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RESUMEN

Se estudiaron cinco muestras de pancreas de ratdn
albino suizo normales, preparadas siguiendo las técnicas
cldsicas de microscopia electrdnica, con el propdsito de
establecer pardmetros para estudios patoldgicos pos-
teriores,

La frecuencia y el tamaiio de los grdnulos de cimé-
geno se determinaron sobre microfotografias electrd-
nicas, y se encontrd una frecuencia de un grinulo de
cimdgeno por cada 2,35 micras cuadradas, con un did-
metro promedio de 0,58 micras.

El tamafio encontrado estd acorde con los datos

aportados por otros autores: pero en cuanto a la frecuen-
cia no conseguimas reportes en la literatura revisada.

INTRODUCCION

El pancreas es una glandula anficrina (endocrina y exocrina); la se-
crecign endocrina es producida por los Islotes de Langerhans que se hallan



distribuidos irregularmente en ¢l 6rgano y estdn constituidos por agrupa-
ciones celulares en forma de ac(mulos con gran cantidad de capilares san-

guineos y rodeados por una delgada capa de tejido conectiva reticular. La
mayor parte de las células del Grgano, estén agrupadas formando acinos
pancreaticos, destinadas a la elaboracién de la secrecion exocrina, la cual
es vertida por un sistema de conductos excretores al duodeno.

En cortes histol6gicos de pancreas se observan en ef centro del acino
células pequefias, con citoplasma poco coloreado que corresponden a las
celulas centroacinosas, las cuales pertenecen al sistema de conductos. La
célula acinosa principal componente del tejido pancredtico es de forma
piramidal truncada, presenta el niicleo redondeado y situado cerca de la
base, contiene abundante retfculo endoplasmético rugoso alrededor del
niiclea, mitocondrias en gran cantidad, aparato de Golgi por encima del
nlicleo, y numerosas estructuras redondeadas que ocupan la porcion apical
de la célula, denominadas granuios de cimoOgeno, cuyo estudio es el pro-
posito del presente trabajo (a, s).

Los granulos de cimdgeno son estructuras intracelulares caracteristicas
del tejido pancredtico, que contienen enzimas y que han sido estudiados
en diferentes animales (rata, raton, cobayo, conejo) e incluso en el hombre.

De acuerdo a diferentes autores, se originan a partir del reticulo endo-
plasmatico rugoso, o del aparato de Golgi{1-3, 56, a-12, 16, 19} y cOntienen
enzimas digestivas del tipo de la amilasa, lipasa y quimiotripsina (1s, 17),
lo cual ha sido determinado por analisis autoradiograficos y biogufmicos.

Se localizan en la regiGn apical de la célula(s, 5, 15} v eliminan su
secrecian por fusién de la membrana celular con la membrana del gré-
nulo {7, 8, 11).

Segiin algunos autores (s, 5, 1315) la forma del granulo, generalmente
es redondeada y existen pocas diferancias en cuanto al tamano de las mis-
mos, de célula a célula o de animal a animal.

Debido a que de todas maneras, existen algunas discrepancias en cuan-
to al tamaiio del granulo de cim6geno, y par no haber encontradao referen-
cias bibliograficas sobre la frecuencia, es nuestro propdsito precisar el ta-
mafio y determinar la frecuencia de los granulos de cimogeno en péncreas
de ratdn albino suizo.

MATERIAL Y METODOS

Se escogieron al azar en el bioterio, cinco ratones albino suizo norma-
les, alimentados ad libitum con ratarina, sacrificados con vapores de éter
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y se obtuvieron muestras de pancreas, de aproximadamente un milimetro

de grosor. Se fijaron con glutaraldehido al 3% en buffer fosfato 0.1 M a
4°C pH 7.2, Luego se lavaron con el mismo buffer fosfato, agregandole
sucrosa en cantidad suficiente para que su concentracién sea 6.161 gr%
con respecto al buffer. Se hizo una segunda fijacién con tetradxido de
osmio al 1% en buffer fosfato. Se deshidrataron con acetona, a concentra-
cionses crecientes y se realizb la inclusién en araldita, con polimerizacidn
en estufa a 60°C, durante 48 haras, Se realizaron cortes gruesos de 1a 2 u,
que fueron coloreados con azul de toluidina y observados en un fotomi-
croscopio Carl Zeiss con lente de inmersién, con el propdsito de seleccio-
nar la zona més adecuada para realizar los cortes finos. Las secciones
ultrafinas, obtenidas con un ultramicrotomo PORTER BLUM M.T. 2B
con cuchilla de diamante, fueron coloreadas con acetato de uranilo al 2%
y citrato de plomo (1e). Finalmente los cortes fueron observados en un
microscopio electronico J.E.M. 100B a 80 K.V. y se obtuvieron 108 mi-
crofotografias electronicas.

Para establecer la frecuencia (F) se midi6 el area celular total, se con-
taron los granulos presentes en dicha area y se determind su cantidad por
micras cuadradas, para lo cual se utilizaron las siguientes fdrmulas;

1— r =P
2r

El perimetro (P) se obtuvo sobre las microfotografias electronicas
utilizando un curvimetro milimetrado.

2— a=r%Xn

E! radio (r) se eleva al cuadrado y se obtiene el area (a), expresada
en micras cuadradas.

3~ F =2
n

Donde n es el nimero de granulos de cimdgeno encontrados en el rea
celufar.

El tamafio de los granulos se determind, sobre las microfotografias
electronicas, promediando didmetros mayor y menor. Se midierqn fos
granulos que presentaban contornos nitidos; obteniéndose ademés del
diametro promedio, el nimero de los granulos medidos y la desviacion

astandar.
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RESULTADOS

Los granulos de cimdgeno son estructuras redondeadas, situadas pre-
dominantemente en la region apical de la célula acinosa, presentan con-
tenido homogéneo de alta densidad electronica y estan revestidos por una

membrana (Figs. 1y 2). Al medir los grdnulos obtuvimos los siguientes
resultados:

Fig. 1.— Célula pancredtica exocrina, N: nicleo; nu: nucleolo; C.P.: cis-
terna perinuclear; GC: grdnulos de cimdgeno; R.E.R.: reticule endoplas-
matico rugose. X =9.000.
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fuz acinar;
MV: microvellosidades; GC: grdnulos de cimégens; R.E.R.: reticulo en-
doplasmdtice rugoso. X =40.000,

Frecuencia.— Al promediar todos los casos, encontramos 151 células
pancredticas, con un area celular total de 8.540,69 2, observandose 3.626
granules de cimégeno; lo que representd una frecuencia de un granulo

por cada 2,35 p2.
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Tamafo.— Para determinar el tamafio se sumaron los promedios de
los didmetros medidos en cada unc de los casos, realizéndose la sumatoria
de 1.841 granulos, obteniéndose un didmetro promedio de 0,58 u, una
desviacion estandar de 0.14 4, un error estandar de 8,0032 u y un rango
comprendido entre 0.15y 1.20 .

DISCUSION

El tamafio de los granulos de cimogeno, ha sido determinado por
varios autores (1, a, s, 14, 15) en diferentes drganos y animales.

Ekholm y Edlund (4}, en un trabajo realizado sobre {a ultraestructura
del pancreas exocrino humang, visualizaron {os granulos de cimbgeno
como cuerpos esféricos o elipsoidales, de contenido homogéneo y aita
densidad, que presentaban un didgmetro promedio de 0,6 u y un rango
comprendido entre 0.4 y 0.8 y. Ellos no refieren el nimero de granulos
medidos, pero hacen énfasis en que las mediciones fueron realizadas en
aquellos granulos gue tenian contornos nitidos.

Estudiando la organizacion estructural del péncreas exoering de la
rata, Ekholm, Zelander y Edlund (s}, dicen que los granulos de cimégeno
son estructuras redondeadas, con contenido homogéneo de alta densidad,
rodeados por una membrana distintiva y con un didmetro que fluctda
entre 0.3 y 1, siendo el promedio de 0.6 u.

En ambos casos, el tamafic concuerda con nuestros resuitados, habien-
do diferencias en cuanto al rango obtenido, por ser el nuestro mas amplio
8n ambaos extremos.

En otro estudio realizado en péncreas de rata {12}, se midieron 253
granulos y se encontrd un tamafo promedio de 0,98 , con una desviacion
estandar de 0.19 .

Palade {15), haciendo un estudio de los granulos encontrados dentro
del reticulo endoplasmatico rugoso, en el pancreas exocrino del conejillo
de indias, sugiere gue estos deben estar directamente involucrados en la
formacidn de granulos de cimdgeno, en los cuales hallé un diametre pro-
medio de 0.6 .

La mayoria de les autores citados, dan un didmetro promedio de los
granulos de cimodgeno, pero no reportan {a cantidad de granulos medidos,
ni la desviaciodn estandar, lo que no nos permite hacer una adecuada com-
paracin estadistica. Nadelhaft (14), fue el Gnico que aportd estos datos al
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hacer un estudio con 253 granulos, cantidad esta muy inferior a la medida
por nosotros {1.841 granulos). Podemos afirmar con un amplio grado de
certeza estadistica (p < 0,000001) que los granulos de cimageno del pén-
creas de rata (0,98 u) estudiados por este autor son de mayor tamafio que
los del raton albino suizo normal (0,58 1) estudiados por nosotros.

El tamafio de los granulos de cimbgeno del pancreas de! raton albino
suizo normal, encontrado por nosotros (0.58 ), es comparable al de los
granulos de cimogeno del pancreas del humano (0.6 1) y del conejillo de
indias (0.6 ).

En un trabajo (14) se asigna a los mismos grénulos en la rata, un ta-
mafio mucho mayor (0.98 u); mientras que en otro {s), se le atribuye
0.6 u. En cambio, los grénulos secretorios de la glandula parétida del co-
nejo (1), parecen ser de mayores dimensiones; puesto que su rango varia
entre 1.1y 1.5 4.

En cuanto a la frecuencia, ninguno de los autares citados en la biblio-
grafia, aporta datos concretos con respecto a este parametro. Castle y co-
laboradores (1) dicen que los granulos secretorios ocupan més de la mitad
del volumen celular y Ekholm y Edlund (4), refieren que el nimero de los
grénulos varia considerablemente de célula a célula.

En conclusién, hemos establecido el tamafio de los grdnulos de cimé-
geno del pancreas del raton albino suizo normal (0.58 u de didmetro pro-
medio) y a partir de su nimero encontrado en el area celular total estu-
diada, también hemos determinado su frecuencia {un granuio por cada
2.35 4?).

ABSTRACT

Size and frequency of the zymogen granules in pancreas from white swiss
mice. Montiel de Pirela, I.., Salazar k., Negrette, A. (Cdtedras de Histologia
y Embriologia y de Patologia. Seccion de Ultraestructura y Biologia Ce-
lular. Instituto de Investigaciones Clinicas. Focultad de Medicina, Univer-
sidad del Zulia. Apartado Postal 526. Maracaibo, Venezuela). Invest Clin
23(1): 13-21, 1982.— Five sections of exocrine pancreas from normal
white swiss mice were processed according to the clasisc technics for
electron microscope, with the purpose to establish parameters to make
future pathologic studies. The microphotographs were used to determinate
the frequency and average diameter of the zymogen granules, and it was
stated a frequency of 2,35 square micras with on average diameter of 0,58
micras. This size is according with the datum of other authors, but regard
to the frequency we could not get any report in the reviewed bibliography.
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