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I. RESUMEN

En el ovario de la gallina adulta se identifican dos tipos de foliculos (latin: folliculus-saco

peque‘io) "105‘ nmaduros de crecimiento lento de la linea blanca y los preovulatorios de

crecimiento apldo de la linea amarilla. En los foliculos inmaduros, estan incluidos desde los

principio-la“granulosa de los foliculos pequefios inmaduros es esteroidogénicamente inactiva,

iniciandose la actividad hormonal a partir de los foliculos de 1 a 2 mm, donde se aprecia un
incremento de progesterona que se mantienc hasta la ovulacion. Por el contrario, la produccion
de andrégenos en la teca interna, asi como la sintesis del 17fB-estradiol de la teca externa,
disminuyen en los foliculos de mayor tamafio. A pesar que se tiene informacion sobre las
poblaciones celulares que constituyen a los foliculos inmaduros, existen muchas interrogantes
sobre cual es su origen y como se modifican a través de la maduracion

El interés de este trabajo fue determinar los cambios morfologicos y morfométricos de las
. subpoblaciones celulares que conforman los foliculos inmaduros del ovario de la gallina White
- Leghorn adulta en franca postura, para lo cual sc obtuvieron los foliculos inmaduros de < 1 a 8
-mm de diametro, en los que se realizé el estudio con microscopia de luz y electronica de
transmision. Los resultados obtenidos demostraron que en los foliculos < 1 nmun, la capa
granulosa estd formada por un epitelio cubico delimitado por una lamina basal, el cual se
modificé a pseudoestratificado en los foliculos de mayor tamaiio. Entre las células granulosas y
los ovocitos se observaron numerosas especializaciones de membrana llamadas transosomas o
“lining bodies”, los que se incrementaron de manera mas evidente en la regién apical de la capa
granulosa cohforine aumenta el diametro folicular. A partir de los foliculos de 2 mm, se
constituye la iéné tecal. En la teca interna se aprecid la formacion de vasos sanguineos y
lacunares,ﬂya(ipéreciendo terminaciones y fibras nerviosas, asi como cordones epiteliales de

células poco diferenciadas delimitados por una lamina basal. En los foliculos de 3 a 4 mm, los



cordones celulares comenzaron una transformacién gradual hasta adquirir caracteristicas de

s celu]as estero:dogemcas LLa lamina basal alrededor de estos cordones celulares se empezo a

desmte ra en los foliculos mas desarrollados (5 a 8 mm). La teca externa en los foliculos de

mayor’tamano (8 a 10 mm) se formo a partir de nuevas generaciones de células poco

“diferenciadas locahzadas entre el leydo conectivo fibroso, las cuales forman cordones de células

oma ovarlco.

‘LZos datos morfométricos pusieron en evidencia que los foliculos pequefos inmaduros no estan

"aun cbmpletamente formados y sufren una serie de cambios importantes a través del proceso de

: lolxculobenems. Se demostrd una diferencia significativa entre los grupos de 3 a 4 mm con

o ‘respecto a los de 7 a 8 mm, observandose en la capa granulosa una disminucion de su grosor

‘con o_xfme.yaj:’aumentando el tamaifio folicular. Las células poco diferenciadas mostraron una

étéiblece a partir de los foliculos de 2 a 3 mm de diametro, observandose que en

nm’ no se presentan cambios importantes, aunque estos entran a la jerarquia

: p‘equéﬁo_s,.de a linéa preovulatoria.




II. INTRODUCCION

En la: formacxon de la gonada femenina de las aves, hay mecanismos morfogenéticos que van

';‘determmando la ntegrac:on de las células germinales primordiales con células somaticas,

lohculos prlmordmlcs parlnc:pdndo también hormonas csteroideas y

morfologxca del ovario se inicia alrededor del 3° dia y medio del

: vdesarrollo etapa enla que se empiezan a estructurar la corteza y la médula. El epitelio
/"'celomlco o Eermmatlvo delimita la superficie del ovario y rodea a las células germinales. La

'_;"corteza esta separada de la médula por una fina y delgada capa de tejido conectivo

deppmlnada tanica albuginea, en la médula subcortical se localizan cordones de células

_epiteliales, "én los cuales los elementos mesenquimatosos dan lugar a células con funcidon

endocrma constltuyendo islotes de células esteroidogénicas intersticiales y cordones de
celulas poco diferenciadas con funcién esteroidogénica (Narbaitz et al.,, 1968). Entre ambos

tlpOS celulares se llevan a cabo procesos angiogénicos, donde se forman tanto vasos

';sangumeos _’ como’ vasos lacunares, estos ultimos con una aparente actividad linfatica

; 7'(Carllebaut ali; 98§),.asi mismo se ha observado en el ovario de la gallina, la interaccion
“'de fibras y:terminaciones nerviosas, tanto hacia las células esteroidogénicas como a la

ﬁ‘vasculari‘za idén (Avxla et al.,1991; Muller-Marschhausen et al., 1988).

- Resulta “interesante conocer y definir los cambios morfolégicos que ocurren durante la

'fz?ma‘dljraéi()‘hy_fdlicular, debido a lo cual, el estudio realizado en este trabajo se llevo a cabo en

fo‘lyivpﬁloisho\}éﬁcos de gallinas adultas de la raza White Leghorn en etapa de postura.




1. ANTECEDENTES.

C+En  la diferenciacion gonadal de las aves, ¢l sexo del embrion esta determinado por la

féffhula cromosémica, siendo la hembra heterogamética (ZW) y el macho homogamético
:(ZZ) (Teng y Teng, 1979). Aunque no se ha identificado en las aves la existencia de un
Tver’dadcro homologo de la region determinante del sexo de el cromosoma Y (SRY) de los
:mamiferos, si se ha confirmado la expresiéon de genes que participan en la regulaciéon del
~desarrollo gonadal, entre los que se encuentra el cSOX9 (c=chicken), el cual es autosémico
.y comparte cierta homologia estructural y funcional con el SYR, lo que hace pensar que cl
a coﬁtrbl genético del desarrollo gonadal estd conservado a través de las distintas clases de
_‘chl:tebradan(ClinlOn 1998). El acido ribonucléico mensajero (mARN) para el factor

f_antlmullenano producxdo por las células de Sertoli del testiculo, se expresa antes de la

g, dlferencxamon sexual *en ambos sexos, aun antes de que se exprese el gen cSOXO9,

—?Thablendose encontrado que este patron de expresidn es una caracteristica de Ia
et~al 1996).

dnferencnacn ,
; En el desarrollo embnonano de las hembras, se forman dos goénadas y oviductos

‘_;Sxmetncamente‘ rales en estadios tempranos, sin embargo en las aves en general,
. mcluyendo a8 las domestxcas el ovario y oviducto derechos degeneran y persisten Gnicamente
‘ ’f‘rudnmentos dc esto 1l nacnmu.nlo del polluclo, estableciéndose asi una asimetria gonadal en

- las’. pnmeras etapas del ‘desarrollo, siendo funcionales solamente el ovario y oviducto

',xzqmerdos cn l'\r vnda adulta (Nakabayashi ct al., 1998, Sisson et al, 1986) En algunas

' especxes de aves sxlvestres se desarrollan ambas goénadas, pero no suelen ser del todo

I‘uncxondlca e
'~““(Sturkle 1986)

'_Sl‘blen no ha sido posible identificar en las aves, el plasma germinal en la etapa de

cstos casos solo un oviducto es fisiologicamente apto para la reproduccion

segmentacién del huevo, como es el caso de los anfibios anuros como la rana, en los que
‘este se puede rastrear en las células proximas al polo vegetal, si se pueden identificar los
precursores de los gametos entre las células endodérmicas del saco vitelino o yema,
representados por las células germinales primordiales, a pesar de que estas células
generalmente se relacionan con el endodermo, se ha propuesto que no necesariamente se

originan de su capa germinal, habiéndose sugerido que en las aves, antes de ingresara la




',qapa'gern)ihalj endodérmica, las células germinales se originan en la capa germinal
‘ectodérmica conocida como cpiblasto (Eyal-Giladi ¢t al., 1981; Gilbert, 2000).

"ﬂfﬁr{lééﬂtigaci:onés reciéntes en el desarrollo gonadal temprano de mamiferos, también han

puesto de mamﬁesto que se observa una zona en la porcidn anterior del area pelucida sobre

el hlpoblasto que corresponde a la “linea o creciente germinal™ en la cual se forman los
5 _precursores de las ‘células germinales primordiales, siecndo reconocibles precozmente en el
'7ep1blasto, rdesde donde pasan a través de la estria primitiva hasta el hipoblaso, para formar
ci mesc;dermd y posteriormente sc localizan entre las células endodérmicas de la pared
posterior del- saco vitelino, como un pequefio cumulo de células del mesodermo
extraembrionario, cerca de la base de la alantoides (Carlson, 2000; Gilbert, 2000)
No se ha llegado a dilucidar el porqué las células primordiales germinales se originan tan
lejos de las génadas, pero si se ha determinado como se desplazan para colonizar a dichos
. ‘6rganos, en‘vlos efnbriohes de las aves, casi en el momento en que se establece la circulacién
sanguinea mas,tempira_na;del saco vitelino, las células germinales primordiales se abren paso
a ft‘évé# de los vasos sanguineos, hasta alcanzar la génada indiferenciada (Eyal-Giladi et al ,
1981) En et'lpas tempranas las células germinales se distribuyen al azar por todo ¢l cuerpo,

alo Iargo de su trayecto migratorio, pero en periodos tardios la mayor parte de cllas se han

’:ff'ubxcado en la 1,onada indiferenciada (Fig. 1).

‘-"QLa dnferencxacxon gonadal ‘en los embnones de pollo no esta determinada estrictamente por

,el‘sexo geneuco ya que en etapas: tempranas de su desarrollo puede estar influida por la
5accton de’ hormonas sexuales.” El papel que desempefian las hormonas esteroides en el
fdesarrollo gonadal de las aves es de suma importancia, la expresion del mARN del receptor
-‘de estréogenos ha sido confirmada en etapas muy tempranas del desarrollo embrionario en
ambos sexos, antes y durante la diferenciacidon mortologica de las gdénadas, detectandose en
la hembra desde el 3.5 dia de incubacién (Merchant-Larios, 1978; Smith et al., 1997).
" Los embriones de pollo tanto machos como hembras, pueden presentar severas alteraciones
ontogénicas en respuesta a la administracion de hormonas exogenas, antes de la
diferenciacion morfologica de las gonadas. Si se dosifica 17B-estradiol en etapas tempranas
a embriones genéticamente machos, los cambios pueden ser irreversibles, pero si ya se ha

lleva a cabo la diferenciaciéon sexual, se provoca una feminizacidén temporal (Nakabayashi,




Fig. 1 Migracién de las células germinales primordiales en el embrién de ave. A. Acumulacién pasiva de células
primordiales germinales en la creciente germinal anterior a las 23 h de desarrollo.  B. Migracitn de las
células germinales a través del torrente sangufneoy su ingreso temprano a los primordios gonadales a
las 48 h. (Nieuwkoop y Sutasurya, 1979).



“ et al ]998 Woods et al.,, 1978). Por otro lado, en embriones de pollc de hembras
benellcas ld ddmmlstrdmon del 17f3-estradiol induce a la formacion de un testiculo atréfico

derecho y una gonada izquierda que puede ser un ovario normal o un “ovotestis” (génada

con tejxdo ovarxco y testicular), o bien, dos testiculos atroficos. Asi también, si se manipula

a ] mlmslrando un inhibidor de P450aromatasa (IP450arom), enzima necesaria para convertir

los androgenos ‘1_ l7[3-estrad|ol, se induce al desarrollo permanente de machos fenotipicos

' asi como a la formacién de testiculos en las hembras (Elbrecht et al., 1992; Guichard et al |

1979; Levin et al., 1995; Nakabayashi, ¢t al., 1998; Scheib, 1983 )

En las hembras genéticas el inicio de la expresion de la P450arom se ha rastreado del 5° al

° dia dc incubacion, asociandosc a una diferenciacidon sexual temprana por ¢l incremento de
la sintesis de estrégenos, los cuales actian como promotores de una proliferacion celular de
la gonada femenina izquierda. Por el contrario, en la génada de los machos genéticos hay
una marcada expresion de P450¢;7, con una minima expresion de P450arom, produciéndose
principalmente androgenos como promotores del desarrollo de los testiculos ( Kumiko et al.,
1996; Nakabayashi, et al., 1998; Smith et al., 1997).



2. ESTRUCTURA DEL OVARIO DE LA GALLINA.

Gonada Indiferenciada.

El desarrollo de la gonada indiferenciada en las aves, se lleva a cabo entre las somitas 20 y
27, surge como un engrosamiento en la cara ventromedial del “blastema mesonéfrico”,
',,estructura que deriva del mesodermo intermedio, la cual se ve como un abultamiento
obresallente al que se conoce como “cresta genital o gonadal”. Histolégicamente la gonada

:alrededor de las 5 h posfecundacidén, esta constituida por un nucleo

_mesenquxmatoso (blastema mesonéfrico) que formara la médula, rodeado por un mesotelio

epltelxo celdbmico o germinal, llamado asi porque durante un tiempo se pensd que

pi’oducxa las células germinales. El componente mesonéfrico esta aislado por wvasos
éaﬁghineos, distinguiéndose en este una porcion renal mesonéfrica y otra porcion que esta
mplicada en el desarrollo gonadal (Merchant-Larios, 1978; Sthal et al.,1973).

. En‘los primeros estadios, hacia el final del 3° dia, las cclulas germinales migran del saco

s v‘lté]ino_ hacia las gonadas en formacion. Al principio las goénadas izquierda y derecha

contienen un niimero similar de células primordiales germinales y hacia el 4° dia, las células

B germinales primordiales han alcanzado casi en su totalidad al cpitelio gonadal, ¢l cual esta
pfdvisto de una lamina basal bien definida, la que frecuentemente esta incompleta vy
‘atravesada por células somaticas y primordiales, en esta etapa un gran naumero de células
germinales se transfieren de la gonada derecha a la izquierda, siendo mas abundantes en la
izquierda ya que esta se diferenciara como una goénada madura, en cambio la derecha
terminara por degenerar (Sisson et al., 1986).

En la gonada indiferenciada durante el 5° dia de incubacion se aprecia una red de cordones
mesodérmicos que unen dicha gonada al mesonefros, posteriormente entre el 6° y 7° dias el
epitelio germinal da origen a los cordones sexuales primarios cubiertos por un epitelio
superficial, los cuales degeneran en la gonada derecha de la hembra, sin embargo en la
izquierda forman la médula ovarica y también contribuyen a la formacidn de las células
intersticiales medulares que tendran una funcién endocrina. Posteriormente el epitelio
. germinal prolifera en su zona periférica dando origen a la corteza ovarica, la cual queda

separada de la médula por una capa de tejido conectivo que es la tanica albuginea primaria.




Del‘8° ;al-112 dias; e epltélio cortical prolifera y da lugar a una serie de cordones sexuales

secundarlos ; partir' de los que se forma la corteza ovarica fértil, en la que se encuentran

'ovog,omas. asx como elementos mesenquimatosos de los cordones, que dan lugar a las
: nterstlclales corticales que se entremezclan con las células intersticiales medulares

nc,;han mlgmdo dentro de ia corteza. Alrededor del 14° dia los cordones sexuales

‘sec x'jde‘;ri'dsﬂse separan del epitelio germinal por una segunda capa de tejido conectivo

_denOmiﬁaaa tunica albuginea definitiva. (Merchant-Larios, 1978; Narbaitz, 1968, Scheib,
: 1’983 Slsson et al., 1986).

Una vez '}formada la estructura morfoldégica del ovario, también queda establecida la

n_sexual asimétrica en la generalidad de las aves. La gonada derecha no

sresenta’ c'recxr_mento ni vascularizacidén, por lo que a partir del 10° dia de incubacién

mpieza a nvolucibﬁar' habiendo una franca regresion del ovario y oviducto derechos hacia
: e_l : 5° dia de su desarrollo, por lo que sus tejidos degencran y no son funcionales, quedando
f solo como un vestigio (Avila et al. 1991, Merchant-Larios, 1978, Sthal et al., 1973, Sturkie,

1986).

Ovario Izquierdo Inmaduro.
En las aves, el ovario izquierdo de la hembra desde etapas tempranas del desarrollo es de
mayor tamafio respecto al derecho, esta desigualdad se percibe aun antes de concluir la
etapa de diferenciacion del desarrollo embrionario. Solo la goénada izquierda tendra la
capacidad para adquirir la madurcz, su tamafio sc incrementa lentamente desde la eclosion
~hasta lé, madurez sexual que se alcanza alrededor de los cuatro meses (Gilbert, 1979).
" El ovario izquierdo ocupa la parte dorsal de la region media del celoma, encontrandose en
jvéomlagto_ con la region craneal del rifion izquierdo, asi como con la region craneal del rifion
= de‘recbho. Del mismo modo, se encuentra relacionado cranealmente con el extremo caudal del

pulmén iiéiﬁierdo y ventralmente esta cubierto por el saco aéreo abdominal izquierdo. La

'.base del ovano estd unida al celoma por un pliegue de peritoneo llamado mesovario, el cual

el ovano quede suspendido en ¢l celoma y csta formado por tejido conectivo,

iso vasos sanguineos y nervios, estas estructuras también constituyen al hilio

' var co o pedlculo ovarico (Gilbert, 1969).




Se estima que el ovario inmaduro mide entre | y 1.5 cm de longitud por 1 cm de ancho, con
~una profundidad de 3 a 4 mm, en este periodo todos los foliculos son microscépicos,
1 apreciandose hasta después del cuarto mes uno o mas foliculos de 1 mm de diametro. El

crecimiento principal del ovario se lleva a cabo entre los 150 y 180 dias, durante esta etapa

mucﬁos ovocitos completan su total crecimiento y ¢l ovario aumenta su volumen, llegando a

pesar de 50 a 60 gr (Gilbert, 1971a).

'Iﬁi‘ciédo el desarrollo del ovario izquierdo, después del 3° dia y medio de incubacién y aun
ant:VéS' de‘ que se presente la eclosion, las células germinales primordiales ya han alcanzado el
f‘»,e';’)it‘élio‘ gonadal y la zona genital es aislada por vasos sanguineos y células mesenquimatosas
; del z'l:l;czt mesondfrica, distinguiéndose también a partir de este momento una mcédula, rodeada
.,'{po‘:t" “la corteza, excepto en el hilio, sitio en el cual la médula esta en contacto con la pared

i dbvréél del cuerpo ( Merchant-Larios, 1978; Scheib, 1970).

'S bvogonias- se localizan en la corteza y la superficie mas externa de esta, se encuentra
recublerta por un epltelxo cubico alto que se conoce como epitelio superficial, el cual
' iste la'madurez por detras de este epitelio se encuentra una caspa de tejido
"conectlvo -:denso denommado tinica albuginea. La médula esta integrada por tejido
‘co ectlvo con newnds Yy musculo liso, asi como abundantes vasos sanguineos, por lo que la

médula ‘es la zona mas vascularizada del ovario (Hodges, 1974; Sturkie, 1967).

1En Ias gonadas indiferenciadas de las aves, hacia e! 4° dia de incubacidn, del epitelio

e ,’celomlco surgen cordones epiteliales denominados cordones medulares primarios, los cuales
if"fes_tan cubiertos por epitelio superficial que prolifera por mitosis, incorporandose también a
- este epitelio células mesenquimatosas adyacentes, generandose asi en la gonada izquierda
. cordones secundarios que daran origen a la corteza ovarica fértil (Merchant-Larios, 1978).
' ,Pdr el contrario, en el ovario derecho cuyo epitelio superficial inicialmente es similar al de la
goénada izquierda en los primeros estadios, sus células epiteliales cubicas se transforman en
planas, empezando a involucionar, comenzandose a marcar asi la diferencia morfologica
asimétrica caracteristica de las aves, siendo mas evidente esta degeneracién alrededor del
15° dia de incubacién, apreciandose en la eclosion dicha gdnada como un vestigio
rudimentario (Merchant-Larios, 1978; Scheib, 1983).

La diferenciacion morfolégica de las godnadas izquierda y derecha en las aves se acentaa




después del 7" dia dcmcubacxon »(A.vila et al, 1987). En el ovario izquierdo se puede

observar, que los cord‘c;"n'revg medulares se encuentran delimitados por una lamina basal, del
mismo modo, se hh,vd’e,nibs't;adyo que hacia el 8° dia del desarrollo embrionario, dichos
cordones epiteliales ygl"';')résvenktan una actividad esteroidogénica (Narbaitz, 1968), asi como
que entrc ellqusé‘vb;ucdéi'ircéohoccr la presencia de un sistema de conductos denominados
-lacunares, alrededor. de los cuales se encuentra una fina lamina basal que los envuelve
(Callebaut 1988) Las estructuras epiteliales se distribuyen de manera irregular en la médula
o,varlrca, locahzandose en la region medular cercana a la corteza conocida como zona

k "schbrtical cordones pequefios de células esteroidogénicas, asi como canales lacunares

~cn“. cnmblo cn la mcédula profunda, sc cncuentran cordones dce  células
B estermdogemcas de mayor tamaifio que corresponden a las células intersticiales del ovario,
:vla“s:cuales contienen organelos tipicos de células de secrecion estrogénica (Avila et al,, 1987,
Woods et al., 1978).

" De -esta forma, la godénada izquierda es capaz de producir secrecion estrogénica
"‘itémpranamente, lo cual es determinante para la desarrollo gonadal. Cabe hacer notar que en
estas etapas, la diferenciacion se considera dependiente de los estrogenos (Avila et al,
1991), siendo la funcion hormonal de las aves autonoma, ya que a partir del 14° dia de
incubacién, apenas se inicia la diferenciacion morfolégica en la hipofisis, por lo que a partir
de este momento_se comienzan a diferenciar las células gonadotropicas-adenchipofisiarias

quc reg,uldr

an’ cn un futuro esta funcidn, estableciéndose paulatinamente el ¢je hipotalamo-

,"*.‘hxpoﬁsxs gonada ma c dise asi el inicio del control esteroidogénico por parte de la
: lupéﬁms (Gllbert '

[’,Exlste gran (e} troversna acerca de la formacion de los componentes esteroidogénicos y no

ose ha determmado con exactitud el origen de las poblaciones celulares que llevan a cabo esta
lirﬁmcx_on, snendo una de las propuestas a este respecto, que las poblaciones esteroidogénicas

surgén a pafﬁr de las células indiferenciadas del estroma ovarico (Sthal et al., 1973).

'C<">v_n, la -apariciéon de la actividad sexual, la distincién entre corteza y médula se pierde

irtualmente, no obstante, es posible reconocer zonas irregulares que contienen numerosos
oliculos inmaduros y maduros, en el tejido parenquimatosa (corteza) una vez que inicia la

foliculogénesis, identificAndose entre el 9° y 15° dias de incubacién en la corteza un gran

10




o numero - d gonias- quc  proliferan por mitosis rapidamente, aumentando en forma

izan en estructuras particulares llamadas

“nidos de ovog,onias" debido a

umero de' ovogonias hacia el 17° dia, incrementandose aproximadamente a 680 000,

'rmmar ld ovo&,uu.sls (llug,lu,s 1963, Sturkic, 19806). La atresia de las células germinales

levandose a cabo la ruptura del estigma que rodea a los foliculos, lo cual coincide casi

exactamente al terminar la primera divisiéon meiotica, ya que la segunda division no se llevara
~a cabo, a menos de que los huevos sean fecundados, en una forma similar como sucede en
“los. mamiferos, siendo esta etapa en la cual se presenta la postura en las aves, entre el 4°y §°

~dias de eclosién (Callebaut,1968a; Hughes, 1963).

- Ovario Izquierdo Maduro.
",V;La gallina adulta alcanza su etapa de madurez reproductiva alrededor de la 20* semana de

' edad, llegando a presentar un aumento en el peso ovérico de 0.4 a 2.0 g, presentandose un



rapldo mcremento en peso maduro entre 40 y 60 g, lo cual se debe al desarrollo que se esta
l]evando a cabo en él. El ovario es muy variable en cuanto a forma y consistencia, en fase de
reposo el ovario adulto tiene una forma oval aplanada y mide unos 3 cm de longitud, en
cambio cuando esta activo mide 5 cm o mas. Simultaneamente crecen de cuatro a seis
foliculos hasta alcanzar un diamectro de 35 a 40 mm aproximadamente, los cuales
posteriormente seran ovulados (Romanoff et al., 1949; Sisson et al., 1986).
Antes de la madu.rez sexual el ovario de la gallina consta de una masa de cientos de miles de
pequeiios foliculos sin embargo, solamente unos cuantos llegan la madurez, entrando a la
etapa de ovulacion. El nimero de ovocitos que se pueden distinguir a simple vista es de
alrededor de 2 500, considerindose a los foliculos corticales como los mas numerosos del
total de ellos (Nitta et al., 1991a).
Lds ovocitos pequeﬁos't'iehven un‘color blanco grisaceo, son muy abundantes y visibles con
>m|croscop10 pueden alcanzar un numero minimo de alrededor de 12 000, aunque se ha
_fllegado a esttmar que este numero puede ser aun mayor. Del total de ovogonias, solamente
"f::unas cuantas logran comp]etar su desarrollo, concluyendo con la eclosion (Sisson et al,
f'_ll986, Sturklc 1967); '

fj’Cada ovocxto prlmar

. esta contenido dentro de un foliculo, quedando en conjunto

jadherldos por- tallés a la masa principal del ovario, la cual en las gallinas adulias contiene

:generalmente fol culos preovulatorios en nimero de cuatro a seis, los que miden de 10 a 35

mm,d‘ngamgtro, estos son conocidos como foliculos grandes de color amarillo por su gran
contenido de vitelo y constituyen una parte importante de la masa ovarica, clasificindose de

“acuerdo a su tamaifio y secuencia ovulatoria. También se encuentran abundantes foliculos < |

_...mm de diametro, los cuales se encuentran embebidos en el estroma ovarico, por lo que son

'denominadds corticales (Sturkie, 1986).

.En el ciclo de vida de la gallina, se distinguen diferentes etapas de su desarrollo, las cuales se
presentan paulatinamente conforme se va dando la maduracion, estos estadios inician con la
- eclosidn y culminan en la etapa adulta con la madurez sexual.

En el siguiente cuadro se resumen las etapas que se pueden identificar durante el citado
desarrdllo de la gallina doméstica, desde su nacimiento, hasta llegar a la adultez en la que se

k'_adquiere la madurez (North, 1986).
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ETAPAS L : EDAD EN SEMANAS

Pollas Jovenes : 0 - 5

Pollas Adultas o 5 - 21

MADUREZ SEXUAL: R
Pollas Ponedoras S 21 - 23
Pollas Reproductoras k ‘ 23 - 24 (hasta 60)

En el ovario de la gallina se distinguen diferentes tipos de foliculos (Fig. 3), los cuales se
c]aS|ﬁcan de la sngulente manera;

5: ' a) Follculos preovulatorlos que miden de 10 a 35 mm de diametro, los cuales contienen

1llo y son denominados de acuerdo a su tamafio ¢n orden decreciente desde F1
h’a's;t'a 5 El follculo preovulatorio Fl es el de mayor tamario y es el mas proximo a ovular,
los follculos que le siguen en orden decreciente de tamafio, continiian su desarrollo y van

madurando en este mismo orden son ovulados desde el F1, F2, F3, F4 hasta el F5, siendo su

: "E{;tamano de 35,30, 25, 20 y 15 mm de diametro respcctivamente, el foliculo F5 es el de

;;.:taman0 mas pequeno Una vez llevada a cabo la ovulacion, la pared folicular remanente

persxste formando el‘fol'culo postovulatorlo (Bellairs, 1965; Kikuchi et al.,, 1992, Sturkie,
7?'1986) : :

l,'b) I‘ohculos amarlllov. pequenm que miden de 6 a 10 mm de diametro.

'—'5c) Fohculos blanco : randes cuyo tamaiio va de 3 a 5 mm de diametro, presentando un
b.vxtelo de co]or blanco amanllo
d) Follculosr bla_ncos pequefios que miden de 1 a 3 mm de diametro y foliculos pequeiios
~corticales (inmaduros) < 1 mm de diametro (Nitta et al., 1993).
< Los foliculos que entran a la jerarquia de los preovulatorios son reclutados de una vasta
poblacién de foliculos inmaduros de la linea blanca, estos foliculos corticales maduran
pasando a través de los estadios descritos anteriormente, de tal forma que ellos pueden
entrar a la jerarquia folicular hasta ser ovulados, o bien, pueden degenerar transformandose

en foliculos atrési\cos.

)
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Eylrovario maduro consta de una corteza externa también llamada zona parenquimatosa, cn la

- que se encuéntrah foliculos en diversos grados de maduracion, incluyendo foliculos atrésicos
y p6'Std\)ulat6rios-'en estado de regresion, asi como de una médula interna provista de
n nervnos y. una vasculanzamon rica en vasos sanguineos y linfaticos, los cuales inervan e

lrrlgan a l.\s u.lluclurds corticales (Hodges, 1974 Sisson ¢t al., 1986).

En el ovarxo_ ﬁmcxonal de las aves hacia el 8° dia de desarrollo, se ha demostrado la

' resencxya. de cordones epiteliales medulares delimitados por una lamina basal, los cuales ya
presentan una actividad esteroidogénica (Narbaitz et al., 1968), del mismo modo, se ha
detectado la biosintesis de estrogenos en la médula ovarica (Woods et al., 1978).

'llf l_‘gll(.l()ll Sanguinea. L]l ovario recibe su aportacion sanguinea de la arteria ovarica que
Vij‘l.lzfs‘_uélmente se origina de la arteria gonadorrenal (renolumbar) izquierda, la que puede
ramiﬁcarse directamente de la aorta dorsal. La arteria ovarica se divide usuaimente en 2 a 4

* ramas separadas que s¢ dll'l{,ul al pediculo folicular, ramificandose finalmente para irrigar

todo el ovario (Flg 2). Unas cuantas arterias rodean al ovocito después de ramificarse y

'pasana traves de la teca transformandose en arteriolas y dando lugar a una red capilar

g penfenca de la membr'\na basal (Hodges, 1974; Sturkic, 1986).
L'lS venas que drenan la sangre al ovario se unen a través de dos venas principales, la ovarica
e craneal que se’ une a la vena suprarrenal izquierda, la cual entronca con la vena cava, y la
:'_l:,vena ovanca caudal que desemboca directamente en la parte ventral de la vena cava, cerca

'_'de las venas iliacas externas (Fig. 2). El sistema venoso del foliculo es mas prominente que el

artenal estd formado por tres capas (Fig. 4): una red capilar interna localizada entre el limite

dve la'lamlna basal de la granulosa y la teca interna, una media constituida por un sistema de

ﬁéqﬁeﬁas ~venas y vasos sinusoides localizados en la teca externa, el cual se extiende

Vasc‘ularizéndo el estigma y otra periférica formada por grandes vasos sanguineos que rodea
circularmente al foliculo, proyectandose desde la teca externa hasta el estroma ovarico

“ (Hodges, 1974; Philips, 1987; Sisson et al., 1986).

Inervacion. La anatomia del sistema nervioso en las aves presenta una alta complejidad, el

oviducto tiene tanto una inervacidn simpatica como parasimpatica.

La inervacién simpatica (Freedman et al,, 1963b) proviene fundamentalmente de dos sitios:

1) El plexo prevertebral que se encuentra formado por una red extensa de ganglios y nervios




a) ARTERIAS b) VENAS

Cava
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Fig. 2 Diagrama que muestra la irrigacion del ovario izquierdo maduro. a) Aporte sanguineo arterial que
recibe el ovario. b) Venas que drenan la sangre del ovario. (Basado en datos de Hodges, 1965).



simpaticos relacionados ventralmente con la aorta, motivo por el cual la region del oviducto
inervada por esta red es llamada plexo adrtico. Los nervios simpaticos surgen de este
plexo y acompafan a la arteria isquiatica (sacra) hasta su origen en la arteria media del
oviducto. La mayor parte del nervio simpatico que inerva el oviducto, proviene del plexo
siluitdo en ¢l borde lateral del uréter izquierdo de ta arteria media del oviducto, llamado
plexo hipogdstrico, cuyas ramas inervan a través de la arteria media, en el extremo craneal
" del oviducto 'al infundibulo y magnum, asi como al istmo y dtero en la region caudal
(Hodges, 1974). .2) La cadena ganglionar del tronco simpatico izquierdo, caudal a la arteria
iliaca externa, también coritribuye en forma importante a la funcién simpatica (Freedman et

al., 1963b).

La 1nervac1on parasxmpatlca esta consmulda por el plexo pélvico izquierdo, que deriva de

de ‘estos inerva el uréter izquierdo y forma el nervio

" nervio pudendo en‘la hembra hay ganglios cloacales izquierdos llamados ganglios

uterovag,males de los cuales el mayor y mas caudal, asienta entre la union del ttero y la
vagina, los nervxos que se ramifican en él acompanan tanto a los vasos sanguincos de ambos
lados de la vagina, como a los del esfinter uterovaginal y a los de la porcién distal del atero.
El plexo correspondiente del lado derecho participa en la formacion del nervio intestinal y no
proporcidna ninguna rama al tracto reproductor (Freedman et al., 1963b).

La inervacién terminal del utero, en su unién con la vagina tiene una cantidad abundante de
tejido nervioso, en relaciéon con el istmo y el resto de la vagina. Se distinguen dos redes
nerviosas complejas: la mas externa consta de grandes nervios y esta situada por detras de la
serosa, y la red mas profunda se encuentra conectada a la red anterior, esta formada por
fibras simples asociadas con células musculares. También hay células ganglionares
relativamente numerosas (Gilbert et al., 1963).

La inervacion de la médula ovarica, esta representada por pequeiios haces de nervios,
asociados a vasos sanguinecos y musculo liso, por el contrario, en la zona parenquimatosa o
corteza del ovario, hay una red extensa de fibras nerviosas que estan relacionadas

principalmente con los foliculos, las cuales también se encuentran asociadas a vasos



angumeoq 'y musculo IISO (Gllbert 1969).

Los pedxculo_ de los folxculos son inervados por abundantes fibras nerviosas pequefias, las
L > ' angumeos musculo liso y células luteas, también se observan células

1965) La inervacion de la pared folicular, se observa en los foliculos en

liso, localizandose algunas de estas en la capa granulosa, se

as‘nerviosas y unas cuantas terminaciones nerviosas (Gnlbert 1965).

\ Id u..cu externa, de las célutas intersticiales o luteas, denominadas
‘tamblen glandulas tecales habiéndose demostrado la llegada de terminaciones nerviosas a

: fellas En su mayoria las fibras son amielinicas, aunque algunas pueden estar mielinizadas
(Dahl 1970)
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3. APARATO REPRODUCTOR DE LA GALLINA ADULTA.

La gallina adulta en etapa de franca postura, presenta un aparato reproductor en el que se

~distinguen el ovario y el oviducto izquierdos funcionales.

, El ovario izquierdo se encuentra localizado en el extremo cefalico del rifién, unido a la pared
o del;rcucrpo a través del ligamento mesovarico mediante tejido conectivo fibroso, musculo
hso, vasos sangumeos y nervios (Hodges, 1974). A pesar de que el ovario derecho degenera,
R permanece en .el adulto como un rudimento, estando su  tamafio  disminuido
consnderablemente (Gnlbert 1979, Sturkie, 1986).

El oviducto 1zqu1erdo ocupa completamente el cuadrante dorsal izquierdo del celoma y
solamente una pequeiia porcion del ventral derecho, mide alrededor de 65 cm y se divide
anatdmicamente en 5 regiones (Fig. 3): el infundibulo que tiene una longitud total de 4 a 10
cm, esta formado por una estructura denominada embudo por su forma, la cual tiene un
borde ﬁmb‘riado’quc facilita la penetracion de los ovocitos a través su orificio u ostium, en
este sitio ios ovocitos secundarios llevan a cabo la segunda division meiotica, en el caso de

ser. fecundados y permanecen aqui aproximadamente 18 min; en seguida se encuentra el

cuello del ‘nﬁmdlbulo que tiene pliegues en forma de espiral y conduce a los ovocitos a la

: sxgunente reglon 'oviductal (Sisson et al,, 1986). A continuacion se encuentra el magnum que

‘es e] componente mas ancho del oviducto, asi como el de mayor longitud, midiendo de 20 a

:48 cm su naturaleza es glandular y en el se forma la mayor parte de la albumina de huevo,

‘es‘te_.,prqce’so tiene una duracion de alrededor de 2.45 h. El istmo es corto, en su interior se

secretan las membranas interna y externa de la ciscara, ¢l huevo permancce aqui

55rbxirﬁadéxx1énte 1.14 h (Sisson et al., 1986; Sturkie, 1986).

La siguiente regién del oviducto es el utero, el que es denominado también como glandula
cascardgena, mide de 10 a 12 cm de largo en la gallina ponedora, sus paredes son gruesas y
musculosas, el tiempo que permanece el huevo en el Gtero es aproximadamente 20 h, en este

-lapso es formado el cascaron y se adicionan agua y sales minerales a la albumina. El
pigmento de la cascara se forma en el utero durante las uitimas 5 h previas a la postura, es
una porﬁrkiknakde color pardo que se sintetiza a partir de acido §-amino levulinico (Sturkie,
1986).. La vagina mide unos 12 cm, conecta al Utero con la cloaca y esta implicada en la

7 expulsidén del huevo, el tiempo que tardara el huevo en recorrer este trayecto es de unas
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Fig. 3 Aparato genital de la gallina adulta, mostrando el oviducto izquierdo
con sus regiones anatémicas. (Modificado de Romanoff et al., 1949).



: 24h Dcs:bué ‘de’la postura el oviducto se reduce considerablemente en longitud, midiendo
alrededor de un, Wl,S"c_:m (Sturkie, 1986).

va nales sendo este el principal sitio de almacenamiento dc los espermatozoides, las

i glandulas cnadas parecen contribuir a la formacidn de la capa de la cuticuta de la cascara del
'Thucvo L.l hu(.vo pasa a través de la vagina en unos cuantos segundos (Sisson et al.,, 1980,

' Sturkle 1986)



4. MADURACION FOLICULAR EN LA GALLINA. :

~En las aves las células germinales primarias se distinguen por ser de mayor tamaiio, en
iféléi:ién a las células somaticas, asi como por tener un niicleo prominente con dos grandes
“masas de cromatina, estas células germinales llegan a la cresta urogenital aproximadamente
el dia 3.5 de incubacion, iniciandosce la diferenciacion gonadal (Hughes, 1963).

Las ovogonias llevan a: ‘cabo la primera division meiotica entre el 13° y 14° dias de

incubacion, ﬁnall7ando hacm cl 20° dia. Al inicio de la mciosis ¢stas reciben ¢l nombre de

ovocitos prlmarlos localxzandose en la zona cortical del ovario, donde se encuentran

- formando mdos dc' celulas germmales Cuando ¢l ovocito primario ha llegado a la etapa de
"dlploteno de la prlmera profase meidtica, es rodeado por células foliculares planas y

fcnrcundado ‘por una membrana basal formando una unidad independiente de su medio

3 mblente mlcxandose asi el proceso conocido como foliculogénesis (Hughes, 1963; Wylie,
i;,1972))

‘La foliculogénesis en las pollitas se. completa después de la eclosién, al nacimiento el ovario
‘se encuentra constituido por los ovocitos primarios que seran rodeados durante el 4° y 5°
dias postnatales por las células prefoliculares que se originan del epitelio celomico, asi como
Mpor cl mesénquima de la cresta urogenital (Tokarz, 1978)

Durante la ovogénesis en las aves, las ovogonias pasan por tres etapas: a) proliferacion
caracterizada por presentar una numerosa cantidad de ovogonias debido a la abundancia de
divisiones mitéticas, b) crecimiento que consiste en un aumento de tamaifio, el cual se da
principalmente por la vitclogénesis, en la que se lleva a cabo la formacion y acumulacion de
la yema y ¢) maduracion del ovocito que comprende dos divisiones meidticas, la primera
origina un ovocito secundario y el primer cuerpo polar llevandose a cabo dos horas antes de
la ovulacidon y la segunda se realiza en el oviducto, probablemente por la penetracion del

espermatozoide como sucede en el caso de los mamiferos (Bradley, 1960; Carlson, 2000).




5. ESTRUCTURA DEL FOLICULO MADURO.

“FOLICULO PREOVULATORI1O.

Los foliculos preovulatorios cn las aves que sc clasifican del FS al Fl, presentan
caracteristicas similares entre ellos. La pared del foliculo maduro esta constituida por seis
capas (Fig.. 4), de afuera hacia adentro son: epitelio superficial, tunica superficial, teca

externa Lcca mlcrna membrana basal, estrato granuloso y la capa intermedia que comprende

"-'el cxvoplasma del ovocnto la zona radiada y la membrana perivitelina que se encuentra en
rclacnon directa con el avocito (Phillips, 1987, Van Nassauw ct al., 1994).
""prteho Superficnl Es un componente formado por fibras que recubren la superficie
 folicular. A pesar de que se ha presentado una controversia, no dilucidada aun, acerca de si
" el epitelio superficial cubre siempre al foliculo hasta ¢! momento de la ovulacion, Gilbert
(1971a) describid que la totalidad del ovario, incluyendo los foliculos maduros vy
postovulatorios, estan cubiertos por este epitelio.
. Tanica Superficial.- El estroma ovéricb aporta la totalidad del foliculo, excepto el estigma.
Esta capa superﬁcial se encuentra integrada por una red de tejido conectivo relativamente
'.'{fk;\)‘”;obre si_se co,m'para con las tecas, la cual rodea al foliculo y al tallo, en clla también se
. localxza elk sistema lacunar que se comunica a la cavidad peritoneal (Van Nassauw et al,
1994) Los foliculos preovulatorios se caracterizan por tener una capa superficial sumamente
;.\""aschlarrizada, excepto en el estigma, observandose como una banda avascular localizada en
;‘;; la pafred del foliculo, situada en oposicion al pediculo (IHodges, 1974).
Teca Externa.- Es la capa mas ancha, ocupa la mayor superficie de la pared folicular, se
localiza periféricamente y estd rodeada por tejido cortical, colindando con la teca interna
(Romanoff et al., 1949). Esta constituida por tejido conectivo denso fibroso, asi como fibras
de colagena organizadas paralelamente en forma concéntrica envolviendo al foliculo, siendo
estas fibras mas gruesas en el sitio de unién ente la teca externa y la teca interna. Entre las
fibras se distinguen numerosas hileras de fibroblastos, asi como algunas fibras musculares, de
las cuales no ha sido bien aclarada su composicion, algunos autores las proponen como
células miole‘pite]iales (Hodges, 1974, Nitta, 1991b; Phillips, 1987).

Estudios de microscopia electrénica de la pared de foliculos preovulatorios realizados en
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Fig. 4 Esquema de un foliculo maduro. a) Estructuras que constituyen un foliculo, b) Sistema vascular
del foliculo, c) Relacién entre del estrato granuloso y el ovocito, a través de las especializaciones
de membrana de las células granulosas. (Gilbert, 1979).



han  permitido demostrar claramente la presencia de fibras de

‘ ‘dvcs com Cddorniz,

‘ Tmusculo liso en la teca externa (Van Nassauw et al., 1992), las cuales son influidas por un

’T"y"control neurogemco que regula la ruptura del foliculo (Dahl, 1970). La contraccion de la

"’teca externa durante la ovulacién es debida a una disminucién en la tension de la pared

Follcular mduc:da por una protedlisis del estigma cn la que se localiza una abundante

,musculatura Ilsa. El papel de la teca externa durante la ovulacion es mantener una presion
lntraf‘ohcuhr constamc (Van Nassauw ct al., 1994).

:En la teca externay,tse ha referido la presencia de nidos de células intersticiales denominadas
luteas, mne 'c:oirrc‘qb('\mvdcn a la lamada *“glandula tccal” (Dahl, 1970) FEstudios
ultraestructurales de ellas, muestran que estan formadas por camulos de células epiteliales

que se locallzan a lo largo del diametro folicular, en los cuales han sido descritos dos tipos
de célu]as productoras de esteroides: unas que se localizan hacia el interior de dichos

N cﬂmulbs celulares, y otras que son células ‘“envolventes” que rodean a las primeras,

]qcalizéndose en la periferia de la teca (Dahl, 1970; Nita, 1991b).

‘Tai’hbién han sido descritas en la pared de éstos foliculos, estructuras denominadas *“black
b‘llo’l‘e‘s", a las cuales se ha considerado como componentes del drenaje venoso, se presentan
_kc'or.‘ho'imerrupciones en las membranas foliculares y llevan una vena radial en forma de

: 'erlﬁbudp, parecen constituir una adaptacion del sistema circulatorio al rapido crecimiento

}ufol\i»c'ular. funcionando como valvulas locales para la regulaciéon de la circulacion sanguinea a

ﬁvt_ravés ‘de—'la':tfécé;externa, éstos se incrementan conforme avanza el desarrollo folicular. A

: j')cs'ar‘d‘c 'q‘u’c‘«‘cvqlas estructuras sc localizan en la teca externa, sc aprecian como una

;:depres:on a partlr de la capa granulosa (Callebaut et al., 1990).

. _cha Interna. Es una lamina compacta de un grosor mucho menor que el de la teca

; _externa, ‘siendo un tercio de ella aproximadamente. Esta constituida por células fibroblasticas
fusiformes, asi como de escasas fibras finas de colagena, en ella se localizan islotes de células
es‘teroidogénicas tipicas caracterizadas por contener abundante reticulo endoplasmico liso,
mitocondrias con crestas tubulares y gotas de lipidos, estas células estan en contacto directo
con capilares y terminaciones nerviosas (Dahl, 1971; Gilbert, 1979).

En la teca interna se pueden distinguir tres regiones: una interna de fibras coldgenas, una

media en la que predominan los fibroblastos y una externa de células vacuoladas (Wyburn et
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al., 1965), siendo esta la principal poblacion de la teca interna, conociéndose como células
intersticiales, glandulares o estero:dogemcas debido a que son productoras de esteroides

5 (Nltta et al., 1991b) ellas se caracterizan por contener abundantes inclusiones lipidicas.
':_El g,rosor de las lecas tanto externa como interna, asi como su estructura, se van

. modlﬁcando de acuerdo'al grado de desarrollo del foliculo. No existe diferenciacion de la

b fcapa tecal en su orcnon externa e interna en los foliculos <1 mm de diametro, conforme se

';fva mcrementando su. tamaﬁo se empiczan a distinguir estas dos capas (Hodges, 1974)

~'Estrato Gran 1 Estra membrana denominada también epitelio folicular, se encuentra

lodumdo ul ovocito (Fig, '5). Las células del estrato granuloso aparecen por vez primera ¢n
los fOllCUlO "s, inmediatamente después de la eclosidn, generalmente proceden

del eplteho germinativo a través de los cordones sexuales primarios.

ovocitos primarios estan rodeados por una simple capa de células planas
0.02 mm. La granulosa en los foliculos de 2 a 4 mm de diametro, tiene el
dos células (Romanoff et al.,, 1949, Wyburn et al, 1965), conforme
rlferenmacton folicular las células granulosas quc son relativamente planas, se
mcrementan 'y forman una sola capa de células cubicas (Guraya, 1968, Bellaris, 1965),
'constltuyendo posteriormente un epitelio pseudoestratificado que mide de 0.4 mm en los
\fqu‘iculos;menores, a 4.0 mm en los de tamafo intermedio (Bellaris, 1965), este epitelio

'conserva su estructura histologica en las aves, a diferencia de lo que sucede en los

° ir‘n‘a'i'niferos, en los cuales se lleva a cabo una estratificacion de ¢éste. El nucleo de las células
: gr_-aayhul‘osas es grande, esférico y contiene parches de cromatina condensada, y en su
éitéplasma hay abundantes granulos lipidicos (Gilbert, 1979; Hodges, 1974).

~ Al'inicio de la vitelogénesis las células de la capa granulosa disminuyen su tamaiio y reducen
la cantidad de sus organelos, solamente el reticulo endoplasmico liso y las mitocondrias de
crestas tubulares son abundantes. Parece ser que las células foliculares secretan lipidos,

- principalmente triglicéridos y fosfolipidos, glucogeno, proteinas y ARN, los cuales migran
hasta el citoplasma del ovocito, sirviendo como nutrientes del mismo y colaborando en la
formacion de los granulos de vitelo (Gilbert, 1979 ; Wells et al., 1984).

Las células granulosas llevan en la superficie apical prolongaciones celulares, las que se

proyectan hacia el ovocito, permitiendo una comunicacion continua entre ellos. La
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Fig. 5 Esquematizacion de la zona radiada (ZR) de un foliculo de 3 mm en el que se aprecian extensiones (E) de
las células foliculares hacia el ovocito (Ov), las que se relacionan con él a través de los “lining bodies” o
transosomas (T). Se observan células foliculares (F), la membrana perivitelina (V) y canales pinociticos
(P), hacia el ovocito se encuentran uniones de membrana (M)y reticulo endolplasmico (RE). After

Press (1964).



o membrana wvitelina queda ubicada entre las proyccciones de células granulosas y el trayecto
qu.e'»estas siguen hacia el ovocito. Estas estructuras constituyen adaptaciones de superficie
i de ‘membrana altamente especializadas poco comunes, caracteristicas de los foliculos
-?'.,‘-:previtelogénicos de las aves, conocidos como premitocondrias, transosomas o ‘‘lining
m'bodiés" (Fig. S). EIl citoplasma de estas células lleva un alto contenido de organelos, sus
‘mitocondrias son ovoides o alargadas con crestas transversales y llevan numerosas vesiculas
y_',rva'cuqla"s:deVdi[‘crcmcs tamaiios y contenidos (Hodges, 1974).
’Los‘frahiéos'dmas o “lining bodies™ se originan del epitelio folicular y aumentan en nimero
: jlléto’ahlés del dépésito de vitelo. Se ha pensado que corresponden a bolsas de ribosomas
;‘ -  qﬁé son activos en la elaboracion de enzimas involucradas en la organizacién, moditicaciéon y
eventual lisis del granulo de vitelo. También ha sido sugerido que intervienen en la
transferencia de material de las células foliculares al ovocito (Gilbert, 1979, Guraya, 1978,
Wyburn et al., 1965).
La membrana basal de la capa granulosa esta muy bien desarrollada, mide aproximadamente
Ium de grosor, aunque varia de acuerdo a los estadios de crecimiento folicular, se encuentra
5 iinﬁtando a la teca interna y el estrato granuloso, quimicamente esta compuesta por
ftgldcoproteina y fibronectina (Hodges, 1974), asi como laminina y colagena al( 1V) y o2
"J(IV) que forman una red que sirve como estructura para el depodsito de otros materiales
‘extracelulares (Karp, 1996).
' 'Membrana Intermedia.- Es la capa mas interna de las seis capas foliculares, la cual ha sido
muy discutida, debido o que esta formada por un ndmero variable de componentes, de los
cuales, los primeros en aparecer son la membrana perivitelina y la zona radiada, que sec
- forman en el periodo de maximo crecimiento del ovocito (Fig. 5). Con las observaciones
- llevadas a cabo con microscbpia electrénica de estas estructuras, parece que se ha aclarado
como esta gdﬁstituidé la anatomia de los componentes de la membrana intermedia, ya que
con la micfdséopia de luz, ésta era confusa (Gilbert, 1971a; Wyburn et al., 1965).
e "-“-La clasificacién de las membranas del huevo sugerida por Boyd et al. (1952), permitid
ordenar la nomenclatura confusa a este respecto. En esta clasificacion, una membrana
:”primaria del huevo esta formada por el citoplasma del propio ovocito, una membrana

_secundaria del huevo es producida por las células del foliculo del ovario y una membrana
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k 'terdi.aria :.cylél‘::hple\?Oj es adicionada por el utero o el oviducto. De acuerdo con ésta
:"cla‘siﬁcacic')n;,i{ laf"c’;'ab:a mas interna del foliculo maduro esta formada por tres componentes
T"br'i:héip'ales'aesd'é afuera hacia adentro: la membrana perivitelina que es una membrana
-Se’cﬁndaria del hlucvo; la zona radiada que es una membrana primaria del huevo, formada por
"brolvongzxciones citoplasmicas foliculares; y ¢l citoplasma del ovocito que es también una
‘membrana primaria.
‘Membrana Perivitelina.- Es una zona estrecha situada entre el ovocito y las células
granulosas adyacentes, sirviendo de limite a cstas dos estructuras (Fig. 5). La microscopia
clectronica ha permitido dilucidar que es una zona de sustancia acclular, formada por Ia
secreciodn de las células granulosas, por lo tanto es una membrana secundaria del huevo, esta
membrana aparece en foliculos de 7 mm, midiendo 1 mu de espesor y en los foliculos de 15
mm, su grosor se duplica (Hodges, 1974, Wyburn et al., 1965). La membrana perivitelina
se ha considerado homoéloga de la zona pelucida de los mamiferos y también se ha descrito
fe.n_'l,as aves un espacio perivitelino (Romanoff et al., 1949), mismo que algunos autores
" consideran que es propiamente la misma membrana perivitelina.
Zona Radiada.- Esta region es estrecha y presenta una estriacioén radial formada por finas
prolongaciones citoplasmicas que relacionan al citoplasma del ovocito con la membrana
perivitelina (Fig. 5). El ovocito esta limitado externamente por su membrana plasmatica y
por la membrana perivitelina (Hodges, 1974). La zona radiada se modifica a través del
desarrollo folicular, disminuyendo su tamaiio conforme se va dando la maduracion del
foliculo. En el foliculo de 7 mm mide cerca de § um de grosor, viéndose como una serie de
prolongaciones citoplasmicas digitiformes y en el foliculo de 15 mm, estas prolongaciones
“citoplasmicas se relacionan con las proyecciones de las células granulosas conocidas como
“lining bodies”, los cuales se abren paso entre las prolongaciones citoplasmicas de la zona
radiada, hasta contactarse con el citoplasma del ovocito (Bellaris, 1965, Wyburn et al.,
1965).
La funcién de las proyecciones citoplasmicas de la zona radiada es aumentar la superficie de
- absorcidn, colaborando para que se lleve a cabo el paso de sustancias de la membrana
perivitelina hacia el citoplasma del ovocito, asi como facilitar el transporte de nutrientes

hacia el interior del mismo para que se forme la yema. Entre la zona radiada y el citoplasma
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- del oVocitd se 'observa la presencia de vesiculas pinociticas, que probablemente contribuyen

'~'1‘tamb en para el transporte de dichas sustancias (Gilbert, 1971a).

Las prolon&,acnoncs citoplasmicas de la zona radiada, son evaginaciones transitorias de la
membrana vntehna cada una dec las cuales contiene citoplasma del ovocito, por lo que es
clasxﬁcada como una membrana primaria del huevo. Por su misma naturaleza, existe una
controversxa acerca de si puede ser considerada como una verdadera membrana (Hodges,
1974 Phnlhps 987"S|sson et al., 1986).

anterlormente para las aves, no debe confundirse con la corona

mm- de dlametro Segun las observaciones de RomanotY et al. (1949) y Van

~Nas auw (1994) la reglon del estigma esta situada adyacente a las ccélulas tecales, es

compdcld y sc considera como una zona practicamente avascular, debido a que se encuentra
’1mgada solo por unos cuantos vasos (arterias y venas) de pequeiio calibre, esta formada
’/’principalmente por células musculares de tipo liso (Hodges, 1974). Durante la ovulacion, se
ha observado que el estigma es el sitio en donde se rompe el foliculo, permitiendo la

~ liberacion del ovocito.
Pediculo o Tallo Folicular.- En el foliculo maduro se encuentra constituido por tejido
‘conectivo, musculo liso, células glandulares, vasos sanguineos y abundante tejido nervioso.
El pediculo mantiene unidos a los foliculos de diferentes estadios a la masa ovarica, dando el

aspecto de un racimo de uvas (Hodges, 1974; Sisson et al., 1986, Sturkie, 1986).

FOLICULO POSTOVULATORIO.

Inmediatamente después de la ovulacidn el foliculo se contrae debido a lo cual las paredes
foliculares se engruesan, observandose en particular un aumento de las células de la
granulosa. El foliculo tiene una total regresion en unos cuantos dias y es reabsorbido dentro

del tejido ovarico. En la gailina en etapa activa de postura, se pueden observar de cuatro a



«f}sqislfc‘:'li'c@lp‘ pq_s‘ytovulatorios en diferentes estadios (Hodges, 1974 ; Van Nassaw, 1994).

.P‘Lo's foliéulésApOStovu]atorios presentan cambios histologicos graduales importantes, los

cuales se mpnezwn a hacer cvidentes en términos generales después del tercer dia de la
ovvurlac10n dentro de dichos cambios podemos destacar los siguientes:

Estadlo l) Una vez realizada la ovulacién se forma un nuevo foliculo postovulatorio, el que
'se contrae rapidamente como consecuencia de la contraccion de la teca, la cual presenta

3 hemorr'u,la de sus capilares. Del mismo modo, las células de la granulosa empiezan a

s , f‘hipertroﬁarse y algunas se desprenden.

stadio 2) Las células hipertraflicas de la granulosa dan un aspecto de sincicio multilaminar y
“la ' membrana basal se rompe en algunas zonas. La granulosa y la teca interna muestran sus
células vaéuoladas y la teca externa se empieza a transformar en una capa mas fibrosa.
Estadlo '3) rl fohculo s¢ muestra contraido y ocupado por las células granulosas, no
dlstmguxendose ya el punto de la ruptura folicular. Las células granulosas estan vacuoladas,
: la membrana basal se’ fragmenta desapareciendo gradualmente y los fibroblastos invaden las
celulas de la granulosa y-de l'x teca interna.

Estadlo 4) EI tamaﬁo del foliculo disminuye considerablemente. La granulosa muestra sus

: celulas con nucleos plcnotlcos existe un incremento de las vesiculas lipidicas, desintegracion

de organelos 'elulares y finalmente la desapariciéon de éstas. Las laminas tecales son

- _mdlstmgulbles y “sumamente fibrosas. Los procesos degenerativos continan y cuando

concluye la regresxon los restos de los foliculos preovulatorios pasan a formar pare del

» estroma, ‘

" Los foliculos pbstovulatorios tienden a involucionar rapidamente, aunque su funcionalidad
se mantienen de 3 a 4 dias, su mayor actividad se da en las primeras 24 h, siendo
identificables hasta los 10 a 15 dias. Parece ser que sus funciones estan asociadas con la
estimulacion y control de la actividad del oviducto, transporte del huevo e instinto de
nidacioén (Saidapur, 1982).

FOLICULO ATRESICO.
Son los foliculos que van degenerando a través del proceso de maduracién folicular, se

encuentran normalmente en ovarios funcionales y se han descrito tres tipos de elios. El
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'primer'"tip'o"'de:» atresia es la mas comuin y se presenta en foliculos que miden

: .lyaprox1madamente 500 um de diametro, las células granulosas de los cuales empiezan a

.prollferar»f’ormando numerosas e irregulares capas alrededor del ovocito, al mismo tiempo
ue —este sva disminuyendo en su tamaifio. Dichas capas celulares terminan por ocupar

,completamente al foliculo, esta masa celular es invadida por células de la teca haciéndose

: het“ rogenea y finalmente se hialiniza, formando una cicatriz de tejido conectivo fibroso.

”El seg,undo lipo de artesia es la mas frecuente en aves viejas, las capas granulosa y tecal

prollferan en el interior del foliculo haciéndose hipertréficas e hiperplasicas. Las células de la
' grzuiulus‘u lnigrnn lmciu ¢l estroma y junto con ¢l ovocito presentan una degencracion grasa,
se hialinizan y el fohculo se colapsa

El tercer txpo se“pr : nto.en ovarios jovenes como viejos, en foliculos mayores de 1.5

mm de dlamctrose»obéc Uéi mientras la capa granulosa permanece inactiva, la capa tecal

" muestra una gran vasculanzacnon e hipertrofia. Posteriormente la granulosa prolifera e

mvade en su totalldad al * foliculo, sufriendo este una degeneracién completa y
consecuentemente la formacién de una gran cicatriz, la que ¢s mas evidente que en los dos

tipos de atresia anteriormente mencionados (Gilbert et al., 1981; Hodges, 1974).




6. EJE HIPOTALAMO-HIPOFISIS- GONADA EN LAS AVES.

El florecimiento de la endocrinologia reproductiva entre 1920 y 1940, permitié entender la
‘funcidn endocrinoldgica del proceso reproductivo, ya que las funciones de los componentes
del aparato reproductor son coordinadas por la accion de las hormonas sexuales, las cuales
‘llevan a cabo una serie de interacciones complejas para la regulacién hormonal de los
" fenémenos reproductivos. En dichos afios, se pudieron detectar las hormonas sexuales vy las
: Aviaé de contro! entre la gléndula hipofisiaria y los 6rganos de la reproduccion durante las
diferentes etapas del ciclo sexual, a lo cual se le conoce como eje hipotalamo-hipofisis-
- gonada (Young, 1961).
~Para que se lieve a‘ca\bo el ciclo sexual, se requiere de la integridad anatémica y funcional de

'los organos que forman el eje hipotalamo-hipéfisis-gonada, mediados por sus hormonas, lo

'la ‘unidad funcional de la reproduccion, la cual esta integrada por: a) ¢je

"neuroendocrmo"’central (sistema nervioso central) formado por el hipotalamo e hipofisis, b)

idocrino penfenco formado por el ovario, las suprarrcnales y algunos otros tejidos

e pecnﬁcos (en aves los efectos de estrogenos y progesterona sobre el oviducto,

- deposxto e grasa etc.) (Garcia et al,, 1987).

Las glandulas u Organos endocrinos en las aves son: hipofisis o pituitaria, tiroides,
paratxroxdes. adrenales, pdncreas, gonadas c¢ intestino. LLos cuatro primeros son organos

: endocrmos estnctos mientras que los tres ultimos realizan tanto funciones endocrinas como

: exocrmas.

Hipéfisis.

La hipofisis o pituitaria es un dérgano endocrino principal, debido a que elabora hormonas
que tienen la capacidad de estimular a otras glandulas para que a su vez segreguen hormonas
diferentes, tal es el caso del testiculo y el ovario que segregan andrégenos y estrogenos
respectivamente.

Esta glandula en la gallina esta ubicada en la depresion de la silla turca del hueso esfenoides,
inmediatamente por detras del quiasma 6ptico, en el piso del diencéfalo. El cuerpo de la
hipéfisis estda formado por la adenohipodfisis, que es la porcion glandular (I6bulo anterior) y

la neurohipéfisis (I6bulo posterior), no esta presente el I6bulo intermedio, como ocurre en
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los mamiferos. Tanto la adenohipofisis que deriva de la bolsa de Rathke (evaginacion del
-estomodeo), como la neurohipofisis que deriva del diencéfalo (evaginacién de la region del
Vi'nﬁxndibulumr),v 'soh de origen ectodérmico. La adenohipofisis y la neurohipofisis se
~gncpentran sgparadas por una capa de tejido conectivo (Phillips, 1987, Sisson ct al., 1986,
. Sturkie, 1986).

El ,vhi'potélamo tiene estructuras formadas por células neurosecretoras (niicleos supradpticos,

: p’ardventriculares e infundibulares), cuyos axones forman haces de fibras (haces supradptico-

e hlpoﬁsxano paraventricular-hipofisiario y tubero-hipofisiario). Las secreciones producidas

"p las citadas células, migran hacia abajo a través de sus axones, hasta Hegar a la
’fneurohxpoﬁsns directamente, sin embargo, hay evidencias de que los productos
_neurosecretores hipotalamicos en las aves, alcanzan la adenohipofisis y la estimulan para
_:llberar hormonas en una forma similar a los mamiferos (Sturkie, 1986).

: iLobulo Anterlor.

:El lobulo antenor de Ia hlpoﬁ sis de las aves, como en los mamiferos, produce las hormonas

. k:adrenocortlcotroﬁca (AC H), tlrotropma o tirotréofica (TSH), foliculoestimulante (FSH),

, \}lutemxzqnte (LH) prolactma (PRL) y la hormona del crecimiento (GH) o somatotropina
'(HST) : '

La FSH LH y pro]acuna son denominadas genéricamente hormonas gonadotrdpicas, las

'uales han stdo detectadas en la hipofisis de aves (Godden et al, 1975), asi como en

,embrlones de'pollo. a partir de etapas tempranas del desarrollo (Sturkie, 1986)

REEs _El crecxmlento y maduracion de los foliculos ovaricos depende directamente de la accion de

i la FSH sobre los mismos, conforme se va aproximado la hembra a la madurez sexual, los

“foliculos inmaduros empiezan a crecer rapidamente.

La ovulacion es inducida por la liberacion ciclica de la LH, esta secrecion de la pituitaria se
lleva a cabo 4 a 6 h antes del momento de la ovulacion (Etches et al, 1976a). El primer
foliculo ovarico liberado de una secuencia de foliculos preovulatorios, es mas sensible a una
cierta concentracion de la hormona ovulatoria, con respecto al resto de este grupo de
foliculos.

En la citologia de la adenohipdfisis aviar, se han descrito los siguientes tipos de células:

cromo&fobas (no estan formadas por granulos) que son células inactivas o de reserva (dan
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.origen a las cromofilas) y cromoéfilas (contienen granulos de hormona almacenada) que se

'subdxvxden en acidofilas que tienen grandes granulos y basofilas que contienen granulos

- ,pequenos Las basofilas son responsables de las secreciones tirotrépicas que se caracterizan

i -por regular funciones de organos endocrinos diferentes a los que producen las secreciones

(todas las adenohipofisiarias, menos la GH) y las gonadotropicas (FSH y LH). Las acidéfilas
son productoras de PRL y de HG (Ganong, 1991, Herlant et. al., 1960).

Exxste controversxa respecto a la edad exacta en la cual aparecen por primera vez los

granulos secretores sin embargo, esta aceptado que es en etapas tempranas del desarrollo

“cloquez" (incubacién o empollamiento) de la gallina se producen

, urante‘ lo péi‘iodos de

‘ I.-.a*prol'a"ctmaés‘la hormona responsable de la secrecion de leche en los mamiferos, en

L cani io en-la gallina se ha visto que ésta cjerce influencia en la incubacion de los huevos,
"khecho que se ha comprobado mediante la inyeccion de prolactina en aquellas razas que
muestran una tendencia natural a empollar. También se sabe que la prolactina tiene una
acciéon antigonadal, ya que actua suprimiendo la liberacion de la FSH, la cual es
indispensable para la estimulacion folicular (Phillips, 1987, Saeki et al., 1955).

Por otro lado, se ha demostrado que la prolactina contenida en la pituitaria, tiende a ser
inversamente proporcional a los niveles de FSH y LH, pudiendo ser interrumpido el periodo
de incubacién de los huevos por administracion de estrégenos, sin embargo, se ha
- encontrado que la progesterona induce el comportamiento de la etapa de incubacion, lo que
; sugiere que éste proceso estimula la secrecion de prolactina (Lehrman et al., 1961).

-Lébulo Posterior.

El 16bulo posterior o neurohipdfisis se asienta cerca del infundibulo, no existe un lébulo
intermedio estructural como en los mamiferos, encontrandose ocasionalmente como una
estructura rudimentaria, quedando la neurohipoéfisis separada de la adenohipofisis, por una
lamina de tejido conectivo. En la gallina existe una circulacién portal de la hipdfisis que

relaciona a la adenohipéfisis con la neurohipdfisis, recibiendo estos vasos fibras nerviosas de
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. el tracto'hipdtélamo-hipoﬁsiario (Sisson et al., 1986).

El proceso reproductxvo de las aves esta influido tanto por estimulos del medio ambiente

;, como por ﬁctorcs hormonales neuroenddcrinos, ambos rcbulados por el sistema nervioso

vmr contlene las hormonas oxitocina y arginina—vasotocina y o/

" importantes’ qu mtervnenen en la reproducc:on de las aves, el cual juega un papel muy
imp ' nteSlS protelca en la produccién de diferentes tipos de ARN, en la

'v-,dupllcacmn del ADN ‘asi como también interviene en la induccion del crecimiento del

-’ovid 'ctc.) Y. la. movillzacxén del embridén de las aves dentro del huevo (Gilbert, 1981, 2000).

el mmmo 'modo se ha comprobado que la administracion de LH tiene un efecto sobre la
precxon de estradlol detectandose desde la etapa embrionaria en el ovario del pollo, entre
6l 7.5° -y 9‘? dias de desarrollo, un incremento en la sintesis de estrogenos, de tal modo que
tes p'ov'siblef'ej:ncontrar cambios morfologicos en el ovario desde etapas tempranas del

b .desarrollio 'érrnybrionario (Woods et al., 1981).

'_Hormonas Gonadales.

qunmlca es esteroidea. Estas hormonas denominadas sexuales, son




forma de la cresta el color y estructura del plumaje, la emisién de sonidos (voz),

v'temperamento Y depdsito de la grasa corporal. Del mismo modo, influyen en la conducta

I sexual e mlervnene en el metabolismo del calcio tanto en el hueso como en el intestino,

vregulan ld‘sintesis de lipoproteinas hepaticas y en cl oviducto son responsables del

mcremento de su tamano asi como de la sintesis de proteinas y el movimiento de! huevo a

traves dc cstc (Gllbert 197lb Huang ct al., 1979, Nitta ¢t al., 199a; Wells et al., 1984).

Las gonadotropmas ‘juegan un. papel muy importante en el patron de regulacion del
. crecnmlento y maduramon de los follculos ovaricos, estas son transportadas por el torrente
,bz\nbumuo dcsdu |d udulolupollsls L.Il donde son sccretadas, hasta ¢l ovario sobre ¢l cual

actu an..

Las .gonadotropmas ejercen su accién mediadas por receptores especificos localizados en la

'and plasmatlca de los 6rg,anos blanco. La scilal hormonal se transmite al interior de la

celula'medlante un mecanismo de ampliacion de la sefial que requiere de adenosin-

monofosfato “c1chco (cAl\/IP) como segundo mensajero. La interaccion hormona-receptor

pc“mtc la ncllvac.lon de una enzima de la membrana plasmatica denominada adenilato ciclasa
“que transforma el adenosin-trifostato hasta cAMP, utilizando Mg'~ como cofactor
(Kowalski et al., 1991).

BIOSINTESIS DE HORMONAS ESTEROIDES.

L.a sintesis de esteroides sexuales involucra la participacion de las enzimas del compicjo
conocido como P450, asi como otras oxido-reductasas.

Los citocromos P450 representan una superfamilia de hemoproteinas monooxigenasas que
juegan un papel muy importante en el metabolismo de una amplia variedad de sustratos
endégenos y exogenos, estas hemoproteinas contienen ademas, otras proteinas que
participan en la transferencia de electrones y protones a partir de fosfato de dinucledtido de
nicotinamida y adenina (NADPH).

.

El grado de oxidacion del Fe ™ central del grupo hem de los citocromos P450 le confiere
caracteristicas espectrales, este grupo es el sitio activo de la enzima y se une al sustrato y al
oxigeno molecular segun su estado de oxidacion. El mondxido de carbono compite con el

O; por el sitio activo de la enzima, inhibiendo de este modo la accidon enzimatica, ésta
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i 'T/L interaccic’m del grupo hem en estado reducido, presenta un pico maximo de absorcién de 450

- nm hecho del cual deriva su nombre de complejo P450.

_,L.as reccxoncs catalizadas por las enzimas de P450 pucden presentar una monooxigenacion

hldlo‘uldcmn) o una scric de manooxigenaciones especificas que dan por resultado la

ruptura de enlaces C C o la aromatizacion del anillo A del esteroide. Los citocromos

steroldeos Cstar \'\ﬁocndoq a la membrana mitocondial interna o a la membrana del reticulo

'endoplasmlco ]lS (I—Ianukoglu, 1992)

“La actuvndad blo i ormonas esteroideas en la capa granulosa aislada de foliculos

ff‘preovulatorlos a permmdo detectar una gran produccidon de progesterona en los foliculos
';'-'«preovula orios: Aproxxmos a ovular la cual es practicamente inexistente en los foliculos

nmaduros (Huang,, 1979; Nitta et al., 1991b).

udxo_s mo_leculares han puesto en evidencia que el gene para la P450arom, enzima

icadaen la sintesis de 17B- estradiol, se expresa en la médula de las gonadas tanto

zqu1érda como derecha de embriones de pollo hembras, pero no en las génadas de
bnones machos, asi como ¢l gene receptor de estrogenos, es expresado solamente en el
epltello de la gonada izquierda de ambos sexos, aunque éstz2 expresion es temporal en los

‘embriones de los machos, restringiéndose a las etapas tempranas de su desarrollo, a

iferencia de las hembras en las que ademas de persistir dicha expresion, en ctapas tardias
bién se ‘expresa el gene receptor de estrogenos en la corteza La diferencia de la

cxpresnon de estos dos genes, permite entender porque se lleva a cabo la diferenciacion

go adal en las-aves (Nakabayashi et al., 1998; Yoshida et al., 1996).

La admxmstracxon de 17B-estradiol, en embriones de pollo entre el 5° y 14° dias de

i 'ncubacxon mhlbe la expresion del gene receptor de estrogenos en la gonada derecha de
" embriones tanto de machos como de hembras, !o que sugiere que la ausencia de la expresiéon

del gene receptor de estrogenos en la gonada derecha, puede ser considerada como un
‘fa;ctor importante en el desarrollo unilateral ovarico de las aves. La expresion diferencial de
7"’vb‘éstos dos genes, contribuye a explicar el porqué del desarrollo gonadal desigual en las
:L"._ythembras respecto a los machos, asi como el proceso de gonadogénesis unilateral en los
_:embriones de pollo de hembras genéticas, en las cuales sélo el ovario izquierdo alcanza su

total desarrollo (Nakabayashi, et al., 1998).



Asi mismo, la expresxon de P450.7‘,L hldroxnlasa ha sido detectada por hibridacion “in situ™ a

partir del 5° al 6° dia de mcubac:on tanto en testiculos de pollos machos como en el ovario

VeSll[,Ial dcrccho dc lav IClﬂbl‘ﬂ cnconlrandose en concentraciones altas en el lapso del 10°
:dla de mcubacnon al 7° dm postcclosxon Por cl contrario, solo en el ovario izquierdo de la

’ ",:hembra se han evndencxado niveles altos de P450arom, desde el 6.5° dia de incubacién,

antemendose qsn, incluso hasta el 7° dia posteclosion (Yoshida et al,, 1996). Esto sugiere

que la F xpresnon de la P450arom se relaciona con la diferenciacion sexual (Elbrecht, et al,,

199,2);-'femlmzandose el ovario izquierdo de las hembras genéticas por aumento en la
pljd:i:xiﬂf‘:(cién de estrogenos (Woods et al., 1978), que juegan el papel de promotores de la
prolif;e'rac'ién celular en dicha génada, hasta alcanzar su desarrollo normal, en contraste con
lagonada del macho genético que tiene una marcada expresion de P450,7., que induce a la

pre du c:on dc androgenos promoviendo cl desarrollo de los testiculos, ya que en estos se

lleva a‘:cabo una pobre expresion de P450arom (Yoshida et al,, 1996).

rmonas estero:deas se smtetlzan en organos de secrecion interna, que son las gonadas
‘(ovarlos y testlculos) y las suprnrrenales éstos vierten sus secreciones al torrente sanguineo

rc 1z s células del organo blanco.

Loélfe“ster'dides'fs'on lipidos: msaponlﬁcables, insolubles en agua y solubles en solventes

orgamcos con |enen v 1olecula un nicleo comun a ellos, denominado
c1clopentanoperh:drofenantreno formado por 17 atomos de carbono dispuestos en tres
ni lo< de .scns cnrb 108 cndn uno denominados como anillos A, By C, ademas de un anillo
de’ 5 carbonos que es el D (Fig. 6). Los carbonos adicionales pueden agregarse en las
-posiciones 10 Y. 13, 0 como una cadena lateral unida al carbono 17, las hormonas esteroideas
asi como sus precursores y metabolitos difieren en el nimero y tipo de grupos sustituidos, en
el niimero y ub_iéacién de las dobles ligaduras y en la configuracidon estereoquimica (Murray
etal, 1994).
Colesterol.
Es el principal precursor de la bosintesis de las hormonas esteroideas, siendo este un
intermediario obligado para la formacion de ellas. Tiene una estructura quimica ciclica de 27
~ atomos de éarbono que se forma mediante una serie de reacciones bioquimicas, a partir de

un terpeno de cadena lineal de 30 atomos de carbono, el cual da origen al escualeno, que es
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Fig. 6 Nomenclatura de las hormonas esteroides y sus niicleos principales.
(Garcia et al., 1987).




el precursor del colesterol, a través de la sintesis del lanosterol (Murray et al., 1994).

En la biosintesis del colesterol se pueden distinguir cinco etapas: 1) La sintesis de

.mevalonato, a partir de acetil-CoA, 2) Formacién de unidades isoprenoides por pérdida de

CO, del lj‘le»\‘/nlona‘to, 3) Condensacion dec seis unidades isoprenoides para formar al

:escualenb;,{4);Cicli2acién del escualeno para dar origen al lanosterol y 5) El lanosterol forma
‘alyéc"’)lcstc‘fol a tf'ziyés dec varios pasos, incluyendo la pérdida de tres grupos metilo (Fig 7).

: :: .;ijas:néérl:;lasmés;téx:oiddgénicaé obtienen el colesterol de tres fuentes: a) sintesis “de novo” a

ipartlr de acetato que provuene de la oxidacion de acidos grasos en el higado., b)

incorporacion de llpoprolemas del torrente sanguineo y c) gotas intracelulares de ésteres del
colesterol del c:toplasma (Andcrqon ct al., 1978; Murray ct al., 1994)

Las hormonas est ronde

erlvan de los hidrocarburos basicos que tienen la estructura
“ciclica del colesterol (Murray. et al., 1994), el cual pertenece al grupo colestano (Czas) que es
la molécula precﬁrsora e ‘a, hormonas esteroideas, cuya nomenclatura se da en relacién a el
namero de r‘netxl‘o‘s_ ‘ g‘ lares' de acuerdo a lo cual tenemos: el pregnano (Cz) caracteristico
de las hdrmban‘né_. é$tcro|dcns que tienen una actividad progestacional, glucocorticoide o
mineralocbﬁi¢bidé; el androstano (Cs) que constituye la estructura quimica de las hormonas
esteroiodes con actividad androgena y el estrano (C;s) que incluye los esteroides de tipo
estrogénico (Fig. 6).

Bidsintcsis de Pregnelonona.

Se lleva a cabo en las células csteroidogénicas por intervencion de hidroxilasas y liasas que
desdoblan y oxidan los ésteres de colesterol en su cadena lateral, la enzima colesterol-
hidroxilasa acttia al nivel de la membrana interna de la mitocondria, sitio en el cual el
colesterol es convertido a pregnenolona (Kimura, 1981).

Cabe hacer la aclaracion de que la conversion del colesterol a pregnenolona es idéntica en
suprarrenal, ldvafip y testiculo.

En la sintesis"dé'ésta hormona se realizan tres reacciones de hidroxilacién por la accion del
‘citocromo ‘P450'scc (side chain cleavage), dos de las cuales se llevan a cabo en posicion C-20
y C-22, dando la tercera como resultado la ruptura del enlace entre dichos carbonos,

~eliminandose la cadena terminal de seis carbonos del colesterol y produciéndose como

corisecuencia pregnelonona y aldehido isocaprico (Fig. 8).
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Fig. 8 Via de sintesis de pregnenolona a partir de colesterol, mostrando la ruptura de la cadena
lateral del colesterol en la mitocondria. El sistema enzimédtico involucra al citocromo

P450 scc. (Diaz Zagoya, 1988).

ounnty O

Cyy-liasa

o0e




- La transformacion del colesterol a pregnenolona se conoce como el “paso limitante” en la
- via esteroidogénica, ya que es un evento indispensable para la formacién de pregnenolona
‘(er_'l'fray et al.,, 1994). La concentracién del citocromo P450scc es el principal factor que
determina la velocidad de la sintesis de pregnenolona (Tuckey ct al., 1989).
g ‘Biosintesis de Progesterona.
La brogestcrona es sintetizada a partir de pregnenolona mediante un complejo enzimatico
microsomal 3f-hidroxiesteroide dehidrogenasa (3p-HSD)/A*“-isomerasa (Fig. 9). La
progesterona ¢s una molécula de suma importancia para la biosintesis de esteroides, ella
juega un doble papel en éste proceso, como producto final o bien, como productor de
corticoesteroides, androgenos y estrogenos (Hall, 1984 ;| Lee et al.,1998, Murray et al,
1994).
. Se han identificado diferentes tipos de progestinas derivadas tanto de progesterona como de
pregnenolona, las que probablemente ejercen un papel regulador en la sintesis de las
: gbnadotropinas hipofisiarias (Diaz Zagoya et al., 1988).
Biosintesis de Andrégenos.
La pregnenolona y la progesterona son los precursores de los andrégenos, este evento se ve
influido por el citocromo P450c,7, inicia con una hidroxilacion en el C-17 de las moléculas
citadas, rompiendo las cadenas laterales respectivas, formando 1|7a-hidroxipregnenolona
que se convertira a dehidroepiandrosterona por la via A® transformandose hasta
androstencediona  y  finalmente  a  testosterona. Por otro  lado  se formard la 1 7a-
hidroxiprogesterona, la cual también formara androstenediona por via A*, pudiendo ser
transformada hasta 17B-estradiol, o bien, a testosterona (Fig. 9). La ruta tomada para la
sintesis de andrdégenos es simultanea, depende de la concentracion del sustrato asi como de
la naturaleza del tejido que la lleva a cabo. Las enzimas necesarias para que se lleve a cabo la
biosintesis de andrdogenos, se localizan en la fraccion microsémica de la goénada
(Hanukoglu, 1992; Lee et al.,1998; Murray et al., 1994).
Biosintesis de Estrogenos.
Los estrogenos son una familia de hormonas que se sintetizan en varios tejidos, el 17pB-
estradiol es el estrogeno primario de origen ovarico. En algunas especies en lugar de

estradiol, se sintetiza en los tejidos estrona, siendo ésta mas abundante.
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Fig. 9 Vias de biosintesis de testosterona en los microsomas. La via A* se conoce como
de la progesterona, en ella se aromatiza Ila testosterona para formar estrégenos.
La via AS se llama de la deshidroepiandosterona, en la cual se lleva acabo la
sintesis de andrégenos. (Murray et al., 1994).



e -androstenediona a testosterona, o dec estrona a estradiol son reacciones
s de tipo reversible que permiten regular la cantidad de estrogenos que se

pr di E’:éh"ehyel ovario (Diaz Zagoya et al., 1988, Murray et al., 1994)

ncién- mlxta si el sustrato para este complejo enzimatico es testosterona, se forma

’101 en tanto que la estrona se debe a la aromatizacion de la andostenediona (Fig. 10)

‘BlOSIllt(‘.blb Subcelulnr de Esteroides.

A mvel celular la sintesis de esteroides se realiza en dos sitios: la membrana interna de la

'mxtbcondrla y en la fracciéon microsomal del reticulo endoplasmico liso (Gore-Langton,
v1988‘, Hanukoglu, 1992).

_\-Eny'el ovario humano el colesterol es convertido a pregnenolona en la membrana interna de
la mitocondria, ¢l cual pasa al citosol con la posibilidad de ser transformado mediante la
“‘accion de la 20-hidroxiesteroide deshidrogenasa, hasta pregnandiol (Brodie, 1983). Tanto la
pregnenolona como el pregnandiol pasan a los microsomas del reticulo endoplasmico liso
para dar lugar a la formacién de progesterona, la cual puede formar a este nivel reticular,
tanto 17a -hidroxipregnenolona que podra convertirse hasta androstenediol (testosterona) y
estradiol, como a 17a -hidroxiprogesterona que puede dar lugar en el mismo reticulo a
testosterona que por aromatizacion llegara a estradiol, o bien, esta progesterona puede pasar

nuevamente al citosol, transformandose a 20a- hidroxiprogesterona (Fig. 11).

ESTEROIDOGENESIS.

En las aves la participacion de las hormonas gonadotropicas adenohipofisiarias FSH y LH,
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... tiene una:gran importancia para el desarrollo folicular y la secrecién endocrina, estas
. sustancias de naturaleza glucoprotéica se enlazan a receptores especificos en la membrana
S plasmatlca de la célula blanco (Wells, 1984). Su accién es variable dependiendo de la fase de

: ,desarrollo en Ia que se encuentran los foliculos, pueden ser foliculos corticales embebidos en

.el estroma que miden < 1 mm de didmetro, foliculos pequefios de la linea blancade 1 a 7
“ iy 'clro SYF de mds de 8 mm de diametro, o bien foliculos precovulatorios (FS a
‘de: 5 a 5 mm-de diametro (Kikuchi et al., 1992),

T pxmhwunn de lns hmmnmw esteroidens durante 1a maduracion de los foliculos esta

egulada porv a hormona LH Cuando son estimuladas las células de la granulosa de los

iculos' preovulatorlos F1, F2.y F3 con LH, hay un incremento en la liberacion de

ogesterona“ hablendose encomrado al foliculo F1 como el principal productor de ésta

f'hormoh’a contrano a lo que sucede en los foliculos menos desarrollados, ya que esta va
] nuyendo paulatmamente de F2 hacia FS (Marrone, 1983 ; Nitta et al., 1993)

,El'plco' de LH se presenta de 6 h.a 8 h antes de la ovulacién y va acompaitado de un
umento en la concentracxén de la progesterona (Gilbert, 1971b; Huang, 1979)

Se ha observado que en los foliculos preovulatorios las células de la granulosa son el

»;‘p.rmcxpal organo blanco de la LH, mientras que en los postovulatorios no hay respuesta a
vééta’, hormona (Nltta éi i\l.,‘ :1'993).

Las células teéaleé en los foliculos preovulatorios F3 a F5, convierten la pregnenolona y la

. progesterona ha'st"c; téstosterona y 17B-estradiol, interviniendo en este proceso en forma

importante el complejo enzimatico P450, mientras que en las células de la granulosa de estos

mismos foliculos, solamente se sintetiza progesterona (Huang et al., 1979; Lee et al., 1990;

Nitta et al., 1991b; Wells et al., 1984).

Respecto a la sintesis de 17f3-estradiol, se lleva a cabo de manera mas importante en los
foliculos preovulatorios SYF y va decreciendo en los foliculos de mayor tamano (F2 y F1),
"o que indica que conforme el foliculo va madurando, la actividad de la enzima aromatasa
disminuye (Armstrong, 1984; Lee et al., 1998), haciéndose la correlacion entre éste hecho y

el que las células aromatasa positivas disminuyen de manera importante en el
~ foliculo maduro (Hernandez et al., 1993, Lee et al., 1994; Nitta et al.,, 1991b).

En el ovario de las aves, se han encontrado estrogenos en los foliculos pequefios < I mm,
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' Fig. 11 Biosintesis de esteroides a nivel subcelular. (Brodie, 1983).




. encontrandose que estos son necesarios durante los estadios tempranos del desarrollo

llos inducen a los receptores de gonadotropinas, permitiendo la

follcular - puesto’iq
-esplc a FSH y a la LI (Bahr ct al., 1983; Lee et al.. 1994 Nitta ct al |

:bajo estimulacion de LH no producen progesterona, pero si son una

a I7],

covulatorios I°5 Tal vez, los niveles basales de 1 7B3-estradiol en las aves,

r o se deben a los foliculos preovulatorios (Armstron;,, 1984, Lee et al.,, 1998; Nitta et

,especto a la maduracién de los foliculos preovulatorios, se ha postulado que la interaccion
'n't‘re“l'as células foliculares en la sintesis de hormonas esteroideas, permite regular el
.ch'lrrollo det foliculo, en concordancia con las poblaciones celulares implicadas. Estos

' *jiconocxmlentos se: han xdo dando a través del tiempo, descifrandose paulatinamente los

‘mecamsmos de cclon de las diferentes poblaciones celulares implicadas en la

,fohculogenesxs Uhque no se ha logrado aclarar totalmente este proceso.

De aCuerdo a:lo expuesto anteriormente, Huang (1979) describio el clasico *modelo

‘E'blcelular p ré la esterondo&enes:s de los foliculos preovulatorios, en el cual propone que

'_,en ld g,allma en poslurd la biosintesis de las hormonas esteroideas ovaricas, tienen como

S pr c1pal fuente de progesterona a las células de la capa granulosa, asi como las células del

. e_|1do tecal son el precursor para la sintesis de androgenos y estrogenos (Lee et al., 1990).

:ii};Sekha observado experimentalmente un efecto sinérgico incubando células granulosas junto
" -con células tecales en presencia de LH, lo cual ha permitido corroborar que las células
granulosas producen progesterona en respuesta a la LH, asi como el que las células tecales
" requieren de la participacion de las granulosas para sintetizar andrégenos y estréogenos
(Huang et al., 1979; Marrone et. al., 1983).
Apoyando a la “teoria bicelular” propuesta para la maduracion de los foliculos
preovulatorios en las aves, Phillips (1987) refiere que las hormonas esteroides son

sintetizadas por tipos celulares especificos (Fig. 12). El precursor para la sintesis de éstas
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Fig. 12 “Modelo Bicelular” de la sintesis hormonal en las aves. Las lineas continuas indican las rutas
principales. (Phillips, 1987).



fhormonas es - el c‘olest'erol' activando la biosintesis de éstas gracias a hormonas
i gonadotroplcas partlcularmente la LH. Las células de la granulosa sintetizan la mayor parte
. de la progesterona aumentando su capacidad esteroidogénica de acuerdo a la madurez
- fohcular y solo producen una pequeiia cantidad de estrogenos. Por otro lado, las células de
:,V‘I‘Ia capa tecal convierten a la progesterona en estrogenos, asi como también a partir de

: colesterol se pucde llevar a cabo la formacion “de novo”, de una minima cantidad de

E progesterona

'f'l u nmyuliu «.lz. los u.uulms referidos en la literatura respecto a la esteroidogénesis en fas

aves, han sxdo reahzados en foliculos preovulatorios, el primero que estudia la produccién
" de esteroxdes en. los Fohculos pequenos < | mm en ovario de pollitas es Nitta et al. (1991),

basando sus observac:ones ‘en “la inmunolocalizacion de enzimas esteroidogénicas del

citocromo P450.° Propq “ep‘té.bmblen un “modelo bicelular” para el desarrollo folicular
(Fig.13), exponiendo . qﬁe_l' fer{li,: la;, esteroidogénesis de los foliculos pequeiios, las células
granulosas son inactivas a la prdduccién de esteroides, siendo responsable la capa tecal en
etapas tempranas del desarrollo, de la actividad esteroidogénica (Kowalski et al., 1991a; Lee
et al., 1994), dependiendo la biosintesis de esteroides de la cooperacion de las dos
poblaciones celulares que constituyen a la capa tecal, por un lado las células intersticiales de
la teca interna, que producen progesterona y androgenos a partir de colesterol, asi como las
células de la teca externa, que se encuentran rodeando a los cordones de células poco
diferenciadas, denominadas *“‘envolventes’ que son aromatasa positivas, debido a que utilizan
a los androgenos como substrato para llevar a cabo la biosintesis de estréogenos. La
localizacién anatémica de las poblaciones celulares esteroidogénicas de la capa tecal,
presenta variacion en los diferentes estadios de maduracion folicular, ya que inicialmente
esta constituida como capa Unica y posteriormente se diferencia en teca interna y externa.

Por otro lado, Porter et al.(1989), establece un “modelo tricelular” respecto a la biosintesis
de las hormonas esteroides en los foliculos preovulatorios de las aves, proponiendo que las
células de la capa granulosa sintetizan principalmente progesterona y al ser estimuladas con
LH, ésta aumenta. Las células de la teca interna utilizan dicha progesterona y la
biotransforman hasta androgenos principalmente testosterona, aunque también pueden partir

del colesterol para la sintesis de ésta hormona, aumentando la produccién de andrégenos
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Fig. 13 “Modelo Bicelular” propuesto para la esteroidogénesis de foliculos pequeiios inmaduros en aves. (Nitta, 1991).




" cuando la teca mterna es estimulada por la LH. Se concluye que bajo el estimulo de LLH, las

celulas de Iz teca" externa producen estrogenos a partir de androgenos (Fig.14).

1992).

los foli ixlbs" p'rebvulatorios de la gallina, los receptores a FSH de las células granulosas

minuyen a medida que se va dando maduracion folicular (Kikuchi et al.,

,dlsmmuye -conforme se da la maduracion folicular, mientras que la afinidad a la LH va en

~uumu\l
: Nltta (1991b) ha propuesto otro “modelo multicelular” para entender la produccién de
hormonas esteroides en los foliculos preovulatorios del ovario de la gallina, llevando a cabo
la localizacién inmunocitoquimica de los complejos enzimaticos P450 involucrados en la
ésteroidogénesis, lo cual ha permitido conocer que existe una interaccion entre las
‘poblaciones celulares de la granulosa, teca interna y teca externa. En esta propuesta, se da
un mayor énfasis a la inmunorreactividad de las capas tecales, aunque en forma similar a las
. teorias prdpueéhs zinteriormente sc concluye que las células de la capa granulosa son cl

- prmcxpal smo de producclon de progesterona en este tipo folicular, teniendo como precursor

'~":_ﬁal colesterol En este,modelo las células intersticiales de la teca interna sintetizan

prog,esterona y androg,enos a parur de colesterol y las células de la teca externa transforman

L los androgenos a: traves del proceso de aromatizacion en estrogenos, presentandose en esta

capa una modahdad ‘;unClonal puesto que se pone de manifiesto que los fibroblastos

muestran mmunorreacuvxdad a P450¢;4, lo cual indica que tienen la posibilidad de convertir

la progesterona en androgenos, los cuales a su vez pueden transformarse por aromatizacion

‘a estrogenos. Esta capacidad esteroidogénica decrece conforme se lleva a cabo la
maduracion folicular (Fig. 15).

En otro de los modelos propuesto a cerca de la interaccion de los diferentes linajes celulares

que participan en la esteroidogénesis, se ha descrito que la actividad de la enzima 33-HSD

~ (3B-hidroxisteroide deshidrogenasa) puede ser modulada por cambios en la concentracion de

andrégenos o estrogenos (Lee et al., 1990), regulando de esta manera la sintesis de la

progesterona a partir de pregnenolona, que es su precursor. Por otro lado, se ha descrito

que la pregnenolona puede seguir hacia la via alterna de sintesis de testosterona, la cual tiene
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la. propiedad de regular su propia produccion, disminuyendo la sintesis “de novo™ de las
enzimas del complejo P450¢,; (Hales et al., 1987).

También se ha demostrado que la teca externa presenta inactividad del complejo P450-,7 en
los foliculos preovulatorios, en cualquiera de sus etapa de desarrollo, asi como la
disminucién de la actividad de 3B-HSD a medida que el foliculo madura, planteandose la
posibilidad de que los andrégenos sintetizados en la teca interna y los estrogenos producidos
por la teca externa, seah capaces de regular su propia produccion (Rodriguez et al., 1996).
La dismixﬁxcién de esta actividad durante la maduracion tolicular, podria explicar la pérdida
del efecto inhibitorio que los androgenos y estrogenos cjercen sobre la produccidon de
‘progesterona folicular, por lo cual se puede considerar que las enzimas 3B-HSD vy el

citocromo P450¢;; desempefian un papel importante de regulacién de la esteroidogénesis del

.~ componente tecal (Johnson et al., 1987, Lee et al., 1990).

" Otra aportacién de importancia respecto a la actividad metaboélica de la teca interna, es el
hecho de que al estudiar su células, presentaron actividad con las ecnzimas P450¢,7 y 5B-
reductasa (Gomez et al., 1993), pero no con la aromatasa. Este hallazgo, aunado a que en la
. tecé‘externa no se encuentra actividad tanto de P450¢7, como de 5B-reductasa, indica que
existen marcadas diferencias entre las capacidades esteroidogénicas de la teca interna y
‘externa. La teca externa funciona como un compartimento esteroidogénico independiente,
capaz de interaccionar con las células de la teca interna y de la granulosa cn la regulacion de
la esteroidogénesis folicular. A este respecto, Rodriguez (1995) propone un modelo para
explicar dicha interaccidn en foliculos preovulatorios (Fig 16).

La esteroidogénesis en las aves va a depender de mecanismos reguladores de la
concentracion en sangre de las hormonas gonadotropicas, tales como: 1) la cantidad de
enzima determinada por transcripcion, estabilidad del mARN y la traduccidn, 2) la actividad
enzimatica que depende de las modificaciones postransduccionales de la enzima, condiciones
intracelulares y presencia de cofactores, 3) disponibilidad de sustrato, determinado
principalmente por la movilizacién de colesterol y su transporte al complejo P450
mitocondrial y 4) crecimiento de tejido que depende de proliferacion celular (Hanukoglu,
1992).
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Poblaciones Celulares Esteroidogénicas en Pollitas Inmaduras.

La meédula del ovario de pollitas recién nacidas presenta cordones o cimulos de células
-epitcliales que conticnen cscaso  citoplasma, las  cuales estan  delimitadas por una
membrana basal

~ En la ultraestructura de los cordones de células epiteliales podemos distinguir: a) células
:;‘estermdogemcas que“‘pueden estar aisladas o formando grupos, las que presentan una

élulaq secretoras de hormonas esteroides, en ocasiones en éstos

mvanablemente estan rodeados por una lamina basal y c) canales lacunares delimitados por
una membrana basal envolvente, cuyas células tienen una morfologia similar a las células
" poco diferenciadas (Callebeaut, 1988; Gonzalez del Plicgo ct al., 1988).

En la médula ovarica se observan cordones epiteliales distribuidos en forma desigual, en la
region yuxtacortical sc localizan pequeiios islotes de células esteroidogénicas denominadas
poco diferenciadas, en contraste con la médula profunda cn la que se encuentran cordones
de mayor tamafio de células intersticiales esteroidogénicas tipicas, asi como canales
lacunares mas desarrollados.

Estudios bioquimicos realizados en la gallina, han permitido identificar dos subpoblaciones
“diferentes: una de células esteroidogénicas que se localiza en la teca interna, cuyas células
se caracterizan por contener en su citoplasma inclusiones lipidicas, asi como por sintetizar
:an‘drégenos y no muestran actividad de aromatasa, en la teca externa se encuentra la otra

-‘poblacién, constituida por células poco diferenciadas que secreta estréogenos, a diferencia de

la pdblacic’m anterior, esta muestra una notable actividad del sistema de aromatizacion
 (Pedernera et al., 1988).

‘Se ha podido evidenciar el proceso de cooperacion celular de la capa granulosa, teca interna
"y teca externa para la produccion de andrégenos y estrogenos en el foliculo ovarico maduro.
Tal vez este proceso se presenta en el ovario inmaduro prefolicular, con la participacion de
las dos poblaciones celulares anteriormente descritas, constituyéndose dichas subpoblaciones
celulares en los precursores del foliculo maduro (Pedernera, 1993; Velasquez et al., 1991).

En cuanto a la actividad esteroidogénica, se ha observado que esta disminuye en las células
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tecales y se incrementa en las de la capa granulosa cuando el foliculo se aproxima a la
maduracién, presentandose un cambio en la sensibilidad y respuesta de los tipos de células a
la estimulacion gonadotrépica en los foliculos de diferentes tamaiios (Huang, 1979, Nitta et
al., 1993; Porter, 1991).

FOTOPERIODOS.

Oviposicion.

El ciclo de ovulacién-oviposicion se puede definir como el lapso en el cual el 6vulo es
transformado hasta huevo y es expulsado.

Es bien conocido que la luz estimula la hipofisis para que esta libere gonadotropinas, asi
como el hecho de que existe algiin factor dentro de la sustancia neurosecretora que alcanza
la eminencia media y la adenohipdfisis a través de via sanguinea porta. Se ha demostrado
experimentalmente que seccionando el tallo hipofisiario, para la conexién hipofisiaria, la
gallina sufre una alteracidon cn la liberacion de gonadotropinas, presentando por tanto una
-anomalia total en su funcién reproductora (Ma ct al., 1963).

En las aves el mecanismo neurosecretor hipofisiario juega un papel muy importante en el
~control y regulacién de la postura del huevo (Fig. 17). En el lobulo posterior aviar se
sécretan,hofmonaﬁ ‘que estan relacionadas con la contraccion del oviducto de la gallina,
’ '_,"vc',’b‘niu ',:_;:m'\klu",job‘.\cilocinn y arginina-vasotocina y/o mesotocing, viendose que en la funcion

contractll, no paﬁiéipan las dos, actia una u otra. Se ha comprobado que estas hormonas
_estan asociadas al estado reproductor de las gallinas adultas en etapa de postura, asi mismo
‘otras hormonas secretadas por la hipofisis posterior se han relacionado con los mecanismos
de oviposicion. La oxitocina es el principal factor para que se lleven a cabo las contracciones
musculares uterinas, que permitiran la salida del huevo proximo a owvular, participando
también las prostaglandinas E,, Ez, y Faa cuya concentracién aumenta en el momento de la
oviposicién, colaborando asi con el estimulo de la dilatacion y contraccion uterovaginal para
dicha expulsion (Phillips, 1987; Sturkie, 1986) .

Durante mucho tiempo se pensé que la luz estimulaba directamente la produccion de los
huevos, debido a su incremento en nimero durante las horas de luz diurna, sin embargo se

- ha demostrado que la principal funcién de ella, consiste en su efecto estimulante sobre la
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hipéfisis lo. CUal trae como con‘secuéncia la liberacidn de gonadotropinas, que a su vez

estlmulan al ovario para dlcha funcnon (Quiesenberry, 1963).

: En 1'1 gallma domesuca la ctapa de postura inicia al alcanzar la madurez sexual,

aproxxmadamente entre' a' 20“ 'y 22" semanas, siendo la postura inicialmente irregular,

presentandose mterrupclones en esta ya que aun no es sccuencial, habiendo pausas de dos o

: :postura de un huevo por dia. Durante las dos primeras semanas los
s tienen una alta&ncndencna de anomalias como puede ser, el cascaron blando o una
'doble yema Entre la 6" y 10" secmanas, la postura del huevo se ha normalizado,
; fpre,senvtandose d‘urante esta etapa la mayor produccion del huevo, que representa un 80 a

90%del ~total, decreciendo gradualmente esta actividad hacia la 40° y 50° semanas,

: declinahdo la postura de forma rapida cuando se presenta la muda de fas plumas (50" semana
A ':aprox1madamente) En un periodo de postura normal se producen aproximadamente 280
‘huevos (Sturkle 1986).

i El cnclo dc ovulaclon -oviposicion en la gallina doméstica presenta una secuencia larga y una

cort'\ dur'lcxon Cuando se empicza a cstablecer este ciclo la secuencia no es constante, el

: v:posncxon y la siguiente ovulacion dura entre 15 y 75 min, posteriormente

. ‘el mtervalo entre ovnposmones sucesuvas en la mayoria de las gallinas es de 24 h. Aunque en

las gallmas la ovnposxcnon se puede presentar durante cualquier hora de luz diurna,

gcneralmcnte ella'; poncn po a maﬁanz\ y tienden a poner mas cuando los dias son mas

‘largos. Las aves que ponen tres o cuatro huevos, lo hacen antes del medio dia, la mayoria de

las veces ponen entre las
entre las 9 y: '10.30 h de 1
"flas 1 Ih de]

y 9‘30 h de la mafiana, las aves que ponen dos huevos lo hacen

maﬁana y las que ponen un huevo, ovipocitan generalmente entre

‘mafiana y la 1 30 h de la tarde.
"Las dxferencx s que se presentan en la oviposicién en las diferentes especies de aves,

: t'sugleren que pueden existir diferencias en la liberacion de las hormonas hipofisiarias que

~intervienen en_elcrecxmxento y maduracién de los foliculos, asi como en la ovulacion y la
vinéubacién de los huevos. Se considera que los periodos optimos de luz-oscuridad para la
ovulacion, van entre las 12 a 14 h de iluminacion continua (Sturkie, 1967).

Tomando en consideracion los antecedentes citados, se puede establecer el planteamiento de

éste trabajo.
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III. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

A pesar de que existen en la literatura estudios morfolégicos que ponen de manifiesto como
estin cstructurados los foliculos maduros del ovario de la gallina, no sc ha legado a
esclarecer aun, cdmo se lleva a cabo la integracion de los diferentes linajes celulares que
participon cn ¢l proceso de by micduracion del foliculo, parn conformar las capas foliculares
é. trévés la foliculogénesis. .
Se sabe que los foliculos del ovario de la gallina se clasifican de acuerdo a su tamafio y sus
caracteristicas tanto morfolégicas como esteroidogénicas, en dos tipos: a) pequefios blancos
inmaduros que incluyen a los corticales < 1 mm de diametro, que estan embebidos en el
estroma ovarico y constituyen la fuente folicular del ovario, iniciandose a partir de ellos la
maduraciéon folicular, asi como a los pequefios inmaduros que miden de 1 a 6 mm de
diémetro. que son . aquellos que entrardn a la jerarquia folicular de los preovulatorios
; 1(Sbt‘u‘rkie, 1986; Nitta et al., 1991a); b) preovulatorios con vitelo amarillo, que agrupan a los
fc‘)lyl"i‘iulos del F5.al F1 (15 a 35 mm), los cuales a través de la foliculogénesis, tendran una

capacxdnd ovulato: ia (de et al,, 1993).

~En Ios cxtados grupos foliculares se han llevado a cabo numerosas investigaciones, que

«pom_n u\ c_vulc.uuu una influencia hormonat de fas gonadotropinas adenohipofisiarias sobre

las poblncxones fohculares estcroidogénicas, lo cual podria permitir hacer una correlacion a

,cerc'x de la transfornncnén que estas poblaciones sufren a través de su maduracion. No

obstamc e] conocnmlento referente al establecimiento de un patron morfolégico folicular,

\medlante la orgamzacxén de las poblaciones celulares, para la integracion del foliculo
"r‘naduro a través de los diferentes estadios, no se ha podido explicado satisfactoriamente.

~"De acuerdo a la revision bibliografica hecha para la realizacién de este trabajo, sabemos que
éxisten muchas incégnitas respecto a cémo se estructura la pared folicular con sus
diferentes componentes celulares, por lo cual resulta interesante plantearnos el tratar de
identificar a travdés del ‘desarrollo, cédmo sc van integrando los componentes de la pared
' fblicular, en los foliculos pequeiios de la linea blanca, ya que ellos son el propédsito de este

estudio, tratando de dilucidar como se dan los cambios estructurales que se presentan
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bauiétinaﬁienfe, con la finalidad de establecer la morfologia folicular, con la participacién

- de los dlferentes componentes, a través del proceso de foliculogénesis. Asi mismo, se puede

'\cxon entre la estructura folicular en los diferentes estadios y la produccién de

'n"no‘nas' ésteroides por células esteroidogénicas.

:Enilos: ol_lculos préeovulatorios de la gallina adulta, debido a la influencia que ejercen las

ormonas gonad'tréplcas sobre las poblaciones celulares, la capa granulosa secreta

ﬂmdamentalmentdprogeﬂerona y la capa tecal en cambio, ticne la capacidad de producir
"'A’andrégenos Y esirégenos sm embargo, esta produccién hormonal no se establece asi al
; 11 bo' (.ll...l d(..bdl"O”O lolu.ular ~ya que en los foliculos blancos pequenos inmaduros la
"'secrec;én ho_rmo_nal,es dlferente y va cambiando conforme se¢ va estructurando el patrén

“morfolégico de la pared folicular a través del proceso de lfoliculogénesis.
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1V. HIPOTESIS

- Si dentro dre la organizacidn de los foliculos pequeiios inmaduros de la linea blanca que no
han entrado atna la jerarquia folicular, participan ademas del cpitelio folicular, las
‘ boblaciones de células esteroidogénicas, asi como la subpoblacién de las células poco
diferenciadas, vasos sanguineos y lacunares, fibras nerviosas y tejido conectivo, se pensaria
"que tales poblaciones celulares se organizan para formar tanto la capa granulosa como la
zona tecal, a medida que se va dando ¢l proceso de foliculogénesis.

Por lo uuﬁo. cs.de espc’rhrée que la capa granulosa se forme a partir de un epitelio folicular
pscudoestratiﬁcado'y las tecas tanto interna como externa, se integren con la participacidon
de ambos tipos de linajes celulares de naturaleza esteroidogénica, asi como por vasos

sanguineos y lacunares, terminaciones nerviosas y tejido conectivo.
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V. OBJETIVO

No obstante que’ ¢xistc informacion sobre la estructura histolégica de los foliculos en la
gallina adulta, no ha sido totalmente aclarado cudles son las poblaciones celulares
esteroidogénicas que participan en la formacion de la capa granulosa y tecal de los foliculos
inmaduros.

Tomando en consideracién los antecedentes conocidos. el objetivo del presente estudio fue
obscrvar los cini‘lBins;mnyrl’nl()gicns estructurales de las poblaciones celulares que conforman
‘Z_ll foliculo inmaduro. Tratando de entender como éstas sc organizan formando las capas
granulosa y tecal que constituyen a dichos foliculos a través de la foliculogénesis, procurando
identificar los- cambios sobresalientes que ocurren durante este proceso, asi como analizar
morfolégicamente de acuerdo al tamaiio folicular, los cambios respecto al grosor de las capas
celulares durante la fase lenta del desarrollo, observando cémo evolucionan las poblaciones
celulares, para originar a los foliculos que inician esta secuencia para entrar a la jerarquia
folicular.

El estudio realizado, aunado a la literatura actual, permitird conocer un poco mas a cerca de
la correlacién que existe entre la organizacién morfolégica folicular y la actividad hormonal
de los foliculos ovaricos maduros que entran a la etapa de crecimiento rapido y finalmente a

la ovulacion.
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MATERIAL Y METODO

OBTENCION DEL MATERIAL BIOLOGICO.

Para la realizacion de cste trabajo se obtuvicron foliculos en diferentes estadios de
maduracion, de ovarios izquierdos de gallinas adultas en ctapa de franca postura de la raza
White Leghorn, de § meses de cdad y un peso aproximado de 1 800 gr. l.os especimenes
fueron obtenidos de la granja avicola de la Facultad de Medicina Veterinaria y Zootecnia de
la U. N. A’.'M.,_l'os cuales tenian una postura regular controlada bajo fotoperiodos de
o luz/osctiridad'de 14 h a 10 h, teniendo previamente la referencia de que bajo estas
lf:v"c'c)'hdi'c:i011es, los peh’odos’de luz ejercen un efecto estimulante tanto sobre la ovulacién
coxﬁb'en la puestadel huevo.
""‘Las gallinas fueron saériﬁcddas por dislocacién cervical, en un lapso de 6 h a 8 h
posteriores a la ovulacién, estandarizando ¢l horario de la obtencion de las mucstras para
_que todas se encontraran en condiciones similares. De inmediato fueron eviscerados los
ejemplares y se disecd cuidadosamente el ovario funcional (izquierdo) de éstos, seguido de
- lo cual se procedié a hacer la identificacidn de los foliculos pequefios inmaduros de la linea
"blanca para clasificarlos de acuerdo a su tamafio, midiéndolos con el auxilio de un vernier
para hacerlo con mayor exactitud.
Puesto que el interés del presente estudio fueron los foliculos pequeiios inmaduros de la
linea blanca, se selecciond a los que median desde 8 mm de didmetro, hasta los de 1| mm,
asi mismo se incluyé a los foliculos corticales que midieron < 1 mm de didmetro que se

encontraban embebidos en el estroma ovarico.

PROCESAMIENTO DEL MATERIAL.

Una vez identificados y disecados los citados foliculos pequefios inmaduros de la linea
blanca, integros fucron introducidos de inmediato para su fijacion en glutaraldehido 2.5 %
durante 10 min, con el objeto de que el fijador empezara a actuar rapidamente. Se les abrié
al nivel del estigma y se inyectaron con el mismo fijador, con la finalidad de que este
“actuara también internamente.

" A continuacion se cortaron varios bloques de aproximadamente 1 mm de espesor, de cada
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uno de los’ diferentes tipos de foliculos obtenidos (<1 mm a 8 mm), los cuales se
: mémuvieron en dicha solucién para ser fijados por el método de inmersién, permaneciendo

"'en_"él ‘glutaraldehido al 2.5 % en solucién amortiguadora de cacodilato de sodio 0.15M a un

pH 7. 4 _durante un espacio de 3 h a temperatura ambiente. Transcurrido este tiempo se

procedné a Iavar los bloques con la solucién amortiguadora de cacodilato, haciendo tres

camblos de 15 min cada uno,

'Vyly-En seguida se hlZO la posl('y'tc:én con tetraoxido de osmio al 1% en amortiguador de
Vc.at.odxlalo de bOle 0. lSM u un pH 7.4, por un lapso de 2 h a 3 h, después de la cual se

llevé a cabo la- dcshldramctén, utilizando una scric de alcoholes graduales de cetanol en

. gjrdén creciente, iniciando con alcohol de 60° hasta llegar al alcohol de 90°, haciendo los
, éambiosféntre ellos cada 20 min. Por altimo se hicieron tres cambios de alcoho! absoluto,
.j'de: 20 min cada uno y finalmente se concluyé la deshidratacion con dos cambios de
‘{‘;vompropxleno.

‘ -fiA contmuacu’)n se llevd a cabo la preinclusion, utilizando una mezcla de oxipropileno y
k‘lesma epoéxica Poly/Bcd (Polycience Inc., Warrington, I’A) 812 (Merck) en proporcion 1:1
jdurante 12 ha 24 h, posteriormente las muestras fueron transladadas a otra mezcla de
mayor concentracnén de resina, a una concentracién 3:1 por un espacio de 12 h.

?':‘Por ultlmo'se mcluyeron las muestras en resina pura, incrementandose gradualmente la
:l_'utemperatura cad'l 12 h, para que se llevara a cabo la polimerizacidon de la resina, se inicié

f'con una u.mpc,mtum de 35 °C las primeras 12 h, aumentindose a 45 °C las siguientes 12 h

f‘nalmente -a 60 °C las ultimas 12 h, para alcanzar la polimerizacidon completa.

ECNICA PARA MICROSCOPIA DE LUZ.

Paré,érealiza‘r esta técnica se utilizé un ultramicrotomo (Ultracut Rietcher) que emplea
:cuéliillas de vidrio, con las que se obtuvieron cortes semifinos de 1 pm de espesor, los
cuales fueron tefiidos con azul de toluidina.

':-‘VL'_a observacién de los cortes semifinos se llevé a cavo con microscopio foténico,
seleccionando de esta manera las dreas de interés para nuestro estudio. Estas zonas nos
*“fueron de utilidad tanto para tomar placas fotograficas con un fotomicroscopio Polyvar,
’:' Qéomo para hacer mas tarde el andlisis morfométrico de las mismas, as{ como para hacer la

“localizacidon de las regiones que se observaron con microscopia electrénica.

St



TECNICA PARA MICROSCOPIA ELECTRONICA.

Basdndonos en las observaciones de microscopia de luz, se eligieron las areas para hacer
los cortes finos, utilizando para ello el Ultracut Rietcher con una cuchilla de diamante, estos
cortes tuvieron un rango de espesor entre 60 y 150 nm y se identificaron a través del

estc:eomlcroqcoplo quc csl'i integrado. al ultramicrotomo, por sus coloraciones grises y

B doradas caracterlstlcas i

: lgota En cada una de las gotas se colocd una rejilla fina de cobre, sobre cada una de las

\ g}]algs se z;comodaron varios cortes finos con sus caras opacas orientadas hacia abajo, para
'.':k‘.‘q'riv;‘é';entraran cn contacto con el acctato de uranilo y su caras brillantes dirigidas hacia
: ari'ib‘a, dejando actuar esta solucidén por un lapso de 20 min. Transcurrido este tiempo se
-:lavaron con una solucién de agua-metanol 1:1 los cortes situados sobre las rejillas,
cuidadosamente para que no se fueran a desprender.

Por otro lado, se preparé una caja de Petri en la forma descrita anteriormente, pero
utilizando citrato de plomo, sobre el cual fueron colocaron las rejillas preparadas con los
éorles, previamente lavadas para hacer el contraste metdlico, dejindolas en este reactivo por
S un espacio de 10 min. A continuaciéon se lavaron con agua ultrapura y se dejaron scear al
aire. '

Una vez preparados los cortes para microscopia electronica, tueron observados en el

microscopio de transmisién Karl Zeiss EM-10, obteniéndose las placas fotogriaficas para su

estudio.

ANALISIS MORFOMETRICO.

El estudio morfométrico se llevo a cabo en los cortes semifinos empleando microscopia de
luz con una cdmara IUcida integrada, captando las imdgenes observadas en una
computadora mediante un digitalizador, utilizando el programa de anilisis para imagen

llamado “Image Pro Plus”, Media Cibernetics, Maryland, USA.




En los foliculos corticales < 1 mm de didmetro, no se hicieron mediciones puesto que en
: ellos tbdavia no-se han integrado las diferentes capas foliculares, procediéndose a hacer la

descrxpcnon mlcroscéplca de la morfologia de ellos.

Las estructuras foliculares que se midieron en los demas grupos foliculares estudiados

"k',vla capa granulosa, teca interna, teca externa y los cordones de células poco

dlferenkmadas. Se midié el espesor de cada una de estas, delimitando una drea determinada.

ANALISIS ESTADISTICO.

“Los valores obtenidos son ¢l promedio de la £DS del total de mediciones de la muestra. Las
diferencias fueron probadas mediante el analisis de varianza (F) entre las estructuras
foliculares medidas y se aplico la prueba de Student-Newman-Kleus para el estudio de

contrastes miltiples de promedios significativamente diferentes. El grado de significancia
se reporté como p < 0.05.
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REACTIVOS Y COLORANTES

Glutaraldehido al 2%. SIGMA Chemical Company. St. Louis, MD. USA

Cncodilqlloldc_ Na 0.15M a pH 7.4. SIGMA Chemical Company. St. Louis. MD. USA

Ac}atéto“de uranilo al 1% a‘;SH;'S‘.' MERCK Darmstadt. Germany

Citrato dc plomo. EIcclronrMiérhscnby Scicnces. Washington, PA. UUSA

Azul de Toluidiné\.- SIIGMA h micall,COmpany. St. Louis, MD. USA

Resina epoxica Poly/Bed 812, Polysciences, INC. Warrintong, PA. USA
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VIIl. RESULTADOS

En Lbu. lraba_]o se c.sludlaron los foliculos inmaduros de la linea blanca, desde los corticales

‘< 1 mm que se encontraron inmersos en el estroma ovarico, hasta los de | a 8 mm de

- menor tam ﬁo atn no cqlaban conformadas. En los foliculos mas desarrollados la zona tecal

s se. observé completamente integrada, incluso ya se ha transformado en una capa externa y
‘otra mterna.

';iiMacroscoplcamente en la masa ovdrica se encontraron numerosos foliculos en diferentes
estadios, unidos a ella por medio de tallos o pediculos, semejando racimos de uvas (Fig. 1).
Los foliculos preovulatorios pertenecientes a la “jerarquia tolicular™, considerados como de

la linea amarilla, sc identificaron en un nimero de 5 a 6 y tenian un diametro entre 10 y 35

mm, siendo el préximo a ovular el de mayor tamafio. También se observaron numerosos

~foliculos pequeiios mmadurosy de

“la.linea blanca, asi como foliculos corticales embebidos

en el estroma ovz’mco que mxdleron < 1 mm de didmetro y algunos foliculos postovulatorios
(Fig. D). :

ngmendo l'\ secuenc;a

e desarrollo folicular, se observaron los foliculos de la linea
i amarllla en la cual se encontraron desde los SYF que midieron de 7 a 10 mm de diametro,
hasta los de mayor lamaﬁo quc, son los preovulatorios, que han entrado a la jerarquia
: ffollcular Yy se denomman de acuerdo a su tamafio en orden decreciente: F1 que es ¢l de
““mayor diametro (35 mm), proximo a ovular, pasando por ¢l F2 (30 mm). F3 (25 mm). 4
(20 mm) y F5 (15mm) (Fig. 2).

En la corteza del ovario se-identificaron los foliculos pequefios que se clasificaron de
acucrdo a la ctapa de desarrolio en la que se encontraban ¢n: a) foliculos grandes inmaduros
‘que midieron de: 6-a'5"mm, b) foliculos blancos inmaduros medianos de 4 a 3 mm de

diametro, c) fohculos blancos pequerios de 2 a 1 mm y d) foliculos corticales que son los

~mads pequef’ios“swndo su tamaiio < 1 mm de diametro, estos ultimos se hallaron embebidos

‘en l'\ supcrﬁcnc del estroma ovdrico (Fig. 3).
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Fig, 1 Ovario de la gallina adulta en el periodo de puesta, en el cual se puede identificar la masa ovdrica
con: a) Foliculos preovulatorios de la “jerarquia folicular”, b) Numerosos foliculos pequeiios
inmaduros que semejan racimos de uvas y 1) Foliculo postovulatorio.



Fig. 2 Foliculos de la linea amarilla. Los foliculos preovulatorios que han entrado a la “jerarquia folicular”,
estin en orden decreciente de tamaiio, desde el F1 que es el mas grande préximo a ovular, hasta el F5
que es de menor tamaiio, También se observa un SYF.
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Fig. 3 Foliculos pequefios inmaduros en diferentes estadios: a) Grandes blancos (5-6 mm),
b) Medianos blancos (3-4 mm), c) Pequefios (1-2 mm) y d) Corticales (< mm).




. Al dlseccxonar los especimenes estudiados, se disecd el tracto reproductor, encontrandosele

'f»constltmdo por las regiones anatémicas tipicas de una gallina en ctapa de¢ postura, que ha

]a m'xdure7 sexual, en ¢l se identificaron las siguientes partes: a) oviducto,

\_mtegrado por el infundibulo, magnum e istmo, b) tutero en el cual frecuentemente se

: nc.ontr(), un huevo en etapa de calcificacion y c) vagina (Fig. 4).

‘ESTRUCTU RA FOLICULAR.

Los fdlfculos estudiados presentaron una estructura histolégica general, la cual se hallé
:—»{‘co'nstituida por las siguientes partes:

Estroma Ovarico.- Se encontrd constituido por tejido conectivo en el cual se observaron
“_‘llulnerosos vasos sanguineos, fibras nerviosas, algunas células mioepiteliales y cordones de
. células esteroidogénicas tipicas que constituyen la denominada *‘glandula intersticial™, asi

"como una red de tejido concctivo situada en ¢l epitelio de la superficie del ovario.

,Epitclio Superficial.- Sc observd formando la superficie de la corteza, rodeando
completamente al ovario y delimitando a cada foliculo ¢n toda su superficie, incluyendo al
tallo folicular, esta capa se halld constituida por un epitelio alto, cuboide o plano,
dependiendo del estadio de desarrollo. En cada foliculo, esta capa se¢ encontraba ricamente
vascularizada por la capa venosa externa, excepto en la region del estigma. el cual estaba
formado principalmente por misculo liso y pequefios vasos sanguincos ubicados en el
extremo opuesto al tallo o pcdiculo folicular.

Zona 'T'eeal.- Al m siar c.l d!.bllllO“O folicular, esta zona aun no se habia formado en los

- foliculos cq_rtllicfales mm de didmetro. Por fuera de la capa granulosa de cstos, se

= observaroh B fibras- ol_égenas fibroblastos, vasos sanguineos, vasos lacunares. asi como
'{” cordones de ‘celula »,poco diferenciadas y células esteroidogénicas tipicas en la zona mas
’:_{‘e‘cterna. Todos estos componentes se organizaron para constituir la futura teca, de tal modo
’quc a parln’ de Ios follculoq de 1| mim la capa tecal se diferencia en dos zonas: teca interna y
":f;extema.

- Teca Externa.- Es la capa folicular mdas periférica y de mayor grosor, se encontro

"constituida por tejido conectivo denso fibroso en el que se localizaron abundantes

fibroblastos, fibras de coldgena y miocitos, entre ellos se identificaron cordones de células
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Fig. 4 Aparato reproductor de la gallina adulta en etapa de postura,
mostrando sus regiones anatémicas: a) Infundibulo, b) Magnum
c) Istmo, d) Utero con un huevo en su interior y e) Vagina.



'{mterstxcxales que formaban la “glandula tecal™.

'?'I‘anto cl &.rosor d(_ la teca externa como cl de la tcca interna, se¢ fueron modificando de

o al” Erado de desarrollo folicular, haciéndosc ecvidentes cstos cambios en los

,fohculos de 1 a 2 mm de didmetro, ya que a partir de estos tipos foliculares se pueden

dlslmgmr conform das las dos capas tecales.

ch.l lnt«.rna. Es una lémma compacta de menor grosor quc la teca externa, la cual estaba

l‘ormn' |1m' [ ,,uln\ fibroblisticas y fibras de coliagena, asi como por islotes de células
'rt’v—’estermdogémcas caracterlzadas por contener en su citoplasma reticulo endoplasmico liso
- (Rl:,l_-,), krcliculo endoplidsmico rugoso (RER), aparato de Golgi, mitocondrias con crestas
tubularés y gotas de lipidos. También se observaron en esta capa terminaciones nerviosas y
una irrigacion provenientes de la capa venosa media.
Capa Granulosa (Estrato o epitelio Folicular).- Se encontré rodeando al ovocito, al
principio se observé como una capa de células foliculares planas, las cuales se fueron
transformando a través del desarrollo folicular, primero en células de tipo cubico alto vy
{inalmente constituyeron un cpitelio pseudoestratificado.
En la superficie apical de las células granulosas, se encontraron abundantes prolongaciones
celulares que se insinuaban hacia el interior de la membrana del ovocito, en ellas se
‘localizaron especializaciones de membrana caracteristicas de los foliculos de las aves,
~conocidos como prcmi'locondrius, transosomas o “lining bodies™
Limina Basal.- Se identificé como el limite entre la teca interna y las células de la capa
granulosa, midiendo aproximadamente 1 pm de grosor, es una estructura de naturaleza
anhista que se identificé en los foliculos pequefios < 1 mm de diametro, ya que a partir de
los foliculos de 1| mm se observé una membrana basal.
Membrana Perivitelina (Vitelina).- Esta membrana se encontré delimitando al vitelo, su
estructura se origina a partir del ovocito y se aprecio asociada a la membrana plasmatica,
presentando una apariencia granular y fibrilar.
- Zona Radiada.- Se observé como un punto de contacto entre ¢l ovocito y el foliculo.
“Incluidas entre esta zona se encontraron prolongaciones finas de las células granulosas

dirigidas hacia el ovocito, las cuales se sabe que aumentan la superficie de absorcion, dicha

zona se encontré delimitada externamente por la membrana plasmadtica del ovocito y por la
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“Llos cordones de células interstic

adiada se modificé a través del desarrolio y crecimiento

izaronien:la parte interna del foliculo y en su citoplasma se observé la

presencm derg an os de v1telo constxtuxdos principalmente por fosfolipidos y triglicéridos.

CLASIFICACION Y DESCRIPCION DE LOS FOLICULOS
INMADUROS.

Los foliculos de la gallina fueron observados con microscopia de luz y con microscopia
electréonica de transmision y se agruparon de acuerdo a su tamafio y a la similitud
encontrada entre ellos, en su organizacion histoldgica, en la siguiente forma: 1) Foliculos <

1 mm de diametro, 2) Foliculos de 1 a 2 mm, 3) Foliculos de 3 a 4 mm, 4) Foliculosde 5 a

6 mm y 5) Foliculos de 7 a 8 mm de didmetro (Fig. 3).

FOLICULOS <1 mm.

Los foliculos < 1 mm de diametro se encontraron embebidos en el estroma ovarico y
algunos se localizaron adheridos a la masa ovarica por medio de tallos, éstos empiezan a ser
proycctudos hacin el epitelio superficial de lu corteza conforme van madurando (IFig. S).

En el estroma ovirico que rodeaba a estos foliculos, a partir del cual se empezaba a integrar
la zona tecal, se distinguieron vasos sanguineos rodeados por un endotelio, en cuyo interior
”se locallzaron entrocntos, asi como vasos lacunares que son caracteristicos de las aves Fig.
5, 6) Se observaron algunas terminaciones nerviosas asociadas a estos vasos sanguineos y
lacunares, algunas fibras nerviosos también llegaban a establecer un estrecho contacto con

) siales tipicas, que se localizaban entre ¢! mismo (ejido
-‘estromal (Fig. 6.7.8 y 9).

-Los foliculos < 1. mm incluidos dentro del estroma ovirico se encontraron delimitados por
una capa delgada de epitelio superficial, seguida de la cual se observé rodeando al ovocito
una capa de epitelio cubico granuloso. En el citoplasma del ovocito se localizaron

cromosomas dispersos, desprovistos de una membrana nuclear que los limitara, asi como
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Fig. 5 Panordmica de un corte semifino de un foliculo <1 mm. Se observa el foliculo embebido en el estroma
ovirico (Es), en el cual se distinguen el tallo (t), los vasos sanguineos (V), cordones lacunares (L)y
células esteroidogénicas (CE). La capa granulosa (G) constituida por epitelio citbico monoestratificado
se encuentra rodeando al ovocito (Ov), dentro del que se distinguen granulos de vitelo (Vi) y el ADN
disperso. Bar= 14um



Fig, 6 Detalle de un foliculo cortical. Se observa el ovocito (Ov), cuyo citoplasma contiene vitelo (Vi) y ADN
disperso, alrededor del cual se encuentra la capa granulosa (G), seguida por la lamina basal (Lb).
Rodeando al foliculo esta la teca (T) en formacion, en la que distinguen fibroblastos (F), cordones
de células poco diferenciadas (CP) y células esteroidogénicas (CE) intersticiales. Bar=2.5 pm



Fig 7 Electromicrografia de un foliculo cortical inmaduro. En las células granulosas (G) se distinguen las
especializaciones de membrana o “lining bidies” ({), abundantes lipidos (1i), RER y mitocondrias (m),
alrededor de esta capa celular se observa una limina basal (LB). En la teca (T) en formacién se ve
una fina capa de fibroblastos (F), asi como un cordén de células poco diferenciadas (CP)y una fibra
nerviosa (N). Bar=2.5 um



Fig. 8 Microscopia electrdnica de un foliculo <1 mm. En el citoplasma de las células de la capa granulosa (G)
se observan mitocondrias (m), RER, inclusiones lipidicas (li), asi como transosomas (¥) localizados entre
estas células. Delimitando a la capa granulosa se distingue la Idmina basal (Lb). En la teca en formacion
se encuentran fibroblastos (F), células poco diferenciadas (CP) y terminaciones nerviosas (N). Bar=2.5 ym
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Fig. 9 Ultraestructura de un foliculo inmaduro <1 mm. Se observa la teca (T) en formacién en la que se
distingue una célula esteroidogénica (CE) intersticial con abundantes lipidos (li), la cual estd en
contacto con una terminacion nerviosa (N) y con un vaso lacunar (L), Bar=2.5 pm




5~b'a‘s'a‘lfzilrcdedor dec la capa granulosa y por fuera de

clla se localizo

,se formara la futura zona tecal Aunque la teca no se ha formado aun, en la regién contigua

sc dlslmg,l.nc on alg,unos vnqos sanguincos, vasos lacunares y cordones de células poco
ﬂdxferencmdas rodcados por una lamina basal, localizindose hacia la parte mas externa
"r‘g:m'clmws de eélulng cslcmulngcmcim tipicns o intersticinles y en el interior de endu uno
"de estos cordones esleroidogéniéos, se encontraron terminaciones nerviosa (Fig. 6. 7. 8 y 9).
'rPor lo que se refiere a la ultraestructura de los foliculos corticales, se apreciaron con detalle
‘las especializaciones de membrana llamadas "lining bodies" entre las células epiteliales.
“En el citoplasma se distinguieron mitocondrias de diferentes tamaios, algunas con crestas
transversales y otras con crestas de tipo lamelar. También se observaron inclusiones
lipidicas, asi como polirribosomas y abundante RER (Fig. 7 y 8).

En la region que se cstd constituyendo la futura teca, sc distinguié la llegada de algunas
terminaciones nerviosas con vesiculas de centro denso, algunas de las cuales establecieron

contacto con vasos lacunares y células intersticiales esteroidogénicas (Fig. 7, 8 y 9).

FOLICULOSDE 1 A2 mm.

En los cortes semifinos de este tipo folicular, se observaron en el interior del ovocito
numerosos granulos de vitelo blanco. Las células de la capa granulosa sc  transtformaron
de un epitelio ciibico alto a un epitelio pseudoestratificado (Fig.10). Con TEM se pudieron
distinguir en el citoplasma de las células granulosas, inclusiones lipidicas vy mitocondrias
pequefias y grandes, con crestas transversales y lamelares. También se encontré abundante
RER y polirribosomas, asi como escaso REL. En la region apical del epitelio granuloso se
distinguieron numerosas proyecciones celulares hacia ¢l ovocito, con sus caracteristicos
transosomas o "lining bodies". Este epitelio estaba rodeado por una membrana basal bien
conformada, asociados al epitelio se localizaron fibroblastos y fibras de colagena, en esta
capa en formacién se observd la llegada de abundantes fibras axonales y terminaciones
nerviosas, asi como cordones de células esteroidogénicas tipicas con numerosas inclusiones

lipidicas que van siendo empujadas hacia el estroma ovirico (Fig. 11).
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Fig. 10 Corte semifino de un foliculo de 2 mm. Se observan granulos de vitelo (Vi) en el interior del ovocito (Ov),
alrededor del cual se encuentra la capa granulosa (G) delimitada por una membrana basal (Mb). La teca
interna (TI) presenta una capa fina de fibroblastos (F), cordones de células esteroidogénicas (CE), vasos
sanguineos (V) y células esteroidogénicas tipicas (Ti) con inclusiones lipidicas (li). En la teca externa (TE)
se distinguen islotes de células poco diferenciadas (CP) y algunos vasos (V) periféricos. Bar=20 pm



Fig. 11 Micrografia electrénica de un foliculo de 2 mm. Se muestran células de la granulosa G) con inclusiones
lipidicas (li), mitocondrias (m), abundante RER, polirribosomas (pr)y “lining bodies” (}), ésta zona se
encuentra delimitada por una membrana basal (Mb). En la teca interna (TI) se observan algunas
terminaciones nerviosas (N) v fibras axonales (Ax). Bar=2.5 um



células pm.,n : 3 : Alyu. yu se o cmpiczan o transfornue o esteroidogénicas,  sc
distinguieron estructuras tales como el aparato de Golgi, mitocondrias de diferentes tamarfio
y tipos de c;estas, mclusnones lipidicas y abundante RER. En algunas regiones se
distinguieron ferminaciones y fibras nerviosas que llegaban tanto a vasos sanguineos como
a los cordones de células poco diferenciadas. En el interior de estas fibras nerviosas, se
observaron abundantes microvesiculas de centro denso, probablemente correspondientes a
vesiculas de neurotransmisores, de igual manera en estas fibras axonales se observaron
mitocondrias, microttiibulos y microfilamentos caracteristicos (Fig. 11 y 12).
En la teca externa fibrosa se encontraron islotes de nuevas generaciones de células poco
diferenciadas limitados por una lamina basal, los cuales se ubican en el tejido  conectivo
tecal mds periférico, en ese sitio se localizaron vasos sanguineos periféricos de mayor
calibre, asi como nucvas gencraciones de islotes de células poco diterenciadas que se
: encontraron ¢erca de lu matriz extracelutar, Las células esteroidogénicas tipicas ubicadas
. entre él tejido tecal van siendo empujadas hacia afuera de la teca externa y no participan en

la formacion del loliculo (Fig.10, 12y 13).

FOLICULOS DE 3 A 4 mm.

Los cortes semifinos de estos foliculos mostraron en cl ovocito granulos de vitelo, la capa
granulosa se mantuvo conservando la estructura de un epitelio pseudoestratificado,
delimitado por la membrana basal. Ultraestructuralmente esta membrana se observé en
relacion tanto con la membrana perivitelina como con la zona radiada, a través de las
especializaciones de membrana conocidas como transosomas, que son proyecciones de
membrana emitidas por las células de la capa granulosa en su regién apical, las cuales

atraviesan desdc 'la granulosa hasta ¢l ovocito. En las membranas laterales de las células
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Fig. 12 Detalle ultraestructural de un foliculo de 2 mm. Se identifica la teca interna (TI) en la que se encuentran
fibroblastos (F) y cordones de células en transformacion a esteroidogénicas (CT), en cuyo citoplasma se
distinguen mitocondrias (m), inclusiones lipidicas (li) y aparato de Golgi (g). La teca externa (TE)
contiene islotes de células poco diferenciadas (CP) en las que se aprecia RER. Bar=1.3 um
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granulosas se dxstmgu:eron identaciones que corresponden a microvellosidades, las cuales
se ldentlﬁcaron enlre las células contiguas de la membrana granulosa (Fig. 14 y 15).

En la teca mte a _se encontraron vasos sanguineos estableciendo comunicaciones

vasculares de trechq en trecho, los cuales participan en la circulacién sanguinea. También
se observar ordohes celulares, cuyas células mostraban una marcada transformacién de

poco dlfe" nciadas a esteroidogénicas, distinguiéndose alrededor de estos, restos de la
/ 1uc ,lus compuartumentalizuba, ya que cllos se encuentrun en vius de
a estas células esteroidogénicas transicionales se asocian fibras de colagena

y: termmacwnes nervxosas. En el citoplasma de estas células, se noté un incremento de las

;nclusxones hpldlcas, sus mitocondrias presentaron crestas de tipo tubular y cerca de ellas
se observé una gran cantidad de RER, polirribosomas, una pobre cantidad REL, asi como
famﬁiénbcasionalmente se pudieron distinguir cilios intracitoplasmicos (Fig.16).

En la teca'externa se encontrd un incremento en los cordones de células poco diferenciadas,
: iqs cuales se observaron delimitados por una lamina basal, también se distinguicron algunos
vasos sanguineos hacia la periferia de esta zona tecal (Fig. 14). En el citoplasma de las

~.células esteroidogénicas se apreciaban mitocondrias con crestas transversales, abundante

+. RER e inclusiones de lipido, asi como cilios y uniones celulares desmosdmicas. Las células

estableclendo una relac16n

esteroidogénicas intersticiales han sido empujadas hacia el estroma ovirico, quedando por
. fuera de los foliculos de manera que ellas no se encontraban participando e¢n la formacion

- de los mismos (Fig.17).

Entre la teca-internay la teca: XLclflju‘sc lograron obscrvar paquetes axonales rodeados y

comparlamentalizados »'por células: nerviosas tipo Schwann, los cuales s¢ encontraron

la irrigacién sanguinea a través de estructuras vasculares

pamculares denommadas ~“lﬁla¢k holes” localizadas en la teca externa, las cuales se

identificaron ultraestructuralmente como depresiones evidentes que interrumpian la

: ‘continuidad del fejido tecal (Fig. 14y 17).

FOLICULOS DE 5 A 6 mm.

La microscopia de luz en estos foliculos permitié observar la capa granulosa constituida por

un cpitelio cabico alto, encontrandosc en ¢l limite de clla una membrana basal bien
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Fig. 14 Microscopia de luz de un foliculo de 3.5 mm. Se observa el ovocito (Ov) rodeado por la capa granulosa (G),
limitada por la membrana basal (Mb). La teca interna (TI) muestra una capa fina de fibroblastos (F)y
vasos sanguineos (V). En la teca externa (TE) se encuentran cordones de células poco diferencizdas (CP),
asi como “black holes” (k) y algunos vasos sanguineos (V) en la periferia. Entre la teca internay ia teca
externa se distinguen paquetes de fibras axonales (Ax) delimitados por células de Schwann (S). Bar=5 pm



Fig. 15 Imagen de MET de un foliculo de 3.5 mm. Se identifica al ovocito (Ov) con su zona radiada (ZR), en la que
se distinguen extensiones (e) de las células de la granulosa (G) hacia el ovocito, las cuales se relacionan con
los “lining bodies” ({). Las membranas de las células granulosas muestran identaciones laterales que

corresponden a microvellosidades (mv). Entre la zona radiada y la capa granulosa se localiza la membrana
perivitelina (Pv), Bar=0.5 pm



Fig. 16 Ultraestructurta de un foliculo de 3 mm. En la teca interna (TI) se encuentran cordones de células transformadas
a esteroidogénicas (CT), delimitados por una limina basal (Lb) discontinua. Estas células se ven cerca de fibras
coliagenas (Fc) y vasos sanguineos (V), estan en contacto con terminaciones nerviosas (N) y en su citoplasma se
distinguen cilios (c), mitocondrias (m), polirribosomas (pr), inclusiones lipidicas (li) y RER. Bar=0.5 pm



n'}:’fi?.

Fig. 17 Ultramicrografia de un foliculo de 3.5 mm. En la teca externa (TE) se observa un cordén de células poco
diferenciadas (CP) rodeado por una lamina basal (Lb). Enel citoplasma de las células se distinguen
mitocondrias (m), inclusiones lipidicas (li), cilios (c), RERy uniones celulares de tipo desmosoma (D).
Bar=0.5 um




‘ff'inftegrada, asociada a fibroblastos (Fig.18).

““Ultraestructuralmente se logrd distinguir al ovocito con su zona radiada, encontrandose
‘entre ésta y la capa granulosa, la membrana perivitelina. Las células granulosas contenian
" ‘'estructuras intracitoplasmicas tales como mitocondrias de diversos tamaiios, lipidos, asi

o ;‘_{:‘omo abﬁndﬁntcs polirribosomas y RER (Fig.19).

' En Ia teca lnterna sc. encontraron algunos vasos sanguineos, asi como cordones de células

lmlmmnum : Imun csteroidogénicas, los cunles con MET se observd que estaban

rodeado ,po ‘na lémma basal discontinua, asociada a una matriz extracelular. Las células

de dlChOb 'cordom.s, conleman abundantes inclusiones lipidicas, polirribosomas, RER
2y algunas uniones celulares desmosodmicas (Fig. 18 y 20).

:En la teca externa se distinguieron entre el tejido conectivo que la conforma, cordones de
‘células ‘poco diferenciadas, en el citoplasma de cuyas células se observaron abundantes
inclusiones lipidicas, mitocondrias de gran tamaiio, abundante RER y polirribosomas, asi

como terminaciones nerviosas (Fig. 18y 21).

FOLICULOS DE 7 A 8 mm.

Este grupo de foliculos constituyen la frontera entre los foliculos pequeiios inmaduros y
los de la linea amarilla, debido a que entre los foliculos grandes de la linca blanca y los
SYF que son los de menor tamaio de la linea amarilla, caracterizados por presentar un
crecimiento rapido, asi como porque son los que entrardn a la jerarquia folicular, se
presentan grandes similitudes tanto estructurales como funcionales.

Con microscopia Optica en este tipo folicular se aprecio un incremento en los granulos de
vitelo del ovocito (Fig. 22). Por lo que se refierc a la membrana vitelina, la region
perivitelina y la zona radiada, se encontraron completamente estructuradas, visualiziandose
numerosas proyecciones de las células granulosas. que se ponen en contacto con el ovocito
a través de las especializaciones de membrana o “lining bodies™

La capa granulosa estd constituida por epitelio pscudoestratificado, esta conformacion
“estructural se”encontrd estable a partir de los foliculos de 3 a 4 mm de diametro,
 observandose que a partir de este momento no sufre cambios, permaneciendo estable hasta

la ctapa dc foliculo prcovulatorio (Fig. 22). Con microscopia clectronica sc aprecié la
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Fig. 18 Microscopia dptica de un foliculo de S mm. La capa granulosa (G)esta limitada por la membrana basal
(Mb). En la teca interna (TI) se encuentran vasos sanguineos (V) y cordones de células en transformacion
a esteroidogénicas (CT) que contienen inclusiones lipidicas (li). La teca externa (TE) presenta abundantes
cordones de células poco diferenciadas (CP) entre el tejido conectivo que la constituye. Bar=12.5 um



Fig. 19 Ultraestructura de un foliculo de S mm. Se observa la zona radiada (ZR), notindose entre esta y la capa
granulosa (G), la membrana perivitelina (Pv) con sus proyecciones hacia el ovocito (Ov), las cuales estin
relacionadas con los transosomas ({). En el citoplasma de las células granulosas se ven numerosas
mitocondrias (m), inclusiones lipidicas (li), abundante RER y polirribosomas (pr). Bar=0.8 um
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Fig. 20 Detalle de la ultraestructura de un foliculo de 5 mm. Se observa la capa granulosa (G) relacionada con su
membrana basal (Mb). En la teca interna (TI) se encuentran cordones de células en transformacion a
esteroidogénicas (CT), rodeados por una limina basal (Lb) discontinua, en asociacion conla matriz
extracelular (me). En el citoplasma de éstas células hay numerosas inclusiones lipidicas (li)y entre ellas
se aprecian uniones desmosomicas (D). Bar=2.5 pm
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Fig. 21 Ultraestructura de un foliculo de 5 mm. En la teca externa (TE) se distingue un cordén de células poco
diferenciadas (CP) rodeado por una lamina basal (Lb). En el citoplasma celular se notan abundantes
inclusiones lipidicas (li), un cuerpo mielinico (mi), RER y polirribosomas. En contacto con estas
células se observan terminaciones nerviosas (N) con microvesiculas en su interior (v). Bar=0.4 ym



granulosa dehmltada por' Ia membrana basal, ya que la parte anhista se engrosé quedando

¢s bicn sabido que al adquirir esta

e aprec:aron numerosas miocondrias. inclusiones lipidicas, RER y

, En la tcca mtcrna sc, dlslmg,uu,ron algunos vasos sanguineos, asi como cordones de células

qm. se uunblmmmun u c._blumdubuuuua. A mayor sumento  estas células mostraron en su

mtoplasma mltocondrlas, llpldos, RER y polirribosomas (fig. 22 y 23)
‘Las obseryacxones de la teca externa permitieron apreciar un incremento en los cordones de

i'cél'ulas'pdco‘ 'difefenciadas, que hacia la periferia sc¢ encontraron asociadas a vasos

- ‘sangumeos de gran callbre (Fig. 22 ). Entre las células de los cordones poco diferenciados
:se locallzaron umones de tipo desmosdémico, observindose en su citoplasma RER,
ﬁvesnculas deﬁ REL, abundantes polirribosomas, mitocondrias de diversos tamaiios y
éoxﬁplc_io dc.‘G‘omligifi_S’hﬁosicién yuxtanuclear. La ultraestructura de esta capa tecal revelo la
.pfeSencia'dé@:qu‘doﬁe‘s'de células poco diferenciadas compartamentalizadas por una lamina
basal, asncomo ‘ce’lv‘.xlas‘mioepiteliales ubicadas entre el tejido conectivo (Fig. 24).
Cabe hacer hmcapxe en que este grupo folicular continuara su desarrollo hacia la jerarquia

fohcular, dando lugar a los foliculos preovulatorios que entraran a la etapa de crecimiento

rdpido.
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Fig. 22 Microscopia de luz de un foliculo de 7 mm. En el ovocito (Ov) se observa un incremento de los granulos
de vitelo (Vi). La granulosa (G) continia delimitada por la membrana basal (Mb). En la teca interna
(TT) se encuentran vasos sanguineos (V) y células que han sido transformadas a esteroidogénicas (CT).
En la teca externa (TE) se aprecia un incremento de los cordones de células poco diferenciadas (CP)y
en la periferia se distinguen vasos sanguineos. Bar=14 um
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Fig. 23 Ultraestructura de un foliculo de 7 mm. Se observa la capa granulosa (G), encontrandose en el citoplasma
de sus células mitocondrias (m), inclusiones lipidicas (li), RERy polirribosomas (pr). La granulosa esta
delimitada por la membrana basal (Mb) y seguida de la teca interna (TI) en la que se distinguen cordones
de células transformadas a esteroidogénicas (CT), en cuyo citoplasma hay inclusiones lipidicas (li), RER y
mitocondrias (m). Bar=1 um



Fig. 24 Detalle de MET de un foliculo de 7 mm. La teca externa (TE) muestra un cordon de células poco diferenciadas
(CP), rodeado por su lamina basal (Lb). En el citoplasma de estas células se observa RER, vesiculas de REL,
mitocondrias (m), complejo de Golgi (g) y uniones celulares desmosémicas (D). Entre el tejido tecal se pueden

apreciar células mioepiteliales (mi). Bar=0.4 pm



ANALISIS MORFOMETRICO DE LAS SUBPOBLACIONES
CELULARES ESTEROIDOGENICAS DE LOS FOLICULOS
INMADUROS.

El analisis morfoldgico del presente estudio. se llevo a cabo con la finalidad de determinar

los cambios relevantes que van sufricndo las poblaciones celulares esteroidogénicas de los

foliculos inmaduros de < | mm a 8 mm de didmetro de la gallina adulta, a través de su
“desarrollo para entrar postcfiqrmcntc a la jerarquia folicular.,

En la capa granulosa se observé, que inicialmente estaba conformada por una delgada capa
~-de epitelio plano supcrﬁcial delimilado por una lamina basal, ¢l que mas tarde se fue
modificando primero en un epxteho cubico alto y finalmente en un cepitelio
pseudoestratificado. Los cnmbtos presentadoq cn csta capa folicular, sugerian que podria

. haber cambios no. solz\mente ,'\ ‘mvel estructural, sino también en cuanto a su grosor, al

hacer la mcdnqnén-dc dwhucapa y- analizar cstadisticamente los valores obtenidos se

encontré una di sngmﬁcatlva de p< 0.0S entre los grupos foliculares de 3 a 4 mm

y. 7a 8 mm Se:pud precxar ‘que a medida que va aumentando el diametro folicular a lo

"largo del desarrollo;:hay una'dlsmmucxén en el grosor de la granulosa, hecho que pude ser

alm .sm‘u quun\u.nlu ded foliculo (abla 1) (Gieatiea ).
a zdna‘ tecal, en los foliculos corticales < 1 mm de diametro atn no
_rgo se “pueden distinguir alrededor de la lamina basal que limita a

"';‘la capa granulos poblacxones celulares que mas tarde intervienen en la estructuracién de

ésta’ mlsma, ales como una fina capa de fibroblastos, vasos sanguincos y lacunares,

e jcordones de células poco diferenciadas y en la parte mas periférica cordones de células
ésléroidogénicaé iipicns, entre otras. Conforme sc va desarrollando el toliculo, esta zona se

“va definiendo, pudiéndose visualizar como tal a partir de los foliculos de 2 mm de

diametro, en los cuales incluso se ha diferenciado hasta teca interna y teca externa.

En cuanto se refiere al desarrollo de estas dos capas, se pensd que podrian tener cambios

significativos en su espesor, puesto que se van integrando nuevas poblaciones celulares

durante su formacion, por lo que se procedid a hacer la medicién del e or de cllas. Los

valores obtenidos de la medicién tanto de la teca externa como de la teca interna, fueron
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AREAS ESTIMADAS EN MEMBRANA GRANULOSA, TECA INTERNA, TECA EXTERNA
E ISLOTES DE CELULAS POCO DIFERENCIADAS DE LA TECA EXTERNA

DIAMETRO | MEMBRANA | TECA TECA CELULAS POCO
n FOLICULAR | GRANULOSA | INTERNA | EXTERNA DIFERENCIADAS
mm pm? pm? pm? pm?
8 3-4 5426 £ 557* | 3319+ 462 | 14530 + 1389 197157
7 5-6 4895+523 | 33821332 13132806 218173
7 7-8 4336 £ 1016* | 3309 £ 769 | 15955 3757 282+ 123

Tabla 1.- :DE de las subpoblaciones estudiadas en los foliculos inmaduros de ovario de gallina adulta. EI * indica los grupes
foliculares en los que se encontré una diferencia significativa en Ia capa granulosa.
Nota. El drea se calculd en un segmento determinado para cada tipo folicular.



MEMBRANA GRANULOSA
AREA 10° ym?

T *

56

DIAMETRO FOLICULAR mm

.- Area de membrana granulosa de los foliculos inmaduros de la galiina. Las barras representan la £ DE (n=7). Las
medias muestran una diferencia significativa de p < 0.05 entre 34 y 7-8.




analizados estadiSticaménte y no revelaron ninguna diferencia significativa entre los grupos
estudiados (Tahla 1) (Gr’il‘cws 1Ty ID.

;,Tambxen se hlZO la medncnén de los cordones de células poco diferenciadas de la teca

'r‘"extema, los va]ores obtenidos también fueron analizados estadisticamente, pero ecllos

tampoco mostraron mnguna diferencia significativa entre los grupos considerados para este
festudlo Sln Lmbargo en d¢stos valores se nota una tendencia de los cordones a

,.lm,u,nu,nluu.c, u\ numuu u través del desarrvollo folicular, este hecho pucde deberse al

“‘:aumento del;dlémetro.‘.follcular a través de la maduracion del mismo (Tabla 1) (Grafica

el anéllsls morfométnco que se llevo a cabo en este estudio,
ue ‘los camblos ‘cuantitativos encontrados. pueden ser atribuidos al
el volumen fohcular, debido al crecimiento que presentan cllos a

través del proc fde,folx_culogeneSls, previo a su entrada en la jerarquia folicular.

65



TECA INTERNA

AREA 10° ym?

DIAMETRO FOLICULAR mm

Il.- Area de teca interna de los foliculos inmaduros de la gallina. Las barras representan la £ DE (n=7). Las medias no
muestran una diferencia significativa.




TECA EXTERNA

AREA 10° pm?

34 5:6 7.8
DIAMETRO FOLICULAR mm

ill.- Area de teca externa de los foliculos inmaduros de la gallina. Las barras representan |a £ DE (n=7). Las medias no
muestran una diferencia significativa.




CELULAS POCO DIFERENCIArDAS

AREA 102 ym’
30

25
20
15

10

34 5-6 7-8
DIAMETRO FOLICULAR mm

IV.- Area de islotes de células poco diferenciadas. Las barras representan la £ DE (n=7). Las medias no muestran una
diferencia significativa.




DISCUSION

Este trabajo de tesnsi‘se realxzé en los foliculos pequefios inmaduros de la linea blanca,

; candolos ‘com:

ya sc cuo anlcrlormc.nlc cn: 1) foliculos < 1| mm de diametro, 2)

o "folxculos de 1 ay2 mm 3 follculos de3 a 4 mm, 4) foliculos de 5 a 6 mm y 5) foliculos de 7
a 8 mm clc (llumcll o ‘ :
‘La clastﬁcacxén ada en: éste tfabajo concuerda con algunos autores como Bellairs (1965),

~‘sxn c.mbau,o, C Sdt. elp 1to d(. vista de Kikuchi (1992) y Nitta (1991a) , se agrupan en:

g .follculos comcalés < 1 mm de didmetro embebidos en el estroma ovdrico, foliculos blancos
- pequenos que mlden '1 mm de diametro, foliculos blancos grandes que miden de 3 a 5 mm
r_;‘de dlametro y ‘foliculos SYF que miden de 6 a 10 mm de diametro. Probablemente esta
:;“dxferencm de apreciacion se debe a que el primer autor reporta su trabajo con un enfoque
u_ltraestructural, en cambio los trabajos de los otros dos autores estdn encaminados a
: ‘a‘spectos citoquimicos, son estudios en los que ¢l objetivo es detectar la presencia de
- actividad esteroidogénica en los grupos celulares que integran a los foliculos.
’. El enfoque dado al presente trabajo, fue morfolégico y morfométrico, con la finalidad de
_cuantificar las modificaciones que se van dando en el grosor de las capas que conforman al
foliculo a través de las diferentes etapas de su diferenciacion. Esto nos permite hacer el
) 'scguimicnto dclcéymo se lleva a cabo la estructuracion del foliculo en desarrollo, asi como

la variacién tanto de los componentes histolégicos que constituyen a estas capas. como de

i la-complejidad de ellas acorde a su grado de desarrollo, tratando de hacer con estos

elementos una correlacién con la actividad esteroidogénica de las poblaciones celulares

::i‘ participantes en dicha estructuracién folicular, apoyandonos para esto en datos

« ,,bibliogréficos reportados por diversos autores, cuyos trabajos se refieren a la sintesis

: hormonal que se lleva a cabo en las diferentes ctapas de este proceso (Dahl, 1970; Lee,
1994; Nitta et al., 1991a Y. 1991b)

En este estudlo se observé

Ulos foliculos corticales < 1 mim de didmetro, embebidos en el

estroma ovarlco est 1tuidos por la capa granulosa formada por una delgada capa de

epitelio CllblCO ba]o li tado por una membrana basal, alrededor de la cual se encuentra una

zona conformada por celulas provenientes de tejido conectivo a partir de la cual se formara
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posteriormente la teca.”

A pesar de que no existen enla literatura reportes de la inervacién en estos foliculos, en las

observaciones realizada en este trabajo tanto de microscopia 6ptica como de electrénica, se

puso de manifiesto.en-el .estroma ovarico la presencia de fibras y terminaciones nerviosas

asociadas a vasos"sanguin*eos;;y,’lacunares, asi como paquetes de fibras nerviosas en las

cercanias de estos foliculos corticales, que aparentemente participan en la incrvacién de la
teen en Jormaeion L
Por otro'l do rehli’iados acerca de la produccion de esteroides en la capa granulosa

ponen de ‘manifiesto que no hay sintesis de progesterona en los foliculos < 1 mm de

dlametro, sm embargo'a medida que se va llevando a cabo la maduracion folicular, desde los

_fohculos de » mm hasta los preovulatorios se muestra la sintesis de dicha hormona, lo
‘cual -se exphca.rxa por la entrada de los foliculos de 6 a 8 mm de didametro a la jerarquia
fohcular y poste,rlormente de los preovulatorios a la ovulacién (Johnson, 1993; Nitta et al.,
1991b).

En este estudio morfolégico se identificaron en la region mas periférica de la teca en
formacién, cordones de células esteroidogénicas tipicas, cuyas células conticnen clementos
histoldgicos caracteristicos de células productoras de esteroides, como son la presencia en
su citoplasma de abundantes inclusiones lipidicas y mitocondrias con crestas tubulares.

Tratando de hacer una correlacion de estas estructuras con trabajos publicados, en los
cuales se han puesto de manifiesto las poblaciones esteroidogénicas presentes en las células
intersticiales de la médula ovarica del foliculo, se encontré que hay referencias en las cuales
no queda muy claro cudl es el destino de dichas células y como es que ellas se incorporan a
la capa tecal (Narbaitz et al., 1968).

También sc ha propuesto que las células intersticiales sc desplazan desde la médula del
ovario, avanzando sobre la capa granulosa del foliculo para situarse finalmente en la teca
interna una vez que esvt>a se constituye, aunque no s¢ menciona en que tipo de foliculos se
llevd a cabo este estudio (Dahl, 1970; 1971). Del mismo modo Dahl (1970) cita que los
foliculos estdn rodeados por la teca interna, en la cual se encuentra la llamada *‘glandula
tecal”, formada por cumulos de células epiteliales que estdn relacionadas con terminaciones

nerviosas rodeadas de células de Schwann. Este autor establecce en la glindula tecal 1a
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. “presencia de dos tipos celulares: a) células productoras de esteroides que contienen en su
“.citoplasma-numerosas inclusiones lipidicas, mitocondrias con crestas tubulares, aparato de

Golgi yuxtanuclear, abundante REL y escaso RER, y b) células envolventes que se

,encuentran rodeando a las pnmeras con una morfologia completamente diferente a las

0 contlenen en su citoplasma inclusiones lipidicas, sus

jmxtocondnas son pequeﬁas on crestas transversales y presentan RER (Dahl, 1970; Nitta et

resultados morfolégicos obtenidos en este estudio, es

‘unportanle resalta queen’la.teca mtema de los foliculos inmaduros, se observo la presencia

: de una poblacmn de celu as oc' dlferencmdas en transformacion a esteroidogénicas, que

: »no corresponde a los cumulos dc celulas intersticiales tipicas descritas anteriormente en la

: 511teratura (Dahl; 1970 y 1971

Estos cumulos de células intersticiales se localizaron

‘-perlféncamente cerca de lo forl{culos en crecimiento, pero no participan en la formacion de

»lo':. umdos lolic,ulos pox‘ loque es incorrecta la denominacion de esta estructura como

vglé.ndula tecal ‘ '
'iEs 1mportante hacer notar que la poblacién correspondiente a la teca interna, lleva células
‘que se van a transformar a esteroidogénicas a través de la maduracidn folicular y los islotes
de células intersticiales se mantienen con sus caracteristicas definidas y se localizan en el
‘estroma ov:’n-icd. estando fuera de la estructura folicular. De tal manera que no deben
confundirse las células esteroidogénicas en transformacion de la teca interna, con los islotes
de células intersticiales, aunque en un principio pueda ser similar su morfologia y aan su
fisiologia, de tal forma que deben considerarse como dos poblaciones celulares distintas.

En los foliculos preovulatorios, en los que la teca externa ya esta bien definida, las células
intersticiales del ovario permanecen en el estroma ovarico por fuera del foliculo y tampoco
forman parte de la teca externa.

A este respecto, recientemente se ha descrito que en los foliculos < 1 mm de diametro
existen dos poblaciones celulares esteroidogénicas (Nitta et al., 1991a): las células
intersticiales localizadas cn la periferia de la teca en formacion, en las cuales ha sido
comprobada su actividad esteroidogénica mediante la localizaciéon de la enzima P450, ya

que éstas células han mostrado inmunorcactividad a las cnzimas P450scc y P450,,,
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mvolucradas en:la smtesxs de pregnenolona y andrégenos respectivamente, por otro lado,

. s¢ describe al otro tipo de células denominadas

'ambnén son esteroidogénicameme activas,

puesto que presentan

ultraestruclurales encontradds en los cortes realizados cn este estudio, muestran que la capa

;_,runulusu esth uunsllluulu pm' un c..pllo...lm cubico monoestratilicado (179g, 5), lo cual indica

e que ésta capa atin no presenta caracteristicas de una poblacién celular esteroidogénica,

" concordando con la falta de acuwdad esteroidogénica citada anteriormente, para este tipo

folicular. Por el contrarxo, enklas observaciones de dichos cortes, en la zona tecal en

formacion, se c.ncontraron tanlo cordones de células poco diferenciadas, como células

intersticiales, ambas oblacmnes celulares con numerosas inclusiones lipidicas, RER

abundante, escaso REL mltocondnas que tienen crestas tubulares y transversales (Fig. 6 y

2N, car u_tcrlsl lb quc. pc.rmm.n identificarlas como tipicas poblaciones celulares con

-actividad estermdogémca, la morfologia encontrada para dichos linajes celulares. nos
gpermxte correlacnonarla con la actividad esteroidogénica reportada en la bibliografia
g mencxonada (Nltta et al., l991a), respecto a la actividad esteroidogénica de las poblaciones
cel,u}lares que estdn estructurando a los foliculos < 1 mm.

kly‘:"ofr‘orlro lado, en la literatura sc pone de manifiesto que la corteza ovarica tiene una extensa
“’ryé'dnde ﬁbfas nefviosas relacionadas con vasos sanguineos en los foliculos en desarrollo
(stson et '11.,1986), éste hallazgo concuerda con las observaciones hechas en este trabajo
-dela ultraestructu_ra de los foliculos, ya que se observo inervacion a partir de los toliculos
inmaduros'< 1mm, dicha inervacion se localizé entre ¢l tejido conectivo que contorma al
estroma ovarico, a partir del cual se empicza a estructurar la zona tecal.

Otro hallazgo importante que se percibid al realizar este trabajo, tfue el hecho de que en los
foliculos de 1 a2 mm y de 3 a 4 mm de diametro, la teca interna se aprecid constituida por
una fina capa de fibroblastos y por células poco diferenciadas que presentan una clara
transformacién a células esteroidogénicas, lo cual concuerda con lo propuesto en la
literatura respecto la existencia de una poblacién de células productoras de esteroides,

situada entre la granulosa y los fibroblastos (Wells et al., 1984), aunque no se define a partir
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de que tipos crivekli.‘;rlar nan‘dicho linaje celular. En este trabajo se pone en evidencia

la lrunsl‘ormaéiéh'dc csta poblacian de células esteroidogénicas a partir de islotes de células

poco d1ferenc1adas u cambian paulatinamente, adoptando caracteristicas morfolégicas

de tipo cslcrondoz,émco
~Es 1mportante mencnonar que la teca externa se conforma a partir del tejido conectivo

dénde: van aparecnendo cordones de células poco diferenciadas a medida que crecen y

,nmdurun los,'luliculos. Listos cordones de células que se ubican en la teca externa, llevan a

. vljavsj.denom'iné‘adas células aromatasa positivas, que son productoras de estrogenos en las aves
: (Nxtta et al.,1991). Cabe mencionar que en otros grupos animales, como en los mamiferos,
lés células que presentan actividad enzimatica para la aromatasa se encuentran en la capa
"granulosa (Carlson, 2000).

Los canales lacunares se han encontrado como estructuras caracteristicas en los grupos de
las aves y los reptiles, sin embargo no se sabe a ciencia cierta cual es el papel y ¢l origen de
cslos. A través de este trabajo. en ¢l desarrollo de los toliculos ovaricos se pudo apreciar
que algunas células de la poblacién de las poco diferenciadas, se encuentran delimitadas por
una lamina basal, comenzando a formarse una luz entre dichas c¢élulas, la cual
posteriormente dard lugar a la formacidn de los canales lacunares. Por otro lado,
reccicntemente cn la literatura, los canales lacunares han sido relacionados con la digestion y
absorcion de la yema, junto con las especializaciones de membrana denominadas “lining
bodies™, también se ha visto que las conexiones de estos sistemas se van modificando en las
diferentes etapas del desarrollo folicular. Los transosomas se aprecian a partir de los
foliculos pequefios de 1 a 2 mm de didmetro y se ven incrementados en los foliculos de 3 a
6 mm, notandose que en los foliculos de 8 mm hay una marcada reduccién de estas
estructuras (Kovacs et al., 1992; Nili et al., 1995), lo que hace pensar que en estos foliculos,
la conexién de los transosomas con ¢l ovocito deja de ser importante, debido a que ellos se
acercan a la etdpa‘ preovulatoria. La pérdida de los transosomas y la acumulacién de gotas
de lipidos son éQemos caracteristicos que se manifiestan en la atresia folicular, proceso que
ha sido fkd’es‘fcrifc") .a través de la foliculogénesis para todos los tipos foliculares. Las
Vobserv,acioné‘s‘ ‘ultraestructurales llevadas a cabo en este trabajo, concuerdan con lo

propuesto en la literatura, ya que en las muestras cstudiadas se encontrd la presencia de los
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transosoma de L'ma manera similar a lo descrito, viéndose estos cambios a través del

desarrollo en los diferentes tipos foliculares.

;:En los fohculos pequefios inmaduros de 1 a 2 mm (Fig.11), se observé que la presencia
de los “lining bodies™ es menor, respecto a los foliculos de 3 a 6 mm didmetro, en donde
. estas especializaciones de membrana son mas abundantes (Fig.13), decreciendo su numero
en los foliculos de 7 a 8 mm, que son de mayor tamaiio (Fig. 19).

Lin cuanto a la teca externa, hay estudios en los que se proponen dos poblaciones celulares
esteroidogénicamente activas, las células intersticiales y las células aromatasa positiva
adyacentes o envolventes que rodean a la teca, situadas en la zona periférica. A éste
respecto en el esludlo morfoléglco llevado a cabo, se observaron cordones de células poco
'dxfcrenuddas, ,‘-“ cuyo cxloplasmn se apreciaron abundantes inclusiones lipidicas, asi como

- numerosas rmtocondrxas 'de diversos tamaiios y escaso REL, lo cual sugiere que este linaje

:'b'celul’ar_tlen_e; Qna acuwdad esteroidogénica. Las células llamadas aromatasa positiva, de
acucndo a’las nhsu'vncibl\cs hechas, corresponderian a los cordones de células poco
- :dti:ferenciadas anteriormente citadas (Nitta et al., 1991b).

Los datos morfolégicos encontrado ¢n ¢l presente trabajo, permiten sugerir que las células
intersticiales son removidas paulatinamente, a través del desarrollo, hacia el exterior del
foliculo y en su lugar se van diferenciando nuevas poblaciones celulares que entran e¢n
proceso de transformacion, ellas se¢ mantienen rodeando externamente a los foliculos y no
parecen participar en la formacion de estos. Posteriormente se generan nuevas poblaciones
de células poco diferenciadas arregladas en cordones celulares bien delimitados por una
ldmina basal, las cuales junto con células del tejido conectivo, asi como con células
mioepiteliales forman la teca externa, éstos cordones se van colocando en la zona mas
periférica de la teca externa.

Los foliculos de 5 a 7 mm de didametro no sufren cambios estructurales sobresalientes, una
vez quc su conformacion histolégica ha sido adquirida es muy cstable, solo se puede
percibir en este tipo folicular el crecimiento y la maduracion. Es importante mencionar que
en esta etapa se aprecid la inervacidn, al igual que en otros tipos foliculares, observindose
en las imagenes analizadas tanto de la teca interna como de Ia teca externa (Fig. 13, 14 y
" 21), apreciandose tanto fibras como terminales nerviosas en las diferentes ctapas del
desarrollo.
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‘En los folic‘ulo's'de’ 8»rﬁr’n’fde"dié.metro, contrario a lo que sucede en los foliculos menos

fdesar'rollados. sc: unpu.zan .1"'prc';cnmr cambios importantes que los conducirin a su

_3 ,transformacxén en follculos preovulatonos de la linea amarilla, adquiriendo poco a poco las

caracteristicas - tlp sasid ,follculos que entrardn a la jerarquia folicular de crecimiento

~rapido, entre las ’cuales una de las mas sobresalientes es la formacion de la yema o vitelo

en el que se almacenan gran cantidad sustancias nutritivas, siendo cste el principal factor

‘i:\‘follculos es elyque se: refiere a su actividad hormonal, ya que como se¢ ha descrito

fohcular (Dahl 1970; Lee,

1994; Nakabayashi ct al., 1998; Nitta ¢t al., 1991a y

E fohculos de 1 a 10 mm de didmetro, en los cuales la zona tecal ya se encuentra
‘slructurad'l h'm sido observadas células intersticiales tanto en teca interna como en teca

emerna en las que se han detectado las enzimas P450scc y P450¢,; y la P450arom se ha

: encontrado unicamente en teca externa. En cuanto a la granulosa, los estudios realizados en
los follculos pequeiios inmaduros, no reficren haber encontrado actividad esteroidogénica
(Nakabayashi et al., 1998; Nitta et al., 1991b), aunque es bien conocido que los foliculos
preévulmorios ya presentan actividad esteroidogénica en la granulosa (Porter, 1989).
La literatura cita‘da,‘reﬁere que la posicidn anatomica entre las células intersticiales y las
células aromatasa posmvn. va cambiando conforme se va estructurando ¢l foliculo a través
del desarvrokllro, ex1cc_>ntré.ndose cada vez mas alejadas entre si a medida que los toliculos van

‘incrementahddy; su diametro. Este cambio estructural también fue percibido en las

observacxones llevadas a cabo el presente trabajo. hecho que representa un cambio

r‘.lmportame ‘er la .morfogénesis de las poblacionecs celulares esteroidogénicas que

" coniorman el'lohculo en crecimiento.

2 Es lmportante subrayar que al presentarse el desarrollo y la transformacion de los foliculos

i mmaduros en preovulatorios, cada uno de estos foliculos se va a compartamentalizar como

. una entidad independiente, pero a la vez establecen comunicacién con el estroma ovarico y

- no pierden su relacidén con el ovario.
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X. CONCLUSIONES

Tomando en consideracidén la estructura encontrada en los foliculos pequeiios
inmaduros en este estudio, se les clasificd de acuerdo a su tamaiio en los siguientes
grupos: 1) Foliculos corticales < | mm de diametro, 2) Foliculos de a2 mm
de diametro, 3) Foliculosde 3 a 4 mm de diagmetro 4) Foliculosde 5 a 6 mm de
diametro y 5) Foliculos de 7 a 8 mm de diametro.

En los foliculos corticales <1 mm de didmetro se observé que la capa granulosa
estd constituida por un epitelio cubico, delimitado por una lamina basal. La zona
tecal en estos foliculos ain no se ha formado, encontrandose solo tejido conectivo
asociado a cordones de células poco diferenciadas y vasos lacunares.

En los foliculosde 1 a 2 mm de didmetro la capa granulosa se ha transformado de
un epitelio ciibico alto a un epitelio pseudoestratificado, rodeado por una membrana
basal ya que la parte anhista se ha engrosado. quedando asociada a tejido conectivo
y a fibroblastos. En éstos foliculos ya se¢ ha formado el tejido tecal, diferenciandose
en dos capas, la teca interna y la teca externa.

En los foliculos de 3 a 6 mm la capa granulosa no sufre cambios morfologicos
sobresalientes, la  teca interna muestra una clara transformacién de las células de
los cordones de células poco diferenciadas, hacia células esteroidogénicas. n la
teca externa se empiezan a distinguir nuevas generaciones de células poco
diferenciadas, asi como células intersticiales productoras de andrdégenos, las que
van siendo empujadas paulatinamente hacia la periferia, hasta que son ubicadas en
el estroma ovirico, hacia fuera del foliculo.

En los foliculos de 7 a 8 mm de diametro se apreci¢ un incremento de los granulos
vitelo en el ovocito. En la teca interna se observé que las células poco diferenciadas
de los cordones, se transformaron a esteroidogénicas y en la teca externa se percibid
un incremento en los cordones de células poco diferenciadas, respecto a los grupos
de foliculos menos desarrollados.

I.os datos morfométricos demostraron una diferencia significativa entre los grupos
de los foliculos de 3 a4 mm, con respecto a los de 7 a 8 mm, observandose que el
grosor de capa granulosa disminuyo conforme tue aumentando el tamario folicular.

A pesar de que las células poco diferenciadas de la teca externa no reflejan en los
datos morfolégicos obtenidos un incremento significativo, se observa una tendencia
marcada en el aumento de numero de cordones, probablemente debido al
crecimiento del didmetro folicular cn la maduracién.
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