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En el eséfago de rata, se detectd una sefial muy tenue para el mRNA de ADH1 en la
base del grueso epitelio estratificado escamoso (resultados no mostrados), mientras
que ADH4 se localizé en todas las capas de este epitelio, con una intensidad mas o
menos similar en todas ellas, y no en la capa muscularis mucosae. Al igual que en el
mucosa lingual, los nucleos de la células del epitelio no mostraron sefal positiva (Fig.
22A). El epitelio del esofago presenta una capa en contacto con el lumen, de células
queratinizadas con una funcién protectora (Fig. 22A). Esta capa no presento
practicamente sefal especifica para el mMRNA de ninguna de las dos clases de ADH.
Tampoco se encontrd sefal en la submucosa ni en la muscular propia (Fig. 22).

Figura 22. Localizacion del mRNA de
ADH4 en esdofago de rata adulta 4
mediante ISH. (A) Intensa sefial en el "
epitelio estratificado escamoso y mas
tenue en la parte queratinizada. La seccion E

control de esofago hibridada con la J "'*/ J 1
ribosonda sentido para ADH4 no mostro

una tincién especifica (B). B e

E, epitelio estratificado queratinizado; MM, i bAbA

muscularis mucosae; SM, submucosa. S

Barra de calibracién (mostrada en B): 50 | — E
pum.

La IHC mostro la presencia de proteina ADH4 en toda la mucosa esofagica de rata
incluida la capa queratinizada en contacto con el lumen (Fig. 23C y D). La muscularis
mucosae no presentd sefal. Finalmente, se detecté cierta senal positiva, aunque
tenue, en la capa de tejido muscular esquelético (muscular propia) (Fig. 23C)
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Figura 23. Distribucion de la proteina ADH4 en el es6fago de rata mediante IHC. A y B,
seccion de esoéfago tefiida con hematoxilina donde se distinguen algunas de las capas
histologicas y funcionales del eséfago. C y D, inmunodeteccion de la proteina ADH4 en el
epitelio escamoso estratificado y queratinizado de la mucosa esofagica. E y F, seccion control
en la que se ha omitido el primer anticuerpo especifico para ADH4. B, D y F, detalle del epitelio
estratificado de la mucosa esofagica a mayor aumento, en la que la zona queratinizada del
epitelio no pudo enfocarse bien debido a la superposicion de varias capas. E, epitelio
multiestratificado queratinizado, LP, lamina propia, MM, muscularis mucosae; MP, muscular
propia; SM, submucosa; v, vasos sanguineos. Barra de calibracion (mostrada en F): A, C y E,
200 uym; B, Dy F, 50 um.

En eséfago humano, la ISH con ribosondas especificas para ADH4 humana, se
detectd el mRNA de ADH4 en el epitelio plano multiestratificado que, a diferencia de
los roedores, no esta queratinizado. Ninguna sefial especifica se detecté en la lamina
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propia de la mucosa, en la muscularis mucosae, en la capa submucosa ni en la capa
muscular (Fig. 24A).

Figura 24. Localizacion de ADH4 en secciones de es6fago humano. Deteccion del mRNA
de ADH4 en el epitelio plano multiestratificado no queratinizado mediante ISH (A) y la
correspondiente seccion control hibridada con la ribosonda sentido para ADH4 humana (B).
Deteccion inmunohistoquimica de la proteina ADH4 en el epitelio multiestratificado (C y D).
Secciones control en las que se ha omitido la etapa de incubacion con el primer anticuerpo (E y
F). E, epitelio plano multiestratificado no queratinizado; MM, muscularis mucosae; SM,
submucosa, CM, capa muscular. Barras de calibracién (mostrada en F y en B): A, C y E, 200
um; B, Dy F, 50 um.

La IHC, con anticuerpos policlonales contra ADH4 humana, mostré6 una sefal
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especifica en aquellos tejidos en los que ADH4 se expresa abundantemente (Fig. 24C
y D). Asi, en las secciones de esd6fago humano, la sefial positiva se detect6é en el
epitelio estratificado, coincidiendo con la localizacién del mMRNA detectado mediante
ISH (Fig. 24A).

1.2.4.3 Estomago

El estbmago es la porcion dilatada del aparato gastrointestinal, donde el alimento
ingerido es retenido durante dos o mas horas hasta que sufre una transformacion
quimica y mecanica que forma el quimo. En el estdmago, no existe practicamente
absorcion de alimentos, aunque el alcohol es una importante excepcion.
Anatémicamente, el estbmago se divide en cuatro regiones: cardias, fundus, cuerpo y
piloro (antro pilorico) (Fig. 25). Las micrografias de la Fig. 26, ilustran la histologia del
cuerpo del estébmago: la mucosa esta formada por glandulas gastricas que se
extienden desde el nivel de la muscularis mucosae, para abrirse a la luz del estbmago
mediante las fositas gastricas; la capa muscular esta formada por la circular interna y
la longitudinal externa; y la submucosa es relativamente laxa y distensible y contiene
los mayores vasos sanguineos.
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Figura 25. Esquema del estdmago humano. Se indican las regiones anatémicas en las que
se divide el estbmago vy las capas histolégicas que lo constituyen. En estado de contraccion, la
mucosa esta surcada por prominentes pliegues longitudinales, llamados rugas, que permiten
una gran distension después de la ingestion de alimentos. El estdbmago de rata presenta una
estructura muy similar (comparar con esquemas de la Fig. 16).

91



Resultados

FG

FiG 0 i’

M
i M
M
i
MF MM
aM
i, '|..|:i.'..
T L A

Figura 26. Cuerpo del estdmago de rata en estado no distendido. Tincién histologica con
Giemsa. FG, fositas gastricas; M, mucosa; MM, muscularis mucosae; MP, muscular propia; SM,
submucosa; v, vaso sanguineo. Barra de calibracion (mostrada en A): 200 pm.

En el estdbmago, los MRNAs de ADH1 y ADH4 se detectaron en la mucosa gastrica,
aunque cada forma se localizé en diferentes niveles y tipos celulares (Fig. 27). ADH1
se detectd en las zonas media y basal de la mucosa gastrica y en la muscularis
mucosae, y no en las células secretoras de mucus que cubren la superficie luminal del
estdbmago (Fig. 27A y 28). A juzgar por la morfologia celular y la localizacién en la
mucosa, la mayoria de las células positivas para ADH1 se identificaron como células
parietales u oxinticas, que son células secretoras de acido clorhidrico, y que se
distribuyen principalmente en la zona media de las glandulas gastricas. Es interesante
destacar que, en la parte del estbmago mas cercana al piloro, se encontré una fuerte
sefal de hibridacion para ADH1 en las células mucosecretoras de las glandulas, que
en esta region estan muy ramificadas, se abren a profundas e irregulares criptas y dan
a los cortes histolégicos una forma de hoja caracteristica (Fig. 28). Esto es, el mMRNA
de ADH1 aparecid de forma gradual en la zona de la mucosa mas cercana al lumen a
medida que se aproximaba la unién gastroduodenal (Fig. 28A, C y D). En contraste, la
expresion de ADH4 desaparecié subitamente de la mucosa al principio del duodeno
(Fig. 30Ay B).
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