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Resumen

Introduccién: En este trabajo se estudian las células tipo | del ganglio espiral (GE) de la c6clea. Ademas de ser las m as susceptibles
al dafio, constituyen el 95% de la poblacién celular, por lo que son decisivas en la aplicacién de los implantes cocleares. En un
estudio previo al microscopio 6ptico, desde la segunda semana de sordera se observé dafio a las células ciliadas del 6rgano de Corti.

La degeneracion y pérdida de las células del GE solo fue significativa a partir de la octava semana de sordera. Objetivo: Estudiar la
ultraestructura de las neuronas del GE para precisar el inicio de los cambios degenerativos en un modelo de ototoxicidad. Métodos:

Se trabaj 6 10 con ratas Wistar adultas: dos controles sanos y 8 sordos (por kanamicina y furosemida). Se sacrificaron los animales a
las 2, 4, 8 y 16 semanas de sordera. Las cocleas se procesaron para Microscopia Electronica de Transmisién. Resultados : A partir de
la segunda semana aparecen puntos de retraccién citoplasméatica con respecto a la vaina de mielina, y ligeras ondulaciones en la
envoltura nuclear, que se hacen mas pronunciadas en la cuarta semana. En la octava semana aparecen inclusiones citoplasmaticas y
dilatacion de los cuerpos de Nissl, entre otras alteraciones. En la semana 16 las células tipo | se transforman en tipo Ill, con
marcados signos de degeneracion. Conclusién: Los resultados de las microscopia 6ptica determinaron una posible “ventana
terapéutica” de 8 semanas. Los cambios detectados ultraestructuralmente desde la segunda semana sientan las bases del dafio
ulterior, mas severo.

Introduccion

Las células del ganglio espiral (GE) son neuronas aferentes que llevan informaciéon desde la
co6clea hacia el sistema auditivo central. En las cOcleas normales se han descrito dos tipos de
células de GE dentro del canal de Rosenthal: tipo | y tipo Il (1). El presente trabajo dirige su
atencion a las células tipo I, las cuales representan aproximadamente 95% de las células del
GE en la cOclea de las ratas (2) y son mas susceptibles al dafio que las del tipo Il (3). Ademas,
éstas células tipo | son altamente relevantes en la aplicacion de los implantes cocleares (4).

En un estudio previo por microscopia 6ptica (MO), se observé degeneracién de las células del
GE después del dafio en las células ciliadas inducido por drogas ototdoxicas en ratas (5).
Aunque las células ciliadas mostraron cambios patolégicos a partir de la segunda semana de
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sordera, la pérdida de células del GE y sus procesos periféricos no fue significativa hasta la
octava semana (5).

El propésito de este trabajo fue estudiar las cécleas de ratas al Microscopio Electrénico de
Transmisién para precisar el comienzo de los cambios degenerativos inducidos por ototoxicidad
al nivel ultraestructural.

Material y Métodos

Se emplearon 10 ratas Wistar adultas del sexo masculino. Se utilizaron dos animales como
controles sanos y el resto se sometié a una monodosis de kanamicina (400 mg/kg) y furosemida
(150 mg/kg) para inducir la sordera. Se sacrificaron los animales sordos a las 2, 4, 8 y 16
semanas del tratamiento ototdéxico (2 animales en cada tiempo). Se fijaron las cdcleas en
glutaraldehido y paraformaldehido, se descalcificaron en EDTA, se pos-fijaron en OsO4 y se
incluyeron en resina Spurr. Para localizar la vuelta media de la céclea se observaron al MO los
cortes semifinos al nivel del plano medio del modiolo (6).

Los cortes ultrafinos se tifieron con citrato de plomo y acetato de uranilo. Se estudiaron en un
Microscopio Electrénico de Transmision JEOL JEM 100S.

Resultados

Observacion de las cécleas de los animales controles sanos:

Las células del GE son neuronas mielinicas con nucleos redondeados, reticulo endoplasmatico
rugoso (cuerpos de Nissl) de canales estrechos, vesiculas de Golgi apiladas, y mitocondrias
con sus crestas normales (Fig. 1).

Observacidn de las cécleas de los animales sordos:

Animales sacrificados a la 2da semana de sordera: Se ven signos de dafio en las células del
GE tales como algunos puntos de retraccion citoplasmatica con respecto a la vaina de mielina
que rodea la célula y pequefias ondulaciones de la envoltura nuclear (Fig. 2).

Animales sacrificados a la 4ta semana de sordera: Se observan prominentes irregularidades,
tanto en la vaina de mielina como en la envoltura nuclear (Fig. 3), asi como pérdida del aspecto
normal de la matriz citoplasmatica, escasez de cuerpos de Nissl y vesiculas de Golgi dilatadas
(Fig. 4).

Animales sacrificados a la 8va semana de sordera: Las células tipo | que quedan en el canal
de Rosenthal muestran encogimiento del citoplasma con respecto a la vaina de mielina, asi
como inclusiones citoplasmaticas bastante prominentes (Fig. 5); también se observan
invaginaciones de la envoltura nuclear, dilatacién de los cuerpos de Nissl y vacuolizacion
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citoplasmatica (Fig. 6).

Animales sacrificados a la 16ta semana de sordera: La mayoria de las pocas células tipo |
gue quedan en el canal de Rosenthal muestran una completa desmielinizacion, resultando en
las llamadas células del GE tipo Ill (3), las cuales se caracterizan por mitocondrias densas y
escasos cuerpos de Nissl (Fig. 7).
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Figura 1: Células del gangjlio espirai. _Rata control. Barra = Im. Nucleo (N), mitocondrias (
(G), vaina de mielina (*). Barra=1um.

M), cuerpos de N-issl (Ni), vesiculas de Golgi

http://www.conganat.org/7congreso/final/vistalmpresion.asp?id_trabajo=178 29/09/2005



7° Congreso Virtual Hispanoamericano de Anatomia Patol 6gica Fagina 4 de 10

Figura 2: Células del ganglio espiral. Rata de 2 semanas de sordera. N Ucleo (N), vaina de mielina (*), retraccion citoplasmética con
respecto a la vaina de mielina (Ret). Barra=1um.
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Figura 3: Células del ganglio espiral. Rata de 4 semanas de sordera. N tcleo (N), invaginaciones de la vaina de mielina (*) y de la
envoltura nuclear (Env). Barra=1pm.

i

http://www.conganat.org/7congreso/final/vistalmpresion.asp?id_trabajo=178 29/09/2005



7° Congreso Virtual Hispanoamericano de Anatomia Patol 6gica Fagina 6 de 10

e =
o

b X _’-
s I i S W et el .3#' Tk
Figura 4. Células del ganglio espiral. Rata de 4 semanas de sordera. Cuerpos de Nissl (Ni) y vesiculas de Golgi (G). Barra=1um.
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Figura 5: Células del ganglio espiral. Rata de 8 semanas de sordera. N tcleo (N), retraccion
mielina (Ret), e inclusiones citoplasmaticas (Inc). Barra=3 pum.
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Figura 6: Células del ganglio espiral. Rata de 8 semanas de sordera. N Ucleo (N), cuerpos de Nissl (Ni), vacuolas (V) e invaginaciones
de la envoltura nuclear (Env). Barra= 1pum.
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Figura 7. Células del ganglio espiral. Rata de 16 semanas de sordera. Nucleo (N), cuerpos de Nissl (Ni), mitocondrias (M) e inclusiones
citoplasmaéticas (Inc). Barra=2um.

Discusi 6n

Los signos de dafio inducido por ototoxicidad sobre las células del GE se detectaron
ultraestructuralmente 6 semanas antes de que la microscopia 6ptica revelara la pérdida de las
células del GE y de sus procesos periféricos (2). Los cambios degenerativos progresivos de las
células tipo | del GE después de la sordera dan lugar al surgimiento de las neuronas tipo Ill,
exclusivas de condiciones patoldgicas (4).

De acuerdo con los hallazgos de la MO, a las 8 semanas se determind una posible ventana
terapéutica. Sin embargo, ultraestructuralmente desde la segunda semana se detectan cambios
patomorfolégicos que preceden al dafio ulterior, mas severo.
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