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RESUMEN

En este trabajo pretendemos dar una visién actualizada del bazo, haciendo un estudio comparado entre las
distintas especies animales. Asimismo, centraremos nuestra atencion en la descripcion de un nuevo comparti-
mento esplénico con entidad propia, la zona marginal, y en la diferenciacion de poblaciones celulares de gran
importancia en el tejido linfoide, como son las células dendriticas foliculares y las interdigitantes.
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SUMMARY

The aim of this work was to offer an updated revision of the histology of the spleen from an intespecies
comparative point of view, and to highlight the role of the marginal zone as a third compartment of the spleen
which in addition to the white pulp and the red pulp plays an important role in antigen presentation.

Key words: Histology, Spleen, Marginal zone.

INTRODUCCION tes de Cos y fue descrito por Galeno como «un
organo lleno de misterio» (Rosse, 1987). Aun-

Desde los comienzos de la Patologia. el bazo  que ya en los primeros trabajos se le atribuyo la
recibié especial atencién por parte de Hipéera-  funcidn de filtro de la sangre, a comienzos de
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este siglo surgieron fuertes controversias sobre
la estructura del bazo (Mc Cuskey, 1985), que
no se aclararon hasta hace unos 25 afios, 300
anos después de los estudios de Malpighi y 100
afios después de los de Billroth (Scothorne,
1985), gracias a la aparicién de la microscopia
electronica, tanto de transmision como de barri-
do, al desarrollo de la biologia inmunocelular y
al enorme incremento en la cantidad y calidad
de las técnicas histoquimicas e inmunocitoqui-
micas (van Rooijen et al., 1989).

Estroma

El bazo esti rodeado por una capsula consti-
tuida por tejido conectivo denso y cantidades
variables de fibras musculares lisas, recubierta
por un mesotelio que es parte del peritoneo ge-
neral, y engrosada en el hilio, donde se une a
los ligamentos peritoneales y por donde entran
las arterias y los nervios, a la vez que salen las
venas y los vasos linfaticos. El grosor total y la
cantidad relativa de musculo liso varia con la
especie. Asi, el bazo del caballo es el que pre-
senta la cdpsula de mayor grosor de los anima-
les domésticos. El bazo de los rumiantes y el
cerdo muestra una capsula de grosor moderado,
pero mientras que en la de los primeros predo-
mina el tejido conectivo denso, en el cerdo son
muy abundantes las fibras musculares lisas que
se disponen formando una red tridimensional.
Los carnivoros presentan la capsula mas delga-
da si bien mas de las dos terceras partes de ésta
corresponden a fibras musculares lisas (Dell-
man y Brown, 1987).

De la cdpsula parten trabéculas constituidas
por fibroblastos, fibras de coligeno, un mayor
ndmero de fibras eldsticas que las existentes en
la capsula y cantidades variables de fibras mus-
culares lisas (Burke y Simon, 1970a). Las fibras
de colageno de la cdpsula y de las trabéculas se
contindan con una red de fibras reticulares (fi-
bras argirofilas, birrefringentes, de 0,5 a 2 um
de didmetro y compuestas por coligeno tipo
III). En intima asociacién con estas fibras se

encuentran las células reticulares que constitu-
yen, junto a las fibras reticulares que sintetizan,
el armazon del bazo (Tablin y Weiss, 1983). Su
forma varia de ovoide a estrellada, tienen un
nicleo alargado e indentado y presentan un es-
pacio perinuclear dilatado, que se continia con
un reticulo endoplasmico rugoso muy desarro-
llado, numerosos polirribosomas libres, un com-
plejo de Golgi muy evidente, mitocondrias y
vesiculas en «fila india» (Burke y Simon, 1970a).
Ademds, se caracterizan por contener €n su cito-
plasma gran cantidad de filamentos intermedios
de unos 10 nm de didmetro, probablemente de
vimentina, (Tablin y Weiss, 1983) y bandas de
filamentos finos, de unos 5 nm y similares a la
actina, en la base de la prolongaciones (Tablin y
Weiss, 1983).

Parénquima

En el parénquima del bazo podemos distin-
guir tres zonas o compartimentos morfologica y
funcionalmente bien distintos, y son: a) la pul-
pa esplénica blanca, constituida por las vainas
linfoides periarteriales y los foliculos linfoides:,
b) la pulpa esplénica roja, constituida por los
cordones esplénicos, los senos venosos y los
capilares envainados; y c) la zona marginal,
que es un drea de transicién entre la pulpa es-
plénica blanca y la pulpa esplénica roja.

Las células reticulares, linfocitos y macréfa-
gos son elementos comunes en todos los com-
partimentos esplénicos. De sus relaciones, can-
tidad relativa y estado funcional depende la con-
figuracion de cada compartimento.

PULPA ESPLENICA BLANCA

La pulpa esplénica blanca es el tejido linfoi-
de distribuido por todo el bazo, alrededor siem-
pre de una arteria o arteriola, en forma de nédu-
los linfoides tipicos (foliculos linfoides o de
Malpighy) o como manguitos 0 vainas linfoides
periarteriales (vainas cilindricas de tejido lin-
foide que sustituyen a la adventicia de la arte-
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ria). Los foliculos linfoides pueden tener cen-
tros germinativos o no, dependiendo de su esta-
do funcional. El bazo del caballo, perro y cerdo
posee abundantes foliculos linfoides y vainas
linfoides periarteriales, pero en el bazo del gato
y rumiantes el tejido linfoide es menos abun-
dante y aparece principalmente como foliculos
linfoides (Dellman, 1993). Las mallas del arma-
z6n de fibras reticulares de las vainas y los fo-
liculos linfoides estdn ocupadas, fundamental-
mente, por linfocitos, algunas células plasmati-
cas, células reticulares, células presentadoras de
antigeno (CPA) (células dendriticas foliculares
y células interdigitantes) y macréfagos (Bloom
y Fawcett, 1987).

Las células principales de los foliculos lin-
foides son linfocitos B, mientras que los linfoci-
tos T ocupan el 4rea que rodea a la arteria foli-
cular. En las vainas linfoides periarteriales los
linfocitos T son adyacentes a la tinica media de
la arteria central y los linfocitos B forman la
regién periférica.

Los linfocitos son las células mds numero-
sas en la pulpa esplénica blanca, pudiéndose
distinguir, seglin su tamafo, entre grandes, me-
dianos y pequeiios. Son células de redondeadas
a ovales, caracterizadas por una alta relacion
niicleo/citoplasma. El citoplasma presenta una
apariencia inactiva, con escaso reticulo endo-
pldsmico rugoso de localizacion perinuclear,
pocos polirribosomas (cuando no estdn activa-
dos) y mitocondrias pequenas. El reticulo endo-
pldsmico liso aparece en forma de pequefias
vesiculas dispersas por el citoplasma, el com-
plejo de Golgi no estd muy desarrollado y, en
ocasiones, se pueden observar cuerpos multi-
vesiculares (Burke y Simon, 1970a). Ademads,
algunos linfocitos T, la mayor parte de las po-
blaciones de linfocitos T citotéxicos, supresores
y cooperadores, presentan una estructura cito-
plasmatica, denominada «cuerpo de Gall», que
consiste en un acimulo de lisosomas primarios
asociados a una gota lipidica (Roitt et al., 1991).
Asimismo, los linfocitos pueden encontrarse
activados. Un linfocito B activado suele tener

un micleo mas voluminoso que un linfocito pe-
quefio y la cromatina estd menos condensada.
El citoplasma se caracteriza por poseer abun-
dantes ribosomas libres y polisomas (Ham y
Cormack, 1984).

También es frecuente observar linfoblastos,
principalmente en los centros germinativos de
los foliculos linfoides. Estas células se caracte-
rizan por poseer mas citoplasma que los linfoci-
1os, escasos polirribosomas, niicleo grande, poca
cantidad de reticulo endopldsmico rugoso (aun-
que mas que los linfocitos) y grandes vesiculas.
Ademads, poseen unas mitocondrias grandes, que
normalmente se agrupan paralelas a la superfi-
cie nuclear siguiendo el eje longitudinal de las
células (Galindo e Imaeda, 1962).

Las células dendriticas foliculares y las
interdigitantes son las responsables en los foli-
culos linfoides y en las vainas linfoides periar-
teriales, respectivamente, de procesar y presen-
tar antigenos a las células inmunoldgicamente
competentes. Su origen no estd claro y existen
fuertes controversias sobre su pertenencia al sis-
tema mononuclear fagocitico (SMF) o su proce-
dencia de células mesenquimales. Para Lasser
(1982), las células presentadoras de antigeno
serian células mesenquimales y no macréfagos
o células pertenecientes al SMF, ya que no tie-
nen una alta capacidad fagocitica ni interiorizan
particulas recubiertas por anticuerpos, aunque
si poseen algunos lisosomas. Diebold (1986),
sin embargo, las encuadra dentro del SMF ya
que reaccionan a anticuerpos monoclonales,
como el K1M4, que reconocen elementos his-
tiomonocitarios en sangre. Finalmente, Inaba et
al. (1992) consideran que las células dendriticas
procederian de un precursor mieloide comiin,
que daria lugar después a células monociticas, a
polimorfonucleares y a células dendriticas.

Las células dendriticas foliculares muestran
prolongaciones citoplasmaticas que abrazan a
linfocitos B. Su nicleo es grande e irregular, a
menudo bilobulado, con escasa cantidad de he-
terocromatina y un nucléolo pequeiio. El cito-
plasma es escaso y presenta ramificaciones muy
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Cuadro |

Principales caracteristicas de las células dendriticas (Radermarker et al, 1992)

Tipo Denominacion Caracteristicas

CDFI] Primitiva Organelas escasas, citoesqueleto manifiesto, sin prolonga-
ciones citoplasmdticas, ni depositos electrodensos (comple-
jos inmunes) en la membrana.

CDF2 Indiferenciada Estrelladas. con pocas organelas (polirribosonas).
Filamentos intermedios submembranosos, sin prolongacio-
nes cubiertas por complejos inmunes.

CDF3 | Intermedia Redondeadas, con RER moderadamente desarrollado, algu-
nas prolongaciones no cubiertas por depdsitos densos. Fila-
mentos intermedios submembranosos.

CDF4 | Diferenciada Redondeada, con RER y CG bien desarrollados. Algunos
filamentos intermedios submembranosos. Prolongaciones
cubiertas por depdsitos densos.

CDF5 | Secretora Igual que la CDF4, pero RER, CG y prolongaciones extre-
madamente desarrollados.

CDF6 | Regresiva Alargadas. RER y CG en regresion. Lisosomas.

pélida Algunas prolongaciones con depdsitos densos.

CDF7 Regresiva Estrellada. Citoplasma denso y niicleo heterocromatico. RER
dilatado y CG en regresion. Ribosomas libres. Prolongacio-
nes y depdsitos densos no regularmente presentes.

RER: Reticulo endopldsmico rugoso; CG: Complejo de Golgi.

finas, que les confieren el aspecto de células
dendriticas que les da nombre. En ocasiones se
pueden observar desmosomas uniendo prolon-
gaciones de células dendriticas distintas. El cito-
plasma contiene escasas organelas, entre las que
se encuentran mitocondrias, cisternas cortas de
reticulo endopldsmico rugoso y liso, vesiculas
con y sin cubierta, polirribosomas y unos pocos
filamentos y microtibulos (Steinman y Cohn,
1973, Steinman et al., 1975, Chen et al., 1978).
Sin embargo, parecen tener varios complejos de

Golgi, normalmente en la base de cada prolon-
gacién, y también se pueden observar algunos
lisosomas primarios y granulos de secrecion
(Steinman y Cohn, 1973).

La superficie de estas células dendriticas fo-
liculares aparece casi siempre cubierta por un
material electrodenso, que rellena el espacio
extracelular y en ¢l que pueden encontrarse par-
ticulas electrodensas, vesiculas transparentes,
complejos inmunes, pudiendo expresar estas
células un exceso de complejos antigeno/anti-
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cuerpo durante mas de 5 dias (Chen et al., 1978),
y viriones tipicos, que no se replican en ellas y
que no aparecen asociados a otras membranas
celulares (Steinman y Cohn, 1973). Las células
dendriticas foliculares se localizan tanto en los
centros germinativos de los foliculos linfoides
como en el manto de linfocitos periféricos, en
intima conexién con capilares (Eikleboom, 1978).

Rademarker et al. (1992) han descrito 7 ti-
pos distintos de células dendriticas foliculares,
seglin su grado de maduracion. Las caracteristi-
cas morfoldgicas mds relevantes, segiin este au-
tor, se indican en el cuadro 1.

Las células dendriticas foliculares carecen
del sistema vacuolar bien desarrollado de los
macrofagos por lo que, presumiblemente, no tie-
nen capacidad de endocitosis. Determinadas
pruebas realizadas con distintos marcadores han
puesto de manifiesto la escasa capacidad fago-
citica de estas células que, morfoldgica y fun-
cionalmente, son distintas de los macréfagos.
Otro aspecto importante a sefialar en la funcion
de estas células es la capacidad de retencién de
particulas durante largo tiempo. El significado
fisiolégico de esta retencion no estd claro, aun-
que parece ser que tiene gran importancia en la
respuesta inmune y que ademds seria una barre-
ra que impediria que cualquier particula acce-
diera a los centros germinativos e interacciona-
ra con los linfoblastos y macrofagos (Chen et
al., 1978).

Las células interdigitantes abrazan a linfo-
citos T y también pueden presentar antigenos en
su superficie, asemejindose a células dendriti-
cas foliculares (Balfour et al., 1981). Tienen un
niicleo irregular con escasa heterocromatina. Su
nucléolo, sin embargo, es mds evidente que el
de las células dendriticas foliculares, tienen
menos mitocondrias y contienen muchos com-
plejos multivesiculares (Veerman y van Ewijk,
1975, Balfour et al., 1981); su funcién es la
presentacion de antigenos a linfocitos T, ya que
aparecen rodeadas de linfocitos T colaborado-
res, promoviendo su activacion (Steinman y
Cohn, 1973).

Los macréfagos son células irregulares y
de mayor tamano que el resto de las células de
la pulpa esplénica blanca. Su nicleo es irregu-
lar, en ocasiones ovalado, y eucromdtico y pue-
de mostrar hasta dos nucléolos. El citoplasma
contiene gran cantidad de reticulo endopldsmi-
co rugoso, polirribosomas, mitocondrias, un
complejo de Golgi bien desarrollado y lisoso-
mas tanto primarios como secundarios. En estos
altimos es frecuente observar restos de células
sanguineas (Galindo e Imaeda, 1962).

PULPA ESPLENICA ROJA

Los capilares envainados son capilares dis-
continuos, excepto en el perro (Seki y Abe, 1985)
que pueden mostrar un engrosamiento caracte-
ristico en sus paredes, engrosamiento llamado
elipsoide (Soltnitzky, 1937, Dustin, 1957, Blue
y Weiss, 1981a), vaina de Schweigger-Seidel
(Solnitzky, 1937) o vaina macrofagica periar-
terial (Blue y Weiss, 1981a). El endotelio de
estos vasos estd formado por células fusiformes
altas, dispuestas paralelamente al eje mayor del
vaso (Solnitzky, 1937, Fujita, 1974, Blue y
Weiss, 1981a) que descansan sobre una mem-
brana basal discontinua. En algunos puntos es-
tas células endoteliales presentan uniones inter-
celulares, mientras que en otros aparecen sepa-
radas por fisuras a través de las cuales las célu-
las sanguineas pueden salir a los cordones es-
plénicos (Blue y Weiss, 1981a). Ademads, con-
tienen abundantes filamentos intermedios de
unos 10 nm de didmetro en su citoplasma, pre-
sumiblemente de vimentina y de desmina en el
cerdo (Takehana et al., 1992), y filamentos fi-
nos, de unos 5 nm de didmetro, localizados en
las zonas basales y laterales de la célula. Los
filamentos intermedios no son contréctiles pero
forman parte del citoesqueleto que permite el
mantenimiento de la forma y la resistencia a los
cambios de presion sanguinea (Blue y Weiss,
1981a, Takehana et al., 1992). Los filamentos
finos son contrictiles y pueden facilitar el paso
de las células sanguineas por la membrana basal
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discontinua hacia la vaina pericapilar (Takeha-
na et al., 1992).

La vaina macrofagica periarterial, elips-
oide o vaina de Schweigger-Seidel estd consti-
tuida por la red de fibras y de células reticulares
antes descrita, mostrando un gran desarrollo en
el cerdo y siendo de escaso tamaio en el bazo
del vacuno (Seki y Abe, 1985). La rata carece
de capilares envainados (Seki y Abe, 1985). La
mayor parte de las células pertenecen a dos po-
blaciones: células reticulares y macréfagos, pero
también puede haber elementos de la sangre
circulante como plaquetas y eritrocitos (Seki y
Abe, 1981, Tablin y Weiss, 1983). Los macré-
fagos presentes en la vaina contienen cuerpos
residuales y con bastante frecuencia eritrocitos
fagocitados (Aschoff, 1924, Solnitzky, 1937,
Imai, 1958, Fujita, 1974, Raviola, 1975, Blue y
Weiss, 1981a), datos que sugieren la funcion de
filtro de los capilares envainados (Imai, 1958,
Seki y Abe, 1985) aunque Seki y Abe (1985)
opinan que los macréfagos de la vaina procede-
rian de los cordones esplénicos cuando se pro-
duce una respuesta inmune.

Los cordones esplénicos estan constituidos
por un armazén de fibras reticulares que son
continuacion de las fibras de coldgeno de las
trabéculas. Estas fibras estin completamente
envueltas por células reticulares estrelladas
(Bloom y Fawcett, 1987). No obstante, también
se ha descrito la presencia de fibras musculares
lisas en el bazo humano (Timmens et al., 1988),
de rumiantes (Dellman y Brown, 1987) y del
cerdo (Ramis et al., 1991, Ueda et al., 1991). En
esta dltima especie, los cordones esplénicos es-
tan formados por un entramado de fibras mus-
culares lisas procedentes de las trabéculas, que
pueden encontrarse aisladas o en haces y que
aparecen rodeadas por células reticulares (Ra-
mis et al., 1991, Ueda et al., 1991).

Otra poblacién celular que puede estar pre-
sente en los cordones esplénicos es la miofibro-
blastica. Esta poblacién ha sido descrita en ba-
zos humanos fetales (Fukuda, 1981), en el equi-
no (Dellman y Brown, 1987) y, recientemente,

en bazos humanos y murinos adultos en condi-
ciones patoldgicas y, morfoldgicamente, corres-
ponderian a células fibroblasticas contractiles
que formarian una barrera celular frente a agen-
tes patégenos, denominandose por ello «células
barrera» (Weiss, 1990, Weiss, 1991). Estas cé-
lulas pueden fusionarse formando sincitios ce-
lulares y se caracterizan, principalmente, por su
forma estrellada y por contener en su citoplas-
ma gran cantidad de polirribosomas, cisternas
dilatadas de reticulo endoplasmico rugoso, abun-
dantes microfilamentos y, en ocasiones, granu-
los proteicos (Weiss, 1991).

El armazén de los cordones estd ocupado
por un gran nimero de células libres de la cir-
culacién sanguinea, como monocitos, eritroci-
tos, que son los mds abundantes, plaquetas e,
incluso, reticulocitos, megacariocitos y leuco-
citos polimorfonucleares neutréfilos y eosiné-
filos. Ocasionalmente, se pueden observar agre-
gados de plaquetas sin formacion de fibrina
(Burke y Simon, 1970a). Los macréfagos de
los cordones esplénicos son células grandes,
redondeadas, de micleo vesiculoso y que pre-
sentan numerosos filopodios. Contienen a me-
nudo eritrocitos, polimorfonucleares neutréfi-
los y plaquetas fagocitadas, o aparecen carga-
dos de hemosiderina (Burke y Simon, 1970b).
Dijkstra y cols. en 1985 demostraron la exis-
tencia de distintas subpoblaciones macrofagi-
cas en los cordones esplénicos del bazo murino
y Buckley et al. en 1987 en el bazo humano,
mediante la aplicacion de técnicas inmunocito-
quimicas, sefialando que esta diferencia fenoti-
pica se reflejaria en una heterogeneidad funcio-
nal de las mismas.

Los senos venosos son conductos tortuosos,
ramificados y anastomosados. A diferencia de
las venas verdaderas, las paredes de los senos
carecen de tinica muscular y estan constituidas
por una capa de células endoteliales, una mem-
brana basal discontinua dispuesta a modo de
anillos o aros alrededor del seno, y una capa de
células adventicias, ya que la membrana basal
no puede estar en contacto con el plasma (Chen
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Figura 1. Bazo de cerdo perfundido. Micrografia en
la que se pueden apreciar un folfculo linfoide (FL),
una vaina linfoide periarterial (VL), numerosos capi-
lares envainados (C), los cordones esplénicos y algu-
nos senos venosos (S). La zona marginal (ZM) rodea
al foliculo y a la vaina linfoide. Hematoxilina-eosina.
Barra = 100 pm.

Figura 2. Bazo de cerdo. En esta fotografia se obser-
va la cantidad proporcional de pulpa esplenica blanca
y roja, asi como el desarrollo de la zona marginal y
de los capilares envainados. Hematoxilina-eosina.
Barra = 500 pm.

y Weiss, 1972). Snook (1950) dividio los bazos
animales en «sinusales» y «no sinusales», sien-
do estos dltimos los que no presentan anasto-
mosis entre los senos venosos y denominandose
estos senos «venas primordiales». Los bazos del
caballo, vaca, cerdo y gato fueron clasificados
como «no sinusales» por este autor. Sin embar-
go, Seki y Abe (1985) encontraron anastomosis

Ficura 3. Bazo de équido con un fuerte desarrollo de
la pulpa esplénica blanca y escasos capilares envai-
nados. Hematoxilina-eosina. Barra = 500 pm.

FiGura 4. Bazo de cerdo. Foliculo linfoide en el
que se pueden observar unas células estrelladas,
de citoplasma muy tefido y que corresponden a
células dendriticas foliculares ( p) y otras mds
irregulares, con nicleo vesiculoso y fagosomas
(—») que corresponden a macrdfagos. Azul de
Toluidina. Barra = 20 pm.

de los senos venosos en los bazos de la rata,
gato, perro, cerdo, caballo y vaca. En el cerdo,
estos senos son anchos y cortos y la capa de
células endoteliales estd constituida por dos ti-
pos distintos de células, fusiformes y estrella-
das, orientadas paralelamente al eje longitudi-
nal del seno (Seki y Abe, 1985). La regién nu-
clear central de las células endoteliales es grue-
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sa y se va adelgazando hacia los extremos; es-
tdn en contacto unas con otras lateralmente, pero
carecen de las tipicas uniones intercelulares. Las
vesiculas de micropinocitosis son numerosas en
las superficies luminal y abluminal y el cito-
plasma contiene, ademas de la dotacién normal
de organelas, dos tipos de filamentos, ambos
orientados paralelamente al eje longitudinal de
las células. Unos filamentos son de unos 70-80
A de didmetro, contrictiles, libres y laxamente
dispuestos en la matriz citoplasmadtica, aunque
en ocasiones estdn asociados a la membrana
plasmdtica, y otros forman bandas mds densas
de material filamentoso fino, de unos 30-50 A
de didmetro que se disponen en la zona basal de
la c€lula. Estas dltimas bandas intracelulares
parecen correr paralelas de un anillo de mem-
brana basal al siguiente y se insertan en la mem-
brana plasmitica en las dreas donde se encuen-
tran los anillos, pudiendo llegar a alcanzar mads
de 3 um de longitud, lo que sugiere que se trate
de miofilamentos idénticos a los de las fibras
musculares lisas (Hibbs et al., 1958, Fawcett,
1959, Rhodin, 1962, Zwillenberg y Zwillenberg,
1963, Chen y Weiss, 1972).

Las bandas filamentosas intracelulares, dis-
puestas entre los anillos de la membrana basal,
son paralelas al eje longitudinal de las células
endoteliales y contribuyen a mantener la forma
de las células, el alineamiento entre ellas y su
union a la membrana basal. Ademas, controlan
la separacién y anchura entre las células endote-
liales (Chen y Weiss. 1972). Estos filamentos
contrictiles regulan el paso de células a través
de la pared del seno. Las células rigidas tienen
dificultad en atravesarla y se quedan en los cor-
dones. donde son fagocitadas (Chen y Weiss,
1972). Estos dos tipos de filamentos. junto con
las vesiculas de micropinocitosis del endotelio,
pueden participar en el fenémeno observado por
Kniseley (1936) por el que el plasma sanguineo
puede ser separado, con la conversion de la san-
gre en un fluido viscoso con alto valor hemato-
crito. Si se exceptia su forma especial, la caren-
cia de uniones intercelulares y la abundancia de

filamentos, las células que revisten los senos se
parecen a las restantes células endoteliales del
organismo, ya que muestran sélo una capacidad
limitada para captar particulas inyectadas en el
torrente circulatorio (Chen y Weiss, 1972). La
funcién de las células endoteliales de los senos
esplénicos es la misma que la de las células
endoteliales de cualquier otro érgano ya que:
«el bazo es fisioldgicamente un érgano reticulo-
endotelial, pero su endotelio es endotelial y no
reticular» (Burke y Simon, 1970b). Asi, no se
han observado fenémenos de tagocitosis de ele-
mentos sanguineos por las células endoteliales
de los senos. Estos hallazgos coinciden con los
de Dorfman (1961) que no encontré actividad
de fosfatasa dcida, indicando la ausencia de fun-
cion histiocitica. Las células endoteliales, sin
embargo, parecen tener actividad beta esterasa
que estaria implicada en la destoxificacion de
toxinas bacterianas y ésteres toxicos de origen
endégeno (Ballantyne, 1968).

La membrana basal de los senos es disconti-
nua y esta constituida por un sistema de anillos
concéntricos, de unos 0,8 um de didmetro, dis-
puestos transversalmente al eje longitudinal del
seno y conectados por cordones longitudinales.
Estos anillos estdn formados por un material
filamentoso, con fibras de coldgeno en su inte-
rior, considerandose, pues, como una membra-
na basal extremadamente gruesa. Esta membra-
na basal estd separada de las células del cordén
y del plasma por las células adventicias, que
son células reticulares y que, asociadas a fibras
reticulares, sirven de sostén al cordén espléni-
co. Tanto la membrana basal como las fibras
reticulares estan completamente cubiertas por
células endoteliales y reticulares, respectivamen-
te (Chen y Weiss, 1972). En algunas zonas, las
células endoteliales de los senos y las reticula-
res cercanas a la membrana basal presentan den-
sificaciones filamentosas en su citoplasma. Las
células reticulares se diferencian de las endote-
liales por su forma estrellada y por la mayor
dotacion de organelas en su citoplasma, entre
las que destacan el complejo de Golgi y las
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mitocondrias (Burke y Simon, 1970a).

La fagocitosis de eritrocitos y leucocitos en
el bazo se limita, exclusivamente, a los macro-
fagos de los cordones esplénicos. de la zona
marginal y del drea periférica de la pulpa esplé-
nica blanca (Burke y Simon, 1970b). Las gran-
des fenestraciones de la membrana basal de los
senos permiten que los macréfagos esplénicos
emitan prolongaciones que contacten con las
células danadas presentes en el interior del seno
y que las secuestren y corresponderian a las
imdgenes tradicionalmente descritas como de
fagocitosis por parte de las células endoteliales
(Weiss, 1965, Rifkind, 1966, Burke y Simon,
1970a, Simon y Burke, 1970b). Sin embargo,
también se han observado macrofagos con res-
tos celulares en la luz de los senos, y no se sabe
si estas c€lulas proceden de Jos cordones esplé-
nicos o de monocitos (Herbeuval-Bolikowska
et al., 1966).

ZONA MARGINAL

La zona marginal, o zona de transicion, es
un drea de paso en la que las células migran a la
pulpa esplénica roja o a la blanca (Blue y Weiss,
1981¢), y, al estar interpuesta en el paso de los
linfocitos circulantes, tiene especial importan-
cia en el desarrollo de la respuesta inmune (Mi-
tchell y Abbot, 1971, Niewenhuis y Ford, 1976).
Contiene mas linfocitos que la pulpa esplénica
roja y estas células son de mayor tamano que
las de la pulpa esplénica blanca (Tablin y Weiss,
1983). tienen la cromatina menos condensada y
son, presumiblemente, linfocitos B no recircu-
lantes (McLennan et al., 1982), aunque también
se pueden encontrar linfocitos T (Gutman y
Weissman, 1972, Goldschneider y McGregor,
1973, Hoffman-Fezer et al., 1976, Barclay,
1981). Se sabe poco sobre la naturaleza de los
precursores recirculantes de los linfocitos B de
la zona marginal. Sin embargo, parece ser que
son en parte distintos de la poblacién recircu-
lante encontrada en foliculos del tejido linfoide
(McLennan et al., 1982). También hay muchas

células reticulares, células plasmdticas y un gran
nimero de macréfagos con fagosomas. Estos
macrdfagos son altamente especializados
(McLennan et al., 1982) y, morfolégica y fun-
cionalmente, distintos de los encontrados en los
otros compartimentos del bazo. Son células gran-
des, con prolongaciones citoplasmaticas que
contactan con linfocitos y eritrocitos. En com-
paracion con los macrofagos de la pulpa esplé-
nica roja no presentan muchos lisosomas prima-
rios ni secundarios. Sin embargo, a menudo con-
tienen fagosomas con restos de eritrocitos y otras
células (Dijkstra et al., 1985). Ademads, pueden
retener moléculas de polisacdridos neutros pre-
sentes en la capsula de algunos microorganis-
mos como Streptococeus pneumoniae, Neisse-
ria meningitidis y Haemophylus influenzae, pro-
piedad que no poseen las células presentadoras
de antigeno ni los macréfagos de la pulpa esplé-
nica roja por lo que la zona marginal estd rela-
cionada con la proteccidon que confiere el bazo
en las infecciones por estos microorganismos,
No obstante, parece ser que los macréfagos no
estan involucrados en el procesado y presenta-
cion de estos antigenos para el desarrollo de la
respuesta inmune y quiza su estrecho contacto
con los linfocitos haya dificultado su aislamien-
to (Claasen et al., 1989).

El drea mas cercana a la pulpa esplénica
blanca estd delineada por el armazén concéntri-
co de fibras reticulares y células reticulares idén-
tico al que forma la pulpa esplénica blanca. La
zona de unién con la pulpa esplénica roja esta
delimitada por un anillo de arteriolas y senos
concéntricos, que varian en tamafo. El mayor
se denomina seno marginal y se sitda circunfe-
rencialmente a la pulpa esplénica blanca. Entre
estas células endoteliales y la pulpa esplénica
blanca existe una membrana basal fenestrada
que permite el paso de células entre ambas pul-
pas (Burke y Weiss, 1970a).

Se considera generalmente que la zona mar-
ginal juega un papel muy importante en la eli-
minacion de particulas de la circulacion. El lu-
gar de retencion de las células sanguineas, com-
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plejos inmunes, carbén u otras particulas de-
pende en gran medida de la distribucién de las
terminaciones arteriales, es decir, de si la mayo-
ria de los capilares terminan en la zona margi-
nal o en la pulpa esplénica roja, pero el destino
real de tales particulas refleja la interaccion de
varios factores, entre los que se incluyen la na-
turaleza de las particulas, el nimero y estado
funcional de los macrofagos situados préxima-
mente a la terminacion de las arterias, y la di-
reccion del flujo sanguineo. El plasma y las
sustancias solubles sélo alcanzan la pulpa es-
plénica blanca cuando han pasado la zona mar-
ginal, en la que son liberados de sustancias an-
tigénicas (Blue y Weiss, 1981c¢).

En las especies como la rata, el conejo y el
perro, en las que la mayoria de los capilares
arteriales terminan en la zona marginal, ésta ten-
drd mayor relevancia en la respuesta inmune
que en las especies, como el gato, donde la
mayoria de los capilares terminan en la pulpa
esplénica roja, y cada uno de estos capilares
presentan la vaina macrofégica, en la que las
particulas son fagocitadas (Blue y Weiss, 1981c).

El modelo de distribucion de las particulas
es especialmente importante cuando éstas son
antigénicas o se trata de complejos inmunes. En
los roedores, se acumulan principalmente en la
zona marginal, donde son fagocitadas por los
macréfagos especiales de esta zona, pero algu-
nas pueden llegar a la pulpa esplénica blanca.
En este punto aparecerian las células dendriti-
cas foliculares o interdigitantes, capaces de re-
tener antigenos y particulas inertes en su super-
ficie, mientras que las particulas expuestas a
macrofagos, en centros germinativos y vainas
linfoides, serian fagocitadas. Parece ser que los
linfocitos también estdn implicados en el trans-
porte de particulas antigénicas y complejos in-
munes de la zona marginal al centro germinati-
vo (Mitchell y Abbott, 1971, van Rooijen, 1973).
Los linfocitos residentes, no recirculantes, de la
zona marginal serian los responsables del trans-
porte antigénico a los centros germinativos
(Brown et al., 1973). Sin embargo, Blue y Weiss

(1981c¢) sugieren que sea s6lo el flujo sanguineo
proveniente de la zona marginal ¢l que trans-
porte algunas particulas al centro germinativo.

En el gato, en el que como hemos dicho
tienen mayor relevancia los capilares envaina-
dos, las particulas depositadas en la pulpa es-
plénica roja son rdpidamente fagocitadas por
los macréfagos, mientras que las particulas de-
positadas en la zona marginal, aunque en menor
cantidad, permanecen extracelulares y pueden
ser transportadas a la pulpa esplénica blanca o
interaccionar con los linfocitos (Blue y Weiss,
1981).

Van Rooijen et al. (1989) indican que la
estructura del bazo de cerdo es similar a la del
raton y rata, es decir, tendria una zona marginal
mds desarrollada.

CIRCULACION SANGUINEA

Las ramas de la arteria esplénica penetran
por el hilio y cursan a lo largo de las trabéculas,
en las que se ramifican repetidamente, disminu-
yendo notablemente su didmetro. Son arterias
musculares de calibre mediano y tienen una ti-
nica adventicia laxa, rodeada por el tejido co-
nectivo denso de las trabéculas. Cuando las ar-
terias han reducido su didmetro a 0,2 mm, aban-
donan las trabéculas. En esta zona, la adventicia
es sustituida por una vaina cilindrica de tejido
linfoide, formdndose una vaina linfoide periar-
terial y pasando la arteria a llamarse arteria
central. En algunas zonas se incluye un centro
germinativo por lo que la arteria pierde su posi-
cion central denominandose arteria excéntrica
o folicular. Las arterias centrales y foliculares
son de tipo muscular, con células endoteliales
altas que presentan abundantes filamentos inter-
medios de vimentina por todo el citoplasma,
(Franke y Moll, 1987) y filamentos finos de
actina en dreas laterales y basales (Rostgaard et
al., 1972), y una o dos capas de fibras muscula-
res lisas. A lo largo de su trayecto dentro de la
pulpa esplénica blanca, la arteria emite numero-
sos capilares colaterales, que irrigan el tejido
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linfoide. Los capilares colaterales, después de
discurrir por la pulpa esplénica blanca, pasan a
la zona marginal vecina en cuyos senos termi-
nan. Antes de su terminacion, los capilares se
hacen discontinuos y las células endoteliales se
aplanan, aunque conservan la dotacién de fila-
mentos en su citoplasma (Tablin y Weiss, 1983).

La arteria central sigue emitiendo capilares
y se hace cada vez mas fina; en un punto se
produce una ramificacion brusca en 4 a 6 vasos
llamados arteriolas penicilias. Estas arteriolas
poseen un endotelio alto, que descansa sobre
una membrana basal continua, carecen de elas-
tica interna y externa y presentan una capa de
fibras musculares lisas. Todavia conservan | 6
2 capas de linfocitos que representan una pro-
longacién de las vainas linfoides periarteriales
(Bloom y Fawcett, 1987).

Cuando entra en la pulpa esplénica roja, cada
arteriola penicilia se ramifica en 2 6 3 capilares
que pueden mostrar una vaina macrofigica pe-
riarterial por lo que se denominan capilares en-
vainados. No todos los capilares que se origi-
nan de las arteriolas penicilias son envainados,
y lo mas frecuente es que solo se sitie la vaina
en una de las ramas terminales de la arteriola
penicilia (Bloom y Fawcett, 1987).

Los capilares envainados se contindan con
capilares sencillos llamados capilares arteria-
les o terminales, que presentan un endotelio mas
bajo, en cuyo citoplasma se observan filamen-
tos intermedios, bandas de filamentos finos en
la zona basal y vesiculas de micropinocitosis
(Chen y Weiss, 1972).

La unién de los capilares terminales con el
sistema venoso es controvertida, y actualmente
existen tres teorias que explican la circulacién
sanguinea del bazo.

La primera teoria expone que los capilares
terminales se dilatan, forman una ampolla, y se
abren directamente en los senos esplénicos o
vénulas. Esta es la llamada teoria cerrada (Dell-
man, 1993).

La segunda teoria, llamada abierta, sugiere
que los capilares se abren en los espacios exis-

FiGgura 5. Bazo de felino en el que se observa un gran
desarrollo de los capilares envainados ( ). Hema-
toxilina-eosina. Barra = 100 pm,

FiGura 6. Capilar envainado de cerdo. La vaina ma-
crofagica periarterial aparece constituida principal-
mente por macréfagos. algunos eritrocitos y plaque-
tas. Barra 10 ym

Figura 7. Detalle del endotelio de los capilares en-
vainados. Numerosos filamentos intermedios en las
células endoteliales del capilar. Barra = 1 ym.
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tentes entre las células reticulares de la pulpa
roja, y la sangre entra en los senos venosos a
través de las hendiduras de sus paredes. Parece
ser que en especies como el perro, cerdo, caba-
llo y vaca, la circulacion es abierta (Seki y Abe,
1985).

La dltima teoria propone la existencia de
ambas circulaciones, abierta y cerrada, depen-
diendo del estado fisiolégico. Cuando el bazo
estd distendido, los espacios entre la células en-
doteliales de revestimiento de los senos o vénu-
las se separan. y la sangre se filtra a través de la
trama abierta desde los capilares terminales a
los senos o vénulas. En un bazo contraido, las
células de los senos venosos o vénulas forman
una unién ininterrumpida con los capilares ter-
minales. Este tipo de circulacion predomina en
la rata (Seki y Abe, 1985).

Los senos desembocan en las venas de la
pulpa, cuyas paredes estidn formadas por células
endoteliales alargadas y delgadas. una ldmina
basal continua y una fina capa de misculo liso.
Las venas de la pulpa se rednen para formar las
venas de las trabéculas, que a su vez drenan en
las venas del hilio, que son tributarias de la
vena esplénica (Bloom y Fawcett, 1987).

CII;CULA(:I()N LINFATICA E INERVA-
CION

El bazo no posee vasos linfaticos aferentes.
Los vasos linfaticos eferentes capsulares y tra-
beculares se originan en la pulpa esplénica blanca
y son la principal via de salida de los linfocitos
de esta pulpa. Estos vasos linfaticos drenan a
los ganglios linfaticos esplénicos (Dellman,
1993).

Fibras nerviosas simpaticas atraviesan la cap-
sula y recorren las trabéculas, especialmente a
lo largo de las arterias. Muchas fibras simpati-
cas penetran también en la pulpa esplénica roja
para terminar en la tinica media de las arterio-
las y sobre las fibras musculares lisas de la pul-
pa esplénica roja en el cerdo (Uedaet al., 1991).
Sin embargo, en el caballo en el que no existen

fibras musculares lisas en la pulpa esplénica
roja, las fibras nerviosas terminan alrededor de
los procesos citoplasmiticos de las células reti-
culares (Ueda et al.. 1991). En el perro el entra-
mado de células y fibras reticulares de la pulpa
esplénica roja estd inervado por axones adrenér-
gicos no mielinizados que probablemente deri-
ven de nervios que acompanan a las arterias.
Los axones aparecen encerrados en invagina-
ciones de la superficie de células reticulares
(Blue y Weiss, 1981b).
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