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Resumen

Los lipidos son componentes importan-
tes de las células, tanto desde el punto de vista
estructural como funcional. Ademés de inter-
venir en funciones de transporte, reconocimien-
to celular e inmunidad, los Acidos Grasos Esen-
ciales (AGE) , son importantes para el mante-
nimiento funcional y estructural de los orga-
nismos animales.  En nuestro laboratorio se
demostré que ratas prefiadas alimentadas con
dietas deficientes en dcidos grasos esenciales
(DAGE ) y otras con las mismas dietas pero
suplementadas con 5% de aceite de maiz, ( rico
en 4cido linoleico ) mostraron alteraciones en
el desarrollo placentario. En el presente traba-
jo, 57 ratas hembras de una cepa Wistar fue-
ron alimentadas desde el destete con una de las
siguientes dietas: 1: DAGE; 2 :DAM (dieta
DAGE mis aceite de maiz , alta proporcién de
dcido linoléico); 3: DAS (dieta DAGE mis
aceite de soja, alta proporcién de dcidos
linoleico y a-linolénico) y 4 :DC (dieta co-
mercial). Después de los 3 meses de edad los
animales fueron prefiados y se sacrificaron al
13 dia de la gestacién. Los cuernos uterinos
fueron disecados y los sitios de implantacién
se fijaron en formol y se incluyeron en parafi-
na. Las observaciones se realizaron sobre cor-
tes coloreados con H/E , y se estudi6 la placenta
corioalantoidea , el nimero de implantaciones
y el de reabsorciones . La glindula metrial de
ratas DAGE y DAM presentaron modificacio-
nes estructurales en relacién a las DC. Los ha-
llazgos més notables fueron : Indiferenciacién
de las células granulares metriales y aumento
de la cantidad de tejido conectivo. En las ratas
DAS .en cambio,el aspecto de la glindula
metrial era similar a lo observado en el grupo
DC. En los grupos DAGE y DAM el laberinto
estaba ensanchado, con septos vasculares pero
en el grupo DAS eran similares al DC, delga-
dos y vasculares. No se detectaron diferencias
en el nimero de implantaciones vy

reabsorciones. Los presentes resultados sugie-
ren que el icido o-linolénico dietético es esen-
cial para que la placenta de rata alcance su de-
sarrollo normal.

Palabras claves: Placenta de rata, Glan-
dula metrial, Laberinto, 4cidos grasos,
dcido o-linolénico.

Abstract

Lipids are important cell components,
both from the structural and the functional point
of view. Besides, they intervein in transporting
functions, cell recognition and immunity.
Essential Fatty Acids (EFA) are important for
the functional and structural maintenance of
animal organisms.

In our laboratory, it was demonstrated
that one group of pregnant rats fed on an EFA
deficient diet, and other group of rats fed on
the same diet but with 5% of corn oil (rich in
linoleic acid) showed alterations on the
development of the metrial gland. In the present
work, 57 female rats of a Wistar strain were
fed since weaning with one of the following
diets : EFAD :deficient in essential fatty acids ,
COD: EFAD + 5% corn oil (linoleic acid
sufficient but o~ linoleic acid deficient); SAD:
EFAD + 5% soy oil (both EFA sufficient ) and
CD: commercial diet. After 3 months the
animals were sacrificed on the 13 th. day of
gestation.Uteru s horns were dissected and the
implantation sities were fixed on formol and
embebbed in parafine. The observations were
carried out with H/E coloured cross-sections
and the corialantoidea placenta, the sities of
implanctations and the sitios of reabsortions
were studied. The metrial gland of DAGE and
DAM rats presented structural modifications
compared to DC rats. The most relevant
findings were: indifferentiation of the
granulated metrial gland cells and an increase
in the amount of connective tissue.
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In DAS rats, on the contrary, the aspect
of the metrial gland was similar to the observed
in the DC group. In the DAGE and the DAM
groups Labyrinthum was enlarged with
vascular septum group . Mean while DAS was
similar to group DC (thin and vascular).
Differences in the sities of implanctations and
reabsortions were not detected. The present
results suggest that a- linolenico acid is
essential for the rat placenta to reach normal
development.

Key Words: Rats placenta. Metrial gland.
Labyrinthum. Fatty acids. c-linoleic acid.

Introducciéon

Los lipidos son componentes importan-
tes de las células, tanto desde el punto de vista
estructural como funcional. Asi, por ejemplo,
forman parte de las membranas celulares e in-
tervienen en funciones de transporte, recono-
cimiento celular, inmunidad , mecanismo de
coagulacidn y de control paracrino (hormonas
locales). Los lipidos son la fuente de los 4ci-
dos grasos esenciales (AGE), los que ademds
de cumplir un papel estructural son indispen-
sables para la sintesis de prostaglandinas,
prostaciclinas, tromboxanos y leucotrienos. Los
AGE son importantes para el mantenimiento
funcional y estructural de los organismos ani-
males (1). La esencialidad de los miembros de
la familia (n-6) y (n-3) varia entre las especies,
ya sea por los requerimientos o por su habili-
dad para elongar o desaturar a los precursores.

Se ha demostrado que la deficiencia de
AGE afectaria en diversos sistemas su normal
desarrollo y funcién, ejemplos: SNC (2), reti-
na, corteza occipital y en otros 6rganos ( 3).

Ademds se ha descripto que la deficien-
cia severa de dcidos grasos esenciales sumada
a la restriccién de dieta redujo significati-
vamente el contenido de 4cido linoleico y los
derivados altamente insaturados del dcido
linoleico y a-linolénico, y aumenté significa-
tivamente el eicosatrienoico (20:3n9). (4).

También se ha demostrado, que la des-
nutricion materna o la deficiencia prolongada
en dcidos grasos esenciales dafian la funcién
reproductiva de la hembra (5); asi como tam-
bién una deficiencia prolongada en AGE im-
puesta a la madre, disminuye el peso del feto,
de los 6rganos fetales y de la placenta (6).

Si bien se ha comunicado que la canti-
dad de lipidos en la placenta es pequefia ; to-

dos ellos cumplirian funciones esenciales (7)
(como sustratos para la sintesis de hormonas
esteroideas) (8).

Los lipidos pueden ser simples o com-
plejos, si bien todos contienen dcidos grasos .
Se denominan también lipidos saponificables
porque por hidrélisis alcalina, producen jabo-
nes (sales de dcidos grasos).

Productos derivados de los lipidos,
especificamente del dcido araquidénico como
son las prostaglandinas (PGs), tromboxanos
(Tx), leucotrienos (Ltr), ejercen profundos efec-
tos fisiol6gicos y farmacolégicos de tipo hor-
monal y actuarian en las funciones celulares,
como la respuesta inmune, se ha sugerido que
las prostaglandinas (PGs) regularian la respues-
ta inmune por modular la actividad de un
subgrupo de células T supresoras (9). Asi, las
PGs pueden causar inhibicién de la produccién
de linfoquinas por los linfocitos T (10); inhibi-
cién de la blastogénesis de las células T (11).
También los gangliosidos, glucoesfingolipidos,
pueden modificar respuestas inmunes (12).

Por su parte, los LT actuarian como
importantes mediadores de la hipersensibilidad
en la anafilaxia (13) .Por otro lado tanto las
prostaciclinas ( PCI) , Pgs, y Tx son importan-
tes reguladores del flujo sanguineo y de la
interaccién plaquetas-sistema vascular (14, 15).
Asi la PGE 2 y la PGI-2 actian como
vasodilatadores, aumentando la permeabilidad
vascular durante la inflamacién aguda (16).

En nuestro laboratorio se demostré que
ratas alimentadas con dietas deficientes en 4ci-
dos grasos esenciales (DAGE) y otras las cua-
les fueron suplementadas con 5% de aceite de
maiz, rica en dcido linoleico, mostraron altera-
ciones en el desarrollo de la glandula metrial y
de la decidua (17).

Estudios realizados posteriormente so-
bre el funcionamiento reproductor, demostra-
ron disminucién del niimero de implantaciones
y del nimero de crias por camada, y del au-
mento de la mortalidad prenatal de las crias
(18).

Nosotros sugerimos que las alteracio-
nes reproductivas por la deficiencia en AGE,
son solo parcialmente corregidas al suplemen-
tar a la dieta , dcido linoleico. Por lo que sefia-
lamos que los aportes lipidicos suficientes de
solamente el dcido linoleico (18:2n-6), serian
insuficientes para inducir un desarrollo
placentario normal. El hecho que las 2 dietas
semisintéticas ensayadas hasta ese momento
fueran deficientes en 18 n-3 nos sugirié que
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tal vez la serie n-3 seria esencial para el man-
tenimiento de la normalidad reproductiva Esta
hipétesis podria ser probada con un 4to grupo
de ratas alimentadas con 5% de aceite de soja
que contiene (mucho 18n-3). Por lo cual nues-
tro presente objetivo fue determinar si el 4ci-
do o-linolénico es esencial para asegurar el
desarrollo placentario normal de la rata.

Materiales y Métodos

Animales: 57 ratas albinas hembras de
una cepa Wistar puestas en periodos alternati-
vos de luz y sombra de 12 hs cada uno. Los
animales fueron divididos en 4 grupos, cada

grupo fue alimentado ad-libitum, después del
destete, con una de las siguientes dietas: Gru-
po 1) DAGE (deficiente en 4cidos grasos esen-
ciales: cuya composicion se detalla en la Tabla
1; 2) DAM (contenia como base la misma die-
ta DAGE, pero en ella el 5% de almidén de
maiz , fue reemplazado por 5% de aceite de
maiz. Esta dieta fue suficiente solo en 4dcido
linoleico .3) DAS (dieta aceite de Soja , conte-
nia como base la misma dieta DAGE, pero en
ella el 5% de almid6n de maiz fue reemplaza-
da por 5% de aceite de soja.Esta dieta fue sufi-

ciente en ambos dcidos linoleico y o-linolénico.

4) DC (dieta comercial) Esta dieta es suficien-
te en AGE (2).

, Tabla: 1
Composicién de las Dietas Semisintéticas

DAGE*

LG D A e 16.1%
SUCTORH - 5ihs v simcs 41.3%
Almidén de maiz.. 38.7%
Mezcla de sales (1).  3.6%
Vitaminas (2)......... 0.3%
Aceite de Maiz (3).. -

Aceite de Soja (4).. -

. DAGE : Deficientes en Acidos Grasos Esenciales

DAM** DAS*#*
16.1% 16.1%
41.3% 41.3%
33.7% 33.7%
3.6% 3.6%
0.3% 0.3%
5.0% -

< 5.0%

**  DAM: Dieta Aceite de Maiz( suficiente en 4cido linoleico 18n-6 pero deficiente en c-linolénico 18n-3 ).

*** DAS :Dieta Aceite de Soja( suficiente en 4cido linoleico 18 n-6 y en dcidoa-linolénico 18 n-3.

Los componentes de la mezcla estin expresados como gt/ Kg . de comida

1) Mezcla de sales por Kg.de alimento (en
gramos): Carbonato de calcio 13.57; Clo-
ruro de Potasio 2.8; Ortofosfato mono-
potdsico di-hidrégeno5.3; Carbonato de
magnesio 0.62; Sulfato de  Magnesio 0.4;
Cloruro de Sodio 1.72 ; Cloruro férrico 0.35.

En miligramos : Cloruro de Potasio 0.2;
Cloruro de maganeso 0.87; Floruro de Sodio
2.5; Sulfato de Potasio y Aluminio 0.45;
Sulfato de Cobre 2.25. La concentracién
de zinc fue aproximadamentre 14mg/kg de
dieta determinado por absorcién atémica.
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2) Vitaminas (expresadas en mg/kg de ali-
mento)

Nicotidamida 100; Cloruro de Colina
1000; Inositol 200, Clorhidrato de pidoxina 5,
Clorhidrato de Tiamina 5; Riboflavina 5 ; Aci-
do Félico 5 ; Pantotenato de Calcio 10 ; Biotina
0.05; Cianocobalina 0.05; Menadiona 0.25 ;
Ergocalciferol 6 ; Acetato de Tocoferol 200 :
Vitamina A (acetato17.000
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Tabla 2:
Composicién de los dcidos grasos de las dietas (%)

Dieta Acidos Grasos
16:0 18:0 18:1N-9  18:2N-6 18:3N-3
DAGE 329 14.1 234 10.6 i)
MAIZ 157 2.4 31.7 46.4 0.8
SOJA 11.35 2.80 20.38 55.31 9.60
DC 231 9 26.4 324 23

Los acetil esteres de los dcidos grasos fueron analizados por cromatografia de gas
liquido, los valores obtenidos se observan en la tabla anterior.

Cuando las ratas cumplieron tres me-
ses de edad y en los extendidos vaginales se
observd, por colpocitologia , el proestro, fue-
ron cruzadas con un macho joven de probada
fertilidad, alimentado con dieta comercial. La
presencia de espermatozoides en el fluido
vaginal indicé el primer dia de la prefiez. Al
dia 13 de la prenez fueron sacrificadas con éter
bajo campana . Los cuernos uterinos fueron
disecados y se registré el nimero total de
implantaciones existentes en ambos cuernos,
discrimindndose los sitios viables de los no via-
bles (reabsorciones ).

Con el propésito de obtener material
para estudiar la placenta corioalantoidea en
cada sitio de implantacién , fue seccionado por
la mitad cortando el cuerno uterino en dngulo
recto a su eje longitudinal. Cada mitad fue fija-
da con formol al 10% y procesado seguin técni-
ca histolégica corriente. Los cortes de Smm de
espesor fueron coloreados con H/E y observa-
dos con microscopio Optico. Algunos cortes se
colorearon con PAS para la demostracién de
glucégeno.

Analisis Estadistico:

Se utilizé el Test Logrank (Peto et. Al,
1977). Para este andlisis se considerd a cada
animal hasta el momento del sacrificio (dia 13
de prefiez). Las proporciones de animales con
determinadas caracteristicas (estériles, ciclos
irregulares) fueron comparadas con el Test c2
(chi-cuadrado). El nimero de implantaciones
y el nimero de reabsorciones fueron evalua-
dos con el Test no paramétrico de Kruskal-
Wallis.

Resultados

Las gldndulas metriales de la placenta
corioalantoidea del grupo control (DC) se ob-
servaron constituidas por abundantes células
granulares metriales (CGM), adoptaron una
disposicién perivascular, eran de apariencia
epiteloide y presentaron diferentes grados de
maduracién. Algunas contenian abundantes
grinulos eosindfilos intracitoplasméticos y eran
binucleadas, y otras mostraron signos de inma-
durez tales como basofilia citoplasmatica y es-
caso niimero de granulos.

Las glandulas metriales de las ratas de-
ficientes en 4cidos grasos esenciales (DAGE)
y las suficientes en dcido linoleico (DAM), pre-
sentaron diferencias en relacién a las del grupo
DC. Asi, tanto en DAGE como en DAM se
observd un predominio de CGM inmaduras
(escaso nimero de granulos y basofilia) (Figu-
ras 1, 2). Pero mientras que en las ratas DAGE
el nimero de CGM estaba reducido, en las
DAM la proporcién de CGM fue mds eleva-
da. En las ratas suficientes en dcido linoleico y
a-linolénico (DAS), el desarrollo de las glan-
dulas metriales fue similar al del grupo DC,
tanto por el grado de madurez (grdnulos
eosinéfilos citoplasméticos y binucleadas)
como por el nimero de CGM (Figuras 3, 4).

Por otro lado, la cdpsula fibrinoide, es-
tructura que forma limite neto de separacién
entre la glindula metrial y la decidua basal, se
observé en los animales DC y DAS como una
banda aciddfila bien definida y gruesa (Figura
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5). En las ratas DAGE y DAM en cambio, es-
tuvo representada por una reducida zona fibrosa
muy adelgazada y mal definida (Figura 6).

Por otra parte, las deciduas basales de
los animales DC al dia 13 de gestacion , esta-
ban constituidas, normalmente, por células
vacuoladas que contenfan abundante
glucégeno, de patrén difuso.En el grupo DAS
(aceite de soja), las células deciduales, presen-
taron un grado de vacuolizaci6n similar al ob-
servado en DC, pero el patrén de distribu-
cién era difuso sin ninguna localizacién prefe-
rencial . En las deciduas basales de las ratas
DAGE y DAM sus células presentaron menor
grado de vacuolizacién que las DC. En ambos
grupos el patrén de distribucién del glucégeno
era difuso. Sin embargo en la mayoria de las
DAGE predominaba en la regién interna, mien-
tras que en las DAM y DAS no mostré una lo-
calizacion preferencial. Aunque en ambos gru-
pos las CGM localizadas en la regi6n externa
de la decidua y alrededor del cono
ectoplacentario presentaron un aspecto mds
inmaduro que en los animales DC, su nimero
no varié en relacién a ellas .

En algunos casos DAGE se detectaron
sufusiones hemorragicas leves a moderadas,
pero los fenémenos congestivos fueron mayo-
res en las DAM .

En las deciduas basales de todos los gru-
pos se observaron vasos reepitelizados en su
interior, con células trofoblésticas. En la zona
interna de la decidua (préxima a la placenta
fetal), las células deciduales solfan constituir
simplasma por donde circulaba la sangre ma-
terna. Algunas de estas células presentaban
eritrofagia y en los lagos maternos se pudo
observar grados variables de congestién . En
los grupos DAGE , DAM y DAS el aspecto
histolégico de la capa de células gigantes fue
similar al observado en el DC.

En todos los grupos, el espongiotro-
boblasto o zona basal, situado entre el laberin-
to y las células gigantes, estuvo constituido
por células citotrofoblasticas. Al dia 13 de pre-
fiez, en los animales DC, las células del
espongiotrofoblasto presentaron abundantes
figuras mitéticas y se disponian en islotes o
cordones atravesados por espacios que conte-
nian sangre materna. E1 20 al 30% de estas cé-
lulas eran pequefias y baséfilas del tipo consi-
derado como germinal para la diferenciacién
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de los otros tipos. El 10% al 20% eran células
con citoplasma vacuolado (glucogénicas )y el
50% al 60% restante, se estaban diferenciando
hacia células gigantes (Figura 7).

En los grupos DAGE, DAM y DAS el
espongiotrofoblasto estaba compuesto por los
3 tipos celulares descriptos, pero la proporcién
de los mismos variaba; ya que en estos grupos
se observé una tendencia hacia la diferencia-
cién en el sentido de las células gigantes en
detrimento de las células glucogénicas ( Figu-
ra 8).

Esta diferenciacion hacia células gigan-
tes se acompafiaba en general con cuadros
congestivos de los senos maternos. Esto fue
particularmente notable en las ratas DAM.

El laberinto es la zona de la placenta
corioalantoidea donde se localiza la barrera
placentaria . A los 13 dias de la gestaci6n , en
las ratas DC el laberinto se observé constitui-
do por tabiques trofobldsticos (vellosidades)
ricamente vascularizadas por capilares fetales
que estaban rodeados por escasa cantidad de
mesénquima . Los senos maternos en que se
hallaban inmersos los tabiques mostraron gra-
dos variables de congestién, asi como algunos
acamulos linfocitarios (Figura 7).

En los grupos DAGE y DAM se obser-
varon marcadas alteraciones en la morfologia
del laberinto. Asi , en las ratas DAGE los tabi-
ques estaban engrosados y algunos se presen-
taban como cordones sélidos de epitelio
trofobldstico. En estos casos, el mesénquima
fetal estaba marcadamente reducido o ausente
y los septos eran avasculares (Figura 8). En los
animales DAM los tabiques eran mds delga-
dos que los DAGE,pero los senos vasculares
S€ presentaron muy congestivos y con acimulos
linfocitarios. Por el contrario, en las ratas DAS
los laberintos se parecfan a los DC y se obser-
varon en dichos grupos menor proporcién de
actmulos linfocitarios.

En las ratas DAGE, DAM, DAS y DC
que fueron sacrificadas a los 13 dias de pre-
fiez, se determind el ndmero total de
implantaciones y de reabsorciones presentes en
ambos cuernos uterinos. En el grupo DAGE la
mediana del nimero de implantaciones fue 13;
en DAM 13,5, y en los grupos DAS y DC 14.
En el niimero total de reabsorciones se registré
una mediana de 1 para los grupos DAGE y
DAS, y de 0.5 y 0 para los grupos DAM y DC
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respectivamente. Se registraron diferencias sig-
nificativas solamente entre DAGE y MAIZ
(P >0.01), en las otras dietas no se registraron
diferencias significativas en ninguna de las 2
variables . Las variables se estudiaron compa-
rativamente .

Discusion

Los presentes experimentos fueron di-
sefiados para determinar si el 4cido o-linolénico
(18 3n-3 ) es esencial en la dieta de la rata albi-
na para asegurar una capacidad reproductiva
eficaz.

Maeder, fue el primero en descubrir
dreas de edema, congestién vascular y hemo-
rragias en placentas y tteros de ratas DAGE,
sugiriendo (8) que estos cambios podrian de-
berse a un aumento de la permeabilidad
vascular inducida por la dieta. Se sabe también
que la administracién prolongada de dietas
deficientes en AGE o ricas en 4cido linoleico,
disminuyen la agregacién plaquetaria favore-
ciendo una tendencia hemorragica tanto en el
hombre como en los animales de laboratorio
(19, 20, 21). Ademas se ha sugerido que la in-
fusién de emulsiones ricas en dcido linoleico
induce una neta vascularizacién en el lecho
pulmonar del conejo (22).

En los presentes experimentos tanto las
glindulas metriales como las placentas
corioalantoideas de los grupos DAGE y DAM
presentaron diferencias estructurales con las de
los grupos DAS y DC, estas alteraciones se
visualizaron tanto a nivel de la diferenciacién
celular como del lecho vascular.

Asi, las glandulas metriales de las ratas
DAGE y DAM se caracterizaron por presentar
disminucion en el nimero y/ o diferenciacion
de las células granulares metriales (CGM), aso-
ciadas con aumento en la cantidad de tejido
conectivo.

Las gldndulas metriales de las ratas
DAS, en cambio ,fueron similares a las del gru-
po DC, tanto en nimero y cantidad de CGM
como en las caracteristicas del tejido conectivo.

La existencia de una relacién directa
entre el nimero de CGM y su grado de madu-
racién con la cantidad de tejido conectivo de
la glandula metrial parece estar demostrada por

algunos hallazgos previos. Asi, mientras
Dallenbach, y Hellweg y col.(23), localizaron
relaxina en los granulos de las CGM, Swabe y
col., (22), propusieron que esta hormona indu-
ciria la disolucién de las fibras coldgenas y el
aumento concomitante de las sustancia funda-
mental amorfa del tejido conjuntivo. Asi, en su
citoplasma, se ha localizado IgG, la que podria
actuar como anticuerpo bloqueador del
trofoblasto (24). El origen de las CGM, actual-
mente esta completamente dilucidado, se sabe
que derivarian de células linfoides originadas
de la médula 6sea , las cuales se diferenciarian
in situ en el dtero de los roedores prefiados,
dentro de la linea de natural killer (26, 27, 28)
y que proliferarian durante las dos primeras
semanas de gestacién y posteriormente adqui-
rirfan gran nimero de granulos (29), que alta-
mente activados funcionarian interceptando y
matando células placentarias y fetales
aberrantes para impedir que ingresen al orga-
nismo materno y proliferen alli (30). Por lo di-
cho no podriamos descartar que las ratas DAGE
y las DAM presentaran modificaciones de la
respuesta inmune a nivel de la interfase mater-
no-fetal, debido a la diferencia alterada de las
CGM que hemos descrito, sobre todo que la
diferenciacién de estas células CGM, depen-
derfa de la interaccién del tejido mesenqui-
matico del ttero (31) especialmente entre los
dias 10 y 14 de prefiez, momento de la gesta-
ciénen que se observa en las ratas DAGE gran
aumento del tejido mesenquimatico.

En las ratas de los grupos DAGE vy
DAM la cédpsula fibrinoide se observé como
una estructura mal definida y parcialmente
desintegrada, mientras que en las ratas DAS
presentd caracteristicas similares a las obser-
vadas en las DC.

En los animales DAGE y DAM el con-
tenido de glucégeno de las células deciduales
estuvo aparentemente disminuido en compara-
cién a lo observado en las deciduales de los
grupos DAS y DC. La disminucién en el con-
tenido de glucdgeno de las células deciduales
as{ como la tendencia a la formacién de las
células gigantes en el espongiotrofoblasto (a
expensas de la disminucién de las células
glucogénicas) podria quizés relacionarse con
modificaciones en las funciones nutritivas,
energéticas y endocrinas de estas estructuras

(32).
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Figura 1:

Figura 2:
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Figura 4:
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Figura 8:
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Glédndula metrial de rata DC, con buen niimero y madurez de las CGM (con abundan-
tes granulos intracitoplasmaticos) y nula fibrosis.- H-E-20 X HE. 20X.

Glandula metrial de rata DAGE, con escaso nimero y gran inmadurez de las CGM
(escasos granulos intracitoplasmadticos), con aumento considerable de fibrosis.

HE-20X HE.20X.

Glandula metrial de ratas Maiz, con buen nimero CGM, pero inmaduras (células
pequenas y sin granulos intracitoplasmaticos), con aumento de la vascularidad y esca-
sa fibrosis. H'E - 20 X

Glandula metrial de rata SOJA, con buen nimero y madurez de las CGM (con abun-
dantes granulos intracitoplasmaticos), sin aumento de la vascularidad ni de la fibrosis.
HE-20X

Cipsula fibrinoide de ratas DC, similar a las ratas DAS, constituida por una banda
bien definida y gruesa. Decidua basal con células vacuoladas con abundante glucégeno
de patron difuso. HE - 10 X

Cépsula fibrinoide de rata DAGE, similar a la rata DAM, representada por una zona
fibrosa muy adelgazada y poco definida. La decidua basal presenta menor grado de
vacuolizacién. HE - 10 X HE. 10X.

Laberinto de ratas DC a los 13 dias de gestacién, se observa con tabiques trofobldsticos
(vellosidades) ricamente vascularizadas, rodeadas por escasa cantidad de mesénquima.
El espongiotrofoblasto, presenta espacios con sangre materna, células vacuoladas,
baséfilas. H'E - 40 X HE. 40X.

Laberinto de ratas DAGE a los 13 dias de gestaci6n, se observa cordones sélidos de
epitelio trofobléstico, el mesénquima fetal estd reducido, con septos avasculares. El
espongiotrofoblasto mostré una tendencia hacia la diferenciacién de sus células en
sentido de células gigantes en detrimento de las células glucogénicas. HE. 40X.



PATOLOGIA DE LA PLACENTA DE RATA INDUCIDA POR LA DEFICIENCIA DE ACIDOS GRASOS 195

Los laberintos (zona de intercambio
materno fetal )mostraron severos cambios es-
tructurales en las ratas del grupo DAGE con
tabiques engrosados (en los que los vasos
fetales eran escasos), o bien fueron cordones
epiteliales sélidos, avasculares. En los anima-
les DAM, si bien los septos eran en general
mis delgados, el laberinto en conjunto tenfa un
aspecto congestivo. Las ratas del grupo DAS,
en cambio, presentaron laberintos con tabiques
delgados, bien vascularizados por vasos fetales
y escasa cantidad de mesénquima, tal como los
observados en las ratas del grupo DC. Esto de-
muestra que la presencia de dcido a-linolénico
en la dieta es esencial para corregir las altera-
ciones de esta estructura.

Aunque no se conocen los factores que
intervienen durante el desarrollo placentario
normal podemos decir que las prostaglandinas
(Pgs), prostaciclinas (PGI) y trombosanos
(Txs) han sido relacionados con muchos even-
tos de la gestacién. (33, 34, 35,365 37).!

Se ha demostrado que tanto la deficien-
cia en AGE como la administracién prolonga-
da de dietas ricas en 4cido linoleico disminu-
yen la produccién de Pgs (38), PGI (39) y
Txs(40).

Basados en estas observaciones podria-
mos sugerir que las alteraciones celulares ob-
servadas en las placentas y en las glindulas
metriales de las ratas DAGE y DAM podrian
asociarse con una produccién alterada de
prostanoides, esta sugerencia podria apoyarse
en observaciones de otros autores que sostie-
nen que las PGs estarian relacionadas con la
transformacién y diferenciacién de las células
del estroma endometrial en células deciduales
(41) y con el control de la actividad biosintética
del tejido conjuntivo uterino (42, 43).

Los cambios en la diferenciacién celu-
lar se acomparfaron como dijimos con altera-
ciones en el lecho vascular. De hecho Maeder
(8), descubri6 dreas de edema, congestién
vascular, hemorragias, tanto en los vasos como
en las placentas de las ratas DAGE. En nuestro
laboratorio se observaron, estos disturbios
vasculares, tanto en las glindulas metriales
como en las placentas corioalantoideas de las
ratas DAGE y DAM. (predominantemente en
estas Ultimas), pero no en las DC y DAS,
sugiriéndose que ello seria debido a que aque-
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llas dietas favorecerian una tendencia
hemorragipara. Sin embargo, los datos del pre-
sente trabajo indicaron que las manifestacio-
nes vasculares se presentaron en los sitios de
implantacién de los 4 grupos de animales utili-
zados, aunque con diferente intensidad segun
la dieta y el protocolo.

Aunque las observaciones hechas en los
animales DAM sugerirfan un posible efecto de
las dietas, también debemos decir, que se ha
demostrado que las PGs estarian relacionadas
con los cambios de permeabilidad vascular que
ocurren en el sitio de implantaciones y que la
inmunizacién de roedores prefiados contra PGs
inducen infartos, trombosis y hemorragias
placentarias.

Conclusiones

1. El nimero de implantaciones y
reabsorciones no parecen ser pardmetros
dependientes de los AGE dietéticos.

2. En las ratas que fueron solamente alimen-
tadas con dieta DAGE, las células
granulares metriales se presentaron en nii-
mero reducido e inmaduras .

3. Enlas ratas cuyas dietas fueron deficientes
en AGE, pero fueron adicionadas con acei-
te de maiz (rico en n-6 ), a nivel de la gldn-
dula metrial se observé : mayor nimero de
células granulares metriales, pero
inmaduras; en decidua sus células presen-
taban menor grado de vacuolizacién. La
cépsula fibrinoide fue delgada y mal defi-
nida. En el laberinto se observé tabiques
mds delgados que en el grupo DAGE, pero
congestivos.

4. En las ratas cuyas dietas fueron deficientes
en AGE, pero adicionadas con aceite de
soja, (rico en n-3); a nivel de la glindula
metrial se observé nimero y maduracién
de células granulares metriales similares al
grupo DC. La cdpsula fue gruesa y bien de-
finida, semejante al grupo DC. En el labe-
rinto se observaron tabiques trofoblésticos
(vellosidades) ricamente vascularizados, y
rodeados por escasa cantidad de
mesénquima, tal como se vié en DC.

El espongiotrofoblasto, en los 4 gru-

pos dietarios, no mostré alteraciones de
significacion.
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Por lo cual deducimos que la presencia
del dcido a-linolénico en la dieta es esencial
para el desarrollo de la placenta en la rata.
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