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" D E T E R M I N A C I O N POR METODOS H I S T O Q U I M I C O E N Z I M A T I C O S DEL -

T IEMPO DE A P A R I C I O N DE LAS CELULAS DE LANGERHANS EN LA -

E P I D E R M I S DEL RATON ALB INO (MUS MUSCULUS CEPA C - D I ) " 

INTRODUCC ION: 

En 1868 P a u l L a n g e r h a n s d e s c r i b i ó c é l u l a s d e n d r í t i c a s 

no p i g m e n t a d a s en l a p i e l humana t e ñ i d a s con e l método d e l 

c l o r u r o de o r o ( 1 ) . A p a r t i r de e s t a f e c h a s u r g i e r o n d i f e -

r e n t e s i n t e r r o g a n t e s s o b r e su o r i g e n y f u n c i ó n . 

O r i g i n a l m e n t e se pensó que p r o v e n í a n de l a s c r e s t a s -

n e u r a l e s e i n c l u s o que se t r a t a b a de m e l ' n o c i t o s d e s p i g m e £ 

t a d o s ó de a l g ú n t i p o de q u e r a t i n o c i t o m o d i f i c a d o ( 2 ) . 

En é p o c a s r e c i e n t e s se d e t e r m i n ó que l a s c é l u l a s de -

L a n g e r h a n s ( C L ) p r o v e n í a n de l a s c é l u l a s d e n d r í t i c a s i n d e -

t e r m i n a d a s ( C D I ) y a ambas c é l u l a s (CL y C D I ) , se l e s atrj_ 

buye que d e r i v a n de l a médu la ó s e a ( 2 , 3 , 4 ) . E s t o se debe a -

h a l l a z g o s de e s t u d i o s r e a l i z a d o s con r a t o n e s q u i m e r i z a d o s , 

l o s c u a l e s se d i v i d i e r o n en dos g r u p o s : r a t o n e s A b o n a d o -

r e s ) y r a t o n e s h í b r i d o s A B ( r e c e p t o r e s ) . Los r a t o n e s AB r e -

c i b i e r o n r a d i a c i o n e s y a l o s 7 d í a s d e s a p a r e c i e r o n l a s c é -

l u l a s de L a n g e r h a n s c u t á n e a s y l a s c é l u l a s de l a médu la - -

Ó s e a ; p o s t e r i o r m e n t e se t o m a r o n c é l u l a s de médu la ó s e a d é -

l o s r a t o n e s A p a r a t r a n s p l a n t a r a l o s r a t o n e s AB r a d i a d o s -

a p l i c á n d o s e l a s po r v í a i n t r a v e n o s a ; 13 d í a s d e s p u é s de l a -

r a d i a c i ó n comenza ron a a p a r e c e r CL en l a e p i d e r m i s p r o v e -

n i e n t e s de l a m é d u l a ó s e a d o n a d o r a y a l o s 32 d í a s e s cuan 

do hay una r e p o b l a c i ó n t o t a l de C L . U t i l i z a r o n p a r a su - -



i d e n t i f i c a c i ó ' n m a r c a d o r e s n u c l e a r e s y de s u p e r f i c i e ( 5 , 6 , 7 

8). 

A c t u a l m e n t e se conocen d i f e r e n t e s t i p o s de c é l u l a s - -

d e n d r í t i c a s p r o b a b l e m e n t e r e l a c i o n a d a s con l a s CL en su - -

f u n c i ó n i n m u n o l ó g i c a , l a s c u a l e s se e n c u e n t r a n d i s t r i b u i -

da s en d i f e r e n t e s p a r t e s de l o r g a n i s m o como: l a s c é l u l a s -

r e t í c u l o i n t e r d i g i t a d a s de l a s á r e a s t i m o d e p e n d i e n t e s d e l -

t e j i d o l i n f o i d e y d e l t i m o , l a s c é l u l a s d e n d r í t i c a s f o l i c j j 

l a r e s de N o s s a l de l o s f o l í c u l o s l i n f o i d e s y l a s c é l u l a s -

d e n d r í t i c a s d e s c r i t a s po r S t e i n m a n y Cohn p r e s e n t e s en e l -

b a z o , n ó d u l o s l i n f á t i c o s y p l a c a s de p e y e r ( 2 ) . 

La s c é l u l a s r e t í c u l o i n t e r d i g i t a d a s p r e s e n t a n l o s g r á -

n u l o s c a r a c t e r í s t i c o s de l a s CL m a n i f e s t á n d o s e como una -

pequeña s u b p o b l a c i ó n de m a c r ó f a g o s ; además e l r e s t o de l a s 

c é l u l a s d e n d r í t i c a s ya m e n c i o n a d a s , p r e s e n t a n a l g u n a s simi_ 

l i t u d e s con l a s CL que l a s r e l a c i o n a n e s t r e c h a m e n t e ( 2 ) . 

Con r e s p e c t o a la s i t u a c i ó n de l a s r é l u l a s (jp L a n g e r -

t i ans ; se e n c u e n t r a n p r i n c i p a l m e n t e en l o s e p i t e l i o s e s t r a -

t i f i c a d o s q u e r a t i n i z a d o s como l a p i e l y a p é n d i c e s c u t á - -

n e o s ; t a m b i é n se han o b s e r v a d o en c i e r t o s e p i t e l i o s m u c o -

s o s como e l de l a c a v i d a d o r a l , v a g i n a l , e r v i x y e s ó f a g o . 

En menor número se han e n c o n t r a d o en l a d e r m i s , n ó d u l o s - -

l i n f á t i c o s , v a s o s l i n f á t i c o s que d r e n a n l a p i e l y t i m o ( 2 , 4 

9 , 1 0 , 1 1 ) . 

La mayor p a r t e de l a s CL se e n c u e n t r a n en 1 r ¡ d e r -

mis c o n s t i t u y e n d o a p r o x i m a d a m e n t e d e l 2 a l 4% d e l t o t a l de 

l a p o b l a c i ó n de l a s c é l u l a s e p i d é r m i c a s . E l número de l a s -



c é l u l a s de L a n g e r h a n s e s v a r i a b l e de una e s p e c i e a o t r a y -

de una r e g i ó n a n a t ó m i c a a o t r a . En e l r a t ó n l a p i e l de l a -

c o l a p r e s e n t a menos CL que l a p i e l d e l abdómen; en l o s ma-

m í f e r o s l a s u p e r f i c i e c e n t r a l d e l e p i t e l i o c o r n e a l no p r e -

s e n t a C L ( 4 , 9 , 1 2 ) . E l hombre a d u l t o posee una á r e a de s u p e r -

2 2 
f i c i e p romed io de 2 m con a p r o x i m a d a m e n t e 500 CL/mm , s i e n 

• 

do a l r e d e d o r de 2x10 c é l u l a s s ó l o en l a p i e l ( 1 3 ) . 

La s CL pueden s e r v i s u a l i z a d a s a l m i c r o s c o p i o de l u z -

p o r medio de t é c n i c a s de h i s t o q u í m i c a e n z i m à t i c a e s p e c í f i -

c a s de l a s c u a l e s l a más u t i l i z a d a es l a d e m o s t r a c i ó n de l a 

A T P a s a , a p a r e c i e n d o como c é l u l a s d e n d r í t i c a s g r a n d e s en p o -

s i c i ó n b a s a i y s u p r a b a s a l de l a e p i d e r m i s , e x t e n d i e n d o s u s -

p r o c e s o s d e n d r í t i c o s en forma t r i d i m e n s i o n a l e n t r e l o s q u e -

r a t i n o c i t o s p a r a t e n e r mayor c o n t a c t o f í s i c o con e l l á s ( 2 , 4 

13, 14, 1 5 ) . 

También se pueden i d e n t i f i c a r po r med io de l a d e t e c - -

c i ó n de a n t í g e n o s de h i s t o c o m p a t i b i 1 i d a d mayor (HCM) l o s - -

c u a l e s son l a p a r a r a t o n e s y HLA-DR p a r a h u m a n o s ( 4 , 6, 7 , 8 

9 ) . 

La s CL y C D I son l a s ú n i c a s de l a e p i d e r m i s que e x p r e -

s a n en su s u p e r f i c i e e l a n t í g e n o l a ó su e q u i v a l e n t e , d a d o -

por l o s g e n e s de l a r e g i ó n I de l o s c o m p l e j o s de h i s tocompa^ 

t i b i l i d a d mayor ( 2 , 3, 4 , 11, 13, 16, 17, 18, 1 9 ) ; además -

de p r e s e n t a r r e c e p t o r e s Fe y C ^ ( 9 , 20, 2 1 ) . 

U l t i m a m e n t e se ha d e s c u b i e r t o que l a s CL e p i d é r m i c a s -

son l a s ú n i c a s c é l u l a s d e n d r í t i c a s de l a p i e l que e x p r e s a n -

en su s u p e r f i c i e e l a n t í g e n o T 6 ( 6 , 2 2 ) . E x i s t e o t r o a n t í g e -



no que l a s i d e n t i f i c a e l c u a l f u e d e s c u b i e r t o r e c i e n t e m e n -

t e : e l a n t í g e n o S - 1 0 0 é s t e h a b í a s i d o d e m o s t r a d o a n t e s s ó l o 

en l a s c é l u l a s de Schwann p e r o a h o r a t a m b i é n se ha d e m o s t r é 

do en l a s CL y m e l a n o c i t o s , a s í que p a r a i d e n t i f i c a r l a en -

l a p i e l se t i e n e que u t i l i z a r l a L - D 0 P A ( 4 , 9 ) . 

' A l a u l t r a e s t r u c t u r a l a s CL p r e s e n t a n una imágen de - -

c é l u l a s a c t i v a s m e t a b ó l i c a m e n t e . E l c u e r p o de l a c é l u l a t i e 

ne l a f o rma p i r a m i d a l con un r a n g o de 15 a 20 m i e r a s de Ion 

g i t u d . E l c u e r p o p r o y e c t a p r o c e s o s a p i c a l e s l a r g o s d i r i g i -

d o s h a c i a l a s u p e r f i c i e de l a p i e l . E s o s p r o c e s o s miden a l -

r e d e d o r de 30 m i e r a s de l o n g i t u d y t e r m i n a n c e r c a d e l e s t r a^ 

t o g r a n u l o s o . La u l t r a e s t r u c t u r a m u e s t r a que e l n ú c l e o t i e -

ne f e n e s t r a c i o n e s muy e s c a s a s y es l o b u l a d o . E l c i t o p l a s m a -

p r e s e n t a r i b o s o m a s l i b r e s , poco a p a r a t o de G o l g i , r e t í c u l o -

e n d o p l á s m i c o l i s o , r e t í c u l o e n d o p l á s m i c o r u g o s o , m i t o c o n - -

d r í a s y c u e r p o s d e n s o s ; además de c e n t r i ó l o s y a l g u n o s l i s o 

s o m a s . C a r e c e n de desmosomas y t o n o f i l a m e n t o s . P r e s e n t a n ca^ 

r a c t e r í s t i c a m e n t e g r á n u l o s cuyo a s p e c t o v a r í a s e g ú n e l p l a -

no de s e c c i ó n . La imágen común a l m i c r o s c o p i o e l e c t r ó n i c o -

e s que son s e m e j a n t e s a una v a r a con un e x t r e m o r e d o n d e a d o , 

c o n membrana l i m i t a n t e de a p r o x i m a d a m e n t e 50 a . 6 0 8 de e s p e 

s o r . E s e p e r f i l con su v e s í c u l a p r e s e n t a un c e n t r o c l a r o y -

l a s u p e r f i c i e I n t e r n a de l a membrana e s t á c u b i e r t a p o r un -

material f i n a m e n t e g r a n u l a d o ( 1 2 , 1 6 , 2 3 , 2 4 , 2 5 ) . 

L a s CL r e p r e s e n t a n e l g u a r d i á n más p e r i f é r i c o d e l s i s -

tema Inmune y su f u n c i ó n e s l a de e s l a b ó n e n t r e e l med io am 

biente e x t r a c u t á n e o y e l o r g a n i s m o ( 4 , 9 ) . La f u n c i ó n p r i n c j _ 



- p a l de l a s CL es l a p r e s e n t a c i ó n de a n t í g e n o s a l o s l i n f o -

c i t o s T, s i e n d o é s t e e l b r a z o a f e r e n t e de l a r e s p u e s t a inmij 

ne ; además e s t á n r e l a c i o n a d a s con e l f a c t o r a c t i v a d o r t i m o -

s í n i c o , p r o d u c i d o por l a s c é l u l a s e p i d é r m i c a s que t i e n e una 

f u n c i ó n p a r e c i d a a l a i n t e r l e u c i n a aumentando l a r e s p u e s t a -

d e . l a s c é l u l a s T . La s CL l l e v a n a n t í g e n o s de l a p i e l a l o s -

n ó d u l o s l i n f á t i c o s que d r e n a n l a r e g i ó n donde e s t á n l a s c é -

l u l a s i n m u n o l ó g i c a m e n t e r e l e v a n t e s p a r a e l a n t í g e n o ( 3 , 9 , -

1 6 ) . Las CL son i n d i s p e n s a b l e s p a r a l a h i p e r s e n s i b i 1 i d a d de 

c o n t a c t o , ya que s i n e l l a s no se l o g r a una s e n s i b i l i z a c i ó n -

p o s t e r i o r ( 1 6 ) . La r a d i a c i ó n u l t r a v i o l e t a (RUV) c a u s a dismj_ 

n u c i ó n de l a f u n c i ó n por e f e c t o d i r e c t o s o b r e l a s m i smas - -

( 2 6 ) ó por a l t e r a c i ó n en l a e x p r e s i ó n d e l a n t í g e n o l a r e q u e 

r i d o p a r a l a p r e s e n t a c i ó n d e l a n t í g e n o en l a s CL , pe ro no -

a l t e r a l a v i a b i l i d a d de l a s c é l u l a s e p i d é r m i c a s . La RUV tam 

b i é n a l t e r a e l f a c t o r a c t i v a d o r t i m o s í n i c o ( a d e m á s de l a s - -

C L ) , e l c u a l aumenta l a m a g n i t u d de l a r e s p u e s t a inmune( 9 , 

1 6 ) . La r e l a c i ó n f u n c i o n a l e n t r e l a s c é l u l a s d e n d r í t i c a s in_ 

d e t e r m i n a d a s y l a s CL es d e s c o n o c i d a h a s t a l a f e c h a , p e r o -

hay a l g u n o s i n v e s t i g a d o r e s que s u g i e r e n una r e l a c i ó n común-

( s i no e s que son o r i g i n a d a s po r l a misma p o b l a c i ó n c e l u - -

l a r ) , pues ambas son ATPasa p o s i t i v o s , l a p o s i t i v o s ; s i n -

embargo l o s r e c e p t o r e s Fe s ó l o son p o s i t i v o s en l a C L . A d e -

más l a s CD I no poseen l o s g r á n u l o s c a r a c t e r í s t i c o s de l a s -

C L ( d e s c u b i e r t o s por B i r b e c k en 1961) ( 4 , 1 9 ) . 

En f o t o g r a f í a s de m i c r o s c o p í a e l e c t r ó n i c a se ha o b s e r -

vado que hay m i t o s i s en l a s CL , l o c u a l i n d i c a que t i e n e n -



l a c a p a c i d a d de p r o l i f e r a r ; é s t o se comprobó a l v e r que i n -

c o r p o r a n . T i m i d i n a T r i t i a d a i n d i c a n d o que e x i s t e f a s e S de -

l a i n t e r f a s e ( 2 , 5 , 9 ) . 

En b a s e a é s t o , se d i c e que e s t a p o b l a c i ó n c e l u l a r e s -

a u t o m a n t e n i d a por m i t o s i s y m i g r a c i ó n c e l u l a r ( 1 0 , 2 3 ) . La -

m i g r a c i ó n de l a s c é l u l a s a l a e p i d e r m i s no e s c o n t r o l a d a - -

po r l o s c o m p l e j o s de HCM y son c a p a c e s de c r u z a r c i e r t a s ba 

r r e r a s . S i n embargo l o s f a c t o r e s que r e g u l a n su m i g r a c i ó n -

son h a s t a a h o r a d e s c o n o c i d o s aunque se c r e e que puede e s t a r 

c o n t r o l a d a a 3 n i v e l e s : 

1) Según e l g r a d o de h i s t o c o m p a t i b i 1 i d a d e n t r e l a s CL y l a -

e p i d e r m i s que l o r o d e a . 

2) La e x i s t e n c i a de a l g u n a b a r r e r a f u n c i o n a l a n i v e l de l a -

1 í n e a e n d o t e l i a l . 

3) La c a r e n c i a de a l g ú n f a c t o r q u i m i o t á c t i c o a d e c u a d o que -

c o n t r o l e l a m i g r a c i ó n s e l e c t i v a de l a s C L { 1 8 ) . 

En e l p r e s e n t e e s t u d i o se b u s c a d e t e r m i n a r p o r med io -

de t é c n i c a s h i s t o q u í m i c a s e s p e c í f i c a s , e l t i e m p o de l l e g a d a 

de l a CL a l a e p i d e r m i s , e f e c t u a n d o e l e s t u d i o en una c e p a -

de r a t o n e s a l b i n o s (Mus M u s c u l u s cepa C - D I ) p a r a o b s e r v a r -

s i hay i n f l u e n c i a de l medio a m b i e n t e e x t e r n o en su l l e g a d a . 

O b j e t i v o s : A p l i c a r l a s t é c n i c a s de h i s t o q u í m i c a e n z i m á t i c a -

p a r a d e m o s t r a r ATPasa y F o s f a t a s a A l c a l i n a , a l a E p i d e r m i s -

d e l r a t ó n a l b i n o de l a cepa C - D I de r e c i é n n a c i d o s y de e s -

t a d o s g e s t a c i o n a l e s más t e m p r a n o s , h a s t a que e s t a s t é c n i c a s 

p e r m i t a n d e t e c t a r l a s c é l u l a s de L a n g e r h a n s . 



H i p ó t e s i s : S i l a s CL . p a r t i c i p a n en l a p r e s e n t a c i ó n de a n t í -

g e n o s d e l medio a m b i e n t e a l s i s t e m a i n m u n o l ó g i c o , m i g r a n d o -

de l a médu la ó s e a ; e n t o n c e s es p o s i b l e que a p a r e z c a n en l a -

p i e l h a s t a e l n a c i m i e n t o , una vez que e x i s t a n e s t í m u l o s d e l 

med io a m b i e n t e que a c t u a r í a n i n d u c i e n d o su m i g r a c i ó n . 



HATER IAL Y METODOS: 

Pa ra e l p r e s e n t e e s t u d i o s e o b t u v o l a p i e l de 66 r a -

t o n e s a l b i n o s ( M u s M u s c u l u s ) cepa C - D I de d i f e r e n t e s e d a d e s ; 

de sde r e c i é n n a c i d o s y a s í en forma r e t r o s p e c t i v a h a s t a e l -

déc imo d í a de g e s t a c i ó n ( d u r a c i ó n de l a g e s t a c i ó n 18+1 d í a ) . 

No se c o n t i n u ó con e d a d e s más t e m p r a n a s d e b i d o a d i f i c u l t a -

des t é c n i c a s . Además se i n c l u y e r o n m u e s t r a s de p i e l de a n i -

m a l e s a d u l t o s . 

E l e x p e r i m e n t o se r e p i t i ó 3 v e c e s p a r a cada e d a d . 

Los a n i m a l e s f u e r o n s e p a r a d o s en 2 g r u p o s : 

Grupo I . - Se tomaron m u e s t r a s de 3 r a t o n e s a l b i n o s a d u l t o s -

p a r a i d e n t i f i c a r l a s C L . 

Grupo I I . - S e u t i l i z a r o n 3 m u e s t r a s p a r a cada edad m e n c i o n a -

da y por cada método de d e m o s t r a c i ó n e n z i m à t i c a . 

M e t o d o l o g í a de l a d i s e c c i ó n y o b t e n c i ó n de l a m u e s -

t r a de l a s d i f e r e n t e s e d a d e s : 

I . - P a r a r a t o n e s a d u l t o s : 

a ) Se o b t u v o l a hembra e m b a r a z a d a . 

b) H a b i é n d o s e a f e i t a d o y d e s p u é s d e p i l a d o p e r f e c t a m e n t e 

e l a n i m a l , y d e s p u é s de l a v a r l a 2 v e c e s con e t a n o l -

a l 95%, se . l e s a c r i f i c ó . 

c ) Se tomó l a mues t r a de p i e l a d u l t a de l a r e g i ó n a b d o -

m i n a l . 

I I . - P a r a f e t o s de r a t o n e s : 

a ) Se o b t u v i e r o n f e t o s de r a t ó n y se p e s a r o n . 

b) Se s a c r i f i c a r o n l o s f e t o s y se tomó l a p i e l de t o d o -

e l c u e r p o . 



I I I . - P a r a f e t o s y a d u l t o s : 

Se s e p a r ó l a e p i d e r m i s de l a d e r m i s po r medio de ü n a -

s o l u c i ó n de EDTA 20 Mm en a m o r t i g u a d o r de f o s f a t o s 

l i n o s a pH de 7 . 4 ; se i n c u b ó a 37°C por 2 h o r a s s e g ú n 

l a t é c n i c a d e s c r i t a p ro M a c k e n z i e y S . Q u i e r ( 2 7 , 2 8 ) . 

I V . - Ya i n c u b a d a l a p i e z a de p i e l se pa só a un a m o r t i g u a -

dor de t r i s m a l e a t o 0.2M a pH 7 . 3 y se p r o c e d i ó l a - -

s e p a r a c i ó n de l a e p i d e r m i s t a n t o a d u l t a como f e t a l , d e 

l a d e r m i s . 

V . - Una vez o b t e n i d a l a e p i d e r m i s se s e p a r ó en 2 g r u p o s : -

p a r a cada uno de l o s métodos e n z i m á t i c o s u t i l i z a d o s -

y l u e g o cada g r u p o se s u b d i v i d i ó en 2 s u b - g r u p o s más : 

1) E p i d e r m i s c o n t r o l i n c u b a d a s i n s u b s t r a t o y 2) E p i -

d e r m i s prob lema en medio c o m p l e t o . 

Pa ra cada t é c n i c a e n z i m à t i c a se u t i l i z ó i n t e s t i n o . y -

p i e l de r a t o n e s a d u l t o s como m u e s t r a t e s t i g o de c o n -

t r o l de p o s i t i v i d a d . 

Las t é c n i c a s e m p l e a d a s f u e r o n : p a r a l a d e m o s t r a c i ó n -

de l a ATPasa s e g ú n M a c k e n z i e y S . Q u i e r ( 2 7 ) y F o s f a t a s a AJ_ 

c a l i n a m o d i f i c a d a de G o m o r i - T a k a m a t s u ( 1 5 ) . 

T é c n i c a de A T P a s a : 

M o d i f i c a d a de M a c k e n z i e y S . Q u i e r ( 1 9 7 4 ) . 

1 . - E n j u a g a r en 3 c a m b i o s de a m o r t i g u a d o r f r í o de t r i s - m a - -

l e a t o 0.2M con 6.84% de s a c a r o s a pH 7 . 3 por 20 m i n u t o s -

2 . - F i j a r en s o l u c i ó n f r í a a 4°C en f o r m o l a m o r t i g u a d o c o n -

c a c o d i l a t o s po r 20 m i n u t o s . 

3 . - R e e n j u a g a r en 3 c a m b i o s de a m o r t i g u a d o r f r í o t r i s - m a l e a ^ 

t o s po r 30 m i n u t o s 



4 . - I n c u b a r a 37°C por 5, 10 y 15 m i n u t o s en s u b s t r a t o q u e -

c o n t e n g a : a ) 10 mg de A T P ( s i g m a ) . 

b) 5 mg de MgS04 a l 5% 

c ) 3 mi de PbN0 3 a l 2% 

d) 42 mi de a m o r t i g u a d o r t r i s - m a l e a t o con - -

8 .55% de s a c a r o s a a pH 7 . 3 

5 . - E n j u a g a r en a m o r t i g u a d o r y t r a t a r con s u l f u r o de amon io 

p a r a l a v a r . 

6 . - M o n t a r en g l i c e r o l - g e 1 a t i na . 

T é c n i c a de F o s f a t a s a A l c a l i n a : 

M o d i f i c a d a de 6 o m o r i - T a k a m a t s u ( 1 9 7 3 ) . 

1 . - I n c u b a r por 1 a 2 h o r a s a 37°C en un med io que c o n t e n g a * 

a) B a r b i t u r a t o de s o d i o a l 2%—10 m i . 

b) Be ta g l i c e r o f o s f a t o de s o d i o a l 3% — 1 0 m i . 

c ) C l o r u r o de c a l c i o a l 2%—10 m i . 

d) S u l f a t o de m a g n e s i o a l 5 % — 1 mi 

e) Agua d e s t i l a d a — 5 m i . 

E l pH de e s t e medio debe de s e r de 9 . 4 

2 . - L a v a r en agua d e s t i l a d a por 5 m i n u t o s . 

3 . - I n m e r s i ó n en n i t r a t o de c o b a l t o a l 2% po r 10 m i n u t o s . 

4 . - E n j u a g a r en agua d e s t i l a d a . 

5 . - Una i n m e r s i ó n en s u l f u r o de amonio a l 5%. 

6 . - E n j u a g a r en agua d e s t i l a d a . 

7 . - M o n t a r en medio de B e r l e s e s . 

Te rminado e l p r o c e s o se r e v i s a r o n l a s l a m i n i l l a s y - -

se f o t o g r a f i a r o n l a s á r e a s r e p r e s e n t a t i v a s con f o t o m i c r o s c o 

p i ó C a r i Z e i s s . Se c o n t ó e l número de c é l u l a s po r campo a 

16 X . 



RESULTADOS: 

La s CL f u e r o n i d e n t i f i c a d a s po r l o s 2 métodos emplea^ 

d o s : D e m o s t r a c i ó n de ATPasa y F o s f a t a s a A l c a l i n a ; l a s c u a -

l e s c o l o r e a r o n de pa rdo o b s c u r o a l a s c é l u l a s p o s i t i v a s d e -

l a s p r e p a r a c i o n e s p r o c e s a d a s . 

Las p r e p a r a c i o n e s e p i d é r m i c a s s e p a r a d a s de l a d e r m i s 

de l o s r a t o n e s a l b i n o s e s t u d i a d o s f u e r o n de d i f e r e n t e s e d a -

des de g e s t a c i ó n . 

Las p r e p a r a c i o n e s e p i d é r m i c a s a d u l t a s ( f i g . 1 ) f u e r o n -

u t i l i z a d a s como ba se de c o m p a r a c i ó n m o r f o l ó g i c a con r e s p e c -

t o a l a s . e p i d e r m i s más i n m a d u r a s o b t e n i d a s de l a s d i f e r e n -

t e s e t a p a s . Las e p i d e r m i s a d u l t a s m u e s t r a n CL cuyo c u e r p o -

p r e s e n t a f o rma i r r e g u l a r t e ñ i d o de c o l o r pa rdo o b s c u r o con 

s u s b o r d e s muy b i e n d e l i m i t a d o s y en su c e n t r o p r e s e n t a una 

zona c l a r a muy c o n t o r n e a d a que r e p r e s e n t a a l n ú c l e o . De l — 

cue rpo se e m i t e n p r o l o n g a c i o n e s d e n d r í t i c a s g r u e s a s » l a s - -

c u a l e s se van a d e l g a z a n d o y t o r n á n d o s e menos a p a r e n t e s c o n -

forme se a l e j a n . Las c é l u l a s r e g u l a r m e n t e d i s t r i b u i d a s c u -

y o s p r o c e s o s d e n d r í t i c o s , se e x t i e n d e n t r i d i m e n s i o n a l m e n t e -

e n t r e l o s q u e r a t i n o c i t o s que son n e g a t i v o s , a l p a r e c e r esta 

b l e c i e n d o c o n t a c t o f í s i c o con e l l a s , dando a l a p r e p a r a c i ó n 

e l a s p e c t o como de m o s a i c o . Se o b s e r v a que cada c é l u l a c u -

b re una á r e a m e d i a n t e s u s t e r m i n a c i o n e s d e n d r í t i c a s . ( f i g . -

2 ) . 

Al r e v i s a r l a m o r f o l o g í a de l a CL en cada una de l a s 

p r e p a r a c i o n e s e p i d é r m i c a s de l a s d i f e r e n t e s e d a d e s g e s t a c i o 

n a l e s y c o m p a r a r l a s con l a e p i d e r m i s a d u l t a se p u d i e r o n n o -



- t a r c a m b i o s m o r f o l ó g i c o s a l i r d i s m i n u y e n d o l a edad g e s t a -

c i o n a l de l o s f e t o s de r a t o n e s a l b i n o s . 

La s p r e p a r a c i o n e s e p i d é r m i c a s d e l r e c i é n n a c i d o y l a s 

de 18 d í a s , ya p r e s e n t a n s i m i l i t u d con l a s c é l u l a s de L a n - -

g e r h a n s de p r e p a r a c i o n e s e p i d é r m i c a s de a d u l t o , s ó l o que - -

s u s p r o l o n g a c i o n e s se ven más a d e l g a z a d a s y menos t e ñ i d a s -

( f i g . 3 ) . 

A l o s 17 d í a s l a s c é l u l a s p a r e c e n c a m b i a r de m o r f o l o -

g í a , pues su c u e r p o y p r o l o n g a c i o n e s ya no m u e s t r a n l a r e a £ 

c i ó n p o s i t i v a c o l o r pa rdo o b s c u r o y homogénea que p r e s e n t a n 

l a s c é l u l a s en l a s e p i d e r m i s más m a d u r a s . En e s t a edad su -

c u e r p o y p r o l o n g a c i o n e s a p a r e c e n en l o s s i t i o s de r e a c c i ó n -

p o s i t i v a más g r a n u l o s a que homogénea y s u s l í m i t e s ya no - -

son t a n p r e c i s o s como en l a s e d a d e s más t a r d í a s ; po r e l con 

t r a r i o s u s l í m i t e s son más p r e c i s o s que en e p i d e r m i s de eda^ 

des más t e m p r a n a s ( f i g . 4 ) . 

En l a e p i d e r m i s de 16 d í a s l a fo rma c e l u l a r es r e d o n -

deada y s u s p r o l o n g a c i o n e s se a c o r t a n ( f i g . 5 ) , pues ya no - -

r o d e a n c o m p l e t a m e n t e a l o s q u e r a t i n o c i t o s , a p a r t i r de e s t a 

f e c h a ya no es p o s i b l e o b s e r v a r e l p a t r ó n r e g u l a r como de -

m o s a i c o , y se a d v i e r t e n de manera más i r r e g u l a r ( f i g . 6 ) . 

En l a e p i d e r m i s de l o s 15 a l o s 10 d í a s l a s CL se ven 

con una r e a c c i ó n pa rdo g r a n u l a r y d i f u s a con l í m i t e s i m p r e -

c i s o s y p r o l o n g a c i o n e s e s c a s a s y muy c o r t a s . La f o r m a c e l u 

l a r e s redonda ( f i g . 7, 8 , 9 , 1 0 ) . 

S ó l o de o b t u v i e r o n e p i d e r m i s h a s t a de 10 d í a s de g e s -

t a c i ó n , pues l o s p r o c e d i m i e n t o s t é c n i c o s e m p l e a d o s i m p i d i e -



- r o n p r o c e s a r e p i d e r m i s más i n m a d u r a s , dada l a pequeñez d é -

l o s e m b r i o n e s . 

La c a n t i d a d de l a s CL por campo (1.G0.X.) en l a s p r e p a r a c i o 

nes a d u l t a s se mantuvo c o n s t a n t e . En e s t a misma c a n t i d a d se 

p r e s e n t a r o n en l a s e p i d e r m i s de r e c i é n n a c i d o , 18 y de 17 -

d í a s , pe ro f u e r o n aumentando en número por campo, c o n f o r m e -

d i s m i n u í a n de edad g e s t a c i o n a l . E s t o se e x p l i c a po r l a r a -

zón de que en edades t a r d í a s de l a g e s t a c i ó n ( r e c i é n n a c i -

do , 18, 17 d í a s ) y a d u l t o se I e s tomó l a m u e s t r a de l a r e -

g i ó n a b d o m i n a l y de e d a d e s más t e m p r a n a s (16 a 10 d í a s ) s e -

tomó l a e p i d e r m i s de t o d o su c u e r p o . 

La t a b l a No. 1 s e ñ a l a l a c u a n t i f i c a c i ó n por campo de ca 

da una de l a s edades g e s t a c i o n a l e s p r o c e s a d a s . 

En c u a n t o a l a s p r e p a r a c i o n e s c o n t r o l p r o c e s a d a s en c a -

da m u e s t r a se e n c o n t r ó n e g a t i v i d a d ( f i g . 8 ) . 

Lo s t e s t i g o s p r o c e s a d o s f u e r o n c o r t e s de i n t e s t i n o p a r a 

ambos métodos e n z i m á t i c o s , l o s c u a l e s r e s u l t a r o n p o s i t i v o s -

p a r a l a r e a c c i ó n . En d i c h a s l a m i n i l l a s se pudo o b s e r v a r con 

t o d a c l a r i d a d l a mucosa i n t e s t i n a l en l a c u a l h a b í a una t i n 

c i ó n pa rdo o b s c u r a por t o d o e l bo rde a p i c a l d e l e p i t e l i o - -

(en e l bo rde e s t r i a d o ) , y po r e l bo rde b a s a l de cada una de 

l a s c é l u l a s e p i t e l i a l e s ( f i g . 9 ) . 



D I S C U S I O N Y CONCLUS IONES : 

Los r e s u l t a d o s o b t e n i d o s e n ' e l p r e s e n t e t r a b a j o g r a -

c i a s a l a s t é c n i c a s h i s t o q u í m i c o e n z i m á t i c a s p a r a d e m o s t r a r 

l a a c t i v i d a d de ATPasa y F o s f a t a s a A l c a l i n a en l a s CL i n d i -

c a r o n que se e n c u e n t r a n p r e s e n t e s de sde edades muy t e m p r a -

na s en l a g e s t a c i ó n en l a s e p i d e r m i s de l o s r a t o n e s u t i l i z ^ 

d o s , con l o c u a l l a h i p ó t e s i s que se p l a n t e ó a l i n i c i o de -

e s t e t r a b a j o e s r e f u t a d a . 

E s t o s r e s u l t a d o s f u e r o n a p o y a d o s por e l a l t o g r a d o de 

c o n f i a b i 1 i dad de l método rea 1 i z a d o l ( u t i 1 i z a d o por muchos au 

t o r e s pa ra d e m o s t r a r l a s mismas c é l u l a s ) ( 1 1 , 1 3 , 1 5 , 2 7 ) c o n -

l o s c u a l e s l a s c é l u l a s tomaron una c o l o r a c i ó n pa rdo o b s c u r o 

p e r m i t i e n d o i d e n t i f i c a r p e r f e c t a m e n t e su m o r f o l o g í a y d i s -

t r i b u c i ó n , ya que t a n t o e l cue rpo como s u s p r o l o n g a c i o n e s -

p r e s e n t a n e n z i m a s h i d r o l í t i c a s en a b u d a n c i a , pues son c é l u -

l a s m e t a b ó l i c a m e n t e muy a c t i v a s ; l a s e n z i m a s componen te s de 

s u s membranas p a r t i c i p a n en e l c o n t r o l de l t r a n s p o r t e t rans^ 

membranal ( s i t u a c i ó n i m p o r t a n t e p a r a l a i n t e r a c c i ó n de l a -

c é l u l a y su m e d i o ) . 

C o n o c i e n d o de antemano que l a s CD I y l a s CL son demo_s 

t r a b l e s con e s t e método ( 4 , 9 ) y que l a ú n i c a f o rma de d i f e -

r e n c i a r l a s e s po r métodos u l t r a e s t r u c t u r a l e s ( l a s C D I no - -

p r e s e n t a n l o s g r é n u l o s en fo rma de r a q u e t a de t e n i s ) ó p o r -

e l m é t o d o - i n m u n o c i t o q u í m i c o . p o r med io d e l A n t i - T 6 ( 2 2 , 2 9 ) ; -

p a r a e l p r e s e n t e t r a b a j o é s t o no es r e l e v a n t e , pues e l obje^ 

t - ivo f u é d e t e r m i n a r e l t i e m p o de a p a r i c i ó n de l a s c é l u l a s -

de L a n g e r h a n s en l a e p i d e r m i s d e l r a t ó n a l b i n o , como e s t a s -



c é l u l a s d e r i v a n de l a médu la ó s e a y además t i e n e n en su ma-

y o r í a l a s mi smas c a r a c t e r í s t i c a s - m o r f o l ó g i c a s e i n m u n o l ó g i -

c a s , po r l o t a n t o se d i c e que una de e l l a s ( C D I ) p r e c e d e a -

1 a s CL ( 4 , 2 9 ) . 

Con l o s métodos h i s t o q u í m i c o s r e a l i z a d o s f u é p o s i b l e -

i d e n t i f i c a r l a p r e s e n c i a de l a s CL en l a e p i d e r m i s a d i f e -

r e n t e s e d a d e s g e s t a c i o n a l e s , l l e g a n d o s ó l o h a s t a e l 10o. - -

d í a , ya que l a i nmadurez de l o s t e j i d o s y l a pequeñez d e - -

l o s e m b r i o n e s , no p e r m i t i ó s e g u i r p r o c e s a n d o l a s p i e z a s d e -

menor e d a d , s i n e m b a r g o , con e s t o s d a t o s se pudo d e m o s t r a r -

que l a s c é l u l a s e s t á n p r e s e n t e s en l a p i e l , y a p a r a e l 1 0 o . -

d í a de g e s t a c i ó n y que l a m o r f o l o g í a va camb iando d e s d e eda^ 

des g e s t a c i o n a l e s más t e m p r a n a s h a s t a que l l e g a a l nac imien^ 

t o . Pues de s e r una c é l u l a i r r e g u l a r y d e n d r í t i c a en l a s - -

p i e l e s madura s ( a d u l t a s ) y edades t a r d í a s de g e s t a c i ó n , cam 

b i a a una forma redondeada y con p r o l o n g a c i o n e s e s c a s a s y -

romas en e t a p a s i nmadura s ó t e m p r a n a s de l a g e s t a c i ó n . 

Con e s t o s r e s u l t a d o s y s a b i e n d o que l a s CL son un i m -

p o r t a n t e e s l a b ó n e n t r e e l medio a m b i e n t e y e l s i s t e m a inmu-

n o l ó g i c o , que m i g r a n de l a médula ó s e a p a r a s i t u a r s e e s t r a -

t é g i c a m e n t e en l o s e p i t e l i o s de c u b i e r t a y r e v e s t i m i e n t o -

e s t r a t i f i c a d o s ( e p i d e r m i s y e p i t e l i o s m u c o s o s ) como l o hace 

e l r e s t o de l a s e r i e m o n o c í t i c a a l o s d i v e r s o s t e j i d o s ( 4 , 6 

7 , 8 , 9 ) . Se p l a n t e a una nueva h i p ó t e s i s en que l a s CL (que -

p a r t i c i p a n en l a p r e s e n t a c i ó n de Ag d e l medio a m b i e n t e a - -

l o s l i n f o c i t o s T) m i g r a n de l a médula ó s e a y l l e g a n a l a -

p i e l en l a época de l a e m b r i o g é n e s i s t e m p r a n a , t a l vez cuaji 



- - d o se f o rma e l s i s t e m a h e m a t o p o y é t i c o , i n d e p e n d i e n t e d e -

que e x i s t a n e s t í m u l o s d e l medio a m b i e n t e e x t e r n o , l l e g a n d o -

a su d e s t i n o en f o r m a inmadura c o m p l e t a n d o su d i f e r e n c i a - -

c i ó n cuando l l e g a n a l a e p i d e r m i s . Con e s t e p l a n t e a m i e n t o -

en b a s e a l o s r e s u l t a d o s o b t e n i d o s , p r o p o n g o un t r a b a j o e n -

e l c u a l se e f e c t ú e una nueva m e t o d o l o g í a que p e r m i t a s e g u i r 

p r o c e s a n d o a l o s e m b r i o n e s (de menos de 10 d í a s ) de r a t ó n -

a l b i n o h a s t a e n c o n t r a r n e g a t i v i d a d a d i c h a s c é l u l a s en l a -

s u p e r f i c i e e m b r i o n a r i a . 

Con t o d o é s t o , s ó l o c o m p r o b a r í a m o s l a p r e s e n c i a de - -

l a s c é l u l a s y no su f u n c i o n a l i d a d . P a r a s a b e r s i e s t a s cé l j j 

l a s e s t á n f u n c i o n a n d o como l a s de l a p i e l a d u l t a , se t e n - -

d r í a que h a c e r un e s t u d i o u t i l i z a n d o m a r c a d o r e s i n m u n o l ó g i -

c o s y ve r s i l a s c é l u l a s son p o s i t i v a s h a s t a e d a d e s t a n tem 

p r a n a s como de 10 d í a s de g e s t a c i ó n en e l r a t ó n a l b i n o ; s i -

l l e g a r a n a r e s u l t a r p o s i t i v a s i n d i c a r í a que su n ú c l e o ya em 

pezó a c o d i f i c a r l a s p r o t e í n a s i n t e g r a l e s de l a membrana ce 

l u l a r c a r a c t e r í s t i c a s de l o s Ag de h i s t o c o m p a t i b i 1 i d a d m a -

y o r . 

Con b a s e a l o s e s t u d i o s r e a l i z a d o s en e s t e t r a b a j o y -

g r a c i a s a l o s c o n o c i m i e n t o s que se t i e n e n s o b r e l a s CL a l a 

f e c h a , se p ropone que l a s CL p r e s e n t a n p o s i t i v i d a d en s u s -

membranas con l o s m a r c a d o r e s i n m u n o l ó g i c o s s ó l o h a s t a que -

ya e s t á : b i e n d i f e r e n c i a d a y c o m p r o m e t i d a ( ya es r e c o n o c i d a 

como una c é l u l a i r r e g u l a r y d e n d r í t i c a ) que p o d r í a s e r e n -

r a t ó n a l b i n o e n t r e l o s 18 y 19 d í a s de g e s t a c i ó n . 



R E S U M E N : -

En e l p r e s e n t e t r a b a j o se p r o p u s o que l a s CL a p a r e c e n 

en l a p i e l a l n a c i m i e n t o e s t i m u l a d a s por Ag d e l med io am= -

b i e n t e . 

Las' CL f u e r o n i d e n t i f i c a d a s a l M/0 en p r e p a r a c i o n e s -

e p i d é r m i c a s de r a t o n e s a l b i n o s (Mus M u s c u l u s ) cepa C - D I d e -

d i f e r e n t e s e d a d e s d e s d e a d u l t o s , r e c i é n n a c i d o s y a s í en - -

f o rma r e t r o s p e c t i v a h a s t a e l 10o. d í a de g e s t a c i ó n p o r m e -

d i o de l a a c t i v i d a d de l a ATPasa y F o s f a t a s a A l c a l i n a ; - -

u t i l i z a n d o p r e v i o a l a t é c n i c a EDTA como un medio p a r a p o -

der s e p a r a r l a s e p i d e r m i s de l a d e r m i s . 

Con e s t a s t é c n i c a s se pudo d e m o s t r a r su p r e s e n c i a e n -

t o d a s l a s e p i d e r m i s e s t u d i a d a s de l a s d i f e r e n t e s e d a d e s - -

además de c a m b i o s m o r f o l ó g i c o s ; n o t á n d o s e que e l a s p e c t o - -

c amb i aba de s e r una c é l u l a i r r e g u l a r y d e n d r í t i c a en p i e l e s 

a d u l t a s a c é l u l a s de fo rma más r e d o n d e a d a con p r o l o n g a c i o -

nes d i f í c i l e s de p r e c i s a r , e s c a s a s y muy c o r t a s en e t a p a s -

más t e m p r a n a s . 

Con t o d o é s t o , se pudo c o n c l u i r que ya en l a s e p i d e r -

m i s de 10 d í a s de g e s t a c i ó n en e l r a t ó n a l b i n o se e n c u e n - -

t r a n p r e s e n t e s l a s CL, po r l o c u a l se comprueba que no h a y -

i n f l u e n c i a d e l medio a m b i e n t e en su l l e g a d a . 
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Apénd i c e : 

TABLA No. 1 

No . de d í a s 

de 

G e s t a c i ó n 

No. de m u e s t r a s 

ATPasa F . A . 

No. de CL . 

X campo 
(160X ) 

A d u l t o 3 3 45 

R e c i é n n a c i d o 3 3 50 

18 d í a s 3 3 60 

1Z d í a s 3 3 60 

16 d í a s 3 3 80 

15 d í a s 3 3 135 

14 d í a s 3 3 150 

13 d í a s 3 3 130 

12 d í a s 3 3 110 

11 d í a s 3 3 98 

10 d í a s 3 3 100 



F i g . No . 1 - M i c r o f o t o g r a f í a que d e m u e s t r a a l a s CL en l a -
e p i d e r m i s de r a t ó n a l b i n o . N ó t e s e su c u e r p o de fo rma i r regu^ 
l a r y s u s b o r d e s b i e n d e l i m i t a d o s y su c e n t r o con una z o n a -
muy c l a r a que r e p r e s e n t a a l n ú c l e o . ATPa sa P o s i t i v o , 1 0 0 0 X . 

F i g . No . 2 - M i c r o f o t o g r a f í a que d e m u e s t r a a l a s CL de l a -
e p i d e r m i s d e l r a t ó n a l b i n o a d u l t o ; l a s c u a l e s se ven i r r e g i 
l a r m e n t e d i s t r i b u i d a s , s e e x t i e n d e n t r i d i m e n s i o n a l m e n t e en -
t r e l o s q u e r a t i n o c i t o s n e g a t i v o s . ATPa sa P o s i t i v o , 160X . 



F i g . No. 3 - M i c r o f o t o g r a f í a que demuestra a l a s CL de r a -
tón a l b i n o en ep idermis de 18 d í a s de g e s t a c i ó n en la que i 
se puede a p r e c i a r la gran s i m i l i t u d que p re sen ta con l a s CL 
a d u l t a s . ATPasa P o s i t i v a , 1000X. 

F i g . No. 4 - M i c r o f o t o g r a f í a que demuestra CL de la e p i d e r -
mis de ra tón a l b i n o de 17 d í a s de g e s t a c i ó n ; se puede no ta r 
que su cuerpo y p r o l o n g a c i o n e s dan r e a c c i ó n p o s i t i v a más - -
g r a n u l a r y sus l í m i t e s no son tan p r e c i s o s . ATPasa P o s i t i v a 
1000X. 



F i g . Nou^ 5 - M i c r o £ o t o g r a f í a que d e m u e s t r a Cl? d e e p i d e r m i s • 
de r a t ó n a l b i n o de 16 días» d e g e s t a c i ó n « ) S e puede o b s e r v a r * 
que l a f o rma c e l u l a r e s r e d o n d a con p r o l o n g a c i o n e s c o r t a s e -
La r e a c c i ó n p o s i t i v a se ve g r a n u l a r con b o r d e s d i f u s o s * -
A T P a s a P o s i t i v o , 1000X* 1 

F i g . No . 6 - M i c r o f o t o g r a f í a que d e m u e s t r a CL de e p i d e r m i s 
de 16 d í a s de g e s t a c i ó n de r a t ó n a l b i n o ; l a s c u a l e s se ven-
más a g r u p a d a s y ya no r o d e a n c o m p l e t a m e n t e a l o s q u e r a t i n o 
c i t o s n e g a t i v o s , po r l o que no s e ve a l p a t r ó n de m o s a i c o 
c a r a c t e r í s t i c o de l a s p i e l e s m a d u r a s . A T P a s a P o s i t i v o , 3 2 0 X 



F i g . No . 7 - M i c r o f o t o g r a f í a que d e m u e s t r a CL de e p i d e r m i s -
de r a t ó n a l b i n o de 14 d í a s de g e s t a c i ó n , en l a c u a l s e p u e -
de o b s e r v a r e l p a t r ó n de d i s t r i b u c i ó n e s i r r e g u l a r , más 
a b u n d a n t e s y a g r u p a d a s y t a m p o c o p r e s e n t a n e l p a t r ó n de mo-
s a i c o . A T P a s a P o s i t i v o , 160X . 

F i g . N o . 8 - M i c r o f o t o g r a f í a que d e m u e s t r a a las* CL e p i d é r ^ 
m i c a s de r a t ó n a l b i n o de 12 d í a s de g e s t a c i ó n , en l a que se. 
puede a p r e c i a r l a r e a c c i ó n p a r d o g r a n u l a r * d i f u s a con l í m i -
t e s i m p r e c i s o s , c u e r p o c e l u l a r r e d o n d e a d o u o v a l a d o con prc¡ 
l o n g a c i o n e s e s c a s a s y r o m a s . A T P a s a P o s i t i v o , 1000X. 



F i g . No. 9 - M ic ro fotogra f ía que -demuestra ZL de epidermis-
de ratón a lb ino de 12 d ías que presenta las mismas caracte-
r í s t i c a s que la f i g . 7 ATPasa Po s i t i v o , 320X. 

F i g . No. 10 - M ic ro fo tog ra f í a que jjemuestra GL epidérmicas-
de ratón a lb ino de 10 d ías de gestación, donde podemos apr£ 
c i a r l a s mismas c a r a c te r í s t i c a s morfológicas de las f i g . 7 -
y 9; pero un poquito más espaciadas entre los querat inoci - - * 
tos que se observan negativos pero más laxamente dispuestas. 
ATPasa P o s i t i v o , 160X. 



F i g . No . 11 - M i c r o f o t o g r a f i a que d e m u e s t r a n e g a t i v i d a d en -
e p i d e r m i s de r a t ó n a l b i n o . M u e s t r a c o n t r o l en que se u t i l i -
zó A T P a s a y F o s f a t a s a A l c a l i n a s i n s u b s t r a t o . 160X. 

F i g . No. 12 - M i c r o f o t o g r a f í a que demues t ra i n t e s t i n o de r a 
t ó n a l b i n o c o n p o s i t i v i d a d en su e p i t e l i o t a n t o en s u b o r d e -
l u m i n a l como en su b o r d e b a s a i . M u e s t r a u t i l i z a d a como t e s * f 
t i g o de l a t é c n i c a e n z i m à t i c a empleada (ATPasa y F o s f a t a s a ^ 
A l c a l i n a ) . 160X . 




