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REsuMEN: Se describe la citologia cel timo de conejo de un dia vy de las sicmbras y re-
ciembras del mismo. mantenicndo en cultivo organotipico in vitro, durante periodos que va-
rian de 8 a 73 dias; se comprueba que un medio a bace de rales y extracto embrionario
de poilo, con un soporic de gelosa, permitc la supervivencia del organo y favorece la di-
ferenciacion de algunos tinos celulares. Sc prescatan signos de degencracién celular en tiem-
pos que varian de acuerdo con la cdad del titio y con el tiempo de cultivo. Se manifiestan
las interrclcciones cstructurcles que existen entre las células epiteliales reticulares y los lin-
focitos durante algunas etapas de la diferenciacion de estos tltimos.

INnTRODUCCION

l.a literatura inicial, relacionada con la descripcién moifolégica del timo, pro-
porciona los conocimientos basicos sobre la estruclura de este érgano (Ilammar,
1921. 1936; Klemperer, 1938; Maximow. 1900, 1928). Posteriormente se han pu-
blicado numecrosos informes sobre la estructura fina del timo en los que se es-
tablece la identidad de la célula cpitelial reticular. el componente celular del
limo con caracteristicas singulares.

Sin embargo. todavia no se puede adoplar una posicién definitiva en lo que
respecta a la funcién de este érgano; muchos autores lo consideran exclusiva-
mente linfoide, otros como un érgano de funcién mixta, es decir, productor de
linfocitos y de una hormona que se supone inf[uye sobre varios proccsos en el
organismo. Por otra parte, se discute el origen y la funcién de los linfocitos timi-
cos v las conclusiones a las que se llega son muy contradictorias (Ball v Aucr-
bach, 1960, Hoshino y Takeda. 1969: Cabanie y Mirouze, 1969: Cesarini et al.
1968); la opinién general sobie las c¢lulas epiteliales timicas también esta di-
vidida respecto al papel que jucgan en el funcionamiento del timo (Kostowie-
cki, 1968; Mandel, 1968; Clamon. 1966; Tomatis y Wang, 1965).

En contraste con la excelente literatura descriptiva, el nimero de trabajos ex-
perimentales sobre el desarrollo del timo es muy restringido. El conocimiento de
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la diferenciacién linfoide cs un requisito esencial para la caracterizacion celular
de muchos fenémenos biolégicos cruciales tales como el rechazo de homoinjer-
tos. la formacién de anlicuerpos. la génesis de la leucemia. la recuperacion des-
pués de la irradiacion (Auerbach, 1060. 1961. 1063. 1970); v hasicamente el ori
gen v funcién de los linfocilos limicos (Moore v Owen, ]‘)()Ta). La informacién
cspecifica sobre esle aspeclo se ha conseguido |)rin(*ipa|mentc por el cultivo de
lo-s leiidos del rudimento embrionario del timo de ratén: Ball y Auerbach (1060).
obtuvicron la diferenciacién in vitro del rudimento del timo de embriones de ra-
t6n de 12 dias. con formacién de linfocitos.

In ol presente lra})aio se inlenla establecer las condliciones adecuadas para
el cultivo in vitro del timo de conejo de un dia de edad. asi como las caracte-
risticas celulares de su comportamienlo en cullivo. con objeto de hacer una con-
tribucion al 2sclarecimiento del origen de los linfocitos del timo. Se ha adopta-
do la técnica de Wolfl y Haffen para el cullivo de érganos embrionarios. por-
que se crevé quc proporcionaria al timo cn vias de desarrollo un medio ade-

cuado de crecimiento (\Wolff v Haffen. 1951; Gaillard. 1051. Wolff. 1052).
MATERIAL Y METODOS

Se hicieron las siguienlcs siembras v resicmbras del timo de conejo de un dia
de nacido:

Ci. Cio. Cia Cuy. con ocho dias en cultivo.

R, C,.. R, Cy.. con dicciséis dias en culivo.

R.C.: v R.C,.. con selenta v dos dias en cultivo.

El método para la siembra. la resiembra Vv para el estudio histolégico v cito-
légico. ha sido publicado con anterioridad (Pérez Zapta v Deleon, 1071).

ResuLTapos

La observacion microscépica de las preparaciones leiidas con hematoxilina-
eosina de los limos lestigo no cullivados v de los cultivos del mismo érgano, da
los siguientes resultados:

Timo testiqgo de conejo de un dia de na-ido. Fiia(lo inmediatamente c[c-spués
de la diseccion. se observa la estructura caracleristica de esle dérgano. l.os lobu-
lillos estan delimitados por cscaso lejido conjuntivo. la zona cortical v la me-
dular se encuentran biea diferenciadas en la mavoria de los lobulillos. se obsci-
van algunos corpisculos de Hassall v pecos cosinéfilos. sélo formas maduras: lin-
foblastos v linfocitos. estos tltimos mas abundantes en la zona cortical.

Cultivas de 8 dias. Son los caliivos marcados Cii. Cio. Ciy v Cu. Los lobu-
lillos se obscrvan perlectamente delimitados v hav aumceato del tejido conjunti-
vo interlobulillar. Persiste la delimitacién entre la zona cortical v la zona me
dular. los corpasculos de Hassall son escasos v bien conservados. Se observan
en general més formas celulares inmaduras que maduras; abundantes linfoblas-
los, mielocitos eosinéfilos v linfocitos: cscasos eosinéfilos maduros. Se observan
algunos linfocitos con una ampolla nuclear v algunas células epiteliales reticu-
lares cuyo citoplasma parece unirse al citoplasma de células plasmaticas. En el
Cis no se encontraron ampollas nucleares. Se observan ademas células alarga-

das con nucleos igualmente alargados. semejantes a fibroblastos v células gran-
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del timo de 8 dias, es probable que estos acimulos sean sitios en donde la di-
ferenciacién de los linfocitos es mas activa; se encuentran también linfocitos uni-
dos a linfoblastos por prolongaciones ciloplésmicas y en la zona medular de es-
tos mismos cultivos, los linfocilos estan unidos formando columnas; parece tra-
tarse de células que no han terminado su maduracién; estos aspectos correspon-
den a diferentes grados de diferenciacién in vitro de los linfocitos. Por lo que
respecta a las células epiteliales reticulares se manifiestan mas abundantemente
tanto en la zona cortical como en la medular con 1especto al testigo vy se las pue-
de ver unidas a linfoblastos por grandes prolongaciones citoplasmicas y a otras
células cpiteliales también por prolongaciones; la presencia de células interme-
diarias ¢n proceso de diferenciacién, ha conducido a algunos investigadores a
proporar que los linfocitos timicos podrian ser de origen epitelial (Auerbach.
1051, Ball, 1063). a pesar de que la demostracién de esto no es totalmente con-
vincente, no hay duda sin embargo de que existe una relacion muy est.echa
entie células epiteliales v linfoides y probablemente una conlinuidad citoplas-
mica. Moore v Owen {1967a). concluven que durante ¢l desarollo embriona-
rio se efectita una emigracion de células. que se originan cn las lagunas sangui-
neas de la membrana vitclina, hacia ¢l bazo, médula 6sca vy bolsa de Fabricio
Y consideran (ue una emigracién semecjante ocurre durante el desarrollo del ti-
mo, de modo que los linfecitos timicos también tend:ian origen en esas células
germinales; estos resultados todavia no pueden tomarse como concluyentes. Las
células epitelicles reticulares timicas a(l_\'accnlc.s. sc manlicnen juntas por inier-
digitaciones de sus membranas v por desmosomas (Weiss. 1963a; Carr. 1970).
por es'c mzdio se forma la trama celular del timo.

En la zona medular se ohseivan tambicn células epiteliales con uvna pran
vacuola y nticleo excéntrico (Carr. 1070) consideradas como secretoras, a dife-
rencia de las reticulaies apiteliales cve tienen una funcién de sostén y que po-
drian ademas, por un proceso de diferenciacién. preducir células linfoides. Se
ha acumulado evidencia morfolégica cue apova el punto de vista de que las
células epitcliales timicas tienen una funcién secretora (Clark, 1966a, Gold -
tein, 1956); esta suposicién se apoya en el hecho de¢ que el timo produce tna
hormona importante para la maduracién del tejido linfoide, es légico pensar
que son las células epiteliales secretoras la fuente mas apropiada para la pro-
duccién de esta hormona. En general, en el timo de conejo de un dia y princi-
palmente en los cultivos de ocho v dieciséis dias se observan en forma predo-
minante formas celulares inmaturas.

Los diferentes grados de relacién encontrados entre linfocitos. linfoblastos y
células epiteliales en los cultivos de timo de un dia indican que los resultados
obtenidos en weste trabajo no contradicen la hipétesis de Auerbach sobre el ori-
gen de los linfocitos timicos.

Summary

This paper deals with the cytological description of the rabbit’s thymus one day
old, and his organ cultures and subcultures in vitro. for different periods of time
from 8 to 72 days. It has been shown that a media with salts, chick embryo





