MEDULA SUPRARRENAL.
52 SISTEMA NEUROENDOCRINO

ESTRUCTURA DEL TEMA:

52.1. Definicion.

52.2. Distribucion.

52.3. Morfologia.

52.4. Médula suprarrenal.

52.5. Paraganglios.

52.6. Sistema neuroendocrino diseminado del tubo digestivo y del aparato
respiratorio.

52.7. Péncreas.

52.1. DeriNnicion.

Es un sistema que se ha denominado de muy diversas formas: sistema APUD, sistema
endocrino like, sistema cromafin, sistema de células claras, se decia que era un sistema
constituido por paraneuronas... Actualmente se denomina sistema neuroendocrino difuso a
todo un conjunto de células organizadas formando érganos anatdmicamente visibles o estan en
el seno de otros 6rganos, dispersas, y que tienen como caracteristica que en su interior
contienen granulos neurosecretores que pueden contener aminas bidbgenas o enzimas capaces
de captar y descarboxilar precursores aminados (APUD).

Este sistema, fisiolégicamente, es curioso. Antes se pensaba que cada tipo celular
liberaba una sola hormona. Actualmente se sabe que un mismo péptido u hormona puede ser
liberado por diferentes tipos celulares. Un ejemplo es que hay neuronas del sistema
neuroendocrino diseminado del tubo digestivo que secretan hormonas como las que producen
las neuronas del hipotalamo, que son encefalinas. Hay paraneuronas que se encuentran en el
epitelio olfatorio que también sintetizan neuropéptidos idénticos a esas hormonas
hipotalamicas.

Una célula ubicada en diferente localizacién puede sintetizar la misma sustancia. Hay
células que son capaces de liberar la proopiomelanocortina, que es una molécula muy grande,
molécula que las células de la adenohipdfisis utilizan para sintetizar ACTH y las células de la
pars intermedia la usan para sintetizar MSH.

En estos granulos neurosecretores no solo se va a liberarla hormona, sino que hay una
serie de elementos que intervienen en el empaquetado, en la organizacién morfolégica, etc.
gue van a ser marcadores inmunohistoquimicos para tinciones especificas, y que son entre
otros:

- Sinaptofisina.
- Cromogranina.
- HNK-1.

Actualmente los granulos se detectan por la hormona que liberan y por las moléculas
gue intervienen en la organizacion y empaquetado de las vesiculas.
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52.2. DisTRIBUCION.

Actualmente, hay varios 6rganos que formarian parte del sistema neuroendocrino
difuso: adenohipofisis, paratiroides, médula suprarrenal y los paraganglios.

Junto con estos 6érganos, se encuentran otros acumulos de células que forman
pequefios grupos, como: los islotes de Langerhans del pancreas, los miocardiocitos de la
auricula, las células C del tiroides, las células yuxtaglomerulares liberadores de renina, las
células de Merkel (receptores hederiformes) y el epitelio del tubo digestivo y del aparato
respiratorio.

52.3. MoRFOLOGIA MICROSCOPICA.

Son muy heterogéneas en la forma: redondas, ovoides, aplanadas... Pueden ser
también cubicas o incluso triangulares.

Estas células suelen ser eosindfilas, con un nicleo central de cromatina laxa y es dificil
ver los granulos con microscopio 6ptico a no ser que hagamos una tincién especifica. En todo
caso se observa en ocasiones un fino punteado mas purplreo. Estas tinciones especificas
suelen ser argénticas, ya que estas células argiréfilas (de ahi que uno de los nombres de todo
este sistema fuese sistema argiréfilo). Algunas de ellas son también argentafines (reducen la
plata). En muchas de ellas, los granulos se tifilen de amarillo cuando utilizamos dicromato
potésico o &cido cromico: a esta capacidad de le denomina cromafinidad (de ahi lo de sistema
cromafin), y se visualiza por la oxidacion de la serotonina y de la adrenalina. Algunas de ellas
presentan granulos autofluoerescentes si se fijan con aldehido y formaldehido, e incluso
teniendo que afadir DOPA.

Todas ellas a microscopia electrénica presentan granulos neurosecretores. Estos
granulos tienen tamafos muy variables, desde 100-600 nm, con un tamafio medio de 250-350
nm. Estos granulos tienen diferentes morfologias: pueden ser ovoides, redondos, angulados,
alargados..., pero todos estan rodeados de membrana y van a tener un nicleo denso a los
electrones, dejando un fino halo claro.

52.4. MeEbuLA SUPRARRENAL .

Esta en el centro de la glandula suprarrenal. Es mas palida con hematoxilina-eosina y
grisacea macroscOpicamente. Por algunos autores es considerada como un acumulo de
neuronas postganglionares del sistema nervioso simpatico, pero sin terminaciones dendriticas
ni axones.

La médula suprarrenal no se regenera. Es una estructura muy vascularizada. Su origen
embriolégico es la cresta neural.

Tiene un estroma reticular y algo de colageno (de la pared de los grandes vasos), junto
con una rica vascularizacion. La mayor parte de las células que encontramos son las
feocromas o feocromocitos. Junto a ellas hay células ganglionares y terminaciones nerviosas
simpaticas.

FEOCROMOCITOS:

Son células con citoplasma eosindfilo claro, grande, de morfologia poligonal, a veces
redondeado. Tienen un nucleo de cromatina laxa. Puede verse en ocasiones un fino punteado
purpureo. Estas células son dificiles de ver ya que en los cadaveres las células productoras de
adrenalina y noradrenalina, que son células que liberar estas hormonas en determinados
momentos, aparecen casi destruidas, por el intento de luchar contra el estrés que
seguramente, genera la muerte. Los feocromocitos antiguamente se clasificaban en:

- Células ragiocromas: son las células que liberan noradrenalina. Tienen las
caracteristicas anteriores (argentafines, autofluorescentes, cromafines...) y, ademas,
son células que no se tifien o se tifien muy débilmente por el azocarmin y son
negativas a las fosfatasas acidas.

- 245 -



- Células hialocromas: son las células que liberan adrenalina. Tienen las

caracteristicas anteriores y son positivas al azocarmin y a las fosfatasas acidas.

A nivel ultraestructural las células ragiocromas tienen unos granulos mas grandes y
heterogéneos en su tamafio y en su densidad a los electrones. Pueden ser triangulares,
angulares, y tienen un halo bastante claro a los electrones, con un nicleo muy denso a los
electrones. Las células hialocromas tienen granulos mas pequefios, con una densidad

homogénea y menor a la densidad de las ragiocromas. Tienen un halo claro muy delgado.
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CELULAS GANGLIONARES:

Son células que han terminado su diferenciacion. Son células mas grandes y mas
eosindfilas. Se agrupan 2-3 células con un nucleo de cromatina laxa y nucleolo evidente.
Sélo constituyen un 5-10% de la poblacion celular.

TERMINACIONES NERVIOSAS

En la médula suprarrenal aparecen terminaciones nerviosas simpaticas amielinicas
preganglionicas.

52.5. ParRaGANGLIOS.

Los paraganglios van a ser estructuras del sistema neuroendocrino que estan en
relacion con los nervios y los ganglios simpaticos, con los nervios y ganglios parasimpaticos

(sobre todo por el retroperitoneo), y también se relacionan con los receptores sensoriales de
algunos vasos sanguineos -arterias-.

PARAGANGLIOS SIMPATICOS O PARAGLANGLIOS CROMAFINES
- Células principales:

Son células mas o menos redondeadas, con un nucleo de cromatina laxa,
citoplasma eosinoéfilo. Son positivas al dicromato potasico. Liberan noradrenalina, pero
no esta claro que su funcion sea la liberaciéon de esta hormona, ya que parece ser que

tienen mas una funcion de relacién con las neuronas simpaticas (de nervios y ganglios)
y con las células SIF.

Células de sostén o sustentaculares:

Son células con prolongaciones que sostienen a las células principales. Los

nucleos son alargados de cromatina mas condensada. No presentan ninguna funcion
conocida de sintesis y liberacién de hormonas.
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Ambos tipos celulares estan rodeados de fibras de reticulina y, generalmente, estan
encapsulados por tejido conjuntivo de colageno, con gran vascularizacion.

PARAGANGLIOS PARASIMPATICOS O PARAGANGLIOS ACROMAFINES

- Células principales:

Son mas pequefias que las anteriores y no tienen granulos cromafines. Son
células mas o menos redondeadas, con un nicleo de cromatina laxa, citoplasma

eosinofilo.
Liberan noradrenalina.
- Células de sostén o sustentaculares:

Son células con prolongaciones que sostienen a las células principales. Los
ndcleos son alargados de cromatina mas condensada.

Estan rodeadas de fibras de reticulina y, generalmente, estan encapsulados por tejido
conjuntivo de colageno, con gran vascularizacion. Suelen ser mas pobres en células.
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En determinados puntos de las paredes arteriales, en relaciébn con lo nervios
vegetativos y llegando casi a la intima de los vasos sanguineos, encontramos acumulos de
paraganglios (células glémicas), que son muy similares a las células de los paraganglios
simpaticos con sus células sustentaculares. El seno aértico y senos carotideos (térax), 6rgano
de Zuckerkandl (abdomen) que esta en la bifurcacién iliaca,... son 6rganos que regulan la
presién arterial, la concentracion de CO,, etc. cada uno con una ubicacion anatémica diferente.

Los paraganglios van a estar muy desarrollados en los nifios, van a ser macroscopicos,

mientras que en adultos van a ser dificiles de ver.

52.6. SISTEMA NEUROENDOCRINO DISEMINADO DEL TUBO
DIGESTIVO Y DEL APARATO RESPIRATORIO.

SISTEMA DE KULTSCHITZKY (TUBO DIGESTIVO)
Son células del sistema neuroendocrino difuso que estan dispersas por el epitelio de
revestimiento, inclusive los conductos glandulares. A veces se encuentran también en la lamina

propia.
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Al estar ubicadas entre las células del epitelio de revestimiento, suelen tener morfologia
triangular con base amplia hacia la membrana basal, aunque a veces puede ser cilindrica.
Frecuentemente no llegan a la superficie, pero podrian llegar.

Estas células son eosindfilas y algunas de ellas, no todas, son cromafines y algunas
son argentafines.

Se sabe que hay mas de 20 péptidos que se liberan a los capilares por la parte basal
de las células, aunque se sabe también que muchas de ellas no tienen accién hormonal-
endocrina, sino actividad paracrina. Algunas de esas sustancias son: gastrina, somatostatina...

APARATO RESPIRATORIO:

En el aparato respiratorio podemos encontrar las células del sistema neuroendocrino
de 2 formas: aisladas entre las células del epitelio de revestimiento, que es ciliado con células
caliciformes, también con forma triangular, con la base hacia la membrana basal, pero las
podemos también encontrar formando los cuerpos neuroepiteliales. Estos cuerpos
neuroepiteliales son estructuras que se encuentran a nivel bronquial o bronquiolar grande.
Tienen morfologia cilindrica, se suelen agrupar y tienen relacién con terminaciones nerviosas.

Presentan granulos a nivel basal. Otra caracteristica de estas células es que llegan a la
luz generalmente.

52.7. PANCREAS ENDOCRINO

Junto con el pancreas exocrino
(conducto de  excrecion y  porcion

adendmera), hay un pancreas endocrino.
Puede haber un millén de islotes endocrinos
en el pancreas (islotes de Langerhans). En
la cola hay mas islotes pero mas pequefios,
en la cabeza tienen méas tamafio pero hay
menos.

Las células de los islotes se van a
regenerar por células centro-acinares,
aunque también pueden formarse por mitosis.

Los islotes son pequefios nidos de
células epiteliales glandulares, con un estroma
reticular escaso que sirve para sostener a las
células y a la rica trama de capilares fenestrados.
A veces, esta trama vascular, forma una pequefia
capsula que rodea los islotes.

Cuando se tifien con hematoxilina-eosina
son mas palidas que las células de los acinos.
Suelen ser mas grandes que las exocrinas y mas
poligonales.

Morfolégicamente no se  pueden
diferenciar  con el microscopio  6ptico
(hematoxilina-eosina) la hormona que sintetizan.
Para identificarlas se utilizan anticuerpos
monoclonales antiinsulina, antiglucagén,
antisomatostatina... Antiguamente se utilizaba
aldehidofucsina que tifie a las célulsque
sintetizan insulina. Estas célulag son las ras
numerosas. Cuando se realizan técnicas de plata
grimelius tifie a las célulasx A1 que sintetizan
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glucagén, que son menos numerosas y suelen ocupar las posiciones mas periféricas. Con
otras técnicas argénticas se tifien el resto de las células (céludage la somatostatina, las
células que sintetizan gastrina...).

MICROSCOPIA ELECTRONICO

Las células B son células poligonales, con
nucleo laxo. Tienen todos los organulos (un buen
aparato de Golgi, reticulo endoplasmico...). Son algo
mas grandes y numerosas. Tienen granulos de
secrecion que en el interior de los mismos se
encuentra la insulina. Los granulos de insulina tienen
unas estructuras rectangulares (estructura
paracristalina), en forma de juanola (romboidea) que
son densas a los electrones y que tiene una
subestructura laminada. Esta estructura se encuentra
en una matriz moderadamente densa, algo granular,
rodeada de membrana. Mide unos 200 — 250 nm.

Las células a son menos numerosas y algo
mas pequefias. Tienen todos los organulos. Sus
granulos son densos a los electrones mas o menos
homogéneos. Miden unos 200 — 250 nm. Estan
rodeados de membrana.

Las células & secretan somatostatina. Son
algo méas pequefias. Tienen todos los organulos.
Tienen granulos densos a los electrones y mas
diversos en tamafio y en densidad (heterogéneos).
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