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P R O L O G O

.Es la hipdfisis, sin duda, la glandula mas importante de todo
el sistema incretor, y con razon alguien la llamé “el director de la
orquesta endocrina”.

En efecto, en la adenohipdfisis se han aislado hasta hoy seis
hormones: el foliculo estimulante, el luteinizante, el de crecimiento,
1a prolactina, el tireotréfico y el adrenotrdfico. Ademads, las inyec-
ciones de extractos de Iébulo anterior demuestran la existencia de
otras funciones, sin que se hayan aislado atiin hormones especiales
que las generen.

La neurohipdfisis, por su parte, contiene principios activos es-
pecificos: uno vasopresor, que aumenta la presion arterial (pitresi-
na), ejerce accién antidiurética y contrae el intestino; el otro ocité-
cico, que contrae el utero (ocitocina). Ademds, las inyecciones de
extractos de I6bulo posterior determinan alteraciones metabdlicas;
si se les inyecta en dosis muy altas, se producen fenémenos franca-
mente patolégicos, como ataques convulsivos analogos a los de
1a epilepsia, y si las inyecciones se repiten, obsérvanse en diversos Or-
ganos lesiones anatomicas degenerativo-hemorragicas similares a
las de la eclampsia (B. Houssay).

Es sorprendente que hasta el ario 1926 se haya ignorado casi
por completo la multiple accion fisiolégica del 16bulo anterior de la
hipdfisis y hayamos considerado como casi inactivos los extractos de
esta porcion de la glandula. Esta circunstancia explica, tal vez, el
que asi los clinicos generales como los fisiopatdlogos y sobre todo
nosotros los obstetras, que a diario estudiamos las enfermas de
eclampsia, nos hayamos conformado durante tantos afos con lo que
podriamos Ilamar “la explicacién renal”’, en el problema patogéni-
co de la enfermedad, desdefiando el tesoro que nos brindaba la bio-
logia gravidica, fuente abundante de investigacién, de donde
podiamos sacar sélidos cimientos para edificar la verdadera fisio-
patogenia de la gran gestosis.

En nuestro servicio de la Clinica Obstétrica, después de estu-
diar durante arios el sindrome renal de la eclampsia, hubimos de
confesarnos que, como otros, haciamos falsa ruta al buscar en el
rifion la causa primordial de todo lo observado, y en 1934 resumi-
mos nuestro criterio en dos conclusiones:

A.— El sindrome renal gravidico es sui géneris y aparece re-
pleto de paradojas.

B.— Aunque dicho sindrome es el mdas notorio en el cua-
dro de la preeclampsia, ni es constante ni es siempre completo, y,
por ende, no le podemos asignar un papel en la génesis del proceso
general de la toxicosis. ‘
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Con estas negativas rechazdbamos la hipodtesis renal, pero
nada creibamos en cambio. Fué entonces cuando aconsejamos a
nuestro alumno y colaborador Eduardo Keymer el estudio histo-
16gico de las glandulas endocrinas en mujeres muertas de eclampsia.
Los resultados obtenidos en aquel trabajo nos permitieron estable-
cer cuatro principios fundamentales del mayor interés, a saber:

1.° La Clinica y la Histologia demuestran la existencia de al-
teraciones funcionales endocrinas durante la preriez.

2.° La eclampsia se observa, con frecuencia, en mujeres de
tipo disendocrino, semiobesas, hipometabdlicas, con hirsutismo o
distribucién anormal de los pelos y pelvis de tendencia androide.

3.° La gran mayoria, si no la totalidad, de los sintomas de la
preeclampsia puede explicarse como manifestaciones de desorde-
nes en las funciones endocrinas.

4.° El factor que distingue esencialmente el estado biolégico
de embarazo es la presencia en el organismo de la placenta, ver-
dadera glandula incretora de fisiologia multiple y compleja, crono-
Iégicamente variable, capaz de influir sobre la constelacion
endocrina provocando su desequilibrio y determinando alteraciones
metabolicas de importancia.

Basandonos en estos principios, bien podiamos construir una
patogenia endocrina de la eclampsia y elegir en la cadena endo-
crina aquel eslabén que los une a todos, la hipdfisis, con cuya hi-
perfuncion se acomodan perfectamente los fenémenos observados
en el sindrome gestosico.

Sin embargo, varios fisiélogos afirman que durante la prenez
existe enfrenamiento de la funcién hipofisiaria, porque el I6bulo
anterior es muy pobre en gonadotrofina entre el segundo y el no-
veno mes.

Pienso que ello podria explicarse por exceso de consumo del
hormon, pero creo que mejor se demuestra la hiperfuncion im-
poniéndose del concienzudo trabajo que el Dr. Eduardo Keymer
presenta al juicio de la Honorable Facultad, como tesis para optar
al titulo de Profesor Extraordinario de Clinica Obstétrica.

Con particular agrado he prologado esta tesis de mi alumno y
ayudante Dr. Eduardo Keymer, en quien me complazco en reco-
nocer inquietud y entusiasmo cientificos poco comunes. Le he visto
trabajar en nuestro laboratorio, estudiando sus numerosos cortes
histologicos, y quiero declarar que, de acuerdo o no con sus con-
clusiones, su tesis ha de ser calificada entre las mejores, ya que la
estimacion de un trabajo cientifico, mas que en la calidad de Ios
resultados, se ha de basar en la honradez de la labor realizada y
en la contribucién esencialmente personal de quien lo suscribe.

Profesor CARLOS MONCKEBERG.



1 NT R O D U C G 1 O N

Fué en el afio 1929, después de asistir al curso de Obstetricia
del Prof. Monckeberg, en la Clinica Obstétrica Universitaria, cuan-
do se abrié ante mi un campo nuevo, lleno de misterios e interés,
en cuyo centro se levanta como una diosa la mujer madre, rodeada
de toda la nobleza que su estado le confiere, y a ella quise entre-
garle todos mis desvelos.

Que estos sentimientos despertasen en mi con fuerza irre-
sistible, se lo debo a nuestro respetado maestro Carlos Mdonckeberg,
quien, con su ejemplo y su personalidad poderosa, encendi6 en mi
corazon la llama inagotable del sacrificio y del amor hacia la mu-
jer que sufre en cumplimiento del mandato supremo de la procrea-
cién y de la perpetuacion de la especie.

“Mujer, madre y enferma, son tres grandes titulos superiores
a todas las grandezas humanas: aprended a respetarlos”. Quien gra-
b6 estos conceptos en el frontispicio de su auditorio, los grabo tam-
bién en mi alma en una forma indeleble, y ellos me han acom-
panado hasta aqui en todos los momentos del ejercicio de mi pro-
fesion.

Imbuido en estos sentimientos, me acerqué al profesor para
pedirle un tema que me sirviera como prueba final para rendir el
examen de médico.

Después de algunos dias, el Prof. Monckeberg me daba el
tema tan anhelado: “Estudio de algunas glandulas de secrecion in-
terna en la mujer embarazada normal”, y me sefialaba como objeto
especial las glandulas suprarrenales, tiroides e hipdfisis, por ser és-
tas las que mayor relacion guardan con el embarazo.

Con el entusiasmo y el ardor de la juventud, me di a la tarea
de recolectar el material de glandulas endocrinas necesario para es-
te vasto estudio; debian ser glandulas frescas, extraidas pocas horas
después de Ia muerte y provenientes de mujeres embarazadas que
no hubiesen muerto de toxemia o infeccidén capaces de alterar la
histologia de estas glandulas.

Las suprarrenales, tiroides e hipdfisis fueron extraidas dentro
de las tres horas de producida la muerte y fijadas e incluidas en pa-
rafina inmediatamente, con lo cual se lograron evitar las alteraciones
post mortem y asegurar la conservacion indefinida del material.



Dado Io extenso del tema y premura del tiempo, desisti de
abarcar las tres glandulas en un solo trabajo. Por lo tanto, el tema
para mi Memoria de médico se concreto solamente a las suprarre-
nales.

Mas tarde, con ocasion del Primer Centenario de la Medicina
en Chile, presenté un segundo trabajo, referente a la glandula ti-
roides en el embarazo, con lo que se cumplio la segunda etapa del
tema primitivo.

Desde entonces a esta parte he continuado mis observaciones
sobre la hipdfisis de once mujeres muertas de anemia aguda durante
el parto, material que se ha visto aumentado con dos casos nuevos.

Este trabajo ha sido completado ultimamente con los estudios
comparativos de la hipdfisis de cuatro gatas normales y de ocho
gatas prenadas.

Las fijaciones, inclusiones y tinciones del material de glan-
dulas de secrecién interna fueron hechas en el Laboratorio de His-
tologia Normal, que dirigié nuestro venerado maestro Profesor juan
Noé, con el cual tuvimos el honor de trabajar en la interpretacion de
muchos de los cortes histologicos que nos ocupan.



¢ A P I T U L O 1

Nociones de embriologia, anatomia, histologia
y fisiologia de la hipdfisis humana.

EMBRIOLOGIA

La hipdfisis en los vertebrados superiores como inferiores tie-
ne un doble origen: una evaginacién ectodermal del techo de la
cavidad bucal primitiva, llamada bolsa de RATHKE, que se dirige
hacia arriba y atras, y una evaginacién del piso del tercer ventriculo,
que se dirige en sentido opuesto hacia abajo y adelante; ambas pro-
longaciones, al encontrarse, se fusionan para formar la glandula
pituitaria. La porciéon distal anterior que deriva del epitelio bucal
formara el 16bulo anterior glandular propiamente tal, y la parte pos-
terior, derivada de la evaginacién cerebral, formara el l6bulo ner-
vioso; el punto de unién entre estas dos porciones, o sea, aquella de
la bolsa de Rathke que queda en contacto con el proceso infundibu-
lar, se designa corrientemente como 16bulo intermedio o pars inter-
media, de diverso desarrollo, segin las especies, el que en el hom-
bre es rudimentario.

Tiene gran importancia conocer el origen embriolégico de la
hipéfisis, pues nos hace comprender las conexiones intimas de esta
glandula de secrecién interna con los centros nerviosos superiores.
En efecto, el 16bulo posterior esta unido por intermedio de las fibras
tiberohipofisiarias con el nacleo supradptico, relacionado a su vez
con los diversos nucleos del diencéfalo, que rigen la vida vegetativa,
y asi se comprende el papel director que tiene la hipdéfisis en los
fenémenos de la vida de relacién, del metabolismo y de la vida
vegetativa.

ANATOMIA

Constituida en esta forma la hipofisis, la encontramos situada
en la cara inferior del cerebro, detras del quiasma 6ptico, por delante
de los tubérculos mamilares, alojada en una depresién méas o menos
profunda del piso medio del craneo, en el cuerpo del esfenoides, y
que se llama “silla turca”.

La glandula pituitaria o hipéfisis es un érgano constante en
la serie de los vertebrados, aunque difiere en las diversas espe-
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cies en cuanto a forma y volumen. En el hombre es piriforme, de
base alargada en sentido transversal y mas o menos regularmente
convexa; su didmetro mayor es el transverso, y mide de doce a
quince milimetros. Un hecho de interés es que la “silla turca” se
adapta a los cambios de forma y volumen de la glandula, de tal
manera que por el examen radiolégico de ésta se pueden deducir
la forma y dimensiones de aquélla.

La forma, el volumen y el peso de esta glandula estan suje-
tos a variaciones en relacién con la edad y diversos estados fisio-
légicos. Segun los trabajos del Dr. Lira, el volumen, en lineas ge-
nerales, va en aumento paulatinamente con la edad, desde 1/20 cc.
en el recién nacido hasta 1/2 cc. alrededor de los once afios.

Segin PENDE, el peso de la glandula es de 0,10 a 0,15 gra-
mos en el recién nacido; de 0,30 gramos a los diez afios, y en la
pubertad se duplica, llegando a 0,60 - 0,70 gramos. Segiin ERDHEIM
y STUMME, el peso maximo en la mujer nulipara es de 0,75 gramos,
y en la multipara, al final del embarazo, puede llegar hasta mas o
menos dos y media veces el peso normal, esto es a 1,60 gramos, y
aun sobrepasar el triple (ERDHEIM y STUMME, SCHONEMANN).

Estos cambios de volumen y peso se han observado en re-
lacién con la vida sexual, no sélo en la hembra, sino también
en el macho; en ciertas especies animales (animales invernantes),
en que existe un periodo reproductivo limitado estrictamente a
cierta época del afio, GEMELLI, CUSHING y CETSCH, BLAIR y otros
han encontrado una disminucién evidente en el peso de la hipd-
fisis al comienzo del invierno y un aumento en cerca de un tercio
al principio de la primavera y periodo reproductivo.

Estas variaciones de peso de la hipéfisis segiin las diversas
edades y estados de actividad sexual nos estan indicando la im-
portancia de este 6rgano y su participacién directa en el desarrollo
somatico, especialmente del esqueleto, asi como en los fenémenos
de la generacién.

A simple vista, la hipéfisis humana aparece compuesta de dos
I6bulos: uno mas grande anterior y otro mas pequeiio posterior, que
estan unidos y en comunicacién con la base del cerebro por un ta-
llo o pedanculo; de los dos lébulos, el nervioso o posterior es el
mas adherido a este tallo pituitario. En el gato, al sacar el cerebro
de la caja del craneo, muy a menudo queda en la “silla turca” el
16bulo anterior, saliendo adherido al pedinculo solamente el 16-
bulo posterior.

Estos dos lébulos estan unidos débilmente entre si por una
capsula fibrosa tenue que, en relaciéon con la cara dorsal de la hipé-
fisis, se encuentra reforzada por la duramadre, que cubre la “silla
turca” a manera de un opérculo y constituye la tienda de la hipéfisis,
perforada para dar paso al pedanculo.
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Los dos lébulos estan separados por una hendidura llamada
“fisura hipofisiaria”, que ha sido interpretada, en el hombre adulto,
como resto de la unién de los dos 16bulos (GUENINI-SANDRI).

A esta region se la ha llamado erré6neamente hilio de la hi-
pofisis, pero, segin PENDE, s6lo podemos darle este nombre al pun-
to por donde penetran a la glandula los vasos sanguineos, linfaticos
y nervios, que es el punto de insercién del pedanculo.

La hipdfisis es un érgano muy bien irrigado, especialmente su 16-
bulo anterior; las arterias nutricias provienen del poligono de WILLIS
y de la carétida interna; en parte, de las arteriolas de la dura y pia-
madre.

Sin duda, las arteriolas mas numerosas provienen de la parte
alta de la glandula y descienden a lo largo del pedinculo para
distribuirse principalmente en el 1ébulo anterior y, en menor ni-
mero, en el 16bulo posterior, siguiendo los tabiques conjuntivos que
separan las trabéculas y acinis glandulares y llegan a contacto di-
recto con las células que los forman.

El drenaje venoso de los sinusoides hipofisiarios se hace por
medio de vasos que corren en sentido opuestc a las arterias y se
vacian en un seno circular superior (seno de RIDLEY) y en un
seno venoso circular inferior (seno de WINSLOW), los que a su vez
comunican con el seno cavernoso. Recientemente ha cobrado mu-
cho interés el drenaje venoso de la hipéfisis desde que PorA y
FIELDING describieron un sistema venoso portal neurchipofisiario,
cuyas ramas aferentes vienen del lébulo anterior y posterior; las
ramas eferentes se ramifican en torno del nucleo gris del taber
cinéreum y del infundibulum. Este sistema ha sido demostrado
también por PIETSCH y ESPINASSE y explica cémo los hormones
del 16bulo anterior y posterior pueden ser transportados por la san-
gre venosa y obrar en mayor concentracién sobre los centros del
diencéfalo.

Respecto a los vasos linfaticos, los trabajos de CRETZFELDT
y EDINGER nos demuestran que esta glandula es rica en espacios
linfaticos pericelulares y perivasculares, los que se reiinen en una
via linfatica que sigue el pedinculo y se vacia en los espacios lin-
faticos de la regién cerebral vecina y de la piamadre.

Aun no esta resuelto con seguridad si existe o no una co-
municacién directa entre la cavidad del tercer ventriculo y los es-
pacios linfaticos ya descritos. Los trabajos de HERRING, CUSHING,
LEwis y COLLIN y los modernos hallazgos de hormones de la hi-
pofisis anterior y posterior en la cavidad del tercer ventriculo, y
en especial en el espesor de su pared y en el liquido céfalorra-
quideo de la cisterna magna, demuestran que estos productos de
secrecion de la hipéfisis (especialmente de la parte intermedia)
penetran infiltrando el tejido del 16bulo posterior y el pedinculo,
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llegando al infundibulum y a la cavidad del tercer ventriculo, don-
de se mezclan con el liquido céfalorraquideo. Estas conexiones di-
rectas entre la hipéfisis y el diencéfalo son de un gran interés fi-
siopatolégico, pues hacen de esta glandula no solamente un organo
incretor sangumeo, que vierte en la circulacién general sus pro-
ductos de secrecién, sino también un apéndice cerebral ligado al
diencéfalo por relaciones de continuidad vasculares y linfaticas de
un alto significado fisiolégico.

Las ramas nerviosas vasomotoras y secretoras de la antehi-
pofisis provienen, segiin DANDY, del plexo carotideo del simpatico,
neuronas del ganglio cervical superior, y penetran a la glandula
por el pedanculo, acompaiiando a la arteria nutricia del 16bulo an-
terior. Todos estos filetes nerviosos se ramifican entre los cordones
epiteliales y alrededor de las células, terminando en ellas por pe-
quefios engrosamientos de forma variada o por plexos pericelu-
lares (GEMELLI). Segin HoOuUSSAYy, la excitaciéon del ganglio cer-
vical superior inhibe la secreciéon del hormén pigmentario de la
parte intermedia. La extirpaciéon del ganglio cervical superior pro-
duce la desaparicién de las células eosindfilas de la antehipéfi-
sis (COLLIN y HENNEQUIN).

El 16bulo posterior de la hipdfisis y la parte intermedia re-
ciben numerosas fibras nerviosas del diencéfalo, que atraviesan el
pedanculo. El centro de estas fibras se encuentra en el tuber ciné-
reum, en el nacleo supraéptico, y los estimulos secretorios, seglin
SPIEGEL y GREWING, llegan a la parte intermedia mediante el
tractus supradptico. De lo expuesto se deduce que el pedanculo
hipofisiario representa un importante medio de correlacién nervio-
sa, sanguinea y linfatica de la hipdfisis con el cerebro, y, ademas,
el pedinculo puede ser verosimilmente una via excretora directa
de algiin hormén en la cavidad del infundibulum,

HISTOLOGIA

Si observamos la hipéfisis en un corte mediano y anteropos-
terior que pase por el pedanculo, distinguiremos dos porciones prin-
cipales: una anterior, mas voluminosa, que es el lébulo anterior o
epitelial, o prehipéfisis, y una posterior, menos voluminosa, o lébulo
nervioso.

Colocada entre estas dos porciones principales, tenemos la
zona intermedia, llamada también l6bulo paranervioso, que en el
hombre adulto es una formacién rudimentaria, constituida por las
vesiculas del hilio, vestigio de la bolsa de RATHKE.

El 1ébulo paranervioso se continda sobre la cara anterior del
pedanculo con una capa epitelial formada por seudo vesiculas,
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que cubren los dos tercios anteriores del pedanculo. Esta formacion
en el gato y perro es bien delimitada y constituye el 16bulo de

IORIS. ) . )
Pasamos a describir la estructura histolégica de estas diversas

porciones de la hipofisis:

a) Ldbulo anterior, epitelial o prehipdfisis— Esta forma-
c:6n resulta de cordones de células epiteliales separados por una
trama conjuntiva muy tenue que, a medida que nos acercamos
a la regioén de insercién del pedinculo, se va engrosando hasta for-
mar grandes bandas conjuntivas, por las cuales penetrgn los vasos
sanguineos que descienden del pedanculo desde la tienda de la
hipéfisis.

Estos vasos capilares, muy numerosos, son del tipo sinusoidal,
parecidos a los lagos sanguineos, y alrededor de ellos se agrupan
las células glandulares, que quedan separadas del torrente circu-
latorio so6lo por la delgadisima capa endotelial.

Con los colorantes acidos y basicos se pueden distinguir en
la hipéfisis anterior tres variedades de células: las células funda-
mentales o cromoéfobas, las acidéfilas y las basdfilas.

Las células fundamentales o cromdfobas son mal delimitadas,
de citoplasma escaso no bien diferenciado, que no toma los colo-
rantes, permaneciendo incoloro, o se tifie ligeramente en rosa o
azulejo. Pueden ponerse de relieve algunos granulos finos acidé-
filos o baséfilos y granulos de lipoide. Su ntcleo es redondo, de as-
pecto vesiculoso, pero con granulos y reticulos de cromatina bien
distintos. Suelen encontrarse algunas de estas células con nucleo
irregular y picnético.

Las células aciddfilas son de forma ovoide o poliédrica, de limi-
tes netos, de citoplasma abundante en relacion al nicleo, que se
tifie intensamente en rosa con los colorantes acidos. El citoplasma
se presenta de aspecto homogéneo o cargado de finisimos granulos
acidéfilos y de un color rosado intenso.

En la hipdfisis de la vaca es facil distinguir finas y escasas
vacuolas incoloras correspondientes a gotitas o granulos de grasa
y de lipoide.

El ndcleo es excéntrico y generalmente redondeado; se tifie
intensamente en violeta y es mas rico en cromatina que el de las
células croméfobas. A veces aparece deformado y picnético o cir-
cundado de un anillo claro.

Las células basdfilas son algo mas grandes que las acidéfilas
y de forma mas poliédrica. Su citoplasma se tifie en violeta con
el hemalumbre y en azul intenso con el Mallory; no es de aspecto
homogéneo, debido a que se encuentran numerosas vacuolas. Su
nicleo es generalmente céntrico y redondeado.
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En cuanto a la proporcién de estas distintas células entre si,
no hay un acuerdo definitivo.

Segtin RASMUSSEN, en el hombre las croméfobas forman un
529%; las eosindfilas, un 37%; las basoéfilas, un 11%. Sin em-
bargo, las acidéfilas muestran variaciones individuales de 23 a 60%
las baséfilas, de 4 a 27%, y las croméfobas, de 34 a 66%. La im-
portancia de establecer estas proporciones reside en que se obser-
van marcados cambios en ellas en ciertos estados fisiolégicos, como
por ejemplo, pubertad (aumento de las acidofilas), embarazo (au-
mento de las croméfobas) y en estados patolégicos, como la cas-
tracién, tumores, etc. (aumento de cualquiera de los tres tipos ce-
lulares).

La distribucién de estas diversas células en el 16bulo anterior
no es homogénea. PENDE afirma que las células cromoéfobas se
encuentran en el centro y las cromofilas en la periferia, en relacién
con los senos vasculares. Las acidéfilas son particularmente mas
numerosas en la region central y poésterosuperior de la prehipoéfisis;
las baséfilas se encuentran en mayor proporciéon en la regién pods-
teroinferior y laterales.

¢Cual es el origen de estos diferentes tipos celulares? Unos
piensan que hay un solo tipo de célula que toma diversos aspectos
en el curso de su funcién secretora; asi, una cromoéfoba, al cargarse
de granulos de secrecién, se transforma en acidoéfila, y ésta en ba-
sofila, para después volver a su punto de origen, la célula desgra-
nulada o cromoéfoba en reposo. Esta manera de pensar ha perdido
cada vez mayor valor, 'y hoy dia se tiende a admitir que la célula
madre es la croméfoba, la que da origen, en forma absolutamente
independiente, a los dos tipos de cromodfilas, sin que nunca pueda
una acidéfila transformarse en baséfila, y viceversa; cada una sigue
un ciclo independiente; esto esta corroborado por el hecho de que
en el recién nacido s6lo se encuentran células cromoéfobas, y con
los afios van apareciendo primero las acidéfilas y después las ba-
sofilas. En una raza de ratas enanas, SMITH y MAc DowegLL, 1930,
han encontrado solamente basoéfilas en la antehipéfisis, faltando
las acidéfilas; el aparato de GOLGI esta ubicado en forma diversa
en las baséfilas y en las eosinéfilas. Los granulos de secrecién aci-
doéfilos, que se crey6é encontrar en las basoéfilas, y que habrian ex-
plicado una forma de transicién, con métodos mas perfeccionados,
se ha visto que corresponden a mitocondrios (SEVERINGHOUSE).
Por ultimo, en los diversos adenomas de la hipdfisis se ha compro-
bado un solo tipo celular: o son cromoéfobas o baséfilas o aciddfilas,
pero nunca se presentan mixtos.

Sobre la formacién, secrecién y naturaleza del producto ela-
borado en la antehipdfisis, sabemos relativamente poco, pero pode-
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mos adelantar que es miltiple. Con los diversos métodos ‘?? tincién
histolégica, diferenciamos dos clases de productos de secrecién en las
células de la antehipéfisis: un lipoide y un coloide.

El lipoide ha sido estudiado histolégicamente por LAUNOIS,
LOEPER, ESMONET, THAON, CiAccro, MULON, CiuLLA, ERDHEIM
y quimicamente por IscovEsco y BR:}ILSFORD. Se presenta en
forma de finisimos granulos y gotas més o menos numerosas; la
primera forma es frecuente encontrarla en el citoplasma de las cé-
lulas cromoéfobas, y la segunda, de gotas mas grandes, en las células
croméfilas. En el recién nacido, el lipoide hipofisiario es muy escaso
y va en aumento con la edad. Este producto de secrecién se encuen-
tra no solamente dentro de las células, sino también en los espacios
intercelulares y en los vasos sanguineos (THAON).

El otro producto visible de las células de la prehipofisis esta
representado por una sustancia amorfa, la que aparece como gotas
transparentes mas o menos voluminosas, acumuladas entre las célu-
las, las que al ser rechazadas excéntricamente, forman como una
vesicula alrededor de estas gotas de coloide.

Este producto llamado coloide, por analogia con el coloide ti-
roideo, no es muy abundante en la hipdfisis del hombre normal;
se le encuentra generalmente en las vesiculas y seudo vesiculas del
hilio, a las que distiende en condiciones fisioldgicas y patoldgicas.

Para THAON, esta sustancia aparece en el centro de un cimulo
celular macizo, y al ir aumentando rechaza estas células, formando
la seudo vesicula. No se sabe cual de estas células es la produc-
tora de la sustancia coloidea. PENDE cree que son las tres clases
de células las productoras del coloide, y no tnicamente las células
acidéfilas, como piensan otros. El coloide se encuentra también en
los intersticios celulares y en los vasos sanguineos, como lo han
comprobado THAON, GRUMBAUM y nosotros mismos.

Parece que es un producto que pasa apenas formado a la cir-
culacién general y solamente se acumula en el 16bulo anterior cuan-
do hay un obstaculo para su movilizacién; infiltrando los espacios
linfaticos, es llevado por la corriente hacia la regién del hilio, rica
en ellos, y por eso aparece especialmente abundante, llenando las
vesiculas del hilio. De estos almacenes ‘transitorios, el producto
de secrecién es distribuido lentamente hacia la sangre, o por me-
dio de los linfaticos a través del 1ébulo posterior al pedanculo y a
los centros mesencefalicos.

b) Fisura hipofisiaria— Esta formacién es constante en el
nifio y en el feto; es poco visible en el hombre adulto, en el cual
queda reemplazada por las vesiculas del hilio; colocada entre el
16bulo medio y la prehipéfisis, representa los restos del saco hipo-
fisiario embrionario o bolsa de RATHKE. En el hombre adulto esta
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fisura se presenta como subdividida en dos vesiculas: una mas o
menos grande y otra mas pequeiia.

El significado de las vesiculas del hilio no es para todas el
mismo: las vesiculas formadas de epitelio cliibico o cilindrico y de
epitelio ciliado representan probablemente, segin PENDE, restos
de la bolsa hipofisiaria embrional y tienen membrana propia. Las
seudo vesiculas del hilio, que no tienen una membrana propia y
cuyas células méas o menos poliédricas aparecen como separadas por
una sustancia amorfa o finamente granulosa, segin KOLIKER y
IORIS, representarian en la hipéfisis humana el 16bulo paranervioso,
y son de un alto significado funcional.

c) Lébulo peduncular de IoRiS.— Esta formacién fué des-
crita por IORIS en 1907. En el gato aparece como un manguito al-
rededor del pedinculo. El autor lo describe como un estrato celular
poco espeso, compuesto de células agrupadas en bandas por fino
tejido conjuntivo. Las células son de tamafio mediano, de forma
cibica o poliédrica, y de citoplasma claro. Es frecuente encontrar
estas células agrupadas en seudo vesiculas, conteniendo una sus-
tancia homogénea, que se colorea intensamente con la fucsina acida.

En el hombre, este 16bulo es menos desarrollado que en los
animales, y forma una masa aplanada de concavidad posterior, cu-
briendo los dos tercios anteriores del pedtinculo. Esta formacién no
es sino la prolongacién lenguiforme del l6bulo anterior, teniendo
una estructura netamente vesicular. Sus seudo vesiculas estan en
intima relacién conectivovascular con el infundibulum y con la
meninge.

d) Lobulo intermedio— En el hombre adulto falta un ver-
dadero 16bulo intermedio, el que esta representado por las vesicu-
las del hilio que ya describimos al tratar de la fisura hipofisiaria.

En esta formacion glandular, la sustancia amorfa contenida
en las seudo vesiculas presenta caracteres diferentes de la sustancia
amorfa que encontramos en el 16bulo anterior. Se trata de un cuer-
po hialino, semejante mas bien a un liquido seroso transparente
que a una sustancia espesa gelatinosa, como lo es la coloide pre-
hipofisiaria. PENDE llama “sustancia hialina” al liquido secretado
por el 16bulo paranervioso y “sustancia coloide” al de la prehi-
pofisis.

Este l6bulo intermedio se encuentra bien desarrollado en el
gato y estd formado por un revestimiento epitelial pluriestratifi-
cado, que por un lado limita la fisura hipofisiaria y pon el otro cubre
la mitad anterior de la superficie del lébulo nervioso. Esta integra-
do por varios estratos celulares, dispuestos como rosario, y forma-
do por células redondeadas o poliédricas de limites netos y de cito-
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plasma claro o finamente granuloso, que se tifie de rosa violeta con
la hematoxilina-eosina. Su aparato de GOLGI y mitocondrios son
semejantes a los de las células basoéfilas. El nicleo es redondeado,
voluminoso y pobre en cromatina.

e) Lobulo posterior o nervioso— Hasta no hace muchos anos
se consideraba este 16bulo como una formacién de neuroglia y te-
jido conjuntivo sin ninguna importancia; pero con los ultimos es-
tudios citolégicos mas perfeccionados y los progresos de la Fisio-
patologia Experimental, ha cobrado la importancia que seguramente
tiene. Desde luego, su constitucién histolégica la forman finisimas
fibras, principalmente nerviosas, y numerosos elementos celulares.
En medio de estos elementos se encuentran escasos capilares san-
guineos de lumen ancho, que en la regiéon del hilio son mas abun-
dantes.

La naturaleza de las fibras es muy discutida; algunos creen
que provienen de la neuroglia o de las células ependimarias del in-
fundibulum; algunas son, sin duda, fibras conjuntivas que acom-
pafian los vasos, pero la mayoria son fibras amielinicas que, segiin
CAJAL, SAVAGNONE, TELLO y PENDE, provienen del grupo de
células nerviosas situadas en la regién posterior del infundibulum
y el quiasma 6ptico (ntcleo supradptico); en el adulto forman un
robusto fasciculo, que se resuelve en un rico plexo en el lébulo
nervioso, terminando algunas fibras en los vasos y tejido conjun-
tivo perivascular; otras penetran en las células de la capa epitelial
paranerviosa y en las vesiculas del hilio, y otras terminan en las
células aisladas o agrupadas, propias de este 16bulo.

En medio de esta red de fibras nerviosas se encuentran nu-
merosas células neurédglicas, llamadas “gliali” o pituicitos (Bucy),
que tienen caracteres parecidos a los de las primitivas células epi-
teliales del canal ependimario. Su citoplasma es abundante, con
prolongaciones cortas y poco ramificadas; su nicleo es vesiculoso.
El citoplasma presenta granulos que se tifien de negro con el acido
sulfarico y no dan la reaccién del fierro ni del lipoide. LUGARD,
MARINESCO, NAGEOTTE, ACHUCHARRO, suponen que estas células
tienen propiedades secretorias; IORIS, en la neurohipéfisis del gato y
del perro ha demostrado células aisladas o en grupos, muy poco
visibles en condiciones normales, de contornos difusos y citoplasma
claro. Su nucleo es vesiculoso ovalado, con nucléolo casi siempre
unico. El citoplasma de estas células suele presentar finas granu-
laciones cromaticas. Estas células se encuentran a veces dispuestas
en torno a una sustancia homogénea o granulosa coloreable en roca
con la fucsina acida.

Debemos sefialar en este 16bulo nervioso la presencia de glo-
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bulos de una sustancia hialina muy semejante a aquella contenida
en las seudo vesiculas del hilio.

Fueron descritos por HERRING y provienen de la secrecion
holocrina de las células del 16bulo paranervioso, que, infiltrandose
en el tejido nervioso de la neurohipdfisis y del pedanculo, llegan
a la cavidad del tercer ventriculo; para CUSHING, GOETSCH, LEWIS,
provendrian del 16bulo intermedio. PENDE cree que por lo menos
una parte de esta sustancia hialina puede derivar de las células pro-
pias del 16bulo nervioso.

De lo expuesto se deduce que el lobulo nervioso de la hipd-
fisis es un 6rgano nervioso-glandular con abundantes elementos se-
cretores, en intimo contacto con un finisimo plexo de filetes nervio-
sos de origen cerebral, y cuya secrecién se vierte directamente en
el pedinculo y también en la regién del hipotdlamo. Menciona-
remos de paso que LUSCHKA, SAXER, LAUNOIS y CASELLI han ob-
servado unos nidos celulares, formados por células de aspecto epi-
telial y de disposicién concéntrica, semejantes al epitelio del cuerpo
mucoso de MALPIGHI, y que se encuentran especialmente en la su-
perficie anterior del pedinculo y en la regién del hilio. Para
ERDHEIM, que los ha estudiado, serian residuos embrionales del
epitelio malpighiano, que reviste la cavidad bucal primitiva.

FISIOLOGIA

Nuestros conocimientos sobre las diversas e importantes fun-
ciones de la hipéfisis datan de pocos afios. Hace treinta afios,
SCHAEFER, HERRING, se referian a la hipdfisis como un érgano
sin ninguna importancia fisiolégica, y CYON la consideraba como
una formacién destinada a controlar el aporte sanguineo al cerebro.

Estos conceptos ciertamente no diferian mucho de los de GA-
LENO, para el cual la pituitaria extraia el mucus del cerebro y lo
descargaba a través de la lamina cribosa del etmoides en el naso-
farinx. '

Fué la observacion clinica de algunos sindromes (acromega-
lia, sindrome adiposo genital) y su relacién con una disfuncién hi-
pofisiaria hecha por MINKOWSKI y FROEHLICH, en 1901, la que hizo
dirigir la atencion de los hombres de ciencia hacia esta pequefia glan-
dula de secreciéon interna engastada en la base del craneo.

El significado funcional de ella solamente fué descubierto en
1926, cuando SMITH perfeccioné la técnica de la hipofisectomia y
demostré que la implantacién del tejido pituitario curaba los sinto-
mas de insuficiencia provocados por la extirpacién de la glandula.

La funcién incretora de este 6rgano fué corroborada mas tarde
por EWANS y LONG, al comprobar los efectos de los extractos pi-
tuitarios en los animales hipofisectomizados y en los normales.
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Por altimo, el genial descubrimiento de ZONDEK, en 1925, de
los hormones gbénadoestimulantes de la prehipodfisis, hizo pasar a
primer plano esta glandula, transformada hoy dia en foco de in-
vestigacion cientifica.

Es dificil considerar la funcién de la hipéfisis tomandola como
un todo, como una unidad funcional, debido a los distintos hormo-
nes aislados en ambos 16bulos y a los diferentes sintomas obser-
vados en lesiones de ellos; pero esto no justifica el mirar como un
hecho meramente casual que el 16bulo glandular se encuentre en
intima relacién con el neural, y ambos en directa comunicacién con
el mesencéfalo. Seguramente hay gran ventaja en que ambas por-
ciones glandulares trabajen en conjunto y dependientes una de
otra, para asi asegurar un mejor equilibrio entre sus variadas fun-
ciones. Esto ha sido demostrado en relacién con el metabolismo del
agua y de la sal en la diabetes insipida por RICHTER, RANSON,
FICHER e INGRAM.

La falta de conocimientos relativos a la fisiologia hipofisiaria
nos obliga a considerar las diversas funciones separadamente en am-
bos 16bulos, y sélo nos referiremos a aquellas que han sido demos-
tradas y que tienen relacién con nuestro trabajo.

Los medios por los cuales podemos estudiar estas diversas fun-
ciones son los comunes a todas las glandulas de secrecién interna:
ablacién de la glandula, implantaciéon de tejido hipofisiario, inyec-
ciones de extractos glandulares y la observacion clinica de varias
enfermedades que normalmente se acompafian de cambios cons-
tantes en el tejido hipofisiario.

Los potentes principios activos que se encuentran en la hip4-
fisis implantada pueden ser extraidos y purificados, obteniéndose
gran namero de ellos con accién especifica y bien determinada.

A estos principios se les ha llamado hormones, y, segiin su
accién en los animales de experimentacién y en el hombre, podemos
distinguir en el lébulo anterior: hormén del crecimiento, hormo-
nes génadotréficos, hormén tiroestimulante, etc.; y en el l6bulo
posterior, el hormén hipertensor y antidiurético y el hormén oci-
técico.

A.—Hormodn del crecimiento.

La influencia de la glandula pituitaria sobre el crecimiento era
conocida antes que EVANS y SIMPSON aislaran el principio corres-
pondiente; los casos de gigantismo asociados a hiperactividad de la
hipéfisis y los de enanismo relacionados con lesiones destructivas
de la prehipéfisis, ya habian llamado la atencién hacia esta accién
promotora del crecimiento, que estd intimamente relacionada con
un balance nitrogenado positivo producido por este principio. Se ha

19



visto que en la época del crecimiento comienzan a aparecer y a au-
mentar las células eosinéfilas y que la acromegalia se relaciona ge-
neralmente con un adenoma eosindfilo de la prehipéfisis. P. E.
SmrTH, discipulo de EVANS, trabajando con hipéfisis de buey, don-
de hay una separacién neta entre las células eosinéfilas, que se en-
cuentran en la periferia de la glandula, y las células basdéfilas, situa-
das en la regién central del érgano, pudo comprobar que la zona
cortical de la glandula (zona eosindfila) producia en el renacuajo
hipofisectomizado un crecimiento mas intenso que cuando se usa-
ban extractos de la zona central.

Estos hechos hacen pensar con cierto fundamento que este
principio promotor del crecimiento es producido por las células eosi-
nofilas.

B.—Hormones génadotréficos.

La hipéfisis anterior tiene bajo su dependencia el desarrollo
y buen funcionamiento de las génadas, tanto masculinas como fe-
meninas. Después de los trabajos de ASCHEIM y ZONDEK, 1927,
ZONDEK, 1930, en relacién con el ovario, deben distinguirse dos
hormones génadotréficos distintos: uno que produce el crecimien-
to, maduracién y rotura del foliculo de GRAFF y formacién de es-
trogenos; el otro, responsable del crecimiento, mantencién del cuer-
po lateo y de su hormén luteinizante o progesterona. A su vez, las
génadas actian sobre la hipéfisis frenando la produccién de estos
hormones génadoestimulantes, y en esta forma se mantiene el equi-
librio entre estas dos glandulas; asi lo atestiguan los trabajos expe-
rimentales de KUNDE, DAMOUR, GUSTAVSON y CARLSON, 1930,
en la perra; ALLEN, 1928, en la mona; GOLDING y RAMIREZ, 1928;
MooRE y PRICE, 1930-32; LEONARD, MEYER y HisAw, en ratas.

Por intermedio de esta funcién génadotréfica, la hipéfisis es
la responsable de la aparicién de la pubertad, con su primera ma-
duracién folicular, y durante la vida sexual de la mujer regula la
menstruacién. También son estos hormones los que por intermedio
del ovario preparan la mucosa uterina para la nidacién del huevo
fecundado y mantienen y estimulan el buen funcionamiento del
cuerpo amarillo del embarazo; de aqui su gran importancia en los
primeros meses de la gestacién; sin hipdfisis anterior es imposible la
nidacién del huevo y la prosecucién del embarazo en la mayoria
de las especies animales. ROWLANDS y SINGER comprobaron que
la actividad génadotréfica de la hipéfisis se reduce cuando falta la
vitamina E. Segan los datos qué tenemos, parece que los hormones
génadotréficos comienzan a aparecer en la hipdfisis de los mami-
feros durante la vida fetal y van aumentando en cantidad hasta
el nacimiento. Para ZONDEK, el prolan seria secretado por las células
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cromoéfobas y baséfilas; para EWANS y SIMPSON lo seria inicamen-
te por las baséfilas. ERDHEIM, KRAUS, BERBLINGER son de la opi-
nién de ZONDEK.

Segtin PHILLIPP, 1930, el prolan A seria producido por las cé-
lulas acidofilas; de igual opinién son MARGITAY, BERTH y NIKLOS,
quienes piensan que el aumento de este hormén antihipofisiario en
la orina de los acromegalicos se debe al aumento de las células aci-
ddfilas.

Como se ve, no hay una opinién unanime para juzgar el ori-
gen del hormén génadoestimulante de la prehipdéfisis.

Este mismo hormén génadoestimulante de la prehipéfisis, con
idénticos caracteres fisiologicos al prolan A, ha sido encontrado
en grandes cantidades en la sangre de la mujer castrada, ya ocho
dias después de la ooforectomia bilateral y en la menopausia.
(FLUHMANN, 1929.)

ZONDEK hall6 esta misma sustancia en la orina de la mujer
con cancer de los 6rganos genitales, lo que ha sido confirmado en
numerosos casos por BRUEL, OESTREICHER, 1934; HAMBURGEN,
1931. Digamoslo, desde luego, que en la hipéfisis del animal cas-
trado, en general, asi como en la de la mujer privada de sus ova-
rios o en la menopausia, se ha descubierto un aumento de las células
baséfilas y de sus vacuolas, lo que haria pensar que sean éstas las cé-
lulas productoras del hormén. (Células de castracién, de SCHLEIDT,
1914.) En otro capitulo nos ocuparemos de esto con méas detalles.

Respecto a los hormones génadoestimulantes encontrados en
la sangre y orina de la mujer durante la gestacién, y en los tumores
de animales y en el hombre, en el curso de tumores de origen co-
rial: corioepiteliomas, mola hidatiforme, teratomas y tumores del
testiculo, parece que su origen derivaria mas bien del tejido corial
y no del 16bulo anterior de la hipdfisis; este punto es objeto de
arduas discusiones. ZONDEK cree que el prolan urinario encontrado
en la mujer gestante es de origen hipofisiario, sin negar que la pla-
centa tenga alguna participacién en su produccién, y explica el
hecho, argumentado por PHILLIPP, 1930; FELS, 1930; CoLLIP,
1935, de la escasa cantidad de hormén génadotréfico encontrado
en el 16bulo anterior de la hipéfisis de la mujer gestante, por la gran
rapidez de la entrega de esta sustancia, que hace imposible su al-
macenamiento, y de aqui que este érgano implantado en un animal
hipofisectomizado no produzca las reacciones tipicas sobre el ovario
dadas por el prolan A y B; seria un caso similar a lo que ocurre en
la enfermedad de BASEDOW, en la cual el cuerpo tiroides contiene
menos tiroxina y menos yodo que la glandula normal.

Para ZONDEK, el origen de este hormon estaria en las células
cromoéfobas o principales de la hipéfisis, que durante la prefiez su-
fren una hipertrofia e hiperplasia evidentes.
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Los que opinan que el hormén génadotrofico de la orina y
sangre de la mujer prefiada es de origen placentario y no hipofisia-
rio, arguyen, ademas, que hay diferencias biolégicas entre el hor-
mén antehipofisiario y el circulante en la sangre de la embarazada.
Segun los trabajos de RIECHERT, PENCHARZ, SIMPSON, MEYER y
EvaNs, 1931, y KrauL, 1932, el prolan contenido en la sangre y
orina de la embarazada en grandes cantidades no tiene accién so-
bre las génadas en el animal hipofisectomizado, lo que hace pensar
que el prolan actia como un activador de la hipdfisis. O. RIDDLE,
1931, ha demostrado que el prolan no tiene accién sobre el testiculo
de las aves inmaduras, mientras que el hormén prehipofisiario la
tiene. C. EVANS y SIMPSON, 1929, demostraron que el peso del
ovario de ratas inmaduras raras veces sobrepas6 los 70 miligramos
en 96 horas, cuando eran tratadas con prolan; en cambio, bajo la
accién del hormén antihipofisiario, se vié que el efecto era mayor
al aumentar la dosis, y el ovario alcanzaba dos o tres veces el peso
que adquiria cuando era estimulado con la orina de la preifiez.

A pesar de que estos argumentos son de peso, no son definitivos
para dilucidar el problema, pues el hormén génadoestimulante de
la prehipéfisis, una vez entregado a la circulacion, puede sufrir trans-
formaciones a nivel del higado o de los emuntorios, apareciendo en
la sangre y orina con propiedades distintas a las que poseia en su
fuente de origen.

C—Hormon tircestimulante.

Las relaciones funcionales entre la hipéfisis y tiroides fueron
sospechadas desde que ROGOWITSCH describié alteraciones del ta-
marfio y de la estructura del 16bulg anterior de la hipéfisis, después
de la tiroidectomia.

La influencia de la pituitaria sobre el tiroides fué demos-
trada mas tarde por ADLER, quien logré inhibir la metamorfosis
del renacuajo, destruyendo su pituitaria y, asi, determinando atro-
fia del tiroides. SMITH y SMITH, finalmente, curaron la grave
atrofia del tiroides producida por la hipofisectomia, por medio de
la trasplantacién de tejido hipofisiario o por medio de inyecciones
de extracto hipofisiario.

Los cambios histolégicos de la glandula tiroides, producidos
por la inyeccién de extracto antehipofisiario, dependen de la cantidad
inyectada, como lo han demostrado ARON, LOEB y BASSET, y re-
velan una hiperactividad funcional de la glandula, que también se
traduce por un aumento del contenido del hormén tiroideo en el
suero de los animales tratados y por una elevacién del metabolismo
basal.

Después de la tiroidectomia, se ha observado un aumento con-
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siderable del hormén tiroestimulante en el 16bulo anterior de la
hipdfisis y, coincidiendo con esto, un aumento de las células basé-
filas, lo que haria pensar a ALTSCHULE y COOPER que este hormén
seria producido por estas células.

D.— Hormoén corticoestimulante o adrenotrofico.

La existencia de este factor estimulante de las glandulas su-
prarrenales fué descubierta por SMITH al observar una marcada
atrofia de la corteza suprarrenal después de la hipofisectomia, la
cual era mejorada con la implantacién del l6bulo anterior de la
hipofisis.

Con la inyeccién de extracto crudo de hipéfisis total, EMERY
y ATWELL consiguieron una marcada hipertrofia, tanto de la zo-
na fasciculada como de la reticulada, y ANSELMINO, HOFFMANN
y HEROLD, casi simultaneamente con COLLIP y HOUSSAY y cola-
boradores, obtuvieron un extracto purificado de la hipéfisis anterior,
con propiedades coérticoestimulantes.

Respecto al origen de este principio en la antehipéfisis, parece
que sean las células baséfilas las productoras de él, ya que en el
adenoma baséfilo de la pituitaria se observa una hiperplasia de
la corteza suprarrenal.

Es probable también que exista en la antehipéfisis un prin-
cipio estimulante de la médula suprarrenal, pues ANSELMINO,
HEROLD y HOFFMANN han aislado del 16bulo anterior una fraccién
especial, que, inyectada en la laucha y rata, produce dentro de dos
horas cambios en la médula suprarrenal: pérdida de los granulos
feocrémicos, vacuolizacién y alteracién en la forma de las células
de la médula. Sin embargo, los cambios medulares son menos im-
portantes que los sufridos por la corteza suprarrenal y se producen
mucho mas tardiamente.

E.— Hormdn paratirotréfico o estimulante de las glandulas
paratiroides.

SMITH consiguié en el renacuajo, extirpando la hipéfisis, una
atrofia del cuerpo epitelial, homdlogo a las paratiroides de los ma-
miferos, y CHARLES, en el sapo hipofisectomizado, encontré una
reduccién del calcio sérico en un 37% . HOUSSAY y SANMARTINO,
trabajando en perros, consiguieron una atrofia de las paratiroides
en la tercera parte de ellos, después de la ablacién de la hipdfisis.

Estos trabajos experimentales hablan a favor de la existencia
de un principio estimulante de las paratiroides en la antehipéfisis,
lo que ha venido a confirmarse con la preparaciéon de un extracto
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purificado de la antehipéfisis que, inyectado en los animales, pro-
duce un aumento de volumen y cambios histologicos en las para-
tiroides, seguidos de un aumento del calcio sanguineo.

F.— Hormdn pancreatotrofico.

Ha sido supuesta su existencia desde que KOSTER observo
en el perro hipofisectomizado una atrofia del pancreas y de que
ANSELMINO y HOFFMANN extrajeran de la antehipdfisis una frac-
cién que, inyectada en los animales, producia una hiperplasia y au-
mento de los islotes de LANGERHANS. Sin embargo, estos trabajos
no han sido confirmados por experimentos de otros investigadores.

G.— Hormon lactogénico.

STRICKER y GRUETER, 1929, fueron los primeros que pro-
dujeron secrecién lactea en conejos con la inyeccidén de extracto
de hipdfisis anterior. Sus resultados fueron confirmados y amplia-
dos por CORNER, 1930; EVANS y SIMPsON, 1929; NELSON y
PFIFFNER, 1931, y, especialmente, RIDDLE y sus colaboradores,
1932-1933-1934. Este ultimo, junto con DYKSHORN, 1932-1933,
aislaron el factor lactogénico y lo diferenciaron de los factores del
crecimiento, géonadotréfico y tirotréfico, y lo llamaron “Prolactina”.
GARDNER y TURNER, 1933, purificaron este hormoén y lo llamaron
“Galactina”. Es un principio que no ha sido encontrado en ninguna
otra glandula.

Un problema muy interesante en la fisiologia de la lactancia
es el que se refiere al mecanismo por el cual durante el embarazo
se mantiene frenada la produccién de este hormoén, el que es libe-
rado después del parto. Un gran namero de hechos experimenta-
les demuestran que el hormén placentario, la estrona, es el res-
ponsable de mantener frenada la prehipdfisis durante el embarazo,
y su disminucién brusca después del alumbramiento libera la pro-
lactina en el l6bulo anterior de la hipdfisis. Las perturbaciones en
la subida de la leche en el puerperio pueden ser debidas a un ex-
ceso de estrona circulante o a una insuficiente producciéon de pro-
lactina. Un hecho curioso es que este hormén, ademas de su accién
especifica sobre la produccién de leche, tiene otras acciones agre-
gadas sobre el organismo: accién antagénica sobre las génadas; fa-
vorece el instinto maternal; produce una accién calorigénica inde-
pendiente a la del tiroides; presenta una accién estimulante del
crecimiento, semejante a la del hormén del crecimiento; produce hi-
perglicemia y glicosuria en las aves y conejos, por su accién sobre
los almacenamientos de glicégeno en el higado y en otros 6rganos.
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H.— Hormoén hiperglicemiante,

Descubierto por HOUSSAY y BIASOTTI, quienes demostraron
su accién antagénica a la insulina. En el animal hipofisectomizado
se han encontrado una baja de nivel del azicar sanguineo y una mar-
cada sensibilidad a la insulina. Por el contrario, la inyeccién de este
principio en el animal produce marcada glicosuria y aumento de
los cuerpos quetdgenos. El mecanismo por el cual obra este prin-
cipio no ha sido bien aclarado. LUCKE y HAENDEL sostienen que
este hormén antiinsulinico act@a sobre el centro metabdlico del cere-
bro medio y se puede demostrar en el liquido céfalorraquideo. Los tra-
bajos de KocH y LEHNDORFF asi parecen confirmarlo al obtener
hiperglicemia con la inyeccién del liquido céfalorraquideo de un
acromegalico.

CIPE y MARKS creen que este hormén hace mas sensibles los
almacenamientos de glucosa a la movilizacién que produce la adre-
nalina. RUSSEL describe este hormén como un factor glicostatico
que previene las pérdidas de H. de C. durante el ayuno. Como se
ve, la manera de actuar de este principio diabetégeno, perturbando
el metabolismo de los H. de C,, es multiple, pero su resultado es
el mismo: impide el aprovechamiento de los H. de C. por los te-
jidos; ademas, controla la transformacién de las proteinas en glu-
cosa, que con gran seguridad se efectia en el higado (LonG y
LUKENS).

I.— Hormoén bromato.

ZONDEK y BIER demostraron que el 16bulo anterior de la hi-
poéfisis encerraba la mayor proporcién de bromo en el organismo
(60%) y que las paredes del ventriculo medio eran mucho maés
ricas en este elemento que el resto del cerebro; experimentando en
animales sometidos a profunda narcosis con el somnifeno, compro-
baron una transferencia del bromo de la hipdfisis a las paredes
ventriculares, y supusieron que este fenémeno se debia al pasaje
de un hormén especial (hormén bromato) desde la hipdfisis al
tercer ventriculo, donde MAUTHNER ha localizado el centro regu-
lador del suefo. En el adenoma croméfobo se observan hipersomnia
y letargo, lo que hace suponer que el hormén bromato se produce
en estos elementos celulares.

J—Intermedina.

GIERSBERG, ZONDEK y KROHN, COLLIN y DRONET y otros,
observaron que la inyeccién de extracto de la parte intermedia de
la hipéfisis o del 16bulo posterior producia cambios en la pigmen-
tacion de los peces.
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Este mismo fenémeno ha sido estudiado en detalle por HOGBEN
y WINTON en la rana normal y en la hipofisectomizada. Debido a
que la mayor concentracién de este hormén se encuentra en la parte
intermedia de la glandula, VAN DYKE lo llamé “intermedina”. Se
piensa que es producido por las células baséfilas de esta porcién de
la glandula, debido a que ha sido encontrado en altas concertra-
ciones en el adenoma baséfilo. EHRHARDT y ZONDEK y KROHN han
observado un aumento de la intermedina en la hipéfisis de la mu-
jer en gestacion. El estimulo productor de la secrecién de este hor-
moén es la luz; numerosos experimentos han puesto en evidencia
que el estimulo luminoso actia sobre la parte intermedia por via
del nervio 6ptico (JORES, HOGBEN y SLOME). Recientes trabajos
de SCHARRER han demostrado en el nervio 6ptico la presencia de
un manojo especial de fibras provenientes del hipotalamo.

K.— Hormodn quetogénico o estimulante del metabolismo de las
grasas.

Fué descrito por BURN y LING, 1930, quienes vieron que ad-
ministrando a ratas un extracto pituitario aumentaba enormemen-
te la excrecién urinaria de cuerpos aceténicos. Este principio fué
aislado por ANSELMINO y HOFFMANN, y lo llamaron “oroficina”;
inyectado en la rata, produce un aumento de la concentracién de
cuerpos aceténicos en la sangre.

El estimulo normal que determina la produccién de este hor-
moén en el 16bulo anterior de la hipéfisis es la ingestion de grasas.

L.— Accién sobre el metabolismo de los protidos.

La accion del l6bulo anterior de la hipéfisis sobre el metabo-
lismo proteico se hace a través del hormén del crecimiento.

Los trabajos de BRAIER demuestran en forma sistematica una
disminucién del catabolismo proteico después de la hipofisectomia,
y, por el contrario, con la inyecciéon de extracto antihipofisiario se
produce un aumento franco de la eliminacién nitrogenada.

La clinica demuestra la frecuencia con que se observa una
disminucién de la accién dinamicoespecifica de las albaminas en
los casos de hipopituitarismo.

LOBULO POSTERIOR

La inyeccién del extracto crudo de l6bulo posterior es tdxica
para el animal, en el que se observan trastornos circulatorios, anu-
ria, debilidad muscular, y con dosis mayores produce hipotermia,
convulsiones y, finalmente, la muerte. Numerosos 'investigadores
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han trabajado en la obtencién de los diversos principios de la neu-
rohipéfisis, y en 1928 KAMM y sus colaboradores aislaron dos hor-
mones diferentes: una fraccién con propiedades contractiles sobre
la musculatura lisa y especialmente el tero, que la llamaron Oci-
tocina o Pitocina, y otra fraccién con propiedades hipertensoras, por
accion sobre los vasos sanguineos, y que la llamaron Vasopresina o
Pitresina. '

La inhibicién de la diuresis ha sido atribuida a una sustancia
distinta, pero, segin los trabajos de KAMM y colaboradores, no es
un hormén distinto, sino mas bien un derivado del factor hiper-
tensor.

Estos hormones no solamente se encuentran en el 16bulo pos-
terior, sino que también existen en el tallo pituitario y en las pa-
redes del tercer ventriculo. TRENDELEMBURG y SATO han visto un
aumento de ellos en el taber cinéreum después de la hipofisectomia.
Parece que la principal via de excreciéon de estos hormones es la
via sanguinea, pero cada dia cobra mayor importancia la via linfa-
tica y directa a través del pedinculo y hacia los centros del dien-
céfalo. Ultimamente se ha comprobado la accién neuroquimica de
la secrecién hipofisiaria, especialmente del l6bulo posterior, sobre
las fibras nerviosas que ligan la hipo&fisis al cerebro o sobre los cen-
tros del diencéfalo a través del peduanculo.

La secrecién de las células de la capa epitelial paranerviosa
y la de las células gliales o pitocitos bafan directamente el plexo
nervioso de la neurohipdfisis, formado por fibrillas que descienden
de la regién del taber cinéreum. PENDE supone que por el estimulo
directo de estas fibrillas la secrecién de la neurohipéfisis desempe-
na importantes acciones troforreguladoras en el organismo. Esta
opinién esta confirmada por el hallazgo de la secrecién hialina de
la neurohipdfisis en el liquido céfalorraquideo, en el pedanculo y
en la cavidad del tercer ventriculo.

COCKRILL ha encontrado la Ocitocina en la orina de la mu-
jer durante el trabajo de parto, lo que es digno de consideracién y
de mayores estudios. La actividad de la Ocitocina depende de va-
rios factores: del animal, de la fase del periodo menstrual o del
estro, si el Gtero es gravido o no, el periodo del embarazo, del tra-
bajo de parto y de los dias del puerperio. El hormén vasopresor ha
sido encontrado en la sangre de eclampticas en altas concentraciones,
por ANSELMINO y HOFFMANN, lo que tiene gran importancia, dada
la similitud de las lesiones producidas por este hormén y las en-
contradas en la eclampsia y el sorprendente paralelismo de las, al-
teraciones quimicas de la sangre de las eclampticas y las de los ani*
males inyectados con este hormén (HOFBAUER).

La influencia de esta porcién de la hipdfisis sobre el meta-
bolismo del agua y de la sal fué observada por primera vez por
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SCHAEFER, quien noté un aumento de la diuresis en el animal anes-
tesiado con la inyeccién de extracto posthipofisiario. La extirpacién
de la neurohipéfisis en el animal produce una poliuria con glicosu-
ria o sin ella, la que es de dificil explicacion. COETSCH, CUSHING
y JACOBSON creen que se debe a un traumatismo del pedinculo
que produciria una excitacion secretoria de la parte intermedia, la
que tendria accién diurética y glicogenolitica. Otros creen que el
estimulo sobre el pedinculo podria traer poliuria y glicosuria por
irritacién de los centros vecinos hipotaldmicos que regulan el me-
tabolismo del agua y de los H. de C,, y, por fin, hay quienes creen
que el hormén antidiurético encontrado en la neurohipéfisis esta
bloqueado en su pasaje hacia dichos centros por lesién del pedanculo
o de la neurohipéfisis. Respecto al mecanismo por el cual este hor-
moén inhibe la produccion de orina, no hay acuerdo entre los diversos
investigadores; STARLING y VERNEY creen que se debe a un efecto
directo sobre el tejido renal; MOLITOR y PICK creen que este hor-
moén acta sobre el centro del cerebro medio que regula el meta-
bolismo del agua, y, por Gltimo, hay otros que opinan en el sentido
de una accién periférica sobre los tejidos, perturbadora del inter-
cambio acuoso y salino entre las células y la sangre.

La fuente productora de estos hormones es el tejido neuro-
glandular de la posthipéfisis, incluyendo el pedinculo y el taber
cinéreum.

El 16bulo posterior, como sabemos, se compone de fibras ner-
viosas, neuroglia y pituicitos; gran nimero de investigadores atri-
buyen a estas células propiedades glandulares, y serian la fuente
productora de los hormones posthipofisiarios. Ademas, no podemos
negarle propiedades secretoras al tejido nervioso propiamente tal,
ya que conocemos sin lugar a dudas la produccién de ciertos hor-
mones, como simpatina y acetilcolina, por este tejido.

Fuera de estas funciones bien determinadas de la posthipdfisis,
se han encontrado muchas otras que revelan su importancia regula-
dora del metabolismo en general. La inyeccién del extracto post-
hipofisiario produce hiperglicemia por accién directa sobre la gli-
cogenolisis hepatica, acciébn opuesta a la insulina; aumenta el
contenido de acidos grasos en el higado y disminuye su concen-
tracién en la sangre; inyectado en el ventriculo lateral, produce una
fuerte hipotermia; parece que en dosis fisiolégicas regula el centro
termogenético.

28



Cambios citolégicos de la hipdfisis en diversos
estados fisiolégicos y patoldgicos.

El estudio de los cambios estructurales sufridos por la hipé-
fisis en diversos estados fisiologicos y patoldgicos sirve para dilu-
cidar el problema de las diversas funciones de este 6rgano, tratando
de relacionar tal o cual cambio en la proporcién celular con tal o
cual estado fisiolégico o patolégico y estudiando directamente la
actividad secretora por un analisis de las alteraciones morfolégicas
dentro de las células mismas.

Desde luego, llama la atencién la estrecha relacién de los di-
versos fenémenos de la vida sexual con la imagen histolégica en-
contrada en la hipdfisis; se diria que esta glandula es el espejo don-
de se reflejan los diferentes fenémenos acaecidos en la esfera sexual;
también sorprenden las relaciones que con ellas guardan las diversas
etapas del crecimiento ponderal del organismo.

Segln el prolijo estudio hecho por el Dr. EUGENTO LIRA sobre
las variantes morfoldgicas de la hipdfisis durante el crecimiento,
se desprende que durante la vida intrauterina el 16bulo anterior de
esta glandula esta constituido casi completamente por células cro-
mofobas; al tercer mes de la vida intrauterina comienzan a aparecer
las células eosinéfilas en la parte central de la glandula. Estas cé-
lulas van en aumento constante hasta la pubertad y desde los siete
afos sobrepasan a las croméfobas.

Solamente en el primer mes de la vida extrauterina hacen su
aparicién las células basdfilas, las que contintan en aumento lento
hasta la pubertad, pero siempre en menor nimero que las cromo-
fobas y las acidofilas.

Estos hallazgos del Dr. Lira estan en desacuerdo con los tra-
bajos europeos, que hacen aparecer las células acidéfilas en el re-
cién nacido y las baséfilas al final del primer afio.

Desde luego hacemos notar que las células aciddfilas aparecen
y aumentan répidamente en épocas en que el crecimiento ponderal
del cuerpo y de los diversos 6rganos es mayor, 1o que nos induce a
pensar en cierta relacién de causa a efecto entre estos dos hechos.
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DIFERENCIAS ESTRUCTURALES SEGUN EL SEXO

Mc. QUEEN-WILLIAMS, 1934, describe diferencias en el na-
mero y relaciones tintoriales de las células en la rata segiin el sexo:
en el macho hay una mayor proporcién de acidéfilas y baséfilas,
asi como también una marcada diferenciacién celular por medio
de los colorantes.

WoOLFE y ELLINSON, 1934, encuentran que en el ratén ma-
cho hay 53,5% acidéfilas, término medio, y en la hembra, 32,6%.
En el macho, las baséfilas estdn en ung proporcién de 6,2%, y mu-
cho mas intensamente granuladas. En la hembra estas mismas cé-
lulas forman el 4,9%. Las cromoéfobas estdn en menor proporcién
en el macho que en la hembra. Estudios semejantes han sido he-
chos por PFEIFFER, 1936; KIRKMAN, 1937; SEVERINGHAUS, etc.

VARIACIONES ASOCIADAS AL CICLO ESTRAL

Numerosos trabajos experimentales demuestran que la hip6-
fisis sufre cambios ciclicos, segiin la fase del ciclo estral, en dife-
rentes especies animales. RASMUSSEN, 1921, encontr6 en la hipé-
fisis de la marmota un aumento de las baséfilas en el momento en
que el animal sale de su suefio invernal y comienza el celo. CHA-
RIPPER y HATERIUS, 1930-32, encuentran un aumento de las ba-
séfilas en el l6bulo anterior de la hipéfisis de rata en estado de es-
tro y de las acidéfilas en el diestro. WOLFE ha hecho numerosos
estudios en varias especies, especialmente en la perra, y ha visto que
en el periodo de reposo las basoéfilas son escasas, pero aumentan
en numero, tamafio y granulaciones durante el proestro, y después
disminuyen grandemente en tamafio y en granulaciones durante
el estro, y al final de él se ven como pequeilas y escasas células re-
traidas.

Las acidofilas, de igual manera, parecen agrupadas con granu-
los intensamente tefiidos a comienzos del estro, y al final de la fase
luteinica también muestran una pérdida marcada de los granulos.

Estos trabajos experimentales demuestran una correlacién es-
trecha entre el 16bulo anterior de la hipdfisis y el estado funcional
de las gonadas, y explican la reduccién de la potencia génadoesti-
mulante de la hipéfisis durante el estro, pues en este periodo, co-
mo hemos visto, existe una intensa desgranulacién de las células
baséfilas, que citolégicamente reflejan una gran actividad secre-
toria.

De los estudios hechos por WOLFE, 1934, en animales que no
presentan ovulacién espontanea, como la gata, la coneja y el hu-
rén, se deduce que en las células del 16bulo anterior de la hipéfisis
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se producen activos fenémenos de granulacién y desgranulacién,
de acuerdo con los cambios que el coito inaugura en el aparato re-
productor. Es razonable pensar que los granulos de secrecién, que
tan rapidamente se movilizan después de la ovulacién, sean la fuente
de los hormones génadoestimulantes de la prehipdfisis.

Ademas hay sorprendentes correlaciones entre los hallazgos
citolégicos de la prehipéfisis y la potencia hormonal de esta glan-
dula, como ha sido demostrado por la implantacion de ella. De
acuerdo con HILL, 1934, la hipdfisis de la coneja adulta en estado
de estro contiene alrededor de doce unidades ovulativas, y en este
momento las células del 16bulo anterior muestran un maximo de
granulaciones. 30 minutos después del coito, la potencia cae a diez
unidades, y en 24 horas, a una y media unidades, y en este tiempo
una intensa desgranulacién se observa en las células del 16bulo an-
terior. La vuelta gradual de la potencia génadoestimulante dentro
de 10 dias a dos semanas se acompafia de una intensa regranula-
cién de las células hipofisiarias, fenémeno citolégico que indica es-
tado de reposo celular.

SEVERINGHAUS, 1937, ha emitido la hipétesis que las células
baséfilas son las productoras del hormén foliculoestimulante y las
acidéfilas, del hormén luteinizante. Tal manera de pensar no se
puede tomar como algo definitivo, pues hay experiencias que lo
afirman y otras que lo niegan.

ALTERACIONES HIPOFISIARIAS DESPUES DE LA
CASTRACION

Desde que SCHLEIDT, 1914, describid las células de castracién
anilladas en la antehipdfisis del animal castrado, hasta hoy dia,
se han multiplicado los trabajos sobre este tema, y todos concuer-
dan en que la extirpacién de las génadas determina en la antehip6-
fisis cambios especialmente intensos en las células baséfilas. Se pro-
duce un aumento en el nimero de estas células, las que aparecen
repletas de granulos de secrecién, y en muchas de ellas se forman
vacuolas, que contienen una sustancia parecida al coloide. Estas
vacuolas se fusionan y terminan por rechazar el nicleo y el aparato
de Golgi hacia la periferia, tomando la forma de un anillo.

Estas hipofisis asi transformadas demuestran, por implanta-
cién, una alta potencia goénadoestimulante, lo que haria suponer
que las células baséfilas son las productoras de estos hormones.
LEONARD, 1937, demostré que la hipdfisis de la rata castrada au-
mentaba enormemente su potencia en hormén foliculoestimulante,
y muy poco en hormén liteoestimulante. PFEIFFER, 1936-37, pien-
sa que la hipdfisis del macho castrado no libera hormén Ilateo-
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estimulante. Estas observaciones y otras hacen pensar que las ba-
sofilas son las células productoras del hormédn foliculoestimulante.

BIGGART, 1934-35, encontré en la hipéfisis de un hombre
y tres mujeres, que habian sido castrados de dos a seis afios antes
de su muerte, las mismas modificaciones descritas en los animales,
referentes a una hipertrofia e hiperplasia de las baséfilas, con au-
mento de su vacuolizacién, sin llegar nunca a dar las imagenes de
la célula anillada tipica que se encuentra en los animales.

El aumento de los granulos de secrecién en las baséfilas, ci-
tologicamente, representa un estado de almacenamiento de sus pro-
ductos de secrecién, y por lo tanto un estado de reposo, lo que esta
de acuerdo con el aumento de la potencia de esta glandula cuando
es implantada.

Las células acidéfilas también sufren cambios con la castra-
cion, pero son muy poco importantes; a veces parece que disminu-
yen en nimero y tienden a volver al estado croméfobo.

CAMBIOS CITOLOGICOS DEL LOBULO ANTERIOR DE LA
HIPOFISIS, OBSERVADOS CON LAS INYECCIONES DE
HORMONES.

Son tan numerosos los trabajos que se refieren a este tema,
que no podriamos abarcarlos tedos, y solamente vamos a resumir
las principales conclusiones que se derivan de ellos.

Los hormones usados en estos experimentos han sido hormo-
nes ovaricos, testiculares, extractos fetales y placentarios y orina
de animales prefiados y castrados.

Con extractos fetales BERBLINGER, 1914, obtuvo cambios ce-
lulares semejantes a los de la prefiez, lo que fué confirmado mas
tarde por KovaNo, 1923; LEHMANN, 1928, y WOLFE, 1933. Los
mismos cambios citolégicos fueron observados por BANIECKI, 1928,
con extractos placentarios.

Las inyecciones de estrégenos previenen los cambios produci-
dos por la castracién, y, segin MEYER, LEONARD, HiSAW y MARTIN,
1930, bajan la potencia génadoestimulante de la hipdfisis y produ-
cen cambios celulares semejantes a los encontrados en la prefiez.

Los estudios citolégicos indican que la pérdida de la potencia
de la hipéfisis es debida a una amplia desgranulacién de las células
secretoras, las que estarian en activa secrecién, como lo demuestra
la gran hipertrofia del aparato de Golgi.

WoLFE y CHADWICK, 1936, con dosis graduadas de estré-
geno, concluyen que tanto las baséfilas como las acidéfilas son afec-
tadas: pequefias dosis producen desgranulacién de las baséfilas, y
una dosis mayor llega a desgranular las aciddfilas.
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La interpretacion mas general y aceptada de estos hechos es que
los estrogenos inhiben la actividad secretoria de las células del 16-
bulo anterior de la hipdfisis; pero si examinamos el problema desde
el punto de vista de la citologia, no podemos aceptar esta interpre-
tacién tan facilmente. En efecto, por actividad secretoria de una
glandula entendemos la produccién y eliminacién de sus productos
de secrecion.

Ahora bien, si las células glandulares almacenan sus productos
de secrecién y aparecen fuertemente cargadas de granulos de se-
crecidén, quiere decir que estan en reposo; pero, en cambio, si las cé-
lulas aparecen eliminando estos productos de secrecidon y se mues-
tran en desgranulacioén, quiere decir que estan entregando sus pro-
ductos de secrecion, o sea, que estan en activo proceso secretorio;
lo primero se observa después de la castracion, y lo segundo, con la
inyeccién de estrogeno, que hace desaparecer los almacenamientos
de granulos de secrecién aun por debajo de lo normal... Pese a
estos argumentos dignos de tomarse en cuenta, hay hechos fisiol6-
gicos que hablan lo contrario, como ser los experimentos de para-
biosis en la rata, en los cuales una rata castrada es colocada en
parabiosis con una hipofisectomizada y se observa en esta ultima
la accién exagerada del hormén génadoestimulante de la hipdfisis
del primer animal.

La correlacién de los estudios histologicos con los fisioldgicos
hace pensar que las células basofilas son las productoras del hormén
foliculoestimulante, y que las acidéfilas lo son del lateoestimulante.

Los mismos efectos sobre la hipofisis se han observado en el
macho con la inyeccién de androgenos, los que son capaces de ac-
tuar directamente sobre el 16bulo anterior de la hipéfisis, alterando
su estructura, su potencia y su actividad.

ALTERACIONES DEL LOBULO ANTERIOR DE LA
HIPOFISIS PRODUCIDAS POR LA TIROIDECTOMIA

En 1916, TRAUTMANN describié una degeneracién vacuolar
en las acidéfilas de la hipéfisis de la cabra tiroidectomizada, y desde
entonces se han multiplicado los estudios sobre este punto. En 1930,
BRYANT describié grandes células basodfilas vacuoladas en la coneja
y una reduccién de las acidéfilas. Los resultados de un gran niimero
de investigaciones (HOHLWEG y JUNKMANN, 1933; SMELSER ¥y
CLARK, 1934; MARINE, ROSEN y SPARK, 1935; ZECKWER, 1934-
37) han aclarado estos hechos, y se pueden tomar como definitivos
los siguientes cambios en la prehipéfisis después de la tiroidectomia:
gran desgranulacién de las acidéfilas, las que vuelven al estado cro-
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méfobo y disminuyen mucho de nimero; aumento de las basdfilas,
las que presentan vacuolas semejantes a las de las células de cas-
tracion.

En el hipertiroidismo y con la inyeccién de hormén tircideo
se producen en la hipéfisis un mayor ntimero de granulaciones
en las acidéfilas y un aumento de sus afinidades colorantes, asi co-
mo una hipertrofia del aparato de Golgi. Las baséfilas sufren una
hipertrofia y vacuolizaciéon parecidas a las observadas en la cas-
tracion.

ALTERACIONES DEL LOBULO ANTERIOR ASOCIADAS A
CIERTAS CONDICIONES CLINICAS

Fué el estudio de ciertos adenomas de la hipéfisis 1o que hizo
pensar por primera vez en la produccién especifica de ciertos hor-
mones por determinadas células. En 1887, MINKowSKI declaraba
que la hipodfisis era la responsable del sindrome acromegalico des-
crito un afo antes por MARIE. A BENDA, 1900-1901, se debe el
conocimiento de que los sintomas de la acromegalia y del gigan-
tismo concomitante sean producidos por un tumor formado por las
células acidéfilas de la antehipéfisis. SMITH y DowELL, 1930, han
encontrado en una raza enana de lauchas ausencia completa de cé-
lulas acidéfilas.

El tumor mas frecuente es el adenoma croméfobo, que casi
siempre produce sintomas de hipopituitarismo, como los observa-
dos con la ablacién de la glandula. Las células croméfobas aparecen
inactivas, sin granulos y de aspecto embrionario, con un aparato
de Golgi pequefo y escasos mitocondrios, lo que hace suponer que
estas células no producen en esta enfermedad ningiin hormén activo,
y los sintomas de insuficiencia glandular son debidos a la compresién
de las partes vecinas.

En 1932 CUSHING describié un sindrome con adiposidad do-
lorosa, especialmente localizado en la cara, cuello y tronco, distro-
fia sexual, alteraciones de la distribucién del pelo, hipertensién ar-
terial y piel seca de color pardo, en el cual encontré6 un adenoma
basoéfilo. Como uno de los sintomas mas constantes de este sindrome
es la hipertension, CUSHING relacioné este sintoma con el hiper-
basofilismo, especialmente con la invasién del l6bulo nervioso por
estas células. Esta misma alteracién la encontré en la eclampsia.
Posteriores estudios de BERBLINGER, 1935; SPARK, 1935, y RaAs-
MUSSEN, 1936, no han podido confirmar los hallazgos de CUSHING.

En algunas enfermedades del rifién, como glomérulonefritis
y esclerosis maligna, etc., se ha encontrado un aumento de las ba-
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s6filas. En el corioepitelioma y en la mola hay una reduccién en
los granulos de las acidéfilas y aparecen grandes células de origen
cromofobo.

Hemos pasado revista a los principales estados fisiologicos y
patolégicos capaces de producir alteraciones en la prehipéfisis, pero
intencionadamente no hemos nombrado el estado en el que con
mayor realce se producen notables cambios de la hipdfisis; nos
referimos al embarazo, y si lo hemos postergado y hecho materia
de un capitulo aparte, es porque constituye el objeto de nuestro
trabajo.
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¢ A P 1 T U L O I T 1

HIPOFISIS Y EMBARAZO

RELACIONES DE LA HIPOFISIS CON EL EMBARAZO.
SU IMPORTANCIA CLINICA

Gran nimero de trabajos experimentales han puesto en evi-
dencia la importancia que esta glandula tiene en la conservacién de
la especie. PENCHARZ y LONG, en la rata, han encontrado que la
hipofisectomia impide la nidacién del huevo, y si se la practica en-
tre el séptimo y décimo dia de la fecundacién, se produce una re-
absorcién de los fetos. Practicada la ablacién de esta glandula entre
el undécimo y vigésimo dia de la prefiez, ésta se prolonga y termina
con la muerte de la madre o de los fetos.

Seglin ASCHNER, HoussAYy, 1935; VOTQUENNE, 1936, la hi-
pofisectomia en la perra produce el aborto; igual fenémeno ha sido
observado en la coneja por SMITH y WHITE; FIROR, 1932, y en ga-
tas por MC-PHAIL. La ablacién de la hipéfisis en la laucha, en la
segunda mitad de la prefnez, no influye en el crecimiento de los
embriones ni en el curso de ella, pero las crias nacen muertas, y
a veces suele observarse una prolongacion de la preiiez.

En el hombre, el sindrome de FROELICH determina hipo-
plasia y atrofia de los 6rganos genitales, y, por lo tanto, incapacidad
para la concepcién y el embarazo; igual cosa se observa en el ade-
noma croméfobo subclinico, que determina en la mujer un hipo-
gonadismo secundario que la hace incapaz de concebir. En la en-
fermedad de SIMMOND, en que hay una atrofia del 16bulo anterior,
se produce, junto con la caquexia general, una atrofia genital y es-
terilidad.

El aborto de los primeros meses es producido con frecuencia
por un hipogonadismo de origen pituitario, que hace que el cuerpo
Iateo no funcione en debidas condiciones, lo que interfiere en la
placentacién; de aqui que la formacién de la placenta dependa de
un correcto funcionamiento del 16bulo anterior de la hipdfisis. Es
muy frecuente encontrar en clinica estigmas de una alteracién hi-
pofisiaria en enfermas con abortos repetidos de los primeros meses.

Las relaciones de la hipéfisis con diversos sindromes téxicos
de la prefiez han sido estudiadas por varios investigadores. ANSEL-
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MINO y HOFFMANN han encontrado que en la hiperémesis gravida-
rum se elimina una mayor cantidad de génadotrofinas, y los fe-
némenos de insuficiencia corticosuprarrenal observados en este
cuadro estarian bajo la dependencia del l6bulo anterior de la hi-
pofisis.

HOFBAUER, 1918, fué el primero en proclamar una base en-
docrina para la toxemia gravidica. KUSTNER descubrié en la sangre
de las eclampticas una sustancia que produce la expansiéon de los
melanéforos en el sapo. CUSHING describié una fuerte infiltraciéon
de células baséfilas, hacia la parte intermedia del 16bulo posterior,
en la hipéfisis de las eclampticas y relaciond esta alteracién con los
sintomas de hipertensién y oliguria presentados por estas enfermas.
Esta hipétesis no ha sido confirmada en posteriores experimentos.
NosoTROS, 1939, en un estudio histologico de algunas glandulas
endocrinas en la eclampsia, encontramos signos evidentes de hi-
peractividad secretoria en el 16bulo anterior de la hipdfisis.

RUSSEL, EVANs y CROOKE, 1934, relacionan el adenoma ba-
s6filo de la antehipéfisis con la elevacion de la presiéon sanguinea.

ANSELMINO y HOFFMANN afirman que durante la toxemia
gravidica se produce un aumento de la produccién de los hormo-
nes del l6bulo posterior de la hipéfisis, especialmente la Vasopre-
sina.

JONEs ha confirmado las opiniones de los anteriores investi-
gadores, demostrando en la sangre y orina de una paciente con sin-
tomas de eclampsismo una sustancia idéntica a la Vasopresina y
hormén antidiurético de la posthipdfisis. HOFBAUER declara que
hay una sorprendente semejanza entre el quimismo sanguineo de
la eclamptica y del hiperpituitarismo posterior experimental, y dice
que el efecto antidiurético del hormén posthipofisiario y el menor
aporte de oxigeno y de sangre al rindén, como consecuencia del es-
pasmo vascular, determinan una disminucién de la eliminacién de la
orina y llegan a producir cambios degenerativos en el parénquima
renal.

LANGROK, FISHBERG, BORZEIMER y RAPPAPORT, estudiando
un grupo de enfermas con toxemia del embarazo, encontraron en
ellas un gran nimero de estigmas que revelaban una alteracién de
la hipéfisis.

El ptialismo, otro sintoma muy frecuentemente encontrado en
los primeros meses del embarazo, puede relacionarse con una dis-
funcién hipofisiaria, ya que ASHER, inyectando pituitrina directa-
mente en el ventriculo cerebral, produjo en el animal un aumento
considerable en la salivacion.

El embarazo es un estado en el cual dominan los fenémenos
anabodlicos sobre los catabélicos, debido a que el organismo tiene
que economizar energias para subvenir a las necesidades del desarro-
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llo del nuevo ser; es un estado en que hay una intensa proliferacion
de tejidos: el atero de 40 a 50 gramos de peso llega a pesar 1.000
gramos; el huevo, en quince dias, adquiere un volumen y un peso
125.000 veces mayor; se forma y desarrolla la placenta, que ad-
quiere al final de la prefiez un peso de mas o menos quinientos
gramos.

Algunas mujeres jovenes experimentan un stbito aumento
en su talla con el primer embarazo. jCuantas veces asistimos sor-
prendidos a la transformacién de la pelvis de una recién casada
joven, cuyas dimensiones nos parecian en los primeros examenes
insuficientes para permitir el pasaje del fruto de la concepciéon a
término! También es frecuente observar una acentuacién de los
rasgos faciales, un verdadero acromegalismo larvado.

Todos estos hechos nos demuestran una sobreproducciéon del
hormoén del crecimiento en el estado gravidico.

En el embarazo son frecuentes también los trastornos del me-
tabolismo hidrocarbonado, debido a las demandas excesivas de este
elemento por el feto en pleno desarrollo, y sabemos la importancia
que en la regulacién de este metabolismo tiene la prehipéfisis, con
sus hormones pancreatotrépicos e hiperglicemiantes. Muchas de las
glicosurias banales que encontramos en el embarazo pueden tener
su explicacion en una sobreproduccién de este hormén durante la
preiiez (MARANON).

El metabolismo del agua y de la sal también se ve alterado
durante este estado; hay una mayor hidrofilia de los tejidos, y son
frecuentes los edemas en la segunda mitad del embarazo, sin mediar
ninguna alteracién renal ni cardiaca. También la polidipsia es un
sintoma frecuente de observar en las embarazadas. Hemos visto
cémo influye el hormén posthipofisiario antidiurético sobre el cen-
tro regulador del metabolismo del agua y de la sal en el taber ci-
néreum o sobre los tejidos mismos, aumentando su hidrofilia.

La influencia del hormén ocitécico en el trabajo del parto, para
despertar y mantener las contracciones uterinas, debe ser de pri-
mordial importancia. COKRILL, MILLER y KURZROK han descrito
en la orina de la mujer en trabajo de parto una sustancia muy se-
mejante a la pituitrina. Se sabe por diversos trabajos experimenta-
les que para que este hormén actiie sobre el Gtero se necesita la
sensibilizacién de él por los estrégenos.

El papel del 16bulo anterior en el parto ha sido objeto de
particular atencién en los ltimos tiempos, y varios experimentos
prueban esta influencia. PENCHARZ y LONG, SELYE, COLLIP y
THOMSON, han demostrado que la extirpacién del l6bulo anterior
de la hipdfisis en la rata, después de la mitad de la prefiez, hace
que ésta se prolongue, y la madre muera, pues es incapaz de parir.
HAIN ha notado que la inyeccién de extracto de orina de la prefiez
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hace que la gestacién se prolongue, y, por el contrario, altas dosis
de Antuitrina S, administradas al final del embarazo, producen el
aborto. :

Es muy frecuente, casi constante, el aumento de la glandula
tiroides durante el estado gravidico (E. KEYMER), tanto que an-
tiguamente se sospechaba el embarazo por el aumento del grosor
del cuello. Esta hipertrofia e hiperplasia son secundarias al mayor
estimulo recibido por el aumento del hormén tiroestimulante de la
antehipofisis. A este hipertiroidismo larvado se deben algunos tras-
tornos del ritmo cardiaco: palpitaciones y nervosismos tan frecuen-
tes en la mujer gestante,

Otro sintoma comin de observar en los primeros meses de la
gestacion es la somnolencia, que probablemente esti relacionado
con el aumento del hormén bromato de ZONDEK, que actuaria sobre
el centro del sueiio situado en el tercer ventriculo. También son
de observacion relativamente corriente ciertas adiposidades gravi-
dicas que recuerdan el sindrome adiposo genital de FROELICH, con
predominio del aumento de la grasa en la pared anterior del ab-
domen.

La hipdfisis, por medio de sus hormones ante y posthipofisia-
rios y por su accion sobre los centros metabdlicos del diencéfalo, no
sblo estimula y protege el desarrollo del nuevo ser durante su vida
intrauterina, sino que sigue velando por su conservacién después
del nacimiento por medio de su hormén lactogénico o prolactina,
que asegura la produccién de leche durante el periodo de la lac-
tancia.

Por su accién sobre las paratiroides, influye sobre el meta-
bolismo del calcio, que estd aumentado en la mujer gravida debido
a los requerimientos del sistema 6seo en formacién del feto.

MODIFICACIONES HISTOLOGICAS DE LA HIPOFISIS
DURANTE LA PRENEZ

De todo lo expuesto se desprende que la hipdfisis es la glan-
dula de secrecién interna que alcanza una mayor importancia bio-
légica durante el embarazo, y debe sufrir, por lo tanto, en su pa-
rénquima, modificaciones histolégicas notables que traduzcan su ma-
yor actividad secretoria.

En 1898, COMPTE observd por primera vez, en seis mujeres
muertas al final del embarazo, una hipertrofia de la hipdfisis, y
desde entonces hasta hoy dia todos los investigadores que se han
dedicado al estudio de esta glandula confirman este hecho y han
estudiado las alteraciones histolégicas correspondientes,
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LAuNoOIS, MULON, THAON y CIluLLA admiten que esta hiper-
trofia compromete Unicamente el 16bulo anterior, y es debida a
una hiperplasia de todos sus elementos celulares, con fuerte au-
mento de los productos de secrecién: granulos, lipoides y coloide, el
que se acumula en las vesiculas del hilio.

A ERDHEIM y STUMME, 1908, debemos el estudio sisteméatico
mas importante, basado en el examen de 150 hipdfisis durante la
prefiez. Estos investigadores llegan a la conclusiéon que la gran
hipertrofia de la hipéfisis observada durante el embarazo se debe
a una enorme formacién en el 16bulo anterior de un elemento ce-
lular nuevo, que ellos llamaron “células de la prefiez”, que proven-
drian de los elementos croméfobos mas pequefios que contiene el
lé6bulo anterior. La transformacion se debe a una hipertrofia e hiper-
plasia de estos elementos, ligada a alteraciones estructurales en el
citoplasma: aparecen finas vacuolas, que van aumentando, y al fu-
sionarse llenan por completo el citoplasma celular y rechazan el
nacleo; en el protoplasma de estas células es posible observar
también finas granulaciones. El nicleo se hace vesiculoso y se
agranda, apareciendo distintamente su cromatina. Estas células asi
transformadas, a medida que avanza la prefiez, se acumulan apre-
tadamente en fasciculos y alvéolos, que forman en algunas zonas
verdaderos nédulos adenomatosos, como lo hemos observado en mu-
chas de nuestras preparaciones.

Segiin ERDHEIM y STUMME, el aumento de peso de la hipé-
fisis, lo mismo que la hipertrofia e hiperplasia de las células de la pre-
fiez, se constituyen en el tercero y cuarto mes del embarazo, y a los 6
meses el nimero de estas células sobrepasa a las eosinéfilas en las
primiparas, y en las multiparas a la sexta semana; y tanto aumen-
tan, que forman el 80% de todos los elementos celulares.

Las eosindfilas y basoéfilas, que para estos autores no toman par-
te en la transformacion gravidica, son comprimidas y rechazadas
por las otras.

Estos cambios tan caracteristicos sirven para hacer el diag-
noéstico de la prefiez con diferencia de uno a dos meses, lo que ten-
dria importancia en Medicina Legal.

Pasada la gravidez, todo regresa a su estado primitivo y las
células de la prefiez vuelven a ser croméfobas, pero algunas quedan
hasta el climaterio. Con cada nuevo embarazo, se repite este mismo
ciclo.

Para WOLFE, RASMUSSEN; SEVERINGHAUS, 1933; NEL-
SON; STEIN, 1934, las células de la prefiez no son una entidad apar-
te, sino una acidéfila en activo grado de desgranulacién, que, por
eliminacién de sus granulos de secrecion, aparece como cromoéfoba;
seria una célula en activo estado de secrecién, como lo demuestra
su aparato de Golgi hipertrofiado. En este momento es facil con-
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fundir una baséfila en alto grado de desgranulacion con una de es-
tas células acidéfilas en activa secrecién, como se observa en el cuy
y en la rata, debido a que los mitocondrios aparecen aumentados
en el citoplasma celular, y sus granulos basofilos, disminuidos por
haber sido eliminados.

También las baséfilas muestran grandes cambios, especialmen-
te en la segunda mitad del embarazo, en que se presentan como
grandes células granulosas, con un aumento de los mitocondrios,
y a medida que la prefiez avanza evidencian signos, activos de des-
granulacién.

PENDE ha hecho estudios prolijos en la hipdfisis de gatas
prefiadas, que lo han convencido de la realidad de estas células de
la prefiez como una entidad nueva, que ocuparia casi por completo
el 16bulo anterior. Este autor describe estas células en la siguiente
forma: son células gruesas, poligonales o redondeadas, a veces de
limites indecisos. El citoplasma es claro a veces y otras finamente
granuloso, se tifie débilmente con la hematoxilinaeosina en un co-
lor gris violaceo débil, y con el colorante de May-Grunwald se tifie
en color azul pélido. El nticleo es grueso y central. redondeado, con
escasa cromatina y nucléolo central, que contiene, tal vez, granulos
eosindfilos finisimos que pasan al protoplasma.

Solamente en la parte posterior y periférica la glandula mues-
tra su aspecto normal y sus tres clases de células, predominando las
aciddfilas.

En el 16bulo posterior de la hip6fisis de la gata prefiada, PENDE
junto con IORIS han demostrado una gran hipertrofia de las células
de la capa epitelial paranerviosa que reviste tanto el l6bulo ner-
vioso propiamente tal como el pedinculo, en la que han observado
la aparicién de gran nimero de vesiculas, que contienen una sus-
tancia homogénea tefida en azul con el May-Grunwald. Es por
esto que dichos autores afirman una hipertrofia e hiperplasia total
de la glandula, que interesa tanto al 16bulo anterior, parte interme-
dia, 1é6bulo posterior y pedanculo.

KIRKMAN, 1937, ha hecho un estudio importantisimo de la
hipéfisis de cuy, que incluye un prolijo analisis de la glandula du-
rante la prefiez, desde el punto de vista citolégico y del recuento
celular.

De todo lo expuesto se desprende que la célula de la prefiez
no es un tipo distinto, sino mas bien un aspecto de una forma de
transicién de croméfoba a croméfila, y de ésta nuevamente a cro-
moéfoba, lo que normalmente ocurre en el ciclo secretorio de la cé-
lula, fenébmeno que durante el embarazo estd mucho mas acen-
tuado.
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NUESTRAS INVESTIGACIONES.
RECOLECCION DEL MATERIAL Y TECNICA EMPLEADA

En la introduccién nos referimos a las condiciones en que fué
recogido el material de glandulas endocrinas; la hipdfisis es la que
presenta las mayores dificultades técnicas, dada su situacion en la
base del craneo. Después de abierta la béveda craneana, levanta-
bamos ambos 16bulos frontales del cerebro y seccionabamos la tien-
da de la hipdfisis, para asi desprender esta glandula de su lecho en
la silla turca.

Todas las glandulas asi obtenidas las seccionabamos sagital-
mente, en su plano medio, con una navaja, y ambas mita-
des las fijAbamos inmediatamente en los siguientes liquidos: Liqui-
do de Bouin, Liquido de Zenquer, Liquido de Maximow, Liquido de
Orth y Liquido de Fleming. Los trozos, incluidos en xilol-parafina y
cortados en laminas de cinco a diez micrones de espesor, fueron co-
loreados con los siguientes métodos: Hematoxilina, Delafiel-eosi-
na, Hamalaun-eosina, Van Gieson, Mallory, Hematoxilina Férrica
de Heidenhain, Mann, Azan, Safranina verde-luz. En esta tarea fui-
mos secundados eficazmente por el sefior Benjamin Hewitt, prepa-
rador del Instituto de Biologia de la Facultad, a quien damos nues-
tros agradecimientos.

En la recoleccion del material dg estudio hemos examinado no
menos de 700 cortes. Como punto de comparacién para apreciar
los cambios citolégicos encontrados en nuestras preparaciones de
embarazadas, hemos examinado cortes de hipéfisis de un ajusti-
ciado, pertenecientes a la coleccién de nuestro recordado maestro,
el profesor JUAN NOE, quien nos los facilité en el comienzo de nues-
tro trabajo.

Como lo expresamos en la introduccidén, estas investigaciones
han sido completadas con el estudio de doce hipéfisis de gatas, cua-
tro normales y ocho prenadas, las que fueron sacrificadas por nos-
otros en el Laboratorio de la Clinica Obstétrica Universitaria, para
obtener el material de estudio.

Creo de utilidad dar un resumen de las observaciones clinicas
de las enfermas a quienes pertenecen las hipdfisis aqui examinadas,
pues asi se podra formar un juicio sobre la idoneidad del material.

Caso A:r M .Y .A.

Edad: 30 afios. Nacionalidad: Chilena. Sin antecedentes mér-
bidos. Multipara de siete partos de término.

Ingresa a la Maternidad de San Vicente con un embarazo de
nueve meses y trabajo de parto, nifio muerto, en presentacion de
tronco. Se practica embriotomia raquidea. Después de la interven-

43



cién se comprueba un desgarro del cuello, propagado al segmento
inferior. Gran hemorragia, la enferma fallece de anemia aguda a
las 6.30 horas y la hipéfisis es extraida y fijada a las 11.30 horas,
o sea, cinco horas después de la muerte.

Autopsia: Anemia general. Hemoperitoneo de uno y medio
litro, rotura del utero gravidico.

Causa de la muerte: Anemia aguda.

Profesor: Croizet.

CasoB: R.A.C.

Edad: 38 afios. Nacionalidad: Chilena. Sin antecedentes mér-
bidos de interés. Multipara de dieciséis partos de término y tres
abortos.

Ingresa a la Maternidad de San Borja, con embarazo de nueve
meses, en trabajo de parto, y nifio muerto en presentaciéon de vér-
tice. Parto normal, espontaneo. Hemorragia del alumbramiento, iner-
cia uterina. Anemia aguda; pese a una transfusién sanguinea, la
enferma fallece a las 14.45 horas, y la hipodfisis fué extraida y fi-
jada a las 17.30 horas, dos horas 45 minutos después de la muerte.

Autopsia: Anemia generalizada. Subinvolucién uterina.

Causa de la muerte: Anemia aguda.

CasoC: A.P.

Edad: 26 afios. Nacionalidad: Chilena. Sin antecedentes mor-
bidos de importancia. Multipara de un parto de término.

Ingresa embarazada de nueve meses, en trabajo de parto, a la
Maternidad de San Borja. Parto normal espontaneo, con nifio vivo.
Retencién total de placenta por adherencias anormales. Extraccién
manual de la placenta y revisién incompleta de la cavidad debido
a las adherencias anormales de la placenta. Gran metrorragia. La
enferma fallece a las cuatro horas, y la hipéfisis fué extraida y fi-
jada a las 7.30 horas, o sea, 3.30 horas después del fallecimiento.

Autopsia: No se le practico.

Caso D: L .S.

No se pueden obtener antecedentes, pues la enferma ingresa
inconsciente a la Maternidad del Salvador, con un embarazo de
ocho meses y nifio muerto con procidencia del miembro inferior
derecho. Gran metrorragia. Anemia aguda. La enferma fallece a
los pocos minutos de ingresada al servicio, a las 15.25 horas. La hi-
pofisis fué extraida y fijada a las 17.30 horas, o sea, 2.05 horas
después de la muerte.
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Autopsia: Anemia general. Placenta previa marginal con un
desgarro en su borde inferior. Nifio muerto dentro del tutero, en pre-
sentacién de nalgas, procidencia miembro inferior derecho. Circular
del cordén. Anemia intensa de todos los 6rganos.

Causa de la muerte: Anemia aguda.

Caso E: B.M .S.

Edad: 25 afios. Nacionalidad: Chilena. Antecedentes morbi-
dos: Tifus abdominal y sarampién en la infancia. Multipara de un
parto de término y uno prematuro de ocho meses; dos abortos.

Ingresa a la Maternidad de San Vicente con embarazo de cin-
co meses, con dilataciéon de un centimetro y gran metrorragia por
placenta previa.

Intervencién: Dilatacién artificial a cuatro centimetros. Ver-
sién mixta de Braxston Hicks, lo que no detiene la hemorragia, por
lo que se practica la extraccion del feto y la placenta. La hemorragia
continla, pese al taponamiento intrauterino, y la enferma fallece a
las 4.45 horas. La hipdfisis fué extraida y fijada a las 10 horas, o
sea, 5.15 horas después de la muerte.

Autopsia: Anemia general. Desgarro del cuello uterino post
partum. Esplenitis hiperplastica; degeneracion granular pigmentaria
del miocardio, ligero edema de las extremidades inferiores.

Causa de la muerte: Anemia aguda.

Profesor Croizet.

Caso F: C.F.U.

Edad: 24 afos. Espafiola. Sin antecedentes mérbidos. Primi-
gesta.

Ingresa a la Maternidad de San Vicente embarazada de nue-
ve meses, en trabajo de parto. Nifio vivo, presentacién de vértice.
El parto se produce en condiciones normales. Retenciéon de placenta
y metrorragia intensa. Se hace una extraccién manual de la placenta
y taponamiento intrauterino. Contindla la hemorragia. Se le prac-
tica transfusidén sanguinea, pero la enferma fallece a las 23 horas.
La hipdfisis fué extraida y fijada a las 24 horas, o sea, una hora des-
pués de la muerte.

Autopsia: Anemia general. Utero post partum sin involucidn,
con taponamiento de su cavidad. Ligera infiltracion grasosa del pe-
ricardio. Esplenitis hiperplastica con ligera fibrosis.

Causa de la muerte: Anemia aguda.

Profesor Croizet.

45



Caso G: B.B.B.

Edad: 30 afos. Chilena. Sin antecedentes moérbidos de inte-
rés. Multipara de cuatro partos de término y tres abortos.

Ingresa a la Maternidad de San Vicente con embarazo de siete
y medio meses, en trabajo de parto, nifio muerto en presentacién
cefalica, membranas rotas. Se practica una version interna y se com-
prueba después una rotura del utero. Laparotomia media infraum-
bilical, hemoperitoneo, histerectomia subtotal. La enferma fallece en
anemia aguda a las 14.45 horas. La hipd6fisis fué extraida y fijada a
las 17.15 horas, o sea, 3.30 horas después de la muerte.

Autopsia: Anemia general. Hemoperitoneo de 300 cc., infil-
tracién grasosa del higado. Histerectomia subtotal.

Causa de la muerte: Anemia aguda.

Profesor Croizet.

Caso H: J.S.

Edad: 20 afios. Nacionalidad: Chilena. Sin antecedentes de
importancia. Primigesta.

Ingresa a la Maternidad de San Borja, mejorada de un parto
de término en periodo de alumbramiento, con retencién total de
placenta, gran metrorragia y anemia aguda. Se practica la extrac-
cién manual de la placenta, pero la enferma fallece en anemia agu-
da a las 15 horas. La hip6fisis se extrajo a las 17 horas, o sea, dos
horas después de la muerte.

Autopsia: Anemia intensa de todos los 6rganos. Subinvolucién
uterina.

Causa de la muerte: Anemia aguda.

CasoI: E.M.A.

Edad: 24 afios. Nacionalidad: Chilena. Sin antecedentes mor-
bidos de interés. Multipara de un parto de término y uno prema-
turo de siete meses. Siete abortos provocados.

Ingresa a la Maternidad de San Vicente con un embarazo de
seis y medio meses y metrorragia de regular intensidad. Feto muer-
to. Se rompen las membranas artificialmente, y como continia la
hemorragia, se practica una version mixta de Braxton Hicks. Parto
espontaneo una hora mas tarde. Como continlia la hemorragia, se
revisa el cuello, donde hay un desgarro, que se sutura. En el curso de
esta intervencién la enferma fallece en anemia aguda a las siete ho-
ras. La hipéfisis fué extraida y fijada tres horas después, o sea, a
las 10 horas.
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Autopsia: Anemia general. Utero post partum con desgarro del
cuello suturado. Hidrohemotérax izquierdo de 400 gramos. Atelec-
tasia parcial del pulmoén izquierdo. (No hay reaccién inflamatoria.)

Congestion e hiperplasia esplénica.

Profesor Croizet.

Caso J: O.U.M.

Edad: 23 afios. Nacionalidad: Chilena. Antecedentes morbi-
dos: Neumonia a los 20 afios. Primigesta.

Ingresa a la Maternidad de San Vicente embarazada de nue-
ve meses, con las membranas rotas, en trabajo de parto, y sin dila-
tacion del cuello. Nifio vivo, presentaciéon de vértice en el primer
plano. Pelvis generalmente estrecha. Vicio de primer grado. Tem-
peratura: 38,5 grados. El trabajo de parto continia y es necesario
aplicar férceps, pues no baja la presentacién. Al terminar esta in-
tervencioén se produce un choc violento y una hemorragia de mas
o menos 500 cc. La enferma fallece dos horas después, a las 22.50
horas, y la hipéfisis fué extraida y fijada a la 1 hora, o sea, dos
horas 10 minutos después de la muerte.

Autopsia: Anemia general, Gtero post partum, con involucién
incompleta, degeneracién granular del miocardio. Ligera hipertrofia
del corazén, 320 gramos. Ligera infiltracién grasosa del higado. Bazo
hiperplasico y edema del parénquima renal.

Causa de la muerte: ¢Choc postoperatorio? ¢Anemia aguda?

Profesor Croizet.

Caso K: E.R.

Edad: 28 afos. Nacionalidad: Chilena. Sin antecedentes de
importancia. Multipara de cuatro partos de término, dos abortos.

Ingresa a la Maternidad de San Vicente; embarazo de 8 me-
ses, con metrorragia y nifio muerto en presentacién de tronco y con
procidencia del corddén. Intervencion: Versién interna. Al extraer
el feto se produce una intensa hemorragia por desprendimiento par-
cial de la placenta y desgarro del cuello, que se sutura. La enferma
fallece de anemia aguda a las 11.15 horas. La hipédfisis fué extraida
y fijada a las 15 horas, o sea, 3.45 horas después de la muerte.

Autopsia: Anemia general de todos los parénquimas. Subin-
volucién uterina, desgarro lateral del cuello, degeneraciéon grasosa
del miocardio. Dilatacién aneurismatica de la porciéon ascendente
de la aorta.

Causa de la muerte: Anemia aguda.

Profesor Croizet.
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Casos L. y M.

Corresponden a embarazadas de nueve meses, muertas de ane-
mia aguda en el momento del parto y cuyas glandulas hipofisiarias
fueron extraidas y fijadas, una de ellas 3 horas después de la
muerte y la otra a las 5.10 horas de producido el fallecimiento.

El material de glandulas hipofisiarias proveniente de las gatas
fué extraido por nosotros y fijado inmediatamente después de ser
sacrificados los animales; los detalles de las autopsias de los uteros
son los siguientes:

Gatas prefiadas:

La (a) presentaba tres embriones: dos de 10 cm. de largo
y uno de 13 cm.

La (b) presentaba cinco embriones de 6 cm.

La (c) presentaba tres embriones: dos de 15 cm. y uno de
18 cm.

La (d) presentaba cinco embriones de 4 cm.

La (e) presentaba cuatro embriones de 13,5 cm.

La (f) presentaba cinco embriones de 11 cm.

La (g) presentaba cinco embriones de 12,5 cm.

La (h) presentaba un embrién de 11,5 cm.

Para que el lector pueda formarse una idea objetiva de las
modificaciones encontradas por nosotros en la hipéfisis de la em-
barazada, hemos hecho estudios comparativos con la hipéfisis
de un hombre normal. Frente a esta pag. hemos colocado con igual
aumento las fotografias de la hipéfisis del hombre normal, en com-
paracion con las de las hipéfisis de cinco embarazadas. Puede apre-
ciarse no s6lo la hipertrofia del 16bulo glandular o anterior, sino
también el enorme aumento del l6bulo nervioso o posterior.

Las microfotografias fueron tomadas por el Sr. José Hartmann,
en un microscopio Zeiss con lentes Koristka, y se usaron los si-
guientes aumentos. Objetivo N.° 9, fluor. semiacromatico.

Objetivo N.2 8, apocromatico.

Objetivo N.° 16, apocromatico.

Objetivo N.° 1,5, apocromatico.

Ocular N.° 4,

LOBULO ANTERIOR

Al hacer el estudio histolégico de esta porcién de la glandula,
llama la atencién de inmediato la distinta forma en que aparecen
agrupados los elementos celulares; en la hipdfisis del hombre nor-
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FOTOGRAFIAS
TOMADAS CON IGUAL AUMENTO

1.—-Hipéfisis de ajusticiado.

2.—Hipofisis caso J.

Embarazo de 9 meses.

3.—Hipéfisis caso G.

Embarazo de 7%, meses.

4 —Hipobfisis caso B.

Embarazo de 9 meses.

5.—Hipdfisis caso H.

Embarazo de 9 meses.

6.—Hip6fisis caso F.

Embarazo de 9 meses.

Hipofisis.—4



MICROFOT. N.° 2,

Hipéfisis caso G. Emb. 7
vy medio meses.

Fijador! Bouin.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Aspecto general del 16bulo
ariterior. Se ve en la mitad
izq. del campo un nddulo
formado por células cro-
moéfobas que rechazan el
tejido epitelial vecino, el
que aparece comprimido.

MICROFOT. N.° 1.

Hipofisis de ajusticiado.
Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 8 K.

Aspecto general del 16b.
anterior. Se ven los ele-
mentos celulares agrupa-
dos en acinis bien indivi-
dualizados, separados por
anchos espacios capilares.




MICROFOT. N.° 4.

Hipdfisis de ajusticiado.
Fijador: Maximow.
Coloraciéon: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Aumento mayor de un
punto de la microfot. N.°
1. Se ven los acinis y cor-
dones celulares separadoé
por dilatados y numerosos
capilares sanguineos.

MICROFOT. N.°2 3.

Hipofisis caso F. Emb. de
9 meses.

Coloracién: Safranina ver-
de luz.

Oc. 4. Obj. 16 K.
Aspecto general del i6bu-
lo anterior. Se ve gran nu-
mero de croméfobas apre-
tadas unas junto a oftras,
dando este aspecto homo-
géneo; hay escasos capila-
res.




mal, microfotografia N.° 1, éstos se reiinen en cordones o acinis
bien individualizados, separados unos de otros por anchos espacios
capilares. En cambio, en la hipdfisis del caso G, que corresponde
a un embarazo de siete y medio meses, el aspecto general de este
16bulo es muy diverso, como puede verse en la microfotografia N.° 2,
en la que se ve un verdadero nédulo de células cromofobas, que
comprime el tejido vecino. Las células que componen este nédulo
aparecen agrupadas en cordones macizos y no en acinis, como vi-
mos en la hipéfisis del hombre normal.

En la microfotografia N.° 3, que pertenece al caso F, em-
barazo de nueve meses, es mayor ain el contraste con la microfoto-
grafia N.° 1; las células, en su mayoria croméfobas, se encuentran
apretadas unas al lado de otras y forman una masa homogénea. Se
ven escasos capilares sanguineos, lo que es debido, a nuestro juicio,
a un verdadero aplastamiento de ellos por la gran hipertrofia e hi-
perplasia de las células principales. Esto se ve muy bien si com-
paramos la microfotografia N.° 4 (que es un aumento mayor dé
un punto de la preparacién de hipdfisis normal) con la microfo-
tografia N.° 5 (aumento mayor de una zona de la preparacién
N.° 3), que corresponde a una mujer en el noveno mes de la ges-
taciéon. En la primera se ven los cordones y acinis celulares sepa-
rados por anchos capilares, y en la segunda dichos vasos forman
espacios lineales entre los acinis celulares, que estan en intimo con-
tacto unos con otros.

El aspecto general del citoplasma celular es también entera-
mente distinto en las preparaciones pertenecientes a embarazadas
y en las del hombre normal; en las Gltimas, como se ve en, la micro-
fotografia N.° 6, los cordones celulares estan formados por elemen-
tos de citoplasma uniformemente tefiido, de contornos precisos y de
forma ovoidea o poliédrica, mas o menos regular; son células que se
tiflen con los colorantes basicos y acidos; se ven una o dos células
cromoéfobas mas pequeiias.

En las preparaciones correspondientes a embarazadas, como
se ve en la microfotografia N.° 7, que pertenece al caso M, em-
barazo de nueve meses, observamos células de diversos tamaiios;
unas mas pequenas, intensamente tefiidas, son acidéfilas; otras algo
mayores, mas descoloridas, y, por fin, otras, las mas numerosas, de
citoplasma muy abundante y que no toman los colorantes, son las
células principales o de embarazo.

Estas diferencias de tincién del citoplasma, que revelan un
mayor o menor contenido de granulaciones, pueden apreciarse me-
jor con un mayor aumento y comparando las preparaciones del hom-
bre normal con las de embarazadas. En la microfotografia N.© 8,
que pertenece a un hombre normal, se ven las tres clases de células;
las baséfilas estan en mayor ntimero y aparecen de contornos nitidos
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de forma ovoide o poliédrica, con citoplasma fuertemente tefiido,
pero en forma uniforme, y en el que se pueden ver algunas vacuolas
pequeiias. El niacleo es de regular tamafo y vesiculoso. Las células
eosindéfilas son algo mas pequeias, de citoplasma homogéneo y fina-
mente granuloso, y toman con menos intensidad los colorantes; su
nacleo es mas reducido que el de las baséfilas y se presenta mas
intensamente tefiido. Las células cromoéfobas se encuentran en na-
mero muy escaso, y son pequefias y con nucleo picnético.

En la microfotografia N.° 9, que pertenece al caso A. emba-
razo de nueve meses, y que esta tomada con igual aumento a la
anterior, se pueden ver las diferencias. Las células eosinéfilas apa-
recen enormemente aumentadas (comparese su volumen con el de
las acidéfilas de la microfotografia N.° 8), de citoplasma intensa-
mente tefido y que contiene finas granulaciones y vacuolas mas o
menos grandes. En una de las acidéfilas que estan en el centro del
campo se ve una gran vacuola excéntrica. En la microfotografia
N.° 10, perteneciente al mismo caso, se ve un acini formado por
células eosinodfilas en distinto estado de secreciéon. Una de estas cé-
lulas contiene dos grandes vacuolas centrales, que estan fusionan-
dose, y rechazan el nacleo hacia la periferia. El nicleo de estas cé-
lulas aparece aumentado de volumen y vesiculoso, con su cromatina
bien visible. Al lado de estas células hay otras también acidéfilas, pe-
ro que contienen escasas granulaciones.

Las células croméfobas en la periferia de la preparacién apa-
recen con su citoplasma claro y con vacuolas que se fusionan unas
con otras.

Sus nicleos son grandes y vesiculosos.

FENOMENOS DE GRANULACION Y DESGRANULACION
CELULAR

En las aciddfilas.

Llama profundamente la atencién al hacer el estudio de las
células del 16bulo anterior en las embarazadas el encontrar al lado
de células intensamente tefiidas con abundantes granulos acidéfilos,
otras de citoplasma mas claro y con menor nimero de estos gra-
nulos, y, por fin, otras casi enteramente vacias de ellos y que apa-
recen como células croméfobas. Las células acidéfilas comienzan
cargandose de finos granulos acidéfilos, como se ve en la microfo-
tografia N.° 11, que van aumentando y hacen que la célula se tifia
cada vez mas intensamente con los colorantes acidos. En esta pre-
paracion se ven células con citoplasma mas claro y con granulos
mas escasos, y otras con citoplasma intensamente tefiido y con na-
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cleos también fuertemente cromatinicos; éstas son células en el ma-
ximo de replesidn.,

En muchas, como se ve en la microfotografia N.° 12 (caso M,
embarazo 9 meses), entre las finas granulaciones acidéfilas apare-
cen otras mas intensamente tefiidas y de mayor volumen, que se
pueden interpretar como mitocondrios. Mas adelante aparecen en
el citoplasma celular, y entre estas finas granulaciones, pequefias va-
cuolas, que van en aumento. En la microfotografia N.° 13, pertene-
ciente al mismo caso, se ve una gran eosindéfila, con pequefias vacuo-
las en su periferia, fusionadas en varios puntos; el niicleo que presenta
esta célula es muy grande. Las vacuolas se ven muy bien en la mi-
crofotografia N.° 10, y son la imagen negativa de gotas de lipoides,
que, con la inclusién en xilol-parafina, se han disuelto y han dejado
su hueco.

En el caso F, perteneciente a una mujer embarazada de 9 me-
ses, y fijada la preparaciéon en FLEMING, se ven en el citoplasma
celular pequeiias gotitas de coloide, microfotografia N.° 14; este pro-
ducto de secreciéon se va condensando en un extremo de la célula,
donde aparece como un conglomerado incluido en una vacuola del
citoplasma, microfotografia N.° 15; a medida que avanza el pro-
ceso de secrecion, vemos como este conglomerado macizo se desin-
tegra para ser expulsado de él, microfotografia N.° 16. En un
principio pensamos que estos cuerpos granulosos, agrupados o es-
parcidos en fragmentos dentro del citoplasma de las células, fueran
productos de precipitaciéon del colorante, pero examinando cuidado-
samente todos los puntos de la preparacién, nos convencimos de que
eran productos de secrecién celular incluidos en un espacio vacuolar
y con los caracteres del coloide hipofisiario. Una vez disgregado
este producto de secrecién, es expulsado fuera de la célula, la que
aparece en este momento vacia y de aspecto claro, tal como una
cromé6foba; éste seria el Ultimo estado de secrecién y refleja un
intenso grado de actividad celular. Esta completa desgranulacién
de las acidéfilas se ve muy claramente en la microfotografia N.° 17,
perteneciente a un embarazo de 9 meses. Después que las células eo-
sindfilas han cumplido este ciclo de granulacién y desgranulacién,
comienza otro nuevo, y asi indefinidamente.

En las basdfilas.

También este tipo celular sufre un ciclo de actividad secre-
tora semejante al de las aciddfilas. Aparecen finas granulaciones ba-
sofilas en el citoplasma, tal como se ve en la microfotografia N.° 18,
granulaciones que van en aumento y llenan por completo el pro-
toplasma de la célula, haciendo que tome intensamente los colo-
rantes basicos, como se ve en la microfotografia N.° 18; 'luego
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comienzan a aparecer finas vacuolas en la periferia de la célula, dan-
doles a algunas de éstas un aspecto festoneado. Estas vacuo-
las se abren a los espacios intercelulares; véase la microfotografia
N.° 19, perteneciente al caso B (embarazo de 9 meses).

El ntcleo vesiculoso, en los primeros estados del ciclo, se va
haciendo picnético, y en el momento en que la célula presenta un
mayor nimero y tamano de vacuolas, nos encontramos con un nu-
cleo rechazado hacia la periferia celular; es intensamente cromati-
nico, como se ve en la microfotografia N.° 20, correspondiente al
caso C (embarazo de 9 meses). En el centro del campo se ve una
gran célula baséfila, con dos vacuolas en un extremo de su cito-
plasma y ntcleo picnético rechazado hacia la periferia. En esta
preparacién se ven algunas croméfobas con granulos basoéfilos es-
casos (células al comienzo del ciclo de granulacién).

En la microfotografia N.° 21, correspondiente al caso M (em-
barazo de 9 meses), se ven gran numero de células baséfilas con
citoplasma fuertemente cargado de granulaciones, que se tifien in-
tensamente, y que presentan vacuolas que contienen una gota de
coloide; esta inclusidén de una sustancia semejante al coloide hipo-
fisiario, dentro de estas vacuolas, es un hecho casi constante que he-
mos observado en este tipo celular. Esta inclusién de coloide dentro
de la vacuola del citoplasma se puede ver muy bien en la microfo-
tografia N.° 22, correspondiente al caso F (embarazo 9 meses). La
inclusién de coloide se encuentra dentro de una gran vacuola, que
rechaza al nacleo hacia uno de los extremos de la célula.

En gran nimero de preparaciones observadas, hemos podido
comprobar en la vecindad del ntcleo una imagen de aspecto mas cla-
ro que el citoplasma y de constitucion fibrilar que corresponde a lo
que numerosos autores, entre otros SEVERINGHAUS, han descrito co-
mo imagen negativa del aparato de Golgi. Esto se ve muy clara-
mente en la microfotografia N.© 18, correspondiente al caso A (em-
barazo 9 meses). Sobre el ntcleo, que es ovalado y vesiculoso, se
ve una imagen clara sobrepuesta a él, como un casquete, y consti-
tuida de finisimos filamentos, que se pueden apreciar al mover el
micrométrico. La presencia de este aparato de Golgi, que es mas bien
un sistema que dirige el metabolismo celular, indica un-alto grado
de actividad secretoria.

Hemos dicho que es frecuente encontrar dentro de las vacuolas
de estas células basodfilas gotas de secrecién con los caracteres del
coloide hipofisiario. En preparaciones de uno de nuestros casos, co-
rrespondientes a un embarazo de nueve meses, con métodos espe-
ciales de fijacién, fué posible visualizar las gotas de secrecién
dentro de las células, tanto baséfilas como cromdfobas; en la micro-
fotografia N.° 23 se ven en el centro del campo varias células baso-
filas, con un gran nucleo vesiculoso, y que muestran gotitas de co-
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MICROFOT. N.° 6.

Hipéfisis de ajusticiado.
Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 1. Obj. 16 K.

Células principalmente ba-
sofilas de citoplasma mas
homogéneamente tefiido y
de contornos netos. Se ven
algunas acidéfilas mas pe-
quenas y de citoplasma
homogéneo y menos te-
nido.

Hipofisis.—5-A

MICROFOT. N.° 5.

Hipdfisis caso F. Emb. 9
meses.

Coloracién: Safranina ver-
de luz.

Oc. 4. Obj. 8 K.

Aumento mayor de un
punto de la prep. N.2 3.
Se ven las células princi-
pales apretadas unas jun-
to a otras, comprimiendo
los vasos capilares, que
aparecen aplastados y de
aspecto lineal,




Microror. N.° 8.

Hipéfisis de ajusticiado.
Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 £,

Se ven los tres tipos de
células. Las mas abundan-
tes son las basdfilas, que
estdn intensamente tefii-
das. Las acidéfilas se ven
mas pequenas y de cito-
plasma mas claro. Hay
muy pocas células cromoé-
fobas.

MiIcroroT. N.° 7,

Hipéfisis caso M. Emb. 9
meses.

Coloracién: Azan.

Oc. 1. Obj. 16 K.

Se ven células de distinto
tamaho y diferente aspecto
del citoplasma. Unas mas
pequefias, intensamente te-
fiidas, son células acidofi-
las; otras mas grandes, de
citoplasma claro, son célu-
las croméfobas de emba-
razo. Se ve una de éstas
con ndcleo intensamente
cromatinico y de contornos
muy netos.




MICROFOT. N.° 9.

Hipofisis caso A. Emb. 9
meses.

Fijador: Maximow.
Coloracion: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 16 K.
Grandes células acidéfilas
de citoplasma granuloso y
con vacuolas. Niicleo vesi-
culoso. Gran namero de
células cromdfobas, na-
cleos de distintos tamafos
y aspectos. Esta es una
zona de intensa granula-
ci6bn y desgranulacién de
las acidéfilas.

MicroroT. N.° 10.

Hipofisis caso A. Emb. 9
meses.

Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 16 K,

Acini formado por células
acidé6filas en distintos gra-
dos de granulacién y des-
granulacién. Se ve una de
estas células muy volumi-
nosa, con nicleo rechaza-
do hacia un extremo. En
el centro del citoplasma se
ven dos vacuolas fusio-
nandose, y\en el extremo
distal, tres vacuolas peque-
nas.

Hipofisis.—3-B



MICROFOT. N.° 12.

Hipodfisis caso M. Emb. 9
meses.

Coloracién: Heidenhain,
Oc. 4. Obj. 8 K.

En algunas de las células
en desgranulacion se ven,
moviendo el micrométri-
co, sobre las granulaciones
acidéfiles, otros granulos
mas voluminosos y mas
intensamente tenidos, que
interpretamos como mito-
condrios.

MICROFOT. N.2 11.

Hipofisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Fleming.

Oc. 4. Obj. 8 K.

Células acidéfilas en dis-
tintos grados de granula-
cién y desgranulacién del
citoplasma.




MIcROFOT. N.° 14,

Hipbfisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Fleming,

Oc. 4. Obj. 9 f.

Apareceu rinas gotitas de
substancia coloide en el
citoplasma de las zcidofi-
las.

MICROFOT. N.° 13.

Hipbfisis caso M. Emb. 9
meses.

Fijador: Bouin.
Coloracién: Mann.

Oc. 4. Obj. 9 f.

En el centro del campo
aparece una gran célula
eosinéfila con nlcleo gi-
gante y citoplasma inten-
samente vacuolado, espe-
cialmente en su periferia.




MICROFOT. N.° 16.

Hipofisis caso F. Emb, 9
meses.

Fijador: Bouin.
Coloracién: Mann,

Oc. 4. Obj. 8.

Células eosinéfilas con
substancia coloide en pe-
riodo de desintegracién!

MIcroroT. N.° 15.

Hipéfisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Bouin.
Coloracién: Mann.

Oc. 4. Obj. 16.

Gran célula eosinéfila con
una inclusién de substan-
cia coloide en una gran
vacuola de su citoplasma.




MicrorFoT. N.° 18.

Hipdfisis caso A. Emb. 9
meses.

Fijador: Maximow,
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Varias células basdfilas
con finos granulos de se-
crecién en su citoplasma.
En una de estas células se
ve la imagen negativa del
aparato de Golgi pegado
al ndcleo.

MICROFOT. N.° 17.

Hipdfisis caso M. Emb. 9
meses.

Coloracién: Azan.

Oc. 4. Obj. 9.

En la mitad izq. de la
prep. se ven varias célu-
las eosindfilas en periodo
de franca desgranulacidn.
En el extremo superior, y
adosadas a un capilar, se

- ven células baséfilas en el

periodo terminal de su
desgranulacidn; sélo apa-
recen escasas granulacio-
nies basoéfilas en medio del
citoplasma claro, que no
toma los colorantes y que
forma un espacio triangu-
lar,




MIcroFoOT. N.° 20.

Hipéfisis caso C. Emb. 9
meses.

Fijador: Zenker.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 1,5.

En el centro del campo
microscépico se ve una
célula baséfila con dos va-
cuolas en uno de sus ex-
tremos. El nacleo picnéti-
co aparece rechazado ha-,
cia el borde superior de
la célula.

MicrororT. N.2 19.

Hipéfisis caso B. Emb. 9
meses.

Fijador: Bouin.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 1,5.

Aparecen dos células ba-
sé6filas separadas por un
espacio vacuoler. En la pe-
riferia de la célula supe-
rior se ven finas vacuolas
que le dan un aspecto fes-
toneado.




MiCcROFOT. N.° 22,

Hipdfisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Bouin.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Célula baséfila gigante,
que presenta una enorme
vacuola, dentro de la cual
se ve substancia coloide.
El ndcleo es vesiculoso y
se encuentra rechazado a
un extremo de la célula. A
la izquierda de esta célu-
la se ve otra acidéfila car-
gada de coloide en vias
de desintegracién, tefiido
intensamente en rojo por
el colorante.

MICROFOT. N.° 21,

Hipéfisis caso M. Emb. 9
meses.

Coloracién: Mann.

Oc. 4. Obj. 1,5.

Gran nimero de células
baséfilas fuertemente car-
gadas de granulos baséfi-
los. La mayoria presenta
en un extremo de su cito-
plasma una vacuola conte-
niendo un cuerpo esférico,
que es una gota de coloi-
de. El nacleo se ve inten-
samente tenido y rechaza-
do al lado opuesto de la
vacuola.




MICROFOT. N.° 24,

Hipéfisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Fleming,

Oc. 4. Obj. 9 f.

Otro punto de la prep. an-
terior, en que se ven mas
cleramente estas gotas de
substancia coloide, las que
aparecen dentro de un es-
pacio vacuolar en el cito-
plasma.

A la derecha, en la parte
inferior, se ve muy bien
una cél. baséfila alargada,
con varias gotas de coloi-
de en su citoplasma.

MicrorFoT. N.° 23,

Hipoéfisis caso F. Emb, 9
meses.

Fijador: Fleming,

Oc. 4. Obj. 9 f.

En la parte central se ven
varias células Dbasdfilas
con gotitas de substzncia
coloide en su citoplasma.
Los nicleos de estas cé-
lulas son grandes y vesicu-
losos. En las células de ci-
toplasma claro cromdéfobo
se pueden apreciar mejor
estas gotas de secrecion.




MICROFOT. N.° 26.

Hipdfisis caso M. Emb. 9
meses.

Coloracién: Mzllory.

Oc. 4. Obj. 9 f.

En muchas de las cromé-
fobas es posible distinguir
granulos bien netos, que al
parecer corresponden a
mitocondrios.

MiIcROFOT. N.° 25,

Hipdfisis caso A. Emb. 9
meses.

Fijador: Zenker.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

En el centro de la prep. se
ve una basdfila en inten-
sa desgranulacién. Este
punto revela un alto grado
de actividad; fendémenos
de desgranulacion en las
baséfilas.




MICROFOT. N.° 28.

Hipéfisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Fleming.

Oc. 4. Obj. 9 1.

Varias células croméfobas
gigantes en cuyo citoplas-
ma se ven granulos de se-
crecién coloide en diversos
grados de formacién. El
nicleo es pequefio y ve-
siculoso.

MICROFOT. N.© 27,

Hipéfisis caso M. Emb. 9
meses.

Coloracién: Heidenhain.
Oc. 4. Obj. 9 f,

Se nota el aspecto alta-
mente vacuolado de las
cromdfobas.




loide en su citoplasma. Una de estas células muestra seis gotitas
de secrecién. En la microfotografia N.° 24 se ve también en la parte
inferior, y a la derecha del campo, una baséfila alargada, con seis
gotas de coloide intracelular y con ntcleo picnético.

Este seria el estado del maximo de almacenamiento celular,
y desde este momento comienza la eliminacién de los productos de
secrecidn y la célula va perdiendo sus granulaciones por un proceso
de secrecién merocrina. Estos fenémenos de desgranulacién se ven
muy bien en la microfotografia N.© 17, donde en la parte superior
y en la vecindad de un capilar sanguineo observamos una célula
croméfoba con su citoplasma lleno de granulaciones baséfilas en
vias de desaparicion.

La microfotografia N.° 25, correspondiente al caso A (emba-
razo de 9 meses), muestra muy claramente estos procesos de granu-
lacién y desgranulacién: en el centro del campo se ve cémo una
célula baséfila pierde sus granulos de secrecion.

Esta activa granulacién y desgranulacién, junto con la hiper-
trofia del aparato de Golgi y la vacuolizacién del citoplasma, nos
revela una intensa actividad secretora de este tipo celular.

Células cromofobas o células del embarazo.

Son los elementos mas numerosos y dominantes en todas las
preparaciones de embarazadas, especialmente en la primera mitad
de la prefiez. Del analisis prolijo de cada caso en particular (recuen-
to celular) se desprende que en el noveno mes se produce un predo-
minio de las acidéfilas sobre las cromoéfobas, las que ocupan el se-
gundo lugar en niimero. Este predominio de los elementos acidéfilos
sobre los croméfobos, en el dltimo mes de la gestacién, es un hecho
no mencionado en la literatura que hemos podido revisar.

Las croméfobas no son elementos inactivos en reposo, como
se creia al principio, sino que, por el contrario, son células en activa
secrecidén, como lo demuestran los mitocondrios que se observan
en el citoplasma. En la microfotografia N.° 26, perteneciente al
caso M (embarazo de 9 meses), se ve en el centro del campo una
gran croméfoba con nicleo apenas visible y que presenta mitocon-
drios en su citoplasma, los que son claramente perceptibles movien-
do el micrométrico.

Ademas, la hipertrofia de estas células durante el embarazo
se debe a la formacidén en su citoplasma de gran nimero de vacuo-
las, que al crecer se unen unas con otras, dando a la preparacién ese
aspecto desordenado que hemos visto en la microfotografia N.° 3,
y que con aumento mayor aparece en la microfotografia N.° 27.

Como ya lo dijimos, estas vacuolas representan los moldes ne-
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gativos de gotas de lipoides, que son los precursores de los hormones
fabricados por estas células.

Por ultimo, con métodos especiales de fijacién, hemos podido
revelar en estas células gotitas de secrecidon con los caracteres del
coloide, como se ve claramente en la microfotografia N.° 28, donde
aparecen cuatro células croméfobas de forma redondeada, con abun-
dantisimo citoplasma, lleno de gotas de secrecién, en diversos esta-
dos de formacién. Estos mismos productos de secrecién los vemos en
las cromoéfobas de las microfotografias Nos. 23 y 24. En muchos
acinis se ve cémo estas gotitas de secrecién caen en el lumen de
ellos, para formar el coloide intraacinoso.

En otras partes hemos sorprendido este mismo producto de
secrecion dentro de los vasos capilares; ver microfotografia N.° 29,
perteneciente el caso F (embarazo 9 meses).

La presencia de vacuolas, de gotas de secrecién y de mitocon-
drios nos indica que estos elementos celulares se encuentran en gran
actividad secretora. Algunos investigadores, como SEVERINGHAUS,
WOLFE, RAsMUSSEN, KIRKMAN, etc,. han encontrado en estas
células un aparato de Golgi hipertrofiado, lo que indicaria activa
secrecién. Nosotros no hemos podido visualizar este 6rgano metabé-
lico en estas células por no haber usado los métodos de tincién ade-
cuados para ello.

Del analisis detallado de nuestras observaciones se desprende
que el l6bulo anterior de la hipdfisis durante el embarazo se en-
cuentra en intensa actividad secretora, como lo demuestran los fe-
némenos muy pronunciados de granulacién y desgranulacién de las
células eosindfilas y basofilas; la aparicién de mitocondrios y vacuo-
las en su citoplasma; la hipertrofia del aparato de Golgi en las ba-
sofilas y la aparicién de gotas de secrecion de coloide en el citoplas-
ma de las baséfilas y principales.

LOBULO INTERMEDIO

Seglin nuestras observaciones, el 16bulo intermedio, que en
el hombre esta representado por las vesiculas del hilio, también
toma parte en esta hiperfuncién hipofisiaria. Si comparamos esta
region de la hipdéfisis del hombre normal con la de la hipéfisis de
mujeres gravidas, salta a primera vista el mayor nimero y acti-
vidad de las vesiculas con sustancia coloide en estas tltimas. La
microfotografia N.° 30, perteneciente a un hombre normal, mues-
tra el limite neto entre el lébulo glandular a la derecha y el ner-
vioso a la izquierda. En la parte superior se ve una gran vesicula
de paredes aplanadas y con sustancia coloide homogénea; fuera de
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ésta no hay otra vesicula en toda la preparacién. La microfotografia
N.° 31, perteneciente al caso F (embarazo de 9 meses), muestra
un gran numero de vesiculas de diversos tamafos y en distinto es-
tado de secrecién: las hay muy grandes, de paredes aplanadas y
llenas de coloide homogéneo, pero con un estado de vacuolizacién
mucho mas intenso que el observado en la microfotografia N.© 27;
las hay pequeiias, de paredes altas y con coloide muy vacuolizado.
Esta diferencia en la constitucién de la pared vesicular se aprecia
mejor observando ambas preparaciones con un mayor aumento;
la microfotografia N.° 32 pertenece al hombre normal, y la micro-
fotografia N.? 33, a una mujer en el noveno mes del embarazo. De-
bemos hacer notar que ambas microfotografias fueron tomadas con
idéntico aumento, y es sorprendente la diferencia entre las dos: la
pared de la vesicula hipofisiaria de la embarazada esta formada por
células cilindricas muy altas, con citoplasma claro lleno de granulacio-
nes de secrecién y un niicleo basal; son células en activo estado secre-
torio. Su porcién distal se encuentra en relacién directa con las va-
cuolas de la substancia coloide, la cual aparece intensamente fes-
toneada. En el caso G, perteneciente a una embarazada de siete y
medio meses, encontramos una de estas vesiculas en estado final de
evacuacién: paredes flexuosas formadas por células muy aplanadas
y que han vaciado ya todos sus productos de secreciéon. El coloide
es escaso y toma dificilmente los colorantes. En su extremidad su-
perior esta vesicula parece vaciarse directamente en el 16bulo ner-
vioso, microfotografia N.© 34,

En la microfotografia N.° 35, perteneciente a una embarazada
de nueve meses, se ve una irrupcién del coloide hacia el 16bulo glan-
dular y nervioso.

En la zona de transicién entre esta parte intermedia y el 16bulo
nervioso, vemos gran numero de células alargadas, intensamente
cargadas con granulos tefiidos en color café con los métodos corrien-
tes de tincién; son las células melanoforas fabricantes del hormén
que produce la expansiéon de los melanéforos de la piel. Para al-
gunos investigadores, éstas serian células baséfilas que tendrian a
su cargo la produccion del hormén demostrado por EHRARDT en la
hipéfisis humana, que regularia la pigmentaciéon cutanea, Sabemos
que durante el embarazo se observa una mayor tendencia a la pig-
mentacién de ciertas regiones de la piel (linea blanca, aréola ma-
maria, cloasma de la embarazada), lo que estaria muy probable-
mente en relacién con una hiperfuncién de esta region hipofisiaria.
Es probable que la hipéfisis también influya sobre la pigmentacién
cutanea por intermedio de sus hormones estimulantes de las glandu-
las suprarrenales, las cuales, seglin nuestros trabajos (1931), de-
muestran signos de hipertrofia e hiperplasia.

En la microfotografia N.°© 36, perteneciente a una embarazada
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de siete y medio meses, se ven estas células sobrecargadas del pig-
mento café, que en gran nimero se dispone en sentido longitudinal.

Podemos declarar que nuestras investigaciones sobre el 1é6bu-
lo intermedio de la hipdfisis de algunas embarazadas nos han con-
vencido de la participacién que esta regién tiene en los cambios
morfolégicos generales observados durante la prefiez. Los signos de
hiperactividad que hemos observado en esta regién son: aumento
del ntimero de vesiculas, hipervacuolizacién del coloide, cambios en
la morfologia de las células de la pared vesicular, que de planas se
hacen cilindricas y caliciformes, con finas granulaciones de secrecién
en su citoplasma; el derrame de coloide fuera del espacio vesicular
y el aumento de las células pigmentarias.

LOBULO NERVIOSO

La mayoria de los investigadores que se han ocupado de las
relaciones de la hipdfisis con el embarazo, no han descrito modifi-
caciones de importancia en el lébulo posterior. PENDE y IORIS, co-
mo ya lo dijimos, en el estudio de hipdfisis de gatas prefiadas han
descrito una hiperplasia de los elementos epiteliales que revisten el
16bulo paranervioso propiamente tal.

Nuestros estudios sistematicos de mas de 700 cortes nos han
convencido de que el 16bulo nervioso en general esta también hi-
pertrofiado durante la prefiez, y como en este fendmeno no partici-
pan elementos extrafios, debemos admitir que es a expensas del
tejido nervioso propiamente dicho que se produce este aumento de
volumen (véanse las fotografias que aparecen frente a la pag. 48).
En primer lugar, nos ha llamado la atencién el aspecto general, muy
distinto de este l6bulo nervioso fuera del embarazo y en este estado;
la microfotografia N.° 37 muestra una parte del 16bulo posterior de
la hipéfisis de un hombre normal; se ve la estructura mas o menos
homogénea dada por las numerosas fibras nerviosas y células neu-
roglicas y escasos vasos capilares sanguineos. En la microfotografia
N.° 38, perteneciente al caso G (embarazo de 7 y medio meses),
vemos un aspecto enteramente diferente: aparece una zona de te-
jido nervioso mas laxo, que forma como un nédulo, que rechaza al
tejido vecino; en este nédulo no aparecen vasos. Esto mismo lo ob-
servamos con mas claridad en la microfotografia N.° 39, pertene-
ciente al caso D (embarazo de 8 meses), que demuestra dos
grandes nédulos: uno superior, visible solo en parte, dentro del cam-
po microscépico, y otro inferior, que aparece en su totalidad; ambos
estan separados por un haz de tejido nervioso, que aparece como
comprimido entre estas dos formaciones nodulares. Es de notar la
ausencia de vasos sanguineos.
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MICROFOT. N.° 30.

Hipoéfisis de un ajusticia-
do.

Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

En la mitad derecha apa-
rece el lébulo epitelial y
en la mitad izquierda el
16bulo nervioso. La unién
de estos dos lébulos se
hace segin una linea neta.
En el extremo superior de
esta unién se ve una ve-
sicula con coloide.

Hipofisis.—6

MICROFOT. N.° 29,

Hipoéfisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Zenker.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj, 9 f.

Se ve un capilar finisimo
formzdo por dos células
endoteliales de nicleo se-
milunar y vesiculoso, que
contiene en su interior
una substancia amorfa con
los caracteres del coloide
hipofisiario.




Microror. N.° 32.

Hipéfisis de un ajusticia-
do.

Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 1.

Mayor aumento de la ve-
sicula observada en la mi-
crofot. N.° 30. Vesicula en
estado de reposo: pared
formada por epitelio plano
o cubico, coloide no va-
cuolado.

MICROFOT. N.° 31.

Hipéfisis caso F. Emb. 9
meses.

Coloraciéon: Sufranina ver-
de luz.

Oc. 4. Obj. 9 f1.

Zona de contacto entre el
16bulo nervioso 2 la izq. y
el lébulo glandular a la
derecha. Gran ntimero de
vesiculas en diversos es-
tados de secrecién coloi-
dea.




MicRrRoroT, N.° 34,

Hipéfisis caso G. Emb.
7Y% meses.

Fijador: Bouin.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Vesicula en estado de re-
poso. )

MICROFOT. N.° 33.

Hipéfisis caso F. Emb. 9
meses.

Oc. 4. Obj. 9.

Un punto de la microfot.
N.° 31, para mostrar la
pared de una de las ve-
siculas constituida por cé-
lulas altas caliciformes.
Coloide intensamente va-
cuolado.




MICROFOT. N.° 36.

Hipéfisis caso G. Emb.
7Y meses.

Fijador: Bouin.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Zona intermedia: células
fusiformes cargadas de
pigmento café. Su nicleo
es alargado.

MICROFOT. N.° 35,

Hipéfisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Fleming,

Oc. 4. Obj. 9 f.

Gran namero de vesiculas
con substancia coloide que
en varios puntos se ha de-
rramado hacia el 16bulo
nervioso y epitelial.




MICROFOT. N.° 38.

Hipéfisis caso G. Emb.
7Y, meses.

Fijador: Bouin.
Coloracion: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Aspecto general del 16bu-
lo nervioso, que muestra
una especie de nédulo de
tejido nervioso mas laxo
que rechzza el tejido cir-
cundante. No se ven va-
sos capilares,

MICROFOT. N.© 37.

Hipéfisis de ajusticiado.
Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Aspecto general del 16bulo
nervioso, que aparece de
una estructura homogé-
nea. Se ven varios vasos
capilares sanguineos.




MICROFOT. N.° 40.

Hipdfisis caso M. Emb. 9
meses.

Coloracién: Mann,

Oc. 4. Obj. 9 f.

Se observa un nédulo for-
mado por células peque-
flas baséfilas que penetra
desde €l lébulo epitelial
hacia el nervioso.

MICROFOT. N.° 39,

Hipofisis caso D. Emb. 8
meses.

Fijador: Zenker.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 1.

Se ven dos de estos nd-
dulos hiperplasicos sepa-
rados por una banda de
tejido nervioso mas denso,
como comprimido por es-
tas dos formaciones. No se
aprecian vasos.




MICROFOT. N.° 42,

Hipéfisis caso F. Emb. 9
meses.

Fijador: Fleming.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Se ven dos cuerpos de
Herring en medio del te-
jido nervioso.

MICROFOT. N.2 41.

Hipdfisis caso M. Emb. 9
meses.

Coloracién: Azan.

Oc. 4. Obj. 9 f.

En medio del tejido ner-
vioso se observa esta cé-
lula de forma ovalada, de
citoplasma finamente gra-
nuloso, que se tine en ro-
sa palido. El nicleo es pe-
quefio y presenta un
nucléolo bien visible. Este
nlcleo se encuentra en
medio de un espacio claro.




Otro hecho que nos ha llamado 1a atencidn es la frecuencia con
que observamos la penetracion de elementos cromofilos, especial-
mente baséfilos, desde el 16bulo intermedio hacia la neurohipéfisis;
quizas este hecho tenga relacion con el aumento de la funcién pig-
mento-formatriz descrita por SWINGLE, ALLEN, ATWELL, SMITH,
en el reino animal, y EHRARDT, en el hombre, y que guarda estrecha
relacién con la vida sexual. Quiza también, como lo asegura PENDE,
tenga relaciéon con el aumento del hormén ocitécico al final de la
prefiez, hormén que para este autor seria secretado por las células
de la parte intermedia. La microfotografia N.° 40 nos demuestra
claramente esta invasién de células epiteliales en el 16bulo nervioso.
Este brote epitelial estd formado por células pequeiias de nicleo
picnético y de citoplasma baséfilo. (Esta microfotografia pertenece
a una embarazada de 9 meses.) A estas invasiones baséfilas del 16-
bulo nervioso, CUSHING culpa de la hipertension en el sindrome
descrito por él y en la eclampsia.

En el curso de nuestras observaciones hemos podido descubrir
células con abundante citoplasma, con finas granulaciones acidéfilas
y nucleo vesiculoso en medio del tejido nervioso de este 16bulo.
¢Corresponden a las descritas por BUCY como pituicitos y a las que
se les han atribuido propiedades secretorias? ¢O son las mismas que
IoR1s describié en el 16bulo nervioso del perro y del gato? Sus ca-
racteristicas mas bien concuerdan con estas Gltimas. En la microfo-
tografia N.° 41, correspondiente al caso M (embarazo de 9 me-
ses), se ve una de estas células: el nicleo presenta un nucléolo bien
visible, y el citoplasma, finisimas granulaciones, con tendencia aci-
ddéfila.

Los cuerpos granulosos de Herring, microfotografia N.° 42 (em-
barazo de 9 meses), se encuentran regularmente esparcidos por to-
do el 16bulo nervioso, y hemos hecho el recuento de ellos tomando
en cuenta que son un exponente de actividad secretoria de la parte
intermedia, segun lo piensan CUSHING, GOETSCH y LEwIs. Del re-
cuento practicado en los diversos casos, podemos concluir que del
quinto al octavo mes del embarazo, estos cuerpos van en aumento,
para disminuir en el Gltimo mes.

También es muy frecuente observar en todos los casos abun-
dantes células fusiformes con pigmento café, y cuyo niimero no guar-
da relacién con la edad del embarazo. Tenemos la impresiéon de que
estas células estan aumentadas durante la prefiez.

Del estudio de nuestro material de hipéfisis de mujeres em-
barazadas, se desprende que tanto el 16bulo anterior, en sus tres cla-
ses de células, como el 16bulo intermedio y posterior, sufren una hi-
perplasia e hipertrofia que, segin los datos citoldgicos anotados, sig-
nifica aumento de la funcién secretoria de los elementos celulares,
lo que estaria en desacuerdo con los que sostienen que la hipéfi-
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sis durante el embarazo se encuentra frenada y, en consecuencia,
en hipofuncion (BROUHA y COLLIN, 1935).

Para averiguar si hay o no alguna relacién entre la proporcién
de tal o cual tipo celular de la antehipéfisis y la edad de la preifiez,
hemos hecho un recuento de las distintas células en cada una de las
preparaciones, pudiendo comprobar que desde el quinto al octavo
mes hay un predominio numérico franco de las células croméfobas
sobre las acidéfilas y baséfilas, y en el noveno mes hemos notado
un aumento importante de las acidéfilas, que llegan a igualar a las
cromoéfobas, y, en algunos casos, a sobrepasarlas, como en los casos
A y B, correspondientes a embarazos de nueve meses. En estas cé-
lulas, y en este mes del embarazo, es en las que se observan los ma-
yores signos de granulaciéon y desgranulacién.

Las células basdfilas parecen no sufrir modificaciones en su
niimero, pero si en su actividad, porque en todos los casos mues-
tran signos intensos de granulacion y desgranulacion que no hemos
observado en la hipdfisis fuera de la prefez.

HIPOFISIS DE LA GATA

La hipdfisis de este mamifero es diferente en su morfologia
a la hipdéfisis humana; desde luego, el 16bulo nervioso presenta una
cavidad revestida de células ependimarias, que se comunica a tra-
vés del pedianculo con la cavidad del tercer ventriculo.

En la cara anterior del pediinculo hay una formacién epite-
lial, continuacién del epitelio paranervioso, que se extiende hasta
el infundibulum, y que rodea el tallo pituitario como un manguito,
y se llama l6bulo de IORIs. En el tejido epitelial paranervioso es
frecuente observar seudo vesiculas con sustancia hialina; estas for-
maciones se extienden al lé6bulo de IORIS,

PENDE, en la gata, encuentra un aumento muy notorio de es-
tas seudo vesiculas, tanto en el epitelio paranervioso como en el
Iobulo de IORIS, y un aumento de la sustancia amorfa, que para es-
te autor es distinta a la coloide del 16bulo anterior de la hipéfisis.
En la microfotografia N.° 43, perteneciente a la gata (g) prefiada,
pueden verse en un corte sagital y anteroposterior las siguientes for-
maciones: en la parte inferior del campo microscépico se aprecia el
16bulo anterior, que se contina hacia arriba con el 16bulo epitelial
de IORIs sobre el pedanculo. A la izquierda vemos la cavidad del
16bulo posterior, que se extiende a través del pediinculo hacia la ba-
se del cerebro. En el 16bulo de IORIS se ven gran niimero de las seudo
vesiculas, descritas por PENDE, como una modificacién tipica pro-
ducida por la prefiez.

En el 16bulo epitelial de la gata fuera de la prefiez dominan
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MICROFOT. N.° 44.

Hipéfisis de gata normal
(c).

Fijador: Sousa.
Coloraciéon: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Cordones epiteliales for-
mados en su mayoria por
células eosindfilas. En es-
te punto no se ven bas6-
filas, pero si algunas cro-
moéfobas. El citoplasma de
estas células se tifie en
forma homogénea.

Hipofisis.—7-A

MIcroOFoOT. N.° 43.

Hipdfisis de gata prefa-
da (g).

Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Aparecen parte del 16bulo
glandular, el 1l6bulo de
Toris lleno de seudo vesi-
culas, el pedinculo, la ca-
vidad del 16bulo nervioso
revestida de epitelio epen-
dimario que se continda
hacia arriba por el espesor
del pedanculo.

Se alcanza a ver una pe-
queha porcién del l6bulo
nervioso en el extremo iz-
quierdo de la preparacion.




MICROFOT. N.° 46.

Hipéfisis de gata prehada
(a).

Fijador: Alcohol.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Ciclo de granulacién y

desgranulacién de las cé-

lulas acidéfilas.

MICROFOT. N.° 45,

Hipéfisis de gata prefiada
().

Fijador: Maximow.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.
Diferencias tanto en volu-
men como en intensidad
de coloracién de los dis-
tintos elementos celulares.
Las acidéfilas aparecen
hipertrofiadas. Se ven al-
gunas Dbasdfilas intensa-
mente tenidas y de mayor
volumen que las anterio-
res.




MICROFOT. N.° 48,

Hipdéfisis de gata normal
().

Fijador: Sousa.
Coloracién: Hematoxilina-
eosina.

Oc. 4. Obj. 9 f.
Células principalmente
acidéfilag de tincidn regu-
lar y citoplasma teitido ho-
mogéneamente. No se ven
signos de desgranulacién.

MICROFOT. N.° 47.

Hipdfisis de gata prefada
(d).

Fijador: Fleming.

Oc. 4. Obj. 9 f.

Células eosindfilas muy
hipertrofiadas y cargadas
de granulos, al lado de
otras cromdbfobzes de nu-
cleo vesiculoso y citoplas-
ma vacio.




las células eosinodfilas sobre las baséfilas y las croméfobas; los cor-
dones epiteliales se ven constituidos por elementos de aspecto ho-
mogéneo, tefiidos mas o menos con una intensidad uniforme por el
colorante. (Véase microfotografia N.° 44, perteneciente a la gata
no prefiada (c).) '

Comparando con igual aumento esta preparacién con una de
gata prefiada, microfotografia N.° 45 (gata (g) prefiada), saltan
a la vista las diferencias: desde luego, las células eosinéfilas aparecen
mas voluminosas y mas intensamente tefiidas; hay mayor ntimero
de baséfilas fuertemente tefiidas con los colorantes basicos y tam-
bién algunas croméfobas. Esta mayor variedad celular y su diversa
afinidad por los colorantes le dan a la preparacién un aspecto irre-
gular. Si examinamos con mayor aumento los elementos celulares
del 16bulo anterior de las gatas prefiadas, podremos ver imagenes
iguales a las descritas en la mujer gravida: intensa granulacién y
desgranulacién de las acidéfilas, como se observa en la microfoto-
grafia N.° 46, perteneciente a la gata (a) prefiada. Rodeando un
capilar, se ven células acidéfilas con su citoplasma intensamente
tefiido; otras con escasas granulaciones, y, por fin, otras vacias de
sus productos de secreciéon. Esto se observa mas claramente en la
microfotografia N.° 47, perteneciente a la gata prefiada (d), donde
al lado de acidéfilas intensamente granuladas, se ven croméfobas
abundantes. Comparense con la microfotografia N.° 48, pertene-
ciente a una gata normal, donde las células aparecen con su cito-
plasma finamente granuloso y en estado estatico; no se ven ima-
genes de desgranulacién.

En el 16bulo nervioso nos ha llamado la atencién no encontrar
células con pigmento café, que son abundantes en la mujer gra-
vida; lo mismo, los cuerpos granulosos de HERRING son muy escasos.

El estudio microscépico de la hipdfisis de gata prefiada nos
ha convencido de los grandes cambios citolégicos que se producen
tal como en la especie humana. Estas modificaciones afectan espe-
cialmente al 16bulo anterior, en el cual se encuentra un aumento
extraordinario de las células acidéfilas, mayor que en la mujer, con
intensos signos de granulacién y desgranulacion.

Las baséfilas casi estdn ausentes en la hipéfisis de gatas pre-
fiadas y no muestran signos de actividad. Las croméfobas siguen
en importancia a las acidéfilas y manifiestan evidentes signos de
actividad, aunque mas atenuados que en la mujer.

El estudio cuidadoso de la hipéfisis de la mujer gravida, efec-
tuado durante afios, nos ha convencido plenamente de que esta glan-
dula reacciona durante el embarazo con fenémenos citolégicos que
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revelan una intensa hiperactividad celular, que debe estar en rela-
cién directa con las mayores exigencias que el estado gravidico de-
manda al organismo femenino. Estas mayores necesidades se rela-
cionan especialmente con la formacion y crecimiento del nuevo ser,
que requiere necesidades cada vez mayores del hormén estimulante
del crecimiento y de los hormones metabdlicos. Segin estudios de
EVANS, MARGITAY, RECHT y MIKLOS; MARINE, ROSE y SPAK,
estos hormones provendrian de las células acidéfilas, y es curioso
que sean estos elementos celulares los mas afectados por la gestacién.

El hecho de encontrar en grandes cantidades los hormones
posthipofisiarios y del 16bulo intermedio en los tejidos del taber ci-
néreum, nos hace meditar en la importancia de esta glandula de
secrecion interna como centro regulador del sistema neurovegeta-
tivo y de las demas glandulas incretoras, y, por su intermedio, so-
bre toda la economia.

Si pensamos en los profundos cambios que sufre el organismo
materno al albergar y desarrollar al nuevo ser en gestacién, tene-
mos que admitir la importancia preponderante de esta glandula de
secrecién interna en los nuevos equilibrios que determina el estado
gravidico, y muchos de los sintomas observados en la mujer em-
barazada, y aun algunas verdaderas gestosis, tendrian su explica-
cién en las alteraciones morfologicas y funcionales de esta glandula.
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R E § U M E N

El autor hace un estudio histolégico prolijo de la hipéfisis de
13 mujeres muertas de anemia aguda en el parto a los cinco, seis
y medio, siete y medio, ocho y nueve meses de embarazo; y de la
hipéfisis de ocho gatas sacrificadas en diversas épocas de la prefnez.

El trabajo lo divide el autor en tres capitulos: el primero se
refiere a la embriologia, anatomia, histologia y fisiologia normales
de la glandula. En el segundo capitulo se exponen los cambios ci-
tolégicos sufridos por la hipdfisis en diversas condiciones fisiol6-
gicas, como el crecimiento, el sexo, las diversas fases del ciclo estral,
etc. .., y en diversos estados patolégicos. El tercer capitulo esta de-
dicado al estudio de las relaciones de la hipéfisis con el embarazo
y se hace resaltar la importancia de la integridad anatémica y fun-
cional de la glandula para que la concepcidén sea posible y el emba-
razo siga su curso normal.

Se describen ademés las modificaciones histoldgicas encon-
tradas en la hipéfisis durante la prefiez por los diversos investiga-
dores y que ellos refieren casi exclusivamente al 16bulo anterior.

A continuacién, el autor da cuenta de sus propias investiga-
ciones histolégicas hechas en material humano y en gatas prefiadas
y que lo llevan a la conclusién de que la hipéfisis durante la prefiez
se encuentra en intensa actividad secretora, demostrada en el 16bulo
anterior por la gran hipertrofia e hiperplasia de las células cromoéfo-
bas, el aumento de las aciddfilas, signos de marcada granulacion y
desgranulacién de las eosindfilas y basofilas, intensa vacuolizacién
del citoplasma, aparicién de granulos de secrecion y de mitocon-
drios, etc. El 16bulo posterior muestra verdaderos nédulos hiper-
plasicos de substancia nerviosa, responsables de la gran hipertrofia
que experimenta este 16bulo durante la prefiez.

Todas estas modificaciones histolégicas han sido fotografiadas
y aparecen ilustrando el texto en cuarenta y ocho microfotografias.

SUMMARY

The author makes a minute histological study of the hypophysis
of 13 women who died of acute anemia in the delivery at 5, 6,5,
7,5, 8 and 9 months of pregnancy, and of the hypophysis of 8 cats
killed at different stages of pregnancy.
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The author divides his work into 3 chapters.

The first refers to the normal embriology, anatomy, histology,
and physiology of the gland.

The second chapter deals with the cytological changes that
the hypophysis undergoes under diverse physiological conditions
as growth, sex, and different phases of the estral cycle, etc..., and in
different pathological states.

The third chapter is dedicated to the study of relations
between the hypophysis and pregnancy, stressing the importance
of the anatomical and functional integrity of the gland to make
conception possible and to guarantee a normal course of pregnancy.

Besides, a description is given of the histological modifications
that are found in the hypophysis during pregnancy by the different
research workers which they attribute to the anterior lobe almost
exclusively.

In continuation the author informs on his own histological
research in human material and pregnant cats. It has brought him
to the conclusion that during pregnancy the hypophysis is in intense
secretory activity which is evident in the anterior lobe because of the
great hypertrophy and hyperplasia of cromophobe cells, the increase
of acidophilous cells, signs of marked granulation and disgranulation
of the eosinophilous and basophilous cells, intense vacuolation of
the cytoplasm, appearance of secretion and mitochondria. The
posterior lobe shows real hyperplasic nodes of nerve tissue that are
responsible for the great hypertrophy that this lobe experiences
during pregnancy.

All these histological modifications have been photographed
and the text is illustrated by 48 microphotos.

RESUME

L’auteur fait une étude étendue de 'hypophyse de treize
femmes mortes d’anémie aigue pendant I’accouchement survenu
apres cing, six et demi, sept et demi, huit et neuf mois de grossesse;
et de I'hypophyse de huit chattes sacrifiées dans les diverses époques
de la gestation.

L’auteur a divisé le travail en trois chapitres: le premier traite
de 'embryologie, 'anatomie, I'histologie et la physiologie normales
de la glande.

Dans la deuxi¢éme partie on expose les changements cytologi-
ques soufferts par I'hypophyse dans diverses conditions physiolo-
giques, comme la croissance, le sexe, les phases diverses du cycle
oestral et divers états pathologiques.

Le troisieme chapitre est dédié a I'étude des relations entre
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l:hypophyse et la grossesse et 1’9n y fait remarquer I'importance de
I'integrité anatomique et fonctionnelle de la glande pour que la
conception soit possible et que la grossesse suive son cours normal.

On y décrit en outre, les modifications histologiques consta-
tées dans ’hypophyse pendant la grossesse par nombre d’investiga-
teurs et que ceux-ci attribuent exclusivement au lobe antérieur,

A la suite Pauteur rend comte de ses propres investigations
histologiques sur les humains et les chattes pleines et qui lui font
concluer que ’hypophyse se trouve pendant la gestation dans une
grand activité sécrétoire, fait démontré par la grande hyperthrophie
et hyperplasie d=s cellules cromophobes, ’augmentation des acido-
philes, les signes de granulation et dégranulation prononcées des
eosinophiles et des basophiles, I'intense wvacuolisation du cyto-
plasma, l'apparition de granules de sécrétion et de mitomes, etc.

Le lobule postérieur montre de vrais nodules hyperplasiques
de substance nerveuse responsables de la grande hypertrophie
qu'expérimente ce lobule pendant la grossesse.

Toutes ces modifications ont été photographiées et paraissent
dans le texte en quarante huit illustrations microphotographiques.

ZUSAMMENFASSUNG

Der Autor macht eine griindliche Untersuchung der Hypophy-
se von 13 Frauen, die an akuter Animie wihrend der Geburt im
S5, 6,5, 7,5 und 8,5 Monat der Schwangerschaft starben, und der
Hypophyse von 8 Katzen, die in verschiedenen Stadien der
Schwangerschaft getotet wurden.

Der Autor teilt die Arbeit in 3 Kapitel. Das erste bezieht
sich auf die normale Embriologie, Anatomie, Histologie und Phy-
siologie der Driise.

Im zweiten Kapitel werden die histologischen Verinderungen
dargelegt, die die Hypophyse unter verschiedenen physiologischen
Bedingungen wie Wachstum, Geschlecht und in den verschiedenen
Phasen des oOstralen Zyklus durchmacht.

Das dritte Kapitel ist dem Studium der Beziehungen zwi-
schen Hypophyse und Schwangerschaft gewidmet, wobei die Be-
deutung der atomischen und funktionellen Integritit der Driise
unterstrichen wird, damit Empfingnis ermdglicht wird, und die
Schwangerschaft ihren normalen Verlauf vernimmt.

Ausserdem werden die histologischen Verinderungen be-
schrieben, die wihrend der Schwangerschaft von verschiedenen For-
schern gefunden und fast ausschliesslich dem Vorderlappen zuge-
schrieben werden.

Weiterhin erstattet der Autor Bericht iiber seine eigenen his-
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tologischen Forschungsarbeiten an Menschenmaterial und schwan-
geren Katzen. Sie haben ihn zu der Uberzeugung gebracht, dass
sich die Hypophyse wahrend der Schwangerschaft in intensiver
Sekretionstitigkeit befindet, wie sie sich im Vorderlappen durch
die grosse Hypertrophie und Hyperplasie der farbigen Zellen zeigt,
wie auch in der Vermehrung der Acidophilen, Zeichen von ausge-
sprochener Granulierung und Entgranulierung der Eosimophilen
und Basophilen, intensiver Vakuolisation des Citoplasma, der
Erscheinung von Sekretion und mitochondrien Kornern, usw.

Der Hinterlappen zeigt richtige hyperplastische Knoten nerv-
licher Substanz, die fiir die grosse Hypertrophy, die dieser Lappen
wihrend der Schwangerschaft zeigt, verantwortlich sind.

Alle diese histologischen Verinderungen sind fotografisch
aufgenommen worden und illustrieren den Text in Form von 48
Mikrofotos.
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