadas
por una desgranulacion parcial, que termina siendo total en las ultimas

" fases de la experiencia, junto con fenémenos degenerativos y de necrosis,
Las células mucosas profundas guardan un paralelismo con las superfi-
ciales en refacién con las modificaciones morfolbgicas.

Fl estomago tiene capacidad para eludir la autodigestion, y la alimentacion es
de gran importancia en la elevacion y descenso de la capacidad de la mucosa para
contrarrestar la accion erosiva del dcido clorhidrico y de la pepsina (Shay™®).

Shay v col.2? demostraron que el aumento de las protefnas en la dieta, en una
rata normal, incrementa la resistencia de la mucosa gistrica frente al dcido y la pep-
sina.

" Hoelzel y Da Costa’2 comprobaron que se producen con frecuencia tilceras en
el estomago anterior de la rata al excluir las proternas de la dieta; basta agregar a
ésta una proteina tan incompleta como la gelatina para que se presenten.

También tiene importancia la forma de la alimentacién, pues como comproba-
ron Mikhail v Holland?®, en ratas con diversas dietas, que no tenian efecto amorti-
guador sobre el jugo gdstrico, se formaban lesiones estomacales llamativas en los
grupos que recibieron comida sélida.

Hollander® 2+ 1* describi6 su teoria de los dos factores de la barrera mucosa; la
capa de moco que recubre la mucosa, que es la primera fila de defensa de la pared
géstrica, seria el primer factor. Su accidn se ejerceria: 1.° por la adherencia firme al
tejido subyacente, 2.° por la impermeabilidad general frente a los agentes quimicos
destructores, debido a la cohesidn, 3.° por su impermeabilidad especifica para la
pepsina, 4.° por sus propiedades de absorcién y 5.° por su accién de “tampén‘.
~ Segun Herrerias y col.X serfa el dcido N-acetilneuraminico el que dota a las gluco-
proteinas de la viscosidad indispensable para la proteccion de la mucosa gistrica. Si
falla esta primera barrera, queda la segunda linea defensiva, formada por la capa de
células cilindricas y cuboides, cuya mision consiste en producir MUCus para susti-
tuir al eliminado en la superficie. Gutiérrez Cabano® insiste en la importancia de
esta segunda barrera, constituida por la superficie de la membrana plasmatica de
las células epiteliales y las firmes uniones celulares que, cuando es dafiada, produce
aumento de la retrodifusion de los hidrogeniones. Estas células poseen un alto grado
de regeneracion (Wﬂlen323).

Por otro lado, Hollander'* afirma que los irritantes locales producen estimula-
cién de la secrecién de mucus, pudiendo considerarse el jugo gdstrico como irritante.

Petro'®, en estudios endoscopicos en pacientes que habian sufrido stress,
comprobd alteraciones de la mucosa géstrica, que finalmente conducian a dafio ce-
lular, eon alteracion de la barrera mucosa, cuantitativa y cualitativa (alteracién de
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los componentes mucopolisacdridos) e incremento de Ia retrodifusion de los hidro-
geniones. Esta alteracion se ve fortalecida por-el aumento del tiempo requerido para
la regeneracioén de las células gdstricas, con lo que resulta una disminucion de la re-
sistencia del mucus a la proteolisis péptica y tripsinica.

Willens®2 observa que el ayuno en ratas disminuye ¢l ritmo del ciclo digestivo.
Material y métodos.

Hemos utilizado como material de estudio la mucosa de la zona findica del es-
témago de ratas Wistar sometidas a ayuno, dejdndoles el agua a discrecion.

Empleamos 60 ratas machos, de cuatro semanas de vida, ya habituadas a la
dieta testigo, pues se habian destetado una semana antes y con peso promedio de
100 g. Se han dividido en dos grupos de 50 y 10 animales, respectivamente.

El primer grupo, que es ¢l de experimentacion, se ha distribuido en cinco lotes
de 10 ratas cada uno, mientras que en el segundo, que se ha utilizado como testigo,
los lotes se han formado con 2 animales. :

Distribucion de lotes y sacrificios.

Lote 1.° (10 ratas), sacrificadas alas 24 h.

Lote 2.° (10 ratas), 7 ” 48 h.
Lote 3.° (10 ratas), » » 72h.
Lote 4.° (10 ratas), ” ” 96 h.
Lote 5.° (10 ratas), ” ” 120 h.

Con cada diez se sacrificaron los correspondientes testigos, constituidos por dos
animales cada dia. El sacrificio se efectué por decapitacion e inmediatamente des-
pués se procedi6 a la extraccion del estomago, seccionado a nivel de cardias y piloro;
y abierto a lo largo de la curvatura mayor, se observa su contenido y se lava a conti-
nuacién con agua corriente. De la mucosa de la zona fundica se tomaron muestras
de 1 a 3 mm de grosor, que se fijaron en glutaraldehido al 5 p. 100, tamponado, se-
giin el proceder de Sabatini y col. y se refijaron en tetroxido de osmio.

La inclusion se realizé en Durcapan A. C. M. (araldita).

Los cortes, realizados en un ultramicrotomo L.K.B. 11, fueron observados y
electronografiados en un microscopio electrénico Philips modelo 200.

Resultados.
Lote 1.°

Fotomicroscopia.
Las modificaciones se localizan fundamentalmente a nivel de las células muco-
sas, tanto superficiales como profundas. Estas células muestran una forma cilin-
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~driea baja gue, a veces, llega a hacerse cuboide y en.su zona apical se observa una
disminucion parcial de los grinulos de secrecion, que en algunas zonas de la mucosa
gdstrica puede ser total. :

Microscopia electronica.

Las alteraciones mds importantes encontradas con el microscopio electrénico
“radican igualmente, en las células mucosas superficiales y profundas.

Las células mucosas superficiales presentan una forma cuboide, motivada fun-
damentalmente por la deplecion de los grdnulos de secrecién. Los que quedan al-
canzan dimensiones superiores a las normales. El niicleo, que tiene localizacién
basal, no muestra alteraciones. El reticulo endoplasmico granular y el complejo de
Golgi, apenas presentan modificaciones. El primero estd constituido por numerosas
cisternas localizadas en la porcién basal de la célula, que tiene abundantes riboso-
mas adosados a su membrana; mientras que el segundo, formado por sacos aplana-
dos y escasas vesiculas, se localiza en la zona supranuclear. Las mitocondrias con-
servan su forma y estructuras normales.

Las células mucosas profundas presentan las mismas caracteristicas descritas
en las superficiales, con deplecion parcial o a veces total de los granulos de secre-
cion, conservando la normalidad de todos sus organoides citoplasmaticos,

Lote 2.°

Fotomicroscopia.

Las células mucosas, tanto superficiales como profundas, muestran las mismas
modificaciones que en el lote anterior, aunque mucho mds acentuadas, sobre todo
en lo referente a la desgranulacion parcial del citoplasma. Por este motivo, nos en-
contramos que las células adquieren una forma mds préxima a la cibica que a la
prismdtica, propia de estas células. El citoplasma aparece homogéneo y de carac-
teristicas policromdticas. Gran nimero de estas células presenta ndcleo hiper-
cromdtico. '

Microscopia electrénica.

Las células mucosas superificiales y profundas presentan una acentuada deple-
cién granular, lo que hace dificil encontrar células que no acusen tal deplecion y los
grinulos que persisten tienen gran polimorfismo. El reticulo endopldsmico rugoso
se encuentra comprimido en la zona basal de la célula. El complejo de Golgi, poco
desarrollado, muestra las cisternas como fraccionadas y con vesiculas a su alrededor.
El nicleo, en casi todas las células, sufre una condensacién de la cromatina, que se
adosa a la envoltura nuclear, cuya membrana externa posee un aspecto dentado, y
hay dilatacion del espacio perinuclear.
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Lote 3.°

Fotomicroscopia.

Las células mucosas superficiales y profundas, con las alteraciones ya obser-
vadas en el lote anterior atn mds acentuadas. La desgranulacién es practicamente
total, aunque en algunas zonas se observan células con escasas granulaciones. El
citoplasma sigue siendo aciddfilo. El niicleo es muy hipercromitico.

Microscoplia electronica.

Las células mucosas superficiales y profundas muestran las mismas modifica-
ciones, principalmente tumefaccion mitocondrial y dilataciones de las cisternas del
complejo de Golgi. Sin duda la caracteristica mds importante que se aprecia en estas
células es la presencia en la zona apical de unos pequefios depdsitos a modo de gra-
nulos de secrecion, de fuerte densidad electrénica, envueltos en una nitida mem-
brana. '

Lote4.°

Fotomicroscopia.

Las células mucosas superficiales y profundas muestran signos de necrosis, re-
conocible por la picnosis nuclear y el oscurecimiento que presenta el citoplasma. El
proceso de desgranulacion se hace muy acentuado. En ningdn caso hemos observa-
do descamacidn de estas células.

Microscoplia electronica.

En las células mucosas superficiales y profundas observamos claros signos dege-
nerativos y de necrosis. Son numerosas las imdgenes de acumulacion de la cromatina
que se dispone principalmente adosada a la envoltura nuclear, correspondiente a
las imdgenes de picnosis observadas en el fotomicroscopio. Las mitocondrias estdn
tumefactas y existen dilataciones y vacuolizaciones de las cisternas de reticulo en-
doplasmico rugoso y del complejo de Golgi. Estas células siguen presentando en la
zona apical algunos pequefios depositos a modo de grinulos de secrecion, de gran
densidad electrénica y envueltos en una neta membrana.

Lote 5.°

Fotomicroscopia.

Las células mucosas superficiales y profundas se encuentran totalmente desgra-
nuladas, los nucleos estdén muy hipercromdticos e incluso en necrosis, y €l citoplas-
ma presenta modificaciones tintoriales. '
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Microscopia electronica.

Las células mucosas superficiales y profundas estdn prdcticamente desgranula-
das; mostrando a veces depdsitos a modo de granulos, con, fuerte densidad electré-
nica; El hialoplasma, aumentado en su densidad electrénica, da a las células una
apariencia oscura. El reticulo endopldsmico rugoso y el complejo de Golgi tienen di- |
latadas sus cisternas. Las mitocondrias estdn tumefactas. La cromatina forma acu-
mulaciones muy densas distribuidas por todo el volumen nuclear y adosadas princi-
palmente a la envoltura. El espacio perinuclear estd intensa pero regularmente dila-
tado por Io que le da un aspecto dentado.

Discusion.
Como describe Hollander'®'1% nosotros creemos que la primera barrera de-
fensiva gastrica estd formada por la capa de mucus segregada por las células mucosas
superficiales y profundas. La segunda barrera estd constituida por la superficie de la

membrana plasmatica de las células mucosas y sobre todo por la actividad de las
propias células mucosas.

Durante la primera fase, que comprende los dos primeros dias, las células mu-
cosas superficiales pasan por un estado de hiperactividad, de sintesis y de secrecidn,
como lo indican las imagenes estudiadas, en las que se aprecia deplecién y desarrollo
de Tos orginulos citoplasmdticos correspondientes, para contribuir a la formacion de
la capa de mucus que tapiza el epitelio gdstrico.

En una segunda fase, que comprende parte del tercero, cuarto y quinto dia,
cambia totalmente la morfologia de estas células. Los grdnulos de secrecidn sufren
modificiaciones morfoldgicas, debido probablemente a alteraciones del pH de los
mucopolisacdridos, coincidiendo con los estudios realizados por Sierra®? en células
caliciformes en intestino de pollo. Asi mismo también se alteran las propias estruc-
turas de las células. Hay menos desarrollo del reticulo endopldsmico rugoso, con de-
granulacién parcial del mismo que, como indica Sandritter'” | es un signo evidente
de degeneracion celular, aunque no llegue a presentar el aspecto en “huella dactilar”
ni fragmentacion.

El complejo de Golgi, como estudia Sierra®!, es uno de los organoides que se
afectan en primer lugar. Debido a las dilataciones que aparecen en este complejo
en el transcurso de su alteracion, se observan imdgenes de degeneracién vacuolar,

Las células mucosas profundas tienen, en el presente trabajo. un comporta-
miento similar a lo estudiado anteriormente, sobre todo en su participacion en la
formacién de la capa de mucus. Por otra parte, muestran en la fase final un claro
cuadro de degeneracién, como ocurre en las células mucosas superficiales, con la
presencia mas acentuada de granulos de secrecién de morfologra modificada.
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Iconografia.

Detalle de la mucosa gdstrica. Las células mucosas (cm) superficiales presentan ci-
toplasma muy vacuolizado. Lote 1. x 750.

Célula mucosa. Se aprecian en la zona apical abundantes grinulos de secrecion (gr).
Lote I, x 12.500.

Detalle de mucosa gastrica. Lag células mucosas superficiales presentan un citoplasma
muy vacuolizado (em). Lote II, x 27.500.

Detalle de células mucosas. Se observan acimulos de granulos {gr) con un polimorfismo
muy marcado, Lote I, x 27.500.

Detalle de célula mucosa. Se observa claramente la deplecién de grdnulos de secre-
cion {gr). Lote Il x 21.000.

Detalle de célula mucosa. Evidente deplecion de grinulos de secrecidn (gr). Lote IV.
x 20.500.

Detalle de célula mucosa. Citoplasma con deplecién de grinulos. Destaca el fuerte
polimorfismo de los granulos de secrecion (gr). Lote V. x 25.000.
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