ESTRUCTURA DE LA MEMBRANA SINOVIAL DEL CERDO

Resumen

M.V.Z., M. Phil. Armanpo UrucHurTu M.!

La membrana sinovial de cerdos aparentemente sanos y gnotobidticos fue estudiada sin delatar ésta nin-
guna marcada diferencia que pudiera caracterizarla de las memhranas sinoviales descritas en otros mamife-
ros. En todas las membranas estudiadas, dos capas son distingnidas: el estrato superficial, con tres tipos de
células, y el estrato intimo, con cinca tipos de células conjuntivas. El nimero de células cebadas parece au-
mentar de acuerde con la edad. La tinica diferencia encontrada entre las membranas sinoviales de los cer-
dos gnotobibticos y los aparentemente sanos, es que en los Gltimos se observan ocasionalmente grupos de

linfocitos en el estrato intimo de la membrana.

Varios trabajos han sido publicados duran-
te los Gltimos afios sobre la patologia de la
membrana sinovial, demostrando la importan-
cia de tal estructura; en los humanos (Soko-
loff, 1966; Barland et al., 1964; Taranta,
1966, y Bayers et al., 1968) y en los animales
(Gardner, 1960; Sikes ef al., 1968; Collins y
Goldie, 1940; Ross y Switzer, 1968; Roberts
et al., 1968, y Uruchurtu, 1970).

La semejanza clinica y patologica exislente
entre el cuadro de la artritis crénica prolifera-
tiva del cerdo y la artritis reumatoide humana
(Sikes et al., 1956, 1969; Roberts et al.. 1963.
y Uruchurtu, 1970) demandan un estudio de-
tallado sobre la estructura normal de la mem-
brana sinovial del cerdo, con el objeto de po-
der interpretar su anatomia patoldgica,

Hoy en dia existen trabajos sohre la estruc-
tura normal de la membrana sinovial del hu-
mano (Curtiss. 164 ; Barland et al., 1962) y
de otras especies (Shaw y Martin, 1962; Da-
vies y Palfrey, 1966; Davies, 1943, y Barnett
et al., 1962). Swenson (1963), Roberts et al.
(1969) y Duncan y Ross (1969) describen la
ultraestructura de la membrana sinovial del
cerdo. Sin embargo, en la literatura revisada
no se encontrd ningtin trabajo que describa la
histologia normal de dicho tejido bajo el mi-
croscopio simple. Por tal motivo, tanto su lo-
pografia como su estructura general parecen
no estar plenamente comprendidas.

Con el objeto de aclarar mas esta situacion,
las articulaciones de cerdos gnotobidticos y
aparentemente sanos son ampliamente exami-

Recibido para su publicacion el 14 de julio de
1970.

1 Trabajo realizado en el Departamento de Pato-
logia del Real Colegio de Veterinaria en Londres.
Direceion actual: Departamento de Patologia, Fa-
cultad de Med. Vet. v Zoot., Ciudad Universitaria.
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nadas, y se propone un cuadro patrén con
base de futuras descripciones normales y pa-
tolégicas de la membrana sinovial.

Material y métodos

Diecinueve articulaciones obtenidas de cua-
tro cerdos aparentemente sanos de 50, 63, 120
v 180 dias de edad, y 23 articulaciones pro-
venientes de cuatro cerdos gnotobidticos de
14, 29, 50 y 58 dias de edad fueron examina-
das. Fue dado especial interés a las articula-
ciones de los hombros (escapulo-humeral),
codos (hiimero-radio-cubital), de la cadera
(coxo-femoral) v de las rodillas (fémuro-ti-
bia-rotuliana). En algunas ocasiones, las ar-
ticulaciones del carpo y tarso también fueron
estudiadas.

De distintos lugares de cada articulacién
fueron obtenidas de tres a cinco muestras de
membrana sinovial. Los tejidos estudiados fue-
ron fijados en formalina al 10%, buferada a
un pH 7, incluidos en parafina y cortados
a un grosor de 4 a 6 micras.

Todas las secciones obtenidas fueron tefidas
con los siguientes métodos: 1. Hematoxilina y
eosina; 2. Acido periédico de Schiff (P.A.S.) ;
3. Azul de toluidina con acetato de sodio, bu-
ferado a un pH de 4.5; 4. Método para re-
ticulina de Gordon y Sweet; 5. Verde metil pi-
ronina, tratando una seccién par en ribonu-
cleasa; 6. Hematoxilina con acido fosfotungsti-
co de Mallory (P.T.A.H.): 7. Método de Van
Gieson para coliagena: 8. Método de Gomori
para reliculina en combinacién con la tincion
de Van Gieson, y 9. Método de Verhoeff para
tejido elastico. Estas tinciones fueron hechas
segtin las indicaciones de Culling (1963).
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Una vez tehidas, todas las secciones fueron
examinadas bajo el microscopio simple, y las
medidas descritas fueron hechas con el micré-
metro Beck,

Resultados

Las laminillas examinadas confirman la
existencia de los tres tipos de membrana sino-
vial presentes en todas las articulaciones es-
tudiadas. Estas son: tipo aereolar, tipo adipo-
so y tipo fihroso (Fig. 1),
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Fic. 1. Membrana sinovial de eerdo, Membrana del

tipo adiposo destaca en la poreién superior de la foto-

grafia, y del tipo fibroso en la porcién inferior (tin-
cidn de hematoxiling v eosing, X 120),

Tados los tipes de membrana sinovial acu-
san la existencia de dos capas: el estrato su-
perficial, que esta adyacente a la cavidad ar-
ticular, y el estrato intimo, adyacente a la
capsula articular (Fig. 2).
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Estrato superficial. Fsta es la porcién de la
membrana sinovial. adyacente al espacio ar-
ticular, En esta capa, tres tipos diferentes de
células (A, B y C) son morfologicamente re-
conocidas. Estas células pueden distinguirse
en las secciones tefiidas con hematoxilina v
cosina, de la siguiente manera:

Tipo A: Células de niicleo redondo, ligera-
mente baséfilo (menos haséfilo que las células
tipo B y C) y citoplasma con hordes poco de-
finidos (Fig. 3).

Tipo B: Células con citoplasma ligeramente
maés eosindfilo que los otros dos tipos, y con
un niicleo haséfilo de forma redonda o arrifio-
nada. Este tipo de células presentan cierta se-
mejanza con los macréfagos vistos en los pro-
cesos inflamatorios.

Tipo C: Células caracterizadas por un ni-
cleo fusiforme y citoplasma indistinto. Fstas
células presentan cierta semejanza con un fi-
brocito.

Las células tipo A son las mas numerosas
de los tres tipos; las del tipo C solamente se
observan en las membranas sinoviales de tipo
fibroso y las células tipo B son las menos nu-
merosas, al grado que en varias secciones no
son ohservadas,

El didmetro del niicleo de la mayoria de las
células presentes en el estrato superficial va-
ria de 2 a 4 micras,

Células binucleadas estan presentes en solo
una seccién oblenida de la articulacién del
codo. proveniente del cerdo de 63 dias de
edad.

En todas las células, los bordes citoplasma-
ticos son mas evidentes cuando han sido te-
fiidas con azul de toluidina. Con esta tincign.
la célula tipo B muestra algunas vacuolas ci-
toplasméticas; sin embargo, ninguna célula
del estrato superficial acusa metacromasia.

El citoplasma de las células tipo B se distin-
gue por ser [recuentemente débil o moderada-
mente positivo a la reaccién de Schiff.

Algunas células del tipo A muestran pirini-
nofilia en el nucleolo, y en ocasiones en el ni-
cleo entero,

El estrato superficial varia en grosor de 1
a 9 células y fibras de reticulina constituyen
la mayor parte de su masa intercelular.

Estrato intimo. Fn esta zona se distinguen
cinco tipos de células conjuntivas: 1. Fibro-
citos: 2. Fibroblastos: 3. Un tipo de célula
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Fic. 2. Diagrama de la estructura de la membrana sinovial del cerdo. A: (
B: célula tipo B: C: nicleo de la célula tipo C; 1C: célula del estrato intimo; CO: fibras de colagena;

AR: arteriola; V:

que yo llamo “célula del estrato intimo™: 4.
Célula adiposa, y 5. Célula cebada.

1 y 2. Fibrocitos.y fibroblastos. Las mem-
branas sinoviales obtenidas de cerdos menores
de 63 dias de edad, contienen una proporcion
mayor de fibroblastos que de fibrocitos. La
proporcion de fibrocitos parece aumentar y de
{ibroblastos disminuir entre los 120 y 180
dias de edad. aunque una pequena cantidad
de fibroblastos estan aun presentes en esta
edad. Morfologicamente los fibrocitos y fibro-
blastos no varian de aquellos deseritos por los
textos de histologia en otros tejidos conjunti-
vos del organismo.

Ocasionalmente, los fibroblastos exhiben pi-
rininofilia en el nicleo. Es también un hallaz-
go ocasional el encontrar fibroblastos con ma-
terial positivo a la reaccion de Schiff en su
citoplasma.

38

ESTRATO
\J_SUPERFICIAL

oA DHwM

O ——qz-—

niucleo de la célula tipo A:

vénula; FB: fibroblasto; MC: célula cebada; AC: célula adiposa, v FC: capsula fibrosa.

Por lo general. la membrana sinovial del
tipo aereolar posee un nimero mayor de fi-
broblastos que la del tipo adiposo y fibroso.

3. Células del estrato intimo. Estas célulag
muestran determinada similitud morfologica
a las células del tipo A observadas en el estra-
to superficial. Sin embargo, las primeras nun-
ca muestran material pirininofilico en su nu-
cleo; en ocasiones muestran un nicleo que se
tifie de color azul palido y granulos positivos
a la reaccion de P.A.S. en el citoplasma.

1. Células adiposas. Estas células no difie-
ren de aquellas desceritas por los textos de his-
tologia en otros lipos de tejidos conjuntivos.

5. Células cebadas. Fstas células son reco-
nocidas por el contenido granular de su cito-
plasma que muesira metacromasia después de
ser tefidas con azul de toluidina. Dichas cé-
lulas poseen las mismas caracteristicas mor-
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folégicas que aquellas descritas por otros in-
vestigadores en membranas sinoviales de otras
especies (Riley, 1959; Davies, 1943 Ham vy
Leeson, 1961: Castor, 1960, y Shaw y Martin,
1962).

Las células cebadas son un hallazgo ocasio-
nal en cerdos menores de 58 dias de edad. Los
cerdos gnotobidticos parecen poseer un niime-
ro menor de estas células que los cerdos apa-
rentemente sanos. Sin embargo, aumenta el
ntmero de acuerdo con la edad; los cerdos
de 120 a 180 dias de edad contienen mas cé-
lulas cebadas, aunque no en proporcién ele-
vada.

No fue posible obtener un niimero exacto
de la cantidad de estas células, pero podria
expresarse que una laminilla promedio (de
un grueso de 4 a 6 micras, y con una superfi-
cie aproximada de 12 mm?) contiene sola-
mente 3 a 4 células cebadas detectables, mues-
tra obtenida en un cerdo de 120 dias de edad.
El nicleo de estas células varia de redondo a
ovoide, los granulos citoplasmaticos son mas
grandes que aquellos de un eosindfilo. El dia-

metro promedio de estas células varia de 6 a 8
micras, vy por lo general se encuentran cerca
de algtin vaso, aunque en ocasiones células ce-
badas son vistas entre las fibras coldgenas sin
haber ningin vaso en su vecindad.

Células con las caracteristicas morfologicas
de las células cebadas y con granulos P.AS.-
positivos en su citoplasma, son observadas con
relativa frecuencia: sin embargo, no existe la
certeza de que éstas sean células cebadas, y
por tal motivo son reconocidas como células
del estrato intimo.

Substancia intercelular. Fsta constituida
principalmente por delgadas fibras de reticu-
lina en el estrato superficial y por gruesas fi-
hras de coligena en el estrato intimo.

Irrigacion sanguinea y tejido linfoide. Del
mismo modo que ha sido descrito en otros ma-
miferos, la membrana sinovial del cerdo esia
muy vascularizada. Sin embargo. existen va-
riaciones en los grados de vascularidad, de
acuerdo con el tipo de membrana sinovial. El
tipo aereolar presenta mas redes vasculares
que el tipo adiposo. y mucho mas que el tipo

Fic. 3. Estrato superficial de una membrana sinovial de cerdo del tipo aereolar, donde celulas tipo A ¥ B
pueden ser distinguidas (tincion de hematoxilina y eosina, X 750).
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fibroso. Estos capilares se encuentran prinei-
palmente en el estrato intimo, pero en ocasio-
nes son también observados en el estrato su-
perficial.

Fibras de coligena rodean la mayoria de
las arteriolas y venulas, algunas fibras de re-
ticulina se encuentran en la intima de los va-
s0s, ¥ en varias arteriolas la banda elastica es
evidente.

La mayoria de los vasos en la membrana
sinovial poseen un didmetro menor de 100 mi-
cras, y por lo tanto acordando con Ham y Lee-
son (1961) son descritas como arteriolas y
vénulas. Sin embargo, arterias que miden has.
ta 325 micras de diametro total son ocasional-
mente observadas en el estrato intimo.

Cuando la membrana sinovial es tefiida con
la tincion de P.T.A.H., las arteriolas revelan
una estructura mas detallada. Tanto la adven-
ticia como la media se tifien de color azul,
contrastando con la zona intima donde la
lamina elastica delata un color rojo o naranja.

Son frecuentemente detectados en el estrato
intimo espacios entre las fibras colagenas, és-
tos parecen ser vasos linfaticos, aunque nin-
guna evidencia obtuve que pudiera confirmar
tal suposicion.

En raras ocasiones, pequefios grupos de lin-
focitos son vistos en el estrato intimo de la
membrana sinovial obtenida de los cerdos apa-
rentemente sanos de 120 y 180 dias de edad.
Por lo contrario en ninguno de los cerdos gno-
tobidticos mostrd este tipo de acumulaciones
linfocitarias.

Inervacién, Grandes y numerosos troncos
nerviosos son facilmente reconocidos en las
capsulas sinoviales. Sin embargo, solo peque-
fios lroncos nerviosos son ocasionalmente vis-
tos en el estrato intimo. Muy rara vez se de-
tectan posibles determinaciones nerviosas en
¢l estrato intimo y cerca del estrato superficial.

Las caracterislicas previamente menciona-
das estan presentes en las membranas sino-
viales de todas las articulaciones estudiadas.
Los tres tipos de membrana sinovial son facil-
menle distinguidos en estas articulaciones; sin
embargo. la distribucion y el predominio de
uno u otro tipo parece variar segin el tipo de
articulacion. En la articulacion de la cadera
(coxo-femoral). casi el 60% de la membrana
sinovial es del tipo fibroso que forma un ani-
llo incompleto, cerrado en la parte media o in-
terna por una membrana del tipo aereolar.
Las articulaciones de las rodillas (fémuro-tibia-
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rotuliana), constituyen una buena fuente de
obtencion de membrana sinovial. En su parte
posterior predomina el tipo adiposo aunque en
la periferia de esta membrana abundan regio-
nes formadas por membranas del tipo aereo-
lar. Las zonas laterales y media o interna es-
tan constituidas por delgadas membranas del
tipo fibroso que se adhieren al periostio en
varias regiones. La porcién anterior de esta
articulaciéon contiene principalmente los tipos
aereolares y fibrosos, los cuales estan irregu-
larmente distribuidos en la parte superior e
inferior de la rotula. En las articulaciones de
los hombros (escapulo-humeral) predomina el
tipo fibroso sobre toda la porcion anterior y
posterior, unidas por membranas aereolares
y fibrosas en las porciones lateral y media.
Cuando las articulaciones de los codos (htme-
ro-radio-cubital) son observadas en cortes
transversales de toda la articulacién, el tipo
fibroso parece predominar, sélo en las porcio-
nes antero-lateral y postro-lateral de la articu-
lacion, invaginaciones con forma de vellos y
constitluidas por membrana del tipo adiposo
se proyectan hacia la cavidad articular.

Los cortes transversales y longitudinales de
la articulacién completa, ofrecen un cuadro
distinto. Por ejemplo, en estos cortes se pue-
den distinguir con mayor claridad unos espa-
cios existentes en el estrato intimo y que
tienen como funcién el dar paso a los liga-
mentos articulares. Estos espacios también es-
tan cubiertos por una palizada de células muy
similares a las del estrato superficial,

En los cortes longitudinales y transversales.
también es posible observar los puntos de in-
sercion de la membrana sinovial con pericon-
drio articular. En estos puntos es [recuente en-
contrar racimos de vasos y nervios que apa-
rentemente corresponden al “circulus articuli
vasculosum” descrito por William Hunter y
citado por Barnett et al. (1962).

Discusion

La estructura de la membrana sinovial del
cerdo parece ser similar a la esiructura descri-
ta por diversos investigadores en olras espe-
cies,

En el estrato superficial. tres tipos de célu-
las son reconocidas y designadas como tipo A.
B y C. Barland et al. (1962) describen dos

tipos de células (designadas como tipo A y B)
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en la memhrana sinovial del humano. Estos
investigadores también describen a la célula
tipo A como mas numerosa que la del tipo B;
sin embargo, no estd claro si ellos se relieren
al mismo tipo de células descritas en este tra-
bajo, ya que Barland et al. (1962) hicieron
dicha distincién en base de los contenidos ci-
toplasmaticos de estas células, y no por su
morfologia bajo el microscopio simple.

La célula del tipo B posee ciertas caracte-
risticas morfologicas y tintoriales que la asc-
mejan a un macrofago: sin embargo, es obvio
que aun no hay hases suficientes que permi-
tan asegurar la presencia de macréfagos en el
estrato intimo bajo situaciones normales. Esta
hipotesis podria ser confirmada en el futuro
con ¢l uso simultaneo del microscopio simple
y del microscopio electronico. Mitchell y
Blackwell (1968) informan que la membrana
sinovial en proceso de regeneracion, fibroblas-
tos v macrofagos llegan a reemplazar a las
células destruidas en el estrato superficial. El
trabajo de Roberts et al. (1969) también su-
giere la presencia de macrofagos en el estrato
superficial, ya que describen numerosas va-
cuolas pinociticas en el citoplasma de algunas
¢élulas de la membrana sinovial del cerdo.

En el estrato intimo, cineco tipos de células
<on reconocidas. Fibroblastos y fibrocitos, si-
milares a los de otros tejidos conjuntivos; cé-
lulas del estrato intimo, similares a la célula
tipo A del estrato superficial; células adipo-
sas, que son morfolégicamente iguales a aque-
llas reconocidas en otros tejidos, y células
cebadas. No parece ser posible mayor diferen-
ciacion bajo el microscopio simple.

Se us6 el mismo criterio que el usado por
otros investigadores para reconocer las células
cebadas (Riley, 1959, y Davies, 1943). Sin
embargo, reconozco la posibilidad de error
en este método, ya que células degranuladas
o con granulos no metacromaticos pueden pa-
sar inadvertidas. En este caso los caracteres
morfolégicos de las células cebadas concuer-
dan con los descritos por otros investigadores,
especialmente por Padawer (1963), quien
también describié células cebadas no esféri-
cas. No fue posible dar un niimero exacto de
las células cebadas presentes en la membrana
sinovial. El reducido nimero de éstas impi-
dié la utilizacion del método empleado por
Lindholm et al. (1969) para contar células
cebadas en los tejidos.

Tecnica PEcuaria

Se considera la posibilidad de que las cé-
lulas con granulos P.A.S. positivos en su cito-
plasma sean células cebadas; sin embargo,
ésle parece ser un punto confuso, ya que los
polisacaridos que las células cebadas contie-
nen, son principalmente del grupo sulfatado
(heparina). Ahora bhien, los polisacaridos sul-
fatados son descritos por los libros de histo-
quimica como P.A.S. negativos (Pearse, 1968
y Culling, 1963). La principal confusién es-
triba en que a pesar de lo anterior, investiga-
dores como Van Pelt ez «l. (1966) y Halmi y
Davies, (1953). identifican las células ceba-
das por la presencia de granulos P.A.S, posi-
tivos en su citoplasma. Hecho que demanda
mayor investigacion sobre la histoquimica de
estas células.

Aungue en el presente trabajo cerdos gno-
tobidticos y cerdos aparentemente sanos han
sido estudiados, el concepto del términe “nor-
mal” permanece impreciso y oscuro. A pesar
de que Davies y Palfrey (1966) informan la
presencia de grupos de linfocitos en la mem-
brana sinovial del conejo, un estudioc mas
amplio parece estar indicado, con el objeto
de establecer qué proporcion de membranas
sinoviales estériles poseen leucocitos en el es-
trato intimo. Observacion que yo noté sélo en
raras ocasiones y cuyo significado es actual-
mente desconocido.

También es notorio que las paredes de la
mayoria de las arteriolas son generalmente
gruesas. Desafortunadamente desconozeo in-
formacion similar en las membranas sinovia-
les de otros mamiferos que pudiera brindar
otro punto de comparacion. El notorio grosor
de las paredes vasculares normales, represen-
ta una interesante ohservacion. Esto podria
apoyar un significado a los varios cambios
patologicos de vasos sanguineos de la mem-
brana sinovial, ya que segin los informes so-
bre la mayoria de las sinovitis cronicas, los
vasos se caracterizan por el aumento de gro-
sor de sus paredes.

Summary

The synovial membrane obtained from con-
ventional and gnotobiotic pigs was studied.
There was no clear difference between the
pigs synovial membrane and the type of syno-
vial membrane which has been reported in

41



other mammals. In all the studied synovial
membranes two layers are recognized; the
lining layer with three types of cells and the
intimal layer with five types of conective
cells. The amount of mast cells in the synovial
membrane seams to increase according with
the age of the pig. The only difference obser-
ved hetween gnotobiotic and. conventional
pigs, is that in the latter, their synovial mem-
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