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RESUMEN

Se describen células identificables como miofibroblastos debido a la presencia
de abundantes microfilamentos de 60-70 A en su citoplasma, desarrollo del
reticulo endoplasmico rugoso, y envueltas por ldmina basal, situadas en el es-
pacio perivascular de Virchow-Robin del parénquima nervioso préximo a una
lesién traumética experimental. No se ha observado relacién directa con el pa-
rénquima nervioso ni con las células de la pared vascular.
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SUMMARY

Cells identified as myofibroblasts are described in the Virchow-Robin spaces
of the nervous tissue close to an experimental traumatic wound. These cells,
surrounded by a basal lamina, showed abundant microfilaments (60-70 A in
diameter) and well-developed rough endoplasmic reticulum in their cytoplasms.
A direct connection was never observed between these cells and the nervous
parenchyma nor vessel wall.
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INTRODUCCION

El concepto de miofibroblasto se desarrollé inicialmente
en los primeros afios de la década de los setenta, descri-
biéndose tal tipo celular en tejidos de granulacién (27).

Existen dos caracteristicas morfo-funcionales bésicas de
estas células: propiedades contrictiles con similar respues-
ta farmacolégica qﬁe el musculo liso (27), y presencia in-
tracitoplasmica de microfilamentos identificables como de
actina por técnicas de inmunofluorescencia (10).

Se han descrito células de esta naturaleza en algunos
érganos normales, como en la teca externa de los foliculos
oviricos (30), en el estroma de las vellosidades duodenales
(17), en el bazo fetal humano (7), en la membrana amnié-
tica humana (39), en la placenta humana (6), en el liga-
mento periodéntico (12), en los septos interalveolares de
distintas especies, incluido el hombre (21), en la capsula
testicular (15), y también rodeando a los tibulos seminife-
ros (29). Asimismo, in vitro, en cultivos de higado de rata
se han aislado miofibroblastos (26).

Sin embargo, ha sido en procesos patolégicos donde
se han descrito miofibroblastos con mas frecuencia. Fun-
damentalmente se trata de procesos de naturaleza inflama-
toria con formacién de tejidos de granulacién (9, 11, 33).
De este modo, se han detectado tanto en patologia humana
(1, 3) como en patologia experimental (28).

Ademas, existen numerosos procesos de tipo tumoral
o pseudotumoral en los que estin presentes estas células
(8, 13, 22). También se han visto miofibroblastos en neo-
plasias inequivocamente malignas (2, 23, 31). Algunos auto-
res implican asimismo al miofibroblasto en la respuesta del
huésped a ciertas neoplasias, como componente fundamental
de la reaccién estromal (24, 34, 36).

Los miofibroblastos no han sido descritos en el siste-
ma nervioso central. En el presente estudio aportamos una
descripcién ultraestructural de la presencia de estas célu-
las en los espacios perivasculares de Virchow-Robin, tras
lesién experimental.
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MATERIAL Y METODOS

Hemos efectuado el estudio en cerebros de treinta y
cinco ratas albinas Wistar adultas, a las que previamente
se les practicé una puncién cerebral bilateral aséptica, a
tres milimetros por detras de la sutura fronto-parietal, con
una aguja candente.

Los animales fueron sacrificados a diversos periodos
de tiempo de evolucion de la lesién (desde 24 horas hasta
12 meses), con objeto de estudiar cronolégica y secuen-
cialmente los procesos reparativos.

* La mayoria de los cerebros se fijaron mediante perfu-
si6n, siendo fijados algunos de ellos por inmersién, con glu-
taraldehido al 3% tamponado con buffer fosfato. De la pa-
red del trayecto de la puncién se seleccionaron muestras
que ulteriormente se postfijaron en tetréxido de osmio al
1% tamponado con buffer fosfato y se embebieron en Ves-
topal o Epon. Las secciones se efectuaron con un ultrami-
crotomo LKB y se tifieron con acetato de uranilo y citrato
de plomo. Para realizar las observaciones se ha utilizado
un microscopio electrénico Philips modelo EM 201.

RESULTADOS

En fases tempranas (cinco dias de evolucién de la le-
sién), hemos visualizado alguna célula en el interior de los
espacios de Virchow-Robin (Fig. 1), caracterizada por la
presencia de llamativos haces de microfilamentos (fig. 2)
de unos 60-70 A de grosor, dispuestos paralelamente al
eje mayor de la célula y en situacién central, con un desa-
rrollado reticulo endoplasmico rugoso periférico constitui-
do por cisternas largas y bastante rectilineas (Fig. 3). En
el citoplasma cabe mencionar ademés tinicamente algunas
mitocondrias y una pequefia cantidad de polirribosomas Li-
bres, asi como ocasionales gotitas lipidicas. El nicleo es ova-
lado, con moederada electrodensidad nucleoplasmatica y cro-
matina periférica.

Destaca la presencia de un material similar a una lamina
basal que tapiza la superficie externa de la célula (fig.3).
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Los espacios de Virchow-Robin aparecen aumentados
de volumen, y siempre se hallan limitados por una lamina
basal facilmente identificable, no existiendo contacto del mio-
fibroblasto con el parénquima nervioso ni con los elemen-
tos celulares de la pared vascular.

DISCUSION

Las células que describimos no pueden considerarse
como miocitos lisos de la pared vascular debido por una
parte a su abundante reticulo endopldsmico rugoso, y por
otra a su situacién, separadas completamente de la pared
del vaso y localizadas integramente en el interior del espa-
cio de Virchow-Robin. Tampoco se pueden considerar co-
mo meningocitos, atendiendo a sus peculiares caracteres
citolégicos.

Creemos, que las caracteristicas morfolégicas de las cé-

lulas que hemos descrito son suficientes para admitir que-

son miofibroblastos. No obstante, existen algunos datos mor-
folégicos propios del miofibroblasto (9,33) que no hemos
visualizado; tal es el caso de las escotaduras nucleares. En
este sentido pensamos que estas escotaduras van a estar
en relacion con el grado de contraccién de cada célula in-
dividual, por lo que no debe extrafiarnos su ausencia, da-
das las caracteristicas de nuestro material. Ademds, exis-
ten estudios en los que tampoco se han visto tales escota-
duras, incluso en modelos experimentales con amplia par-
ticipacién del tejido conectivo (38).

Si bien existen algunos autores que admiten la posibi-
lidad de que los miofibroblastos puedan derivar de otras
células distintas del miocito liso o fibroblasto (5), parece claro
que el miofibroblasto proviene de una transformacion del
miocito liso o fibroblasto ante determinados estimulos loca-
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les. En este sentido, para algunos autores derivarian del mio-
cito liso (37). Sin embargo, mucha mayor confirmacién po-
see €l origen de los miofibroblastos a partir de los propios
fibroblastos (4, 32, 35).

En otro orden de cosas, tampoco parece cientificamente
aceptable una independencia absoluta entre el miocito liso
y el fibroblasto sobre bases morfolégicas. A este respecto,
es sabido que la presencia de algunos filamentos es una
caracteristica de fibroblastos normales (12), pueden verse
también en cultivos de fibroblastos (14), incluso con posi-
bilidad de contraccion (20), y es algo particularmente co-
min en células embrionarias y fetales (16). Asimismo, las
uniones intercelulares se han descrito en ocasiones entre
fibroblastos normales (12), y son frecuentes en cultivo de
tejidos (18), y tejidos embrionarios, fetales y del neonato
(19). Por otra parte, se ha visto que el musculo liso podria
producir coldgeno y elastina (25).

Teniendo en cuenta estas consideraciones cabria la po-
sibilidad de admitir al miofibroblasto como un fibroblasto
modificado para ejercer una determinada funcién en un mo-
mento dado (;contraccién?). Los miofibroblastos que apa-
recen en tejidos normales podrian también considerarse co-
mo fibroblastos modificados para efectuar, en este caso, cier-
tas funciones —ahora fisiologicas— bien permanentes o
transitorias.

En nuestro trabajo nunca hemos observado miofibro-
blastos en la meninge neoformada, ni tampoco en los espa-
cios de Virchow-Robin en etapas més tardias. El origen de
estas células, en nuestro caso, ha de ser atribuido a alguno
de los elementos de la pared vascular que se ha transfor-
mado reactivamente adquiriendo especializaciones morfo-
l6gicas propias del miofibroblasto.
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Figura 1.— Parénquima nervioso préximo a una lesion cerebral de 5 dfas. Espacio perivascular de Virchow-Robin delimitado por las ldminas basales
(flechas), y casi completamente ocupado por un miofibroblasto. V:vaso. X10.200.

Figura 2.— Citoplasma de miofibroblasto con abundantes microfilamentos. (Detalle fig. 1). X78.800.

Figura 3.— Porcién de citoplasma de miofibroblasto en el que se observa desarrollo de cisternas de reticulo endopldsmico rugoso, mitocondrias
y microfilamentos. Nétese la presencia de lamina basal. X20.600.
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