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Justificacion y objetivos

Justificacidn:

l.a otitis media es un proceso muy frecuente en
nuestro medio, pudiendo dar lugar a una serie de
probliemas intrinsecos Yy también una serie de
complicaciones como son el colesteatoma y la
t impanosclerosis.

Son muchos los autores que han estudiado este
problema desde diversos puntos de vista, pero esta
patologia no estd enteramente resuelta y por eso nosotros
queremos contribuir a su mejor conccimiento con este

trabajo.

E1 estudio histoldgico, histoquimico y estructural
de la mucosa del oido medio y Trompa de Eustaquio nos
permitira comprender las efusiones del oido medioc. Asi se
han detectade niveles elevados de lisozima y de
inmunogliobulinas del tipoc IgA, IgG, IgE e IgM en 1la
otitis media con efusidn, Jjunto con un aumento de 1la

poblacidén de células secretorias (LIM DJ. 1978).

Los estudios de la efusion del oido medio en la
otitis media nos aportan informacidn sobre la etiologia,
estadios inflamatorios y evaluacidén de la eficacia del
tratamiento realizado. La lisozima es un enzima

lisosémico secretado por el epitelio de la mucosa del
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Justificacidn y objetivos

oido medio que deriva de los leucocitos
polimorfonucleares y de los macrdéfagos. Los niveles de
lisozima elevados se correlacionan con el hallazgo de
bacterias en el exudado de la otitis media (JUHN SK.

1882).

La disfuncién tubarica aislada no es condicidn
suficiente para el desarrollo de una otitis media c¢on
supuracidn, pero si es importante para la prolongacidn
del estado patoldgico de 1a otitis media supurativa

persistente (TAKAHASHI H. 1880).

Para poder realizar estudios longitudinales en el
laboratorio, sobre la otitis media efusiva, debemos de
encontrar animales que sean buenos modelos experimentales
y este es el caso de la chﬁnch111a (Chinchilla laniger)
y del Mongolian gerbil (Meriones unguiculatus) (DANIEL
IIT HJ. 1982).

La otitis media no sd6lo comporta cambios en el oido
medio, sino que se ha observade una disminucidén de 1la
audicidén, en nifos con historia de otitis media, de
componente neurosensorial, ello sugiere que hay una serie
de cambios en el o©oido medic y en el oido interno

(MARGOLIS RH. 1993, LOPPONEN H. 1992).
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Justificacion y objetivos

l.a existencia de una hipoacusia conductiva en las
frecuencias de 600 a 1800 Hz. en sujetos que han
presentado una otitis media efusiva de repeticidén, vy
ahora la otitis media ya esta solucionada pueden ser
debidas a las placas de timpanosclerosis (LOPPONEN H.

1982).

La otitis media crénica comporta una serie de
posibles complicaciones, tales como: colesteatoma,
cambios o6seos, fibrosis, perforaciones timpanicas,
t impanosclerosis, meningitis, absceso subdural, absceso
cerebral, petrositis e hidrops endolaberintico. En un
estudio de 800 temporales con historia de patologia 6tica

se observd (MEYERHOFF WL. 1978):

1- La otitis media crbénica ocurre bastante
frecuentemente en ausencia de perforacidn
timpanica.

2- E1 tejido de granulacidén asienta con mayor
frecuencia en l1a otitis media crénica que en el
colesteatoma.

3~ Las complicaciones y secuelas de 1a otitis media
tienden a ser secundarias mas al tejido de

granulacidén que al colesteatoma.

La prevalencia de miringoincudopexia tras una otitis
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Justificacidén v objetivos

secretoria es del 0.5% a los 5 afios de haber padecido la
otitis, a los 7 afios es del 2.5% ¥y a los 16 afos es del
4.2%. Un 40% de 1las pexias quedaron estables, un 36%
fluctuaron y un 26% desaparecieron. Asi que observamos
que la pexia tiende a progresar a lo largo del tiempo,
pero que la audicidon es buena a 1los 16 afos del

seguimiento (TOS M. 1882).

Uno de 1os objetivos de tratar una otitis secretoria
es evitar el proceso adhesivo, para ellc se realizan
distintos tipos de tratamiento: colocacidn de tubos de
drenaje y limpieza del oido medio, disminucién de 1la
infeccidén mediante antibibéticos y antiinflamatorios, y
apoyar al organismo aumentando la defensa inmunoldgica

(ZECHNER G. 1983).

Con la colocacidon de un drenaje transtimpanico se
resuelve el problema inmediato, que supone la ocupacién
del oido medio, tanto por la aspiracidén de la efusidn

como por el efecto ventilatorio (CASTRO G. 1978).

Se han practicado estudios sobre el tratamiento a
realizar, empleando o no adenoidectomia , y combinando a
ésta con la colocacidén o no colocacidon de tubos de
drenaje, observando una mejoria de la audicidén y en la

efusidn en los nifilos a 1os 6 meses de haberles practicado
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Justificacidon v objetivos

la adenocidectomia (DEMPSTER JH. 1983).

Mediante el tratamiento con tubos de drenaje, a lo
largo del tiempo se ha observado que casi todos los
sujetos presentan una mejoria de la audicidén. Al
practicar una otoscopia se observa que el aspecto del
timpano es normal en el 21%, y 1la alteracién mas
frecuentemente observada fue la timpanosclerosis en un
81% de los casos. En algunos casos se observaron atrofia
y retracciones, y sb6lo se observaron un 3% de
perforaciones, pero ningin colesteatoma (BARFQED C.

19880).

Se ha observado desarrolio de timpanoscierosis en
los pacientes a los que se les ha colocado drenajes
transtimpanicos. Se ve que los cambios esclerdticos se
estabilizan hacia los 2-3 afos. Se han visto en el 38% de
jos pacientes que precisaron un drenaje y en el 49% de
pacientes a 1los que se les colocd mas de un tubo de
drenaje. La extensidén de las lesiones fue igual en el
grupo que precisd un drenaje que en el grupo que precisdé

mas de uno (MAW AR. 1881).

Mediante la colocacidén de drenajes transtimpéanicos
se observa un aumento del numero de células ciliadas, las

células ciliadas fueron menos conspicuas y varid la
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Justificacién y objetivos

composicidn de sus granulos pasando a ser del tipo seroso

en vez de mucoide (KIROGLU F. 19890).

La infeccidn a nivel del oido medio provoca una
disminucién de la neumatizacidén del hueso temporal y un
aumento de densidad del hueso cortical (AOKI K. 19880). La
buena neumatizacidén mastoidea es un signo importante del
buen prondéstico de la otitis media efusiva (NAKANO Y.

1990) .

Es necesario conocer el buen funcionamiento de 1la
Trompa de Eustaquic para saber si 1a cirugia
reconstructiva sobre el oido medio sera probablemente
efectiva o bien podra fracasar. Entre las pruebas que se
pueden realizar tenemos (KUMAZAWA T. 1883):

1- Grafica tubotimpanica dinamica con Valisalva.

2- Igual que la anterior con catéter de inflaciodn.

3- Test de inflacidn-deflacién.

4~ Sonotubometria.

La sonotubometria es un buen método para detectar
transtornos de la funcién activa de apertura tubarica,
pero no siempre indica de forma satisfactoria Jla
capacidad de equilibrio de la Trompa de Eustagquio (IWANO
T. 1983).
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Asi en los casos en qgue observa una mala funcién
tubarica, se colocan tubos de drenaje, para mantener
ventilado el oido y asi evitar retracciones y

reperforaciones (TOS M. 1880).

0O bien se puede realizar tratamiente medico
poestoperatoric, para mejorar los resultados de Jas

intervenciones del oido medio (EKWALL L. 1970).
Asi tenemos que en 1os casos en gque existe una buena

funcidn tubarica, los éxitos de las miringoplastias son

superiores (HOLMQUIST J. 1868).
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Justificacidén y objetivos

Objetivos:

1- Provocar una otitis serosa crdnica en 1a bulla

del Mongolian gerbil.

2~ Valorar la rentabilidad de su provocacidn.

3~ Descripcidén de los hallazgos macroscdpicos que se

observan en el oido medio y membrana timpéanica.
4~ Estudioc de los cambios histoldgicos de la mucosa
del oido medio provocados por la oclusién de la

Trompa de Eustaquio.

5~ Analisis de los resultados.
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Material y métodos

Anestesia:

Se pueden utilizar distintos anestésicos para poder
intervenir quirdrgicamente al Mongolian gerbil, entre
estos tenemos el Pentobarbibal (Nembutal) a razén de 1.2
microgramos/g inyectado por via intraperitoneal, junto
con sulfatoc de atropina 0.1 cc. por via subcutanea
(WOLFMAN DE. 1988), o bien el Thiopental Sédico
(Pentothal) a razén de 60 mg/Kg de peso inyectado por via

intraperitoneal (ABERG B. 1988, FORTUNY JC. 1883).

Nosotros hemos realizado la anestesia en todos los
animales de experimentacidn con Thiopental Sbédico a razén
de 60 mg/Kg de peso. Para ello utilizamos viales de 500
mg de Thiopental So6dico en polvo, realizando la siguiente
diluciébn: ahadimos al vial 10 ml de agua bidestilada,
obteniendo de esta manera una primera dilucidén de 50
mg/m1 del anestésico, como la concentracién del
anestésico es demasiado grande para nuestras necesidades
y cualquier error en el pesaje del animal, puede provocar
una sobredosificacion de anestésico y ello dar lugar a la
muerte del mismo, realizamos una segunda dilucibn,
utilizando en la misma 1 ml de la primera dilucidn que
mezclaremos con 9 m1 de agua bidestilada, de esta manera
tenemos una segunda dilucidén a razdén de 5 mg/ml de

Thiopental Sodico.
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Material y métodos

Observamos que la efectividad del anestésico es
limitada por el paso del tiempo, asi si queremos utilizar
una dilucién anestésica preparada un dia para intervenir
ratones pasado cierto tiempo, hemos visto que éste
anestésico pierde efectividad y que para lograr un mismo
efecto anestésico precisamos mayor cantidad del mismo,
pudiendo llegar a producirse a su vez muchas veces la
muerte del Mongolian gerbil al no 1legar a despertar. Por
esta razdn decidimos preparar cada dia una nueva dilucidn
de anestésico. A si mismo nos dimos cuenta que los dias
que operabamos durante mas de dos horas consecutivas, el
efecto del anestésico también decrecia por 1o que

decidimos entonces guardarlio en nevera.

Una vez pesado el animal en una bascula de
precisién, que nos dard el peso exacto del mismo,
procedemos a inyectarle 1la cantidad de anestésico

necesario por via intraperitoneal.

A un ratdén que pese 60 g. precisara 3.8 mg de
Thiopental Sédico, que resultaran 0.72 ml de la segunda
disolucidn preparada. Y a uno que pese 80 g. precisara de
4.8 mg de anestésico que resultan 0.96 ml1 de 1la segunda
dilucidn. Y de esta manera para cada peso del ratdn

calcularemos la cantidad de anestésico que deberemos de

102



Material y métodos

inyectar.

Para la administracidén del anestésico precisamos
inmovilizar al roedor, para ello cogeremos al animal con
la mano derecha para colocarlo bien y poder coger el
dorsec y la cola del mismo con la manc izquierda.
Inmovilizado de esta manera y mostré&ndonos el abdomen
procedemos a inyectar el anestésico, realizéndolo justo
por encima del meato urinario. Después dejamos al ratdn
en la jaula y observamos que empieza a dar vueltas y de
forma progresiva va perdiendo el equilibrio hasta quedar
del todo 1inmdvil pasados unos 2-3 minutos. Tenemos
entonces unos 30-35 minutos para poder intervenirlc sin
que muestre signos de dolor, pasado este tiempo si lo
seguimos manipulando, el animal empieza a quejarse Yy
mueve las extremidades y la cabeza. Hacia 1a hora empieza
a moverse sin que se le estimule y entre las 2-4 horas

realizan una deambulacidn mas o menos correcta.
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Material y métodos

Oclusién _de la Trompa de Eustaquio:

WOLFMAN DE. y CHOLE RA. en 1986 describen un método
de oclusidn tubérica en el Mongolian gerbil por via
transpalatina, nosotros lo intentamos en diversas
ocasiones, obteniendo resultados diversos y fallando en
demasiadas ocasiones, por 1o que optamos por abandonar
esta via y buscar una mas asequible y de mas facil acceso
y control del orificio tubarico para poder asi ocluir la

Trompa de Eustaquio con certeza.

Pasamos entonces a intentar una via posterior
(FORTUNY JC. 1988, FULGHUM RS. 1985), para ello
realizamos una 1incisidn retroauricular, despegamos la
piel y nos encontramos con una musculatura que recubre la
bulia del Mongolian gerbil, esta musculatura IJla
seccionamos y la disecamos tanto hacia adelante como
hacia atrés; habremos de tener en cuenta cuando 1la
disequemos hacia atras que esta zona estd muy bien
vascularizada y <deberemos de realizar una buena
hemostasia para evitar el sangrado del animal. Una vez
localizada la bulla, se procede a realizar una
trepanacidn de la misma.. La zona 1ideal es la mas baja y
préxima a la membrana timpanica. Una vez hemos practicado

2

un orificio en esta zona de unos 2~-3 mm“, procedemos a

colocar la cabeza del ratdén en una posicidn ideal, que
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Material y método

consistira en realizar una flexidn anterior de la cabeza,
y una cierta lateralizacién de 1la misma hacia el mismo
lado del oido que estemos operando. Colocado asi el ratdn
y utilizando ahora de forma obligatoria un microscopio
quirdrgico, intentaremos localizar el orificio timpanico
de la Trompa de Eustaguio. Si dirigimos Ta mirada hacia
adelante, entre el espacio que deja 1a arteria estapedia
y la membrana timpanica, en el fondo de 1la bulla
observaremos dos crestas 8seas, que son las que limitan

el orificio de entrada tubarico.

Ahora ya tenemos localizado el orificio timpanico de
la Trompa de Eustaquio, asi que cualquier manipulacidn
que realicemos, no la haremos en ningin momento a ciegas,
pudiendo siempre controlar si la oclusidén se ha realizado

C. No.

Intentamos primero ocluirla con un material inerte,
moideable (Plastilina), localizamos el orificio y con
ayuda de un instrumento otoldégico introduciamos este
material obturando el orificio; posteriormente moviamos
la cabeza del animal, observando que este material no
salia del 1ugar donde 1o habiamos colocado. Pasado un mes
procedimos a revisar los cinco oidos operados con este
sistema. En todos los casos se habia repermeabilizado la

Trompa de Eustaqguio, y el material que era de color azul,
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Material y métodos

se encontraba en el interior de la cavidad timpanica, no

existia efusidn serosa, ni retraccidn timpanica.

Iniciamos de nuevo el intento de ocluir la trompa,
esta vez lo probamos con un pegamento sintético
(Superglu—-3), una vez localizado el orificio tubarico,
de jabamos una gota del pegamento en el lugar deseado y
procediamos a terminar la intervencidédn. Observamos que
ningin animal de 1los c¢inco intervenidos despertaba.
Procedimos a practicar la necropsia de 1los ratones,
visualizando que se habia producido una lisis de todo el

hueso que habia tocado el pegamento.

Intentamos un tercer sistema de oclusibén, esta vez
con un pegamento bioldégico, que se utiliza para unir
uréteres que han sido seccionados en una intervenciodn
quirdrgica. Al mes sacrificamos los cinco animales
intervenidos viendo que el orificio tubarico no estaba
ocluido, no existia efusidn serosa en el oido, ni

retraccidon timpénica.

Pensamos en un cuarto sistema (TISSU-COL), pero era
de dificil preparacién, de precio alto y nos obligaba a
utilizar un envase cada dia que operabamos y que no
podiamos volver a utilizar. No l1legamos a probarlo, por

razones econdmicas.
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Material y métodos

Finalmente intentamos practicar l1a cauterizacion de
ta Trompa de Eustagquio con nitrato de plata. Colocabamos
una pequefiisima cantidad de nitrato de plata en la punta
de un instrumento de cirugia otoldégica, y una vez
localizado el orificio tubarico, éste se cauterizaba con
el nitrato, observandose como quedaba ennegrecida la zona
de la mucosa que habila sido tocada por el cauterio.
Pasado un mes de la intervencidn, reoperamos a los cinco
ratones que habiamos intervenido. En todos 1los casos
observamos la existencia de una efusidn serosa en la
cavidad del oido medio, aspiramos la efusidén y pudimos
observar que existia una zona cicatricial a nivel del

orificio tubarico, que provocaba la disfuncidn tubarica.

Procedimos ahora a intervenir a 70 ratones,
ocluyendo en 50 de ellos la Trompa de Eustaquio del oido
derecho, a 10 ratones méas les practicamos la misma
intervencidén pero sin oclusién tubarica, siendo este el
grupoc control que utilizamos y a los otros 10 les
practicamos la misma intervencidén pero les cauterizamos
una zona de mucosa proxima a la Trompa de Eustaquio pero

sin lesionar su entrada.

Antes de intervenir al ratdén, revisabamos el oido
del animal para descartar la existencia de patologia

6tica como el colesteatoma espontaneo.
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Revisidén de los oidos intervenidos:

Para descartar que los hallazgos observados a nivel
de la mucosa no son resultado del proceso fnf?amatorio
por la utilizacidén del nitrato de plata, se espera a
sacrificar a los animales un minimo de 8 meses y un

maximo de 13 meses.

Se procede a la anestesia del ratdn, y se practica
una esternotomia media para visualizar el corazdén; se
practica la cateterizacion del ventriculo izquierdo y la
perfusién con fijador; se realiza una puncién a nivel de
la auricula derecha para que salga la sangre Yy
posteriormente el 1liquido utilizado en 1la perfusidn.
Observamos como a medida que pasa el liquido de fijacidn,
se producen una serie de contracciones en el cuerpo del
ratén hasta que este queda en posicidén de extensidn de

sus cuatro extremidades, y totaimente endurecido.

Una vez estéd bien fijado, decapitamos al Mongolian
gerbil, y procedemos a extraer la bulla timpéanica

derecha, que es la que siempre intervenimos.

Realizamos una descripcidén macroscopica de la
membrana timpanica, describiendo l1a existencia o no de

colesteatoma o de retraccidn timpéanica.
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Reabrimos el orificio que habiamos practicado
durante la oclusidn tubarica, y procedemos a describir si

existe o no efusidn serosa en la caja timpanica.
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Procesado histoldgico de las muestras:

Las muestras para microscopia 6ptica van a seguir el

siguiente proceso:

La perfusién intracardiaca se realizara con formol
al 4%. Posteriormente una vez estraidas las bullas, se
dejan unas 48 horas en este mismo fijador (formol al 4%).
Seguidamente se procede a la decalcificacidn de las

muestras, para poder posteriormente ser cortadas.

La decalcificacidon se realiza con el siguiente
preparado:
. Acido férmico al 5%.
Formol al 5%.

. Agua destilada hasta completar los 100ml.

E1 proceso de decalcificaciébn dura unos 30 dias. Se
proceden a realizar cambios diarios y no se precisa de
conservacién en frio. Una vez comprobada la consistencia
de la pieza, y observandose que se pueden cortar sin

problemas se procede al proceso de deshidratacidn.

La deshidratacidn es un proceso largo, pero sencillo
de realizar. Procedemos a cortar las piezas en dos

pedazos, uno al que l1lamamos A y otro que 1lamamos B. La
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porcién A corresponde al hipotimpano y es donde
localizaremos a la Trompa de Eustaquio. La porcioén B

corresponde al resto de la bulla.

Procedemos a colocar las piezas una vez numeradas en
unas cestillas individuales fabricadas c¢on gasa, VY
cerradas con hilo. l.os pasos del proceso de

deshidratacidén son los siguientes:

Etanol 602....... 1 hora.
Etanol 802....... 1 hora.
Etanol 862 I..... 1 hora.
Etanol 9860 II....1 hora.
Etanol 1002 TI....1 hora.

Etanol 100¢ II...1 hora.

Etanol 1002 III..1 hora.

Xiltlol I.......... 1 hora.
Xilol IT......... 1 hora.

Xilol ITI........ 1 hora.

Posteriormente se colocan las cestillas en un baho
de parafina a 6220C. durante un minimo de 6 horas y un
maximo de 8 horas. En este momento, al colocar 1las
cestillas con las piezas en la parafina ligquida podemos
parar el proceso si dejamos enfriar y solidificar 1la

parafina. Una vez hemos dejado las piezas en esta
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parafina liquida el tiempo resefiado, podremos pasar a la
formacidén de los bloques de parafina. Para ello es muy
importante la buena orientacién de las piezas en 1los
bloques de parafina, para saber posteriormente en que

zoha estamos cortando.

Pasaremos ahora a cortar estos bloques de parafina
con un microtomo, realizando secciones de 6 micras, y
posteriormente se montan estas piezas cortadas en un

porta, dejandolas secar a temperatura ambiente.

E1 siguiente paso sera ya la tincidébn con
hematoxilina~eosina. Para ello se seguiran una serie de
pasos que nos permitiran desparafinar, deshidratar, tefir
y lavar las muestras. Los pasos realizados son los

siguientes:

. Xilol I......10 minutos.
Xilol II.....10 minutos.

. Xilol III....15 minutos. Aqui el proceso se puede
detener.

. Etanol 1002..10 minutos.
. Etanol 1002..10 minutos.
. Etanol 862...10 minutos.
. Etanol g862...10 minutos.
. Agua destilada, un baho durante 10 minutos.

. Hematoxilina, un bafio de 15 a 20 minutos.
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Lavado con agua corriente durante 5 minutos.
. Acido clorhidrico (5 m1 de HCL en 200 ml de etanol
al 96%), un bafio durante 3 segundos.
. Lavado en agua corriente durante 10 a 15 minutos,
hasta lograr un contraste de azul.
Eosina, un bafio durante 5-7 minutos.
Etanol 862...10 minutos.
Etanol 962...10 minutos.
Etanol 1002..10 minutos.
Etancl 1002..10 minutoes.
Xilol fenol, un bafo durante 10 minutos.
Xilol, un bafo de 10 minutos.
Xilol eucaliptol un bafio durante 15 minutos. E1

proceso se puede detener en este punto.

Posteriormente se procede al montaje con cubre y

DPX.

La preparacidon de los colorantes que hemos utilizado
es el siguiente:

Hematoxilina de Harris:

Solucidn A: se mezclan en un recipiente 2.5

grs. de Hematoxilina en 25 ml de etanol al 100%.

Solucidn B: En un vaso de precipitados de 2
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Material vy métodos

litros se mezclan en caliente 0.5 1litros de agua

destilada y 850 grs. de Sulfato Aluminico Potasico.

. Mezclamos las dos soluciones en caliente y se
afaden 1.25 grs. de Oxido de Mercurio, enfriandoloc en

hielo posteriormente,

. ARadimos 2-4 ml. de Acido Acético Glacial por

cada 100 ml1. de solucidn.

Eosina Alcohdlica:

Solucibén de Eosina madre: 1 grs. de eosina
disuelto en 20 ml. de agua y se le afaden 80 ml. de

etanol al 886%.

La solucidn utilizada contiene una parte de
Eosina madre disuelta en tres partes de etanol al 80%.
. Se le afiaden 0.5 m1. de Acido Acético Glacial

por cada 100ml. de soluciodn.

Se procedid a practicar tincidon PAS-AB, para la
caracterizacién de las diferentes mucosustancias. Es una
tincién combinada con azul alcian (pH 2.5)/acido

periddico~-reactivo de Schiff (PAS-AB).
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Material y métodos

Azul alcian:

Se disuelven 1 grs. de Azul Alcian en 87 ml.

de agua destilada y 3 ml. de Acido Acético Glacial.

Acido periddico:

. Se disuelve 1 grs. de Acido periddico en 100

ml. de agua destilada.

Matabisulfito sdédico:

Se prepara la solucion de stock disolviendo

10 grs. de Metabisulfito sddico en 100 ml. de agua

destilada.

La solucidn de trabajo se prepara con la

mezcla de 30 ml. de la solucién de stock y 570 ml. de

agua destilada.

Solucidén de Schiff:

Se prepara disolviendo 4 grs. de fuschina

basica con 7.8 grs. de Metabisulfito sddico en 400 ml., de

CLH 0.25 N.
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Material y métodos

Se agita 1a solucidn a intervalos durante 2 horas, hasta
que quede clara y amarillenta o ligeramente pardusca
clara. Se ahaden de 0.5 a 1 grs. de carbdn activado,
agitando durante 1-2 minutos. Se filtra en una probeta,
lavando el residuo del filtro con agua destilada hasta
recuperar el volumen de 400 ml.

La solucidén debe guardarse a 40C.

E1 protocolo de tincién de PAS~AB es el siguiente:
Se desparafina hasta agua destilada como en el
protocolo de Hematoxilina~Eosina. Los pasos sucesivos son
los siguientes:
Azul alecian. .. .. it e ennn e .5 minutos.
Lavado con agua destilada
. Oxidac%én con Acido Periddico......... 15 minutos.
Lavado con aguda destilada
Solucidén de Schiff............ e 25 minutos.
. 3 bafios sucesivos de Metabisulifito sdédico....de 2
minutos de duracidén cada uno, lavando entre ellos.
. Lavado enagua corriente............c.... 5 minutos.

. Hematoxilinade Harris..........coo..o.. ..2minutos.

Posteriormente se deshidrata y se monta con DPX como

en la tincidén de Hematoxilina—-Eosina.
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Material y métodos

En una serie de preparaciocnes se utilizd la tincidn
Tricrémico de Masson para delimitar mejor el espacio

subepitelial.
E1 protocolo de tincidn es el siguiente:

Se desparafina hasta agua destilada como en el
protocolo de Hematoxilina-Eosina. Siendo 1los pasos
sucesivos los siguientes:

Se coloca en solucion de Bouin durante 24 horas a
temperatura ambiente,

. L.avado con agua del grifo hasta que desaparezca el
color amarillo.

. Se coloca en una solucién de Hematoxilina de
Weigert A+B, a partes iguales, que se prepara al
momento, se filtra y se deja durante 11 minutos.
Lavado con agua destilada.

Se coloca en Tricromo durante 17 minutos, que
también se ha filtrado,

Se deja en una solucidén de acido acético al 0.5%
durante 30 segundos.

Se lava con agua destilada.

. Se bafa en Verde Luz durante unos 20-30 segundos.
E1 Verde Luz estara AisueTto a partes iguales con
agua.

Se realiza un lavado rapido con agua destilada:
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Material vy métodos

Posteriormente se deshidrata y se monta con DPX como

en la tincidn de Hematoxilina-Eosina.

La preparacidon de los colorantes en la tincidn del

tricromico de Masson es la siguiente:

Hematoxilina de Weigert:
Solucidén A: . Hematoxilina................. 1 grs.
. Alcohol absocluto........... 100 m1.

Se deja madurar durante 7 dias.

Solucidén B: . Cloruro férrico al 20%........4 ml.
Agua destilada.............. 100 m1l
CLH..... e . ke . 1 ml

Para su uso se mezclan a partes iguales de A y B
justo antes de usarlo, primero se coloca la A Yy

posteriormente la B. La solucidén queda violeta negruzco.

Solucion del tricromo:

Cromotropo 2R.............. 1.2 grs.
Verde Tuz............... ...0.6 grs.
. Acido acético glacial......0.2 ml.
Acido fosfotungstico....... 1.6 grs.
. Agua destilada.......... .200 mti.
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Material y métodos

Solucidon de Verde Luz:

. Verde Luz............... c..5 grs
. Agua destilada........... 250 ml.
Acido acético glacial...... 2 ml.

Se calienta el agua, se le afade el Verde Luz y 1lo
disolvemos, se deja enfriar y posteriormente se afade el

acido acético glacial.
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Material y métodos

Las muestras para microscopia electrdénica van a seguir el

siguiente proceso:

La perfusidon intracardiaca se realiza con

glutaraldehido al 2.5% junto con tampdn fosfato al 0.1

Molar.

Una vez extraidas las bullas, se fijan con la misma
solucidn utilizada en la perfusidén por un tiempo que va

desde 2 a 24 horas, conservandose en frio.

Posteriormente se procede a la decalcificacién de
las muestras. Se realiza con el siguiente preparado:

. EDTA 0.1 Molar.

. Glutaraldehido al 5% en Tampdn Fosfato al 0.1

Molar.

Se realizan cambios diarios con la solucién
anteriormente preparada durante unos 40 dias, dejando

siempre las muestras en el frigorifico.

Una vez decalcificado se procede a realizar tres
lavados con Tampdén Fosfato de 10 minutos de duracion cada
uno.

Procedemos a cortar las muestras de la zona que nos
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Material y métodos

interesa, formando bloques cuadrados de uno o dos mm.

Posteriormente se realiza la Osmificacidn, que
durara dos horas y se realizara en frjo. Para la

osmificacidn se realiza con Tetrdxido de Osmio al 1%.

Luego se pasa a realizar varios lavados:
Tampbn Fosfato al 0.1 Molar, 3 lavados de 10
minutos de duracion cada uno.

Acetona al 30% durante 10 minutos.

Acetona al 50% durante 10 minutos.

Finalmente se dejan las piezas en acetona al 70%
saturada con Acetato de Uranilo durante un tiempo que va

desde las 12 a las 24 horas.

Ahora volvemos a realizar varios lavados:
Acetona al 95% durante 10 minutos.
Acetona al 100%, tres lavados de 30 minutos cada

uno.

Dejamos ahora las piezas en Oxido de propileno,

realizando dos pasos de 45 minutos de duracidn cada uno.

Hasta este punto las preparaciones de microscopia

electrénica se deben de guardar en nevera una vez
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Material vy métodos

realizado el cambio, y en espera del prdéximo paso.

A partir de aqui los pasos se realizan a temperatura

ambiente, menos cuando se colocan en la estufa.

E1 siguiente paso es colocar las muestras en un
preparado formado por: tres partes de Oxido de Propileno
y una parte de Resina I, dejandolo un tiempo de 45

minutos.

Después se colocan las piezas en una solucidn
formada por una parte de Oxido de Propileno y una parte

de Resina I, también durante 45 minutos.

Ahora se colocan las muestras en una tercera
solucién formada por una parte de Oxido de Propilenoc y

tres de Resina I, también durante 45 minutos.

Colocaremos las piezas en Resina I a 37eC,

pudiéndolas dejar aqui hasta un maximo de 24 horas.

Posteriormente realizaremos tres pasos de 30 minutos

cada uno a 609C en Resina II.

Y 1l1legamos al Gltimo paso que consiste en 1la

inclusidén de las piezas y polimerizacidn, que se practica
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Material y métodos

a una temperatura de 802 en Resina II, durante un tiempo
minimo de 48 horas. Pasado este tiempo podremos sacar las

piezas del molde en las habiamos colocado.

La Resina I esta formada por:
10 mg. del componente AM rojo. (DURKUPANR
ACM. Referencia 44610/44611) Casa FLUKA.
10 mg. del componente B azul. (DURKUPAN? ACM.
Referencia 44610/44612) Casa FLUKA.
. 0.1-0.2 cc de componente D verde. (DURKUPANR

ACM. Referencia 44610/44614) Casa FLUKA.

La Resina II esta formada por:
20 m1 de Resina I.
. 0.3-0.4 m1 del componente C amarillo.
(DURKUPAN' ACM. Referencia 44610/44613) Casa
FLUKA.

Una vez los bloques de resina estan formados, se
pasa a practicar los cortes con Ultramicrotomo (Ultracut

E de Reichert-Jung).

Primero practicaremos cortes semifinos de un espesor
de 0.5 a 1 micra, mediante una cuchilla de vidrio, que

los utilizaremos para elegir la zona de la pieza deseada,
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Material y métodos

para asi posteriormente realizar cortes ultrafinos con

cuchilla de diamante, de un grosor de 500-600 amstrongs.

Los cortes semifinos de control a microscopia
éptica, los tefimos con Azul de Richardson (Facultat de
Medicina de Lleida) y con Azul de Metileno (Centre

Cientific 1 Técnic de la Universitat de Barcelona).

Los cortes semifinos tefidos los colocamos sobre una
plancha a 602 C, y una vez secos los Jlavamos con agua

corriente abundante para montarlos después con DPX.

La preparaciéon del Azul de Richardson es la
siguiente:
Boérax 1 grs.
Azul de Metileno 1 grs.
Azur II 1 grs.

Agua destilada 100 m1.

Primero diluimos los colorantes en un volumen total

de 100 m1 de agua y al final se le afade el Bérax.

Los cortes ultrafinos se contrastan posteriormente

con Acetato de Uranilo y con Citrato de Pliomo.
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RESULTADOS
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Resultados

Manipulacidén y peso

Utilizamos 70 Mongolian gerbil, dividiéndolos en
tres grupos, un grupo A de 50 ratones a los que se les
practicd la oclusidn tubarica descrita en el apartado de
material y métodos, un segundo grupo B que seria el
control, que estaba formado por 10 ratones a los que se
les practicdé la misma intervencidn peroc no se les ocluyéd
la Trompa de Eustaquio y un tercer grupo C a los que se

les cauterizd una zona prdxima al orificio tubarico.
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Resultados

Grupo A

Mongolian gerbil nS 1

SEXO vt ittt
Pest ......cciviiniiniieinnn.
Fecha de nacimiento .....
Fecha de intervencién ...
Fecha de sacrificio .....
Tiempo de oclusidén ......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla:

efusién: ...........
aspecto de T.E. ....
colesteatoma .......

retraccidn timpénica

Resultados microscopicos:

3

-

-

....macho
...84 grs
.25/10/90
.30/01/81
.30/10/91
..9 meses

opacificada
...presente
.ocltuida

.

-

colesteatoma ..........

metaplasia de la mucosa

Mongolian gerbil ng 2

F-1=3'4 « S
PESO .....icuiiiirriensanen
Fecha de nacimiento .....
Fecha de intervencidén ...
Fecha de sacrificio .....
Tiempo de oclusién ......

Resultados macroscdpicos:

-

-

*

.

.

*

3

.

.

»

v e =

*

-

-

-

-

.

-

. no
.81

.no
.S1

.macho
.64 grs
.25/10/90
.30/01/91
.30/10/91
..9 meses

aspecto de la bulla: transparente

efUusSion . ...t iterrrrnraranee..81

aspecto de T.E ...........0cluida

colesteatoma ............c.....81

retraccidén timpanica ..........si
Resultados microscépicos:

colesteatoma ............c.....81

metaplasia de l1a mucosa .......si
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Mongolian gerbil n® 3

SBXO ittt e e
PESO ...ttt e e
Fecha de nacimiento .....
Fecha de intervencién ...
Fecha de sacrificio .....
Tiempo de oclusidn ......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla:
efusidn ............
aspecto de T.E. ....
colesteatoma .......
retraccidn timpanica

Resultados microscdpicos:

»

-

... .macho
...65 grs
.25/10/980
.30/01/91
.30/10/91
..9 meses

.opacificada
S - 1 |
c.....0cluida

“« & & %

-

-

colesteatoma ...........

metaplasia de la mucosa

Mongolian gerbil n®© 4

SEXO vttt in et e e
Peso ......cii i iacanen
Fecha de nacimiento .....
Fecha de intervencidn ...
Fecha de sacrificio .....
Tiempo de oclusidén ......

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla:
efusién ............
aspecto de T.E. ....
colesteatoma .......
retraccidn timpéanica

Resultados microscdpicos:
colesteatoma .......

metaplasia de la mucosa

-

»

-

»

-«

« x . 0»

DY

D

v e

.

.no
.51

.no
.S

. ...macho
...B84 grs
.01/10/80
.09/01/¢81
.30/10/81
..9 meses

.opacificada
ceaeanas.8i
.ocluida

.

.

s

*

»

.

.

*

.

*

*

3

*

»

.no
.81

. No

.51
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Mongolian gerbil n2 §

SEXO v iv vt
Peso ... iin it
Fecha de nacimiento .....
Fecha de intervencidén ...
Fecha de sacrificio .....
Tiempo de oclusidn ......

Resultados macroscdopicos:
aspecto de la bulila:
efusidon ............
aspecto de T.E. ....
colesteatoma .......
retraccidn timpanica

Resultados microscopicos:

.

. ...macho
...65 grs
.01/10/90
.09/01/91
.30/10/91
..9 meses

opacificada
- ) |
.ocluida

»

colesteatoma ..........

metaplasia de la mucosa

Mongolian gerbil ng 6

BEXO v v s e
Peso ...
Fecha de nacimiento .....
Fecha de intervencidén ...
Fecha de sacrificio .....
Tiempo de oclusidn ......

Resultados macroscopicos:
aspecto de l1a bulla:
efusidn ............
aspecto de T.E. ....

3

*

.

*

*

.

.

[

e o

- e k%

L

-

»

-

.ho
.51

.no
.81

. ..hembra
...80 grs
.07/10/80
.06/02/91
.30/10/91
. .9 meses

.cpacificada
-2
.ocluida

»

.

colesteatoma .........
retraccién timpéanica .

Resultados microscépicos:

colesteatoma .........

metaplasia de la mucosa

-

*

*

-

3

.

-

»

.

-

-

*

.

-

-

-

.no
.81

.No
.81
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Mongolian gerbil no 7

SOXO v vttt r e
PesSO ...t e e e
Fecha de nacimiento .....
Fecha de intervencidn ...
Fecha de sacrificio .....
Tiempo de oclusidén ......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla:
efusion ............
aspecto de T.E. ....
colesteatoma .......
retraccidon timpanica

Resultados microscdpicos:

*

-

*

...hembra
...61 grs
.07/10/80
.06/02/91
.30/10/81
..8 meses

.opacificada
-
.ocluida

.

colesteatoma ..........

metaplasia de la mucosa

Mongolian gerbil nG 8

SOXO v n v e e e
PESO . ittt e et e e
Fecha de nacimiento .....

Fecha de intervencidn ...

Fecha de sacrificio .....
Tiempo de oclusidn ......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla:
efusion ......ccuue
aspecto de T.E. ....
colesteatoma .......
retraccidn timpéanica

Resultados microscépicos:

*

3

-

-

-

» v oa

.

.ho
.81

. no
.81

. .. hembra
...80 grs
.07/10/80
.06/02/91
.30/10/91
..8 meses

.opacificada
.81
.ocluida

-

-

-

-

*

-

»

»

colesteatoma ...........

metaplasia de la mucosa

L

»

»

»

. ho
.51

. ho
.81
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Mongolian gerbil n@ @

BEXO vttt it e e et e hembra
Peso ......... e et e 61 grs
Fecha de nacimiento .......... 07/10/80

Fecha de intervencidn ........08/02/81%
Fecha de sacrificio ..........30/10/91
Tiempo de oclusidébn ..... e ee e 9 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

efusion .......v ittt . .81
aspecto de T.E. ..... .....0ocluida
colesteatoma ................ .. NO
retraccidn timpanica ..........s81

Resultados microscodpicos:
colesteatoma ...... e e, no
metaplasia de la mucosa .......si

Mongolian gerbil n@ 10

SBXO . v ririrerenereseianieenes..hembra
PESO. ... . iiiiiiiii it e....80 grs

Fecha de nacimiento........... 07/10/80
Fecha de intervencidén ........ 06/02/91
Fecha de sacrificio...........30/10/91
Tiempo de oclusidén..... v eeees..89 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: .opacificado

efusidén ........... AP ....81
aspecto de T.E............ocluida
colesteatoma....... e e e v.e...NO
retraccion timpanica....... ....81

Resultados microscopicos:
colesteatoma .......cccvnrevse...NO
metaplasia de la mucosa........si
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Mongolian gerbil n2 11

SEXO it
Pestc...vovvvvenn.

. e s s e e

LRI Y

Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidn .
Fecha de sacrificio....
Tiempo de oclusidn.....

v s ea....macho

cev.....08 grs

Resultados macroscdpicos:

c....15/10/90
.....28/02/91
.....30/08/91
vev...9 meses

aspecto de la bulla: transparente
efusidn ........co it vnenea..81
aspecto de T.E............ocluida
colesteatoma. ....... ... .. ..81
retraccidn timpanica...........8i

Resultados microscépicos:

colesteatoma

Mongolian gerbil n@ 12

SEXO iie e
PEesSO.. ..o

.
BT -2

metaplasia de 1a mucosa........si

. % wos ow oA

[

Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencién .

Fecha de sacrific

10, ...

Tiempo de oclusidn.....

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla:
efusion .......cvuee..
aspecto de T.E......

ever....macho
vee....B87 grs
v 15/10/90
c....28/02/81

ce....30/089/91
ceee...9 meses

.opacificada
R -2
v.....0cluida

colesteatoma. .. ... oo e ceers..NO
retraccidén timpéanica...........si

Resultados microscopicos:

colesteatoma

OIS 11+
metaplasia de l1a mucosa........si
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Mongelian gerbil no 13

SEXO tihite e
PeSO0. t vt h i i it e e
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencidn ...
Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidn.......

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla:
efusién ............
aspecto de T.E......
colesteatoma........

*

-

*

retraccidén timpanica.

Resultados microscdpicos:

-

*

-

.. ..macho
...B8 grs
.16/10/80
.28/02/81
.30/08/91
..9 meses

cpacificada
s 81
.ocluida

*

.

colesteatoma ..........
metaplasia de la mucosa.

Mongolian gerbil n@ 14

SEXO .ttt
PESO. .. it h s it i e
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencidn ...
Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidbn.......

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla:
efusidn ........cvvv.
aspecto de T.E......

*

»

»

-

*

Y

* v v

P )

.o s

»

*

.No
.81

. no
.81

....macho
...88 grs
.10/10/90
.28/02/91
.30/09/91
. .9 meses

.opacificada
- %
.ocluida

»

colesteatoma............
retraccidén timpanica....

Resultados microscopicos:

colesteatoma ...........
metaplasia de la mucosa.

.

»

.

L

L

LR

L B Y

»

*

*

.ho
.81

. ho
.81
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Mongolian gerbil n@ 15

SEXO v e v it
=11+ DR
Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidon .
Fecha de sacrificio....
Tiempo de oclusidon.....

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla:
efusion ............
aspecto de T.E......
colesteatoma..........
retraccidon timpanica..

Resultados microscédpicos:
colesteatoma ..........
metaplasia de la mucosa.

Mongolian gerbil ng 16

BEXO v i svn et
PESO. .ttt r i i e
Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidn .
Fecha de sacrificio....
Tiempo de oclusidén.....

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla:

efusién .....

aspecto de T.E......

D

colesteatoma.........
retraccidén timpanica.

Resultados microscdpicos:

colesteatoma .....

»

*

-

. ...macho
...B68 grs
.10/10/80
.28/02/81
.30/08/91
..9 meses

.opacificado
-2 |
.ocluida

3

-

-

»

.

»

-

*

.

PO 2R Y

« v oo

x & 5 o

* .

-

.

*

.nho
.81

. no
.51

...hembra
...84 grs
.10/10/90
.04/03/81
.30/09/91
..8 meses

.opacificada
e .s.81
.ocluida

-

*

*

.

3

*

-

*

*

metaplasia de la mucosa.

-

s w3 a

% ..

.

.

-

=

.no
.81

. ho
-3
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Mongeclian _gerbil ne 17

SE@XO vt rnsn e
PeSO. .t ittt i
Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidn .
Fecha de sacrificio....
Tiempo de oclusidn.....

.

Resultados macroscdépicos:
aspecto de 1a bulla:
efusidén ............
aspecto de T.E......
colesteatoma............
retraccidén timpanica....

Resultados microscopicos:
colesteatoma ...........
metaplasia de la mucosa.

Mongolian gerbil n2 18

SEXO vt s et
PESO. .. it it e
Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidon .
Fecha de sacrificio....
Tiempo de oclusidon.....

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla:
efusidn ............

aspecto de T.E.....

.

colesteatoma.........
retraccidén timpanica.

Resultados microscépicos:
colesteatoma ...........

metaplasia de la mucosa.

. %

=

.

. %

...hembra
...83 grs
.10/10/90
.04/03/91
.30/08/81
..9 meses

.opacificada
s eeen..8i
.ocluida

-

-

L

. *

»

s .

. w

.

»

*

« e o2 0w

% ..

-

.

*

*

. ho
.81

.no
.51

...hembra
...B84 grs
.10/10/90
.04/03/91
.30/09/91
..9 meses

opacificada
-
.ocluida

-

[y

. e o ow

. s

« e % ¥

ok x =

*

»

»

-

.o
.51

.ho
.51
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Resultados

Mongolian gerbil no 19

SEXO vttt i
Peso......ov i,
Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidn
Fecha de sacrificio....
Tiempo de oclusidn.....

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla:
efusion ............
aspecto de T.E......

-

-

»

-

*

.

»

)

...hembra
...85 grs
.10/10/80
.04/03/91
.30/08/91
. .89 meses

.opacificada
-2
.ocluida

-

colesteatoma..........
retraccién timpanica..

Resultados microscopicos:

colesteatoma .....

.

»

.

»

P ]

.

*

.

metaplasia de la mucosa.

Mongolian gerbil ne 20

SEXO ¢t i
PeSO. .. it i it
Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidn .
Fecha de sacrificio....
Tiempo de oclusidn.....

Resultados macroscopicos:
aspecto de 1a bulla:

efusion . ...... oo
aspecto de T.E.......
colesteatoma.........

retraccién timpénica.

Resultados microscépicos:

colesteatoma ....

-

.

.

-

*

-

3

-

»

. no
.81

.no
-

...hembra
...04 grs
.10/10/90
.04/03/81
.30/09/91
..9 meses

.opacificada
e 81
.ocluida

-

D A )

metaplasia de Ta mucosa.

3

. ox

.

-

»

-

-

k]

. no
.81

.ho
.81
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Resultados

Mongolian _gerbil nge 21

BEXO s v e v v rr e
PESO... vttt it c e
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencidn ...
Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidn.......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de 1a bulla:
efusidn ............
aspecto de T.E......
colesteatoma........

[

-

3

retraccién timpanica.

Resultados microscépicos:

*

-

-

*

-

. ...macho
...68 grs
L11/11/81
.03/04/92
.11/02/83
.10 meses

.opacificada
-3
.ccluida

.

»

»

colesteatoma ..........
metaplasia de 1a mucosa.

Mongolian gerbil n@ 22

BEXO e v cn vt v e
PESO. i v v vt i s e e s ar st
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencidén ...
Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidon.......

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla:
efusién ............
aspecto de T.E......
colesteatoma........

retraccidn timpéanica..

Resultados microscdpicos:

»

-

.

*®

-

»

»

-

*

= .o

.

-

.no
.81

.no
.81

. ...macho
...87 grs
L11/11/81
.03/04/92
.11/02/93
.10 meses

.opacificada
R - %
.ocluida

*

[}

.

*

*

»*

-

»

colesteatoma ...........
metaplasia de la mucosa.

.

.

*

-

LIRS Y

* » v

® v v @

.

-

-

.no
.81

. no
.81
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Resultados

Mongolian gerbil nS 23

BEOXO . s v et e
|22 = Y=Y« 1IN
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencion ...
Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidn.......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla:

....macho
...B68 grs
.11/11/81
.03/04/92
.11/02/93
.10 meses

transparente

efusidn ........ it enessnn..81
aspecto de T.E..........
colesteatoma............
retraccidén timpanica....

Resultados microscdpicos:

colesteatoma ...........
metaplasia de la mucosa.

Mongolian _gerbil ng2 24

BEXO s vt v e s e v s e,
PESO. .t it ts i n e it
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencidén ...
Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidn.......

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla:
efusion ............
aspecto de T.E......

.

-

-

=

.ocluida

L

« s

DR

.

-

.81
.S1

.S
.81

. .. .macho
...B7 grs
.158/11/91
.03/04/82
.11/02/93
.10 meses

.opacificado
v e ..81

* s 2z v 3

colesteatoma...........
retraccidn timpanica...

Resultados microscopicos:

-

-

-

colesteatoma ...........
metaplasia de la mucosa.

*

.

-

.ocluida

»

-

,ho
.51

. ho
.81
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Resultados

Mongolian gerbil n@ 25

SeX0...x...
PESO. ... it c e e
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencidn ...

P T T TR SRS S Y

Fecha de sacrificio.......

Tiempo de oclusiéon.......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla:
efusidbn ............
aspecto de T.E......

colesteatoma..........
retraccidn timpéanica..

Resultados microscopicos:

. ... .macho
...B8 grs
.15/11/91
.03/04/92
.11/02/23
.10 meses

3

.opacificada

- |
.ocluida

-

.

.

colesteatoma ...........
metapiasia de la mucosa.

Mongolian gerbil n@ 26

Y =2+ 2O
PeSO. ...ttt it i e e e
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervenciodon ...
Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidn.......

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulia:
efusidn ............
aspecto de T.E......
colesteatoma........

*

.

-

*

.

* s

«

*

S

.ho
.81

.no
.81

... hembra
...84 grs
L11/11/81
.18/03/92
.21/03/93
.12 meses

.opacificada
-3
.ocluida

.

retraccidn timpanica...

Resultados microscopicos:
colesteatoma ...........
metaplasia de 1a mucosa.

-

.

»

.

.

.

*

v e

e s v e

“ s v ow

NN N

.

»

"

.ho
.81

L NO
.81
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Resultados

Mongolian gerbil n@ 27

L= o Y hembra
PESO. . i it i e e e e 65 grs
Fecha de nacimiento........... 11/11/91
Fecha de intervencidn ........ 18/03/92
Fecha de sacrificio........... 21/03/93
Tiempo de oclusidén............ 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

efUSTION ... ittt ittt e e si
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma............... ..., no
retraccién timpanica......... .81

Resultados microscédpicos:
colesteatoma . ........ ... no
metaplasia de la mucosa........ s1i

Mongolian _gerbil n@ 28

£77= 3 4 2 hembra
PESO.. . it it i e e e e 64 grs
Fecha de nacimiento........... 15/11/91
Fecha de intervencién ........ 18/03/92
Fecha de sacrificio........... 21/03/83
Tiempo de oclusidn............ 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de l1a bulia: .opacificada

EfUSTON v ittt e e e e e s
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma..........c.ciuven.n no
retraccién timpanica........... si

Resultados microscépicos:
colesteatoma .........cccuevenns no
metaplasia de 1a mucosa........ si
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Resultados

Mongo

lian gerbil nG 29

Y= 3 ¥ = I hembra
= 1= 1« 2 e 64 grs
Fecha de nacimiento........... 30/11/91
Fecha de intervencidén ........ 08/04/92
Fecha de sacrificio........... 21/03/93
Tiempo de oclusidbn............ 11 meses

Resultados macroscdpicos:
aspecto de l1a bulla: transparente

efusion . ... .. i e si
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma........ oo v vvvrvnen si
retraccidén timpanica........... 51

Resultados microscbpicos:
colesteatoma ........ ... s1
metaplasia de 1a mucosa........ s

Mongolian gerbil ng 30

X0 . vttt it et e e e e hembra
PESO. i it i it s e e e 64 grs
Fecha de nacimiento........... 30/11/91
Fecha de intervencidn ........ 28/04/92
Fecha de sacrificio....... ....21/03/93
Tiempo de oclusidn............ 11 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

EfUSTION &t it s i e e si
aspecto de T.E....... .....0ocluida
colesteatoma. ....... ... ... .. no
retraccidn timpanica........... si

Resultados microscépicos:
colesteatoma ......... i no
metaplasia de la mucosa........ si
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Resultados

Mongolian gerbil n@ 31

=3 4« TP |1 Y- Vo] £ T
PESO. . ittt it iie vt reeeatiera... 10 grs
Fecha de nacimiento...........15/12/¢81
Fecha de intervencidén ........13/05/82
Fecha de sacrificio...........12/05/93
Tiempo de oclusién............12 meses

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla: .opacificada
efusidn ......... i eee... .81
aspecto de T.E............ocluida
colesteatoma...................N0
retraccidén timpanica...........s81

Resultados microscdpicos:

colesteatoma ....... v v rsve...NO
metaplasia de 1a mucosa........si

Mongolian gerbil ng 32

X0 . ittt vttt ettt aneesas.a macho
PESO. .. i ittt ei e d1 grs
Fecha de nacimiento...........15/12/81
Fecha de intervencidén ........13/05/92
Fecha de sacrificio...........12/05/93
Tiempo de oclusibébn............12 meses

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla: .opacificada
efusion . .....v ittt e..8i
aspecto de T.E............ocluida
colesteatoma...................0O
retraccidn timpanica...........s81

Resultados microscépicos:

colesteatoma ............,......00
metaplasia de la mucosa........si
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Resultados

Mongolian gerbil n@ 33

Sexo..
Peso. ... .ttt
Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidn .
Fecha de sacrificioc....
Tiempo de oclusién.....

D O T R By

-

Resultados macroscdpicos:
aspecto de l1a bulla:

efusiodn

L A T N B

aspecto de T.E......
colesteatoma..........
retraccidn timpanica..

Resultados microscopicos:

colesteatoma

*

-

....macho
...70 grs
.20/12/91
.20/05/92
.12/05/83
.12 meses

.opacificada
R - %
.ocluida

»

.

L3

3

I3

" e & = 5 % e 8 8 ¥

3

»

.

metaplasia de 1a mucosa.

Mongolian gerbil ng 34

Sexo........

L O A I )

PEeS0. . it s s st

Fecha de nacimiento....
Fecha de intervencidn .
Fecha de sacrificio....
Tiempo de oclusidn.....

.

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla:

efusion

[ N

aspecto de T.E......
colesteatoma.........
retraccidén timpanica.

Resultados microscopicos:

colesteatoma

13

»

-

-

> v % »

P

PR

»

.no
.81

.no
.81

....macho
...70 grs
.20/12/91
.20/08/82
.12/05/93
.12 meses

.opacificada
-3 |
.0¢cluida

»

«

-

»

-

-

.

.

.

L I T S S

metaplasia de la mucosa.

.

.

-

-

»

.

*

.ho
.81

.no
.81
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Resultados

Mongolian _gerbil n@ 35

1Y - o S e e e macho
Peso. .. v ittt e e e 71 grs
Fecha de nacimiento........... 20/12/91
Fecha de intervencidn ........ 20/05/92
Fecha de sacrificio........... 12/05/83
Tiempo de oclusidbn............ 12 meses

Resultados macroscdopicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

efusion . ..... ..t s
agspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma. ........... ... no
retraccibén timpanica........... si

Resultados microscopicos:
colesteatoma ................., no
metaplasia de Ta mucosa........ si

Mongeclian gerbil ng 38

S X0 . it it ittt e e e hembra
[ ==Y = 2SO 66 grs
Fecha de nacimiento........... 15/12/91
Fecha de intervencidén ........ 13/05/82
Fecha de sacrificio........... 12/05/93
Tiempo de oclusidén..... e 12 meses

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

efUSTION L. i e e e e s
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma........... v no
retraccidén timpanica........... 51

Resultados microscépicos:
colesteatoma .........c i, no
metaplasia de la mucosa........ s
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Resultados

Mongolian gerbil n@ 37

Sexo.. ... e i e hembra
PeSO. . it i e e e e 67 grs
Fecha de nacimiento........... 15/12/91
Fecha de intervencién ........ 13/05/92
Fecha de sacrificio........... 12/05/83
Tiempo de oclusién............ 12 meses

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

efusidbn ........... e e S
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma............... v .. DO
retracciébn timpanica........... si

Resultados microscopicos:
colesteatoma .......... ... .. ho
metaplasia de la mucosa........ si

Mongolian gerbil no 38

7=« 7 hembra
PesSO. .t it e e e e e 66 grs
Fecha de nacimiento........... 12/12/981
Fecha de intervencidon ........ 13/05/82
Fecha de sacrificio........... 12/05/93
Tiempo de oclusidon............ 12 meses

Resuitados macroscépicos:
aspecto de l1a bulla: .opacificada

efUSTION Lt t e eeeea s1
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma........ccvien no
retraccidén timpanica........... s

Resultados microscépicos:
colesteatoma .............. S e Ye)
metaplasia de la mucosa........ si
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Resultados

Mongo

lian_gerbil n@ 39

Sexo. e e e e e e hembra
Peso. ... it i i e e e it e 66 grs
Fecha de nac1m1ento..... ...... 12/12/91
Fecha de intervencidn ........13/05/82
Fecha de sacrificio...........12/05/82
Tiempo de oclusidn............ 12 meses

Resultados macroscbpicos:
aspecto de 1a bulla: .opacificada

efusion ........... e e 51
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma..... . e e .No
retraccidn t1mpan1ca.‘........‘si

Resultados microscopicos:
colesteatoma ....... R no
metaplasia de la mucosa........si

Mongolian gerbil n@ 40

Sexo. ... .n - o r st e ireeneesane...hembra
PESO. . vt v ittt it e ... .08 grs
Fecha de nacimiento...... o 15/12/81
Fecha de intervencidén ........ 13/05/92
Fecha de sacrificio...........12/05/83
Tiempo de oclusidn............12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

efusion . .... ittt . .81
aspecto de T.E..... .......0ocluida
colesteatoma...................Nn0
retraccidén timpanica.......... .81

Resultados microscépicos:
colesteatoma ..... U £ o
metaplasia de la mucosa........si
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Resultados

Mongolian gerbil n@ 41

Sexo......

P T I Y

PesO. . v vttt e e s
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencidn ...

Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidn.......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de l1a buila:
efusidn ............
aspecto de T.E......
colesteatoma........

-

»

-

-

....macho
...B9 grs
..08/01/92
.10/06/92
.07/07/93
.13 meses

.opacificada
- % |
...ocluida
ves .. DO

-

retraccién timpanica..

Resultados microscopicos:

*

»

colesteatoma ..........
metaplasia de la mucosa.

Mongolian gerbil n@ 42

X0 .. it i i i e
PESO. .. ittt it i ii e
Fecha de nacimiento......
Fecha de intervencidén ...
Fecha de sacrificio......
Tiempo de oclusidn.......

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla:

-

.

*

. .81

veee..NO
e .81

....macho
... 70 grs
.08/01/82
.10/06/82
.07/07/93
.13 meses

.opacificada

efusidn ...t i i iin s .81

aspecto de T.E............0ocluida

colesteatoma...................N0

retraccidn timpanica...........si
Resultados microscdpicos:

colesteatoma ..................0N0

metaplasia de la mucosa........si
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Resultados

Mongolian gerbil no 43

PESO. .. vttt ittt e i e
Fecha de nacimiento.........
Fecha de intervencidon ......
Fecha de sacrificio.........
Tiempo de oclusidn..........

Resultados macroscopicos:

....70 grs
..10/01/92
..10/06/92
..07/07/93
..13 meses

aspecto de la bulla: .opacificada

efusion ........ccuun..
aspecto de T.E.........
colesteatoma...........
retraccion timpanica...

Resultados microscopicos:

colesteatoma ..........
metaplasia de la mucosa

Mongolian_gerbil n8 44

Fecha de nacimiento.........
Fecha de intervencidon ......
Fecha de sacrificio.........
Tiempo de oclusidén..........

Resultados macroscopicos:

....10 grs
..10/01/82
..10/06/982
..07/07/93
.. 13 meses

aspecto de la bulla: .opacificada

efusidn .......ccuvenunn
aspecto de T.E.........
colesteatoma...........
retraccidon timpanica...

Resultados microscopicos:
colesteatoma ..........
metaplasia de 1a mucosa
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Resultados

Mongolian gerbil ng 45

1Y =3 € o macho
PesSO. . . i s i e e .70 grs
Fecha de nacimiento........... 08/01/92
Fecha de intervencidén ........ 10/06/92
Fecha de sacrificio........... 07/07/93
Tiempo de oclusidn............ 13 meses

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

efusién ........... e e e si
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma............. .. .n no
retraccidn timpanica........... 81

Resultados microscopicos:
colesteatoma .................. no
metaplasia de la mucosa..... ...81

Mongolian gerbil n© 48

1 = Y« N e e e hembra
| ==X 2P, 66 grs
Fecha de nacimiento........... 08/01/92
Fecha de intervencién ........ 08/06/92
‘Fecha de sacrificio...... .....10/06/93
Tiempo de oclusidon............ 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

BFUSTON &t it ittt e e s i
aspecto de T.E..... e ocluida
colesteatoma.......... .. .. ... no
retraccidn timpanica........... si

Resultados microscépicos:
colesteatoma .................. no
metaplasia de la mucosa........ s1i
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Resultados

Mongolian gerbil n@ 47

Sexo.... e e et e e hembra
Peso .. ... i i e s e e 65 grs
Fecha de nacimiento........... 08/01/92
Fecha de intervencidén ........ 09/06/92
Fecha de sacrificio........... 10/06/93
Tiempo de oclusién............ 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: .opacificada

efUSTION .. .v ittt it e si
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma................ ... NO
retraccidn timpanica........... si

Resultados microscopicos:
colesteatoma . ..... ... i no
metaplasia de la mucosa........ s

Mongolian gerbil n@ 48

B0y - T o S Jhembra
Peso. .. .. i i i s e i i 66 grs
Fecha de nacimiento........... 10/01/82
Fecha de intervencidn ........ 08/06/82
Fecha de sacrificio....... ....10/06/83
Tiempo de oclusidn............ 12 meses

Resultados macroscépicos:
aspecto de 1a bulla: .opacificada

efUSION ..t i e e s
aspecto de T.E............ ocluida
colesteatoma. .. ... iiiv . no
retraccidn timpanica........... si

Resultados microscopicos:
colesteatoma ......... e e we s no
metaplasia de 1a mucosa........ s
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Resultadoes

Mongolian gerbil n@ 49

Fecha de nacimiento..........
Fecha de intervencién .......
Fecha de sacrificio..........
Tiempo de oclusién...........

Resultados macroscopicos:

... hembra
...B66 grs

10/01/92
09/06/92
10/06/83
12 meses

aspecto de 1a bulla: .opacificada

efusidn . ..... ...
aspecto de T.E..........
colesteatoma............
retraccién timpanica....

Resultados microscopicos:

colesteatoma ...........

metaplasia de la mucosa

Mongolian gerbil n2 50

Fecha de nacimiento...... ‘e
Fecha de intervencidn .......
Fecha de sacrificio..........
Tiempo de oclusién..... e

Resultados macroscépicos:

...hembra
...66 grs
.10/01/92

09/06/82
10/06/93
12 meses

aspecto de la bulla: .opacificada

efusidn ......conern.
aspecto de T.E..........
colesteatoma............
retraccidén timpanica....

Resultados microscopicos:

colesteatoma ...........

metaplasia de la mucosa
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Resultados

Grupo B

Mongolian

gerbil n2 51

SEXO . . it it tr s erar e .macho
Peso........ e e ve...1T0 grs
Fecha de na01m1ento e 12/02/92
Fecha de 1ntervencwon e 15/07/92
Fecha de sacrificio...........04/06/83
Tiempo transcurrido........... 11 meses
Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla: transparente
efusion ... ..t i ..o
aspecto de T.E..........permeable
colesteatoma..... e e e ....NO
retraccidén timpénica...........no

Resultados microscopicos:

Mongolian

colesteatoma ...... R 4 1+
metapiasia de 7a mucosa........no

gerbil no 52

V=34« S U |1 1= To] £ Te)
PBSO0. . ittt it i s it .09 grs
Fecha de nacimiento...... c....12/02/92
Fecha de intervencidn ........15/07/92
Fecha de sacrificio..... ......04/06/93
Tiempo transcurrido...........11 meses
Resultados macroscdpicos:
aspecto de 1a bulla: transparente
efusidon ......... I £ 1
aspecto de T.E. .........permeab]e
colesteatoma....... i e e . ..No
retraccidn tlmpanxca ..... . ..No
Resultados microscépicos:
colesteatoma ..................N0
metaplasia de la mucosa..... .. .NO
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Mongolian _gerbil n2 53

1=~ 1 macho
Peso......... et e e e 69 grs
Fecha de nacimiento........... 12/02/92
Fecha de intervencidn ........ 15/07/92
Fecha de sacrificio........... 04/06/93
Tiempo transcurrido........... 11 meses

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla: transparente

efUSION .. i ittt i e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma.......... ... no
retraccidn timpanica........... no

Resultados microscépicos:
colesteatoma ................ .. no
metaplasia de la mucosa........ no

Mongolian gerbil n 54

X0 . ittt i m e e e e e macho
| o= =Y« 77 88 grs
Fecha de nacimiento........... 20/02/92
Fecha de intervencién ........ 08/07/92
Fecha de sacrificio........... 04/06/93
Tiempo transcurrido........... 11 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

efUusSIOoN . ...ttt i e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma................... no
retraccidén timpanica........... no

Resultados microscopicos:
colesteatoma .................. no
metaplasia de 1a mucosa........ no
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Mongolian_gerbil no §5
1Y =24 = 27U macho
(0= Y= = 2o 68 grs
Fecha de nacimiento........... 20/02/92
Fecha de intervencidén ........ 08/07/92
Fecha de sacrificio........... 04/06/93
Tiempo transcurrido........... 11 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

efUSTION ittt i i i e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma................... no
retraccidn timpanica........... no

Resultados microscdpicos:
colesteatoma . ...... ¢ iin s no
metaplasia de la mucosa........ no

Mongolian_gerbil n@ 8§86
Ry = q T hembra
| == Lo T 85 grs
Fecha de nacimiento........... 20/02/82
Fecha de intervencidn ........ 08/07/92
Fecha de sacrificio........... 04/06/93
Tiempo transcurrido........... 11 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

efUSTION i e e e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma...............c... no
retraccidn timpanica........... no

Resultados microscopicos:
colesteatoma .................. no
metaplasia de la mucosa........ no
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Mongolian gerbil n@ §7

S XD . it v h st et h et e e hembra
[ ==Y o T 66 grs
Fecha de nacimiento........... 20/02/92
Fecha de intervencidn ........ 08/07/82
Fecha de sacrificio........... 04/06/93
Tiempo transcurrido........... 11 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de 1a bulla: transparente

efusSion . ....iiiiierinrennnens no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma................... no
retraccidn timpéanica........... no

Resultados microscoOpicos:
colesteatoma .............. ....N0
metaplasia de la mucosa........ no

Mongolian gerbil nC 58

Sexo......... ettt et hembra
PeSO. .. . i i e e s e i 65 grs
Fecha de nacimiento........... 17/03/92
Fecha de intervencidn ........ 15/07/92
Fecha de sacrificio........... 14/07/93
Tiempo transcurrido........... 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

EfUSTON v i vttt it e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma................... no
retraccién timpanica........... no

Resultados microscdpicos:
colesteatoma .......c.ov et i nnnn no
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Mongo

Mongo

lian gerbil ng2 58

L = = hembra
Peso........... e e e a e 66 grs
Fecha de nacimiento........... 17/03/93
Fecha de intervencidn ........ 15/07/92
Fecha de sacrificio..... e 14/07/83
Tiempo transcurrido........... 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspectoc de la bulla: transparente

ETUSTON ..ttt i ittt e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma......... ... .. no
retraccidén timpanica........... no

Resultados microscopicos:
colesteatoma ......... ... .. . No
metaplasia de la mucosa........ no

lian gerbil ng 80

Y == 2 hembra
122 = 3= 1o 2R B85 grs
Fecha de nacimiento........... 12/02/92
Fecha de intervencion ........ 10/06/92
Fecha de sacrificio........... 14/07/93
Tiempo transcurrido........... 13 meses

Resultados macroscépicos:
aspecto de la bulla: transparente

efusSION ... e e e e e no
aspecto de T.E........... permeable
colesteatoma............c.cv... no
retraccidn timpanica........... no

Resultados microscdpicos:
colesteatoma . ........... .. ... no
metaplasia de la mucosa........ no
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Grupo C

Mongolian gerbil nO ©61

R =3 o 2 macho
| €= 10 2 68 grs
Fecha de nacimiento........... 14/05/92
Fecha de intervencidén ........ 01/10/82
Fecha de sacrificio........... 06/10/93
Tiempo transcurrido........... 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

efUSTON ... ittt e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma............. ..., no
retraccidén timpénica........... no

Resultados microscdpicos:
colesteatoma ............c.0. .. no
metaplasia de la mucosa........ no

Mongolian gerbil no 62

1Y -3« macho
PeSO. .t i ittt i e e e e e e 70 grs
Fecha de nacimiento........... 14/05/92
Fecha de intervencidn ........ 01/10/82
Fecha de sacrificio........... 06/10/93
Tiempo transcurrido........... 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

efUSION . it i e e et no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma. .. ...... et no
retraccidn timpanica........... no

Resultados microscopicos:
colesteatoma .........¢ i no
metaplasia de 1a mucosa........ no
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Mongo

Mengo

lian_gerbil nC B3

£ = 4 macho
Peso. ... i i e e e e e 68 grs
Fecha de nacimiento........... 28/05/92
Fecha de intervencidén ........ 01/10/92
Fecha de sacrificio........... 06/10/93
Tiempo transcurrido........... 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

efusion ......t ittt no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma................... no
retraccidén timpanica........... no

Resultados microscopicos:
colesteatoma .............. ... no
metapliasia de la mucosa........ no

lian gerbil ng 84

1Y -t 1 macho
Peso. ... .. it i e e i 68 grs
Fecha de nacimiento........... 28/05/82
Fecha de intervencidn ........ 01/10/82
Fecha de sacrificio........... 06/10/93
Tiempo transcurrido........... 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

efusSionN ...ttt e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma............ .. .. no
retraccidén timpénica........... no

Resultados microscopicos:
colesteatoma .................. no
metaplasia de la mucosa........ no
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Mongolian _gerbil n2 65

1= > macho
Peso.. ... it i e 68 grs
Fecha de nacimiento........... 28/05/92
Fecha de intervencién ........ 01/10/82
Fecha de sacrificio........... 06/10/83
Tiempo transcurrido........... 12 meses

Resultados macroscOpicos:
aspecto de 1a bulla: transparente

BfUSTON & it ittt e e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma. . .... .o iiinenan no
retraccidébn timpanica........... no

Resultados microscépicos:
colesteatoma . ........ v no
metaplasia de la mucosa........ no

Mongolian gerbil n@ 66

£y =3 = 2 hembra
Peso. ... i e e e 66 grs
Fecha de nacimiento........... 04/05/92
Fecha de intervencidon ........ 08/08/92
Fecha de sacrificio........... 06/10/93
Tiempo transcurrido........... 13 meses

Resultados macroscdpicos:
aspecto de la bulla: transparente

BfUSTON ..ttt i it i e e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma. . .............. ... no
retraccidén timpanica........... no

Resultados microscdpicos:
colesteatoma ........ccnovr s no
metaplasia de l1a mucosa........ no
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Mongolian gerbil ng2 67

Mongo

1 o T hembra
PeSO. .. .t ittt e e e e 66 grs
Fecha de nacimiento........... 04/05/92
Fecha de intervencidén ........ 098/09/92
Fecha de sacrificio........... 068/10/83
Tiempe transcurrido........... 13 meses

Resultados macroscéopicos:
aspecto de l1a bulla: transparente

efusion . ....... it no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma................... no
retraccidn timpénica........... no

Resultados microscopicos:
colesteatoma ..........¢ccc.. no
metapliasia de la mucosa........ no

lian gerbil ne 68

G X0 . vttt e it e e e hembra
Peso. .. . it e i e e s e e 67 grs
Fecha de nacimiento........... 12/05/92
Fecha de intervencidn ........ 23/08/82
Fecha de sacrificio........... 06/10/93
Tiempo transcurrido........... 12 meses

Resultados macroscopicos:
aspecto de la bulla: transparente

efuUSiON ..t e e e e e no
aspecto de T.E.......... permeable
colesteatoma................ ... no
retraccidn timpanica........... no

Resultados microscopicos:
colesteatoma .................. no
metaplasia de la mucosa........ no
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Mongolian gerbil n9 69

Fecha de nacimiento..........
Fecha de intervencidén .......
Fecha de sacrificio..........
Tiempo transcurrido..........

Resultados macroscdopicos:

...hembra
...68 grs
.12/05/92
.23/08/92
.06/10/83
.12 meses

aspecto de la bulla: transparente

efusidn ......... ...
aspecto de T.E..........
colesteatoma............
retraccidén timpéanica....

Resultados microscopicos:

colesteatoma ...........
metaplasia de la mucosa.

Mongolian gerbil n2 70

Peso. ... v ittt i e e
Fecha de nacimiento..........
Fecha de intervencidn .......
Fecha de sacrificio..........
Tiempo transcurrido..........

Resultados macroscopicos:

...hembra
...66 grs
.12/05/92
.23/09/92
.06/10/93
.12 meses

aspecto de la bulla: transparente

efusion .......cvv ..
aspecto de T.E..........
colesteatoma............
retraccibn timpanica....

Resultados microscopicos:
colesteatoma ...........

161



Resultados

Generalidades:

Resumiendo los datos obtenidos en el desarrcliloc del
trabajo, podemos decir, en cuanto a hechos generales, que
los animales han quedado agrupados de la siguiente

manera.

Grupo A, esta formado por 25 machos, que en el
momento de la oclusidn tubarica tenian una edad
comprendida entre los 3 y 5 meses y su peso variaba entre
los 64 ¥y 71 grs, y por 25 hembras con edades comprendidas
entre los 4 ¥y 5 meses y de un peso que oscila entre los

60 y 87 grs.

Grupo B, esta formado por 10 ratones, 5 de 1los
cuales son machos con edades comprendidas entre los 4 y
5 meses y de un peso entre los 68 y 70 grs; y por 5
hembras también entre 4 y 5 meses de edad y con peso que

oscila entre los 65 y 66 grs.

Grupo C, esta formado por 10 ratones, 5 machos con
una edad que oscila entre los 4 v 5 meses y con un peso
comprendido entre los 68 y 70 grs. y por 5 hembras de una
edad que va de los 4 a los 5 meses y que tienen un peso

de 66 a 68 grs.

E1 manejo de todos 1los roedores no fue dificil,
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debido al aclimatamiento que tienen en el estabulario y
a que estan acostumbrados a ser manipulados préacticamente
a diario. Se dejan coger con bastante facilidad y si la
manipulacidén es correcta no suelen dar probliemas. En una
ocasidn en que se cogid a un ratdn por la cola, el roedor
realizé un movimiento rapido de giro y se desprendid la
porcién de piel mas distal de su cola, cayendo el animal
al suelo sobre sus cuatro patas, no produciéndose ningln

otro tipo de lesidn.
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Anestesia

l.La dosis de anestesia requerida oscild entre los 3.8
mg de Thiopental Sédico para los Mongolian gerbil de 60
grs. ¥ los 4.2 mg de Thiopental Soédico para los ratones

cuyo peso era de 70 grs.

La duracidn de l1a anestesia fue de una hora, tiempo

mas que suficiente para la intervencidn quirlrgica.

En 10 ocasiones tuvimos el problema de que 1la
anestesia no fue lo suficiente profunda y el animal se
que jaba cuando se le tocaba, procedimos a administrarle
1 mg mas de anestésico (0.2 m1 de la segunda dilucidn),
a pesar de ello el animal seguia moviéndose, por lo que
optamos por no seguir con la intervencidn. En todos los
casos el pesaje era correcto y el anestésico acababa de
ser preparado. Los animales acabaron despertandose por
completo al cabo de unas 3 horas. De esta manera tuvimos

que anestesiar a 10 roedores mas.
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Hallazgos macroscéopicos

Una vez transcurridos entre 8 y 13 meses de la
intervencidén quirlrgica procedemos a sacrificar a 1los
animales, y a la descripcidn de los hallazgos

macroscopicos obtenidos.

En todos 1los casos del grupo A observamos una
retraccidn de la membrana timpanica, y en 4 casos ademés

coexistia con un colesteatoma.

E1 aspecto exterior de las bullas del grupo A estaba
opacificado en 46 bullas, mientras que el aspecto de 4
era normal (transparente), correspondiéndose a las bullas

que presentaban colesteatoma.

En las bullas del grupo B no se observd retraccidn
timpanica, ni colesteatoma, y el aspecto exterior de 1la

misma era normal.

E1 orificio de trepanacién estaba ocluido en todas
las bullas de los tres grupos, pero era de facil
localizacidn. Procedimos a su reapertura, observando que
en las bullas cuyo aspecto estaba opacificado existia una
efusidon en su interior, pero mientras que las que tenian

un aspecto normal no existia efusidn. La cantidad de
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efusidon variaba de unas gotas que no rellenaban toda la

cavidad, a estar toda la cavidad rellena por la efusion.

Pasamos a aspirar el contenido de 1la bulla, para
poder visualizar el orificio timpanicoc de 1a Trompa de
Eustaquio. En todos 1los casos del grupo A ésta se

encontraba total o parcialmente ocluida.

En el grupo B el orificio era totalmente permeable.

En el grupo C el aspecto de la bulla era normal, no

existia efusidén en la caja, ni retraccidén timpanica y

tampoco se encontrd colesteatoma.
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Hallazgos microscdpicos

X Microscopia optica:

Tanto en el grupo B como en el C el aspecto de la
mucosa era normal, es decir se mantenia el epitelio
plano, con unas células cuyo grosor era minimo y en
algunos puntos parece no existir. La mucosa de estos dos
grupos tiene el mismo aspecto que la mucosa que
observamos en los ratones que sacrificamos sin haber

practicado ningln tipo de cirugia sobre sus bullas.

E1 aspecto de la mucosa de las bullas del grupoc A
era patoldgico, teniendo un aspecto totalmente distinto
a las bullas normales, ¥y a las bullas de los grupos B vy

C (de aspecto también normal).

A nivel de 1la cavidad timpanica observamos una
efusioéon de coloracién eosinodfila (Tincidn de
Hematoxilina~-Eosina), que segln la bulla puede presentar

o no leucocitos polimorfonucleares en su interior.

En un caso hemos observado gue en el exudado existen
abundantes neutrdfilos polimorfonucleares. La mucosa de
esta bulla estd formada por un epitelio plano

poliestratificado, no observamos la existencia de un
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espacio subepitelial aumentade de tamafio. La mucosa

descansa directamente sobre el hueso (figuras 42 y 43).

En cuatro bullas hemos observado como se produce una
organizacion de esta efusidn, mostréndonos la presencia
de fibroblastos, fibras de colageno, cristales de
colesterol y vasos sanguineos en su interior. La efusidn
organizada se localiza en la zona del atico, y coexiste
con efusién sin organizar en el resto de la cavidad

(figuras 44, 45 y 48).

En un caso hemos observado como este tejido
inf lamatorio provoca una retraccidén de la membrana
timpanica, llegando a fijar el timpano a la pared a la
pared del promontorio. Observamos también en esta bulla
la existencia de colesteatoma a nivel del Conducto

Auditivo Externo (figura 46).

La mucosa de la zona del hipotimpano, es la que
muestra menos metaplasia. Suele presentar un aspecto de
epitelio plano en una o dos capas, siempre de un grosor
mucho mayor al del epitelio normal. Hay puntos en que el
aspecto es cuboidal. E1 espacio subepitelial no se

encuentra aumentado de tamano (figura 18).

La mucosa que recubre a los canales semicirculares
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también se muestra poco engrosada observéandose
normalmente s6lo una o dos capas de células de
caracteristicas epiteliales, siempre de mayor tamafio si

las comparamos con una bulla normal (figuras 27 y 28).

A nivel del resto de 1a cavidad timpanica observamos
que la mucosa puede ir variando de forma continua. Asi
vemos como de forma paulatina el grosor de la misma va
aumentando, dando lugar primero un aspecto
pseudoestratificado, posteriormente cuboidal en una o mas
capas y finalmente el de un epitelio poliestratificado
(figura 22).

E1 grosor del espacio subepiteliial también varia,
aumentando de forma paulatina al aumentar el grosor del
epitelio, aungue hay zonas con sélo una capa de células
epiteliales que presenta una capa subepitelial amplia. E]1
espacio subepitelial queda muy bien delimitado con 1la
tincidén del Tricrdémico de Masson (figura 36), y nos ayuda
a diferenciar en ocasiones epitelios que parecen formados
por dos capas, cuando en realidad esta segunda capa la
forman fibroblastos que parecen células epiteliales

ap lanadas.

Con la tincidén de PAS A-B, pudimos observar que no
existen células secretorias de moco a nivel de la mucosa

del grupo A (figura 37).
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Unicamente localizamos células secretorias a nivel
de la zona de la Trompa de Eustaquio. La efusidén que

observamos no es PAS positiva.

En los cuatro casos que observamos colesteatoma,
éste se produce a partir de una bolsa de retraccidn, no
existiendo perforacidon timpanica. La mucosa de estas
cuatro bullas era practicamente normal, observéandose un
discreto aumento del tamaho de las células de la mucosa
que reviste la cavidad timpanica, se observa una minima
efusidon en la cavidad timpanica. La membrana timpanica se
encuentra siempre aumentada de grosor, y existen puntos
de la misma en que han desaparecido la capa fibrosa media
y la capa de revestimiento interna (figuras 32 y 33),
observandose Gnicamente la capa epitelial externa que se

encuentra muy hipertrofiada.

Observamos zonas donde el espesor del hueso
practicamente se ha reducido a la mitad, habiendo sido
sustituido por una mucosa aumentada de tamafio y por un
amplio espacioc subepitelial formado por fibroblastos y
fibras de colageno. Estos puntos podrian corresponder a
zonas donde existe remodelacion 6sea, en la cual no hemos
observado ostecclastos. Pudiendo corresponder a una fase
inactiva de remodelacidén oOsea, o bien que esta

remodelacidn no sea debida a los osteoclastos sino que su
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origen sea enzimatico (figura 23).

En una bulla pudimos observar como su mnucosa
presentaba una metaplasia escamosa Yy el espacio
subepitelial se encontraba aumentado de tamafio, tal y

como se puede cobservar en la figura 47.
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x Microscopia electronica:

Hemos podido observar como la mucosa del oido medio
con otitis media cronica estd formada por células de
estirpe epiteiial, que presentan una marcada actividad
mitocondrial y gque nos muestran la eXxistencia de

desmosomas, como se puede observar en la figura 49.

Esta mucosa esta formada por 3-~4 capas de células de
estirpe epitelial delimitadas por una membrana basal. Por
debajo de la misma se observa un espacio subepitelial que
sirve de nexo de union entre la mucosa y el hueso. Esto

se puede observar en la figura 48.

A nivel del espacio subepitelial a mas aumentos
podemos observar la existencia de fibroblastos, fibras de
colageno y capilares sanguineos con alglin hematie en su

interior, tal y como se ve en la figura 50.

A nivel del espacio subepitelial y en contacto con
el hueso podemos observar la presencia de algdn

osteoblasto (figura 51).

En el interior del hueso podemos observar:

osteocitos, fibras de colageno y canales de Havers

(figura 52).
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Tabla 2

F..

de anestésico

& >

Relacion peso/dosis

mg

dosis en

66 67 68 69 70

62 63 64 65

60 61

PE€SO €n gramaos
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Retraccidn timpéanica.
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Orificio de trepanacidén de la bulla timpanica. T marco
t impanico, A arteria estapedia.
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Figura 18. H-E 1140X. Detalle de
engrosada,

la anterior. Mucosa
en una o dos capsas.
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Figura 19. H-E 186X. Efusidn en caja. Se observa toda 1la
transicion de un epitelio en una capa a uno
poliestratificado. Espacio subepitelial muy aumentado.

Figura 20. H-E 1140X. Detalle de la anterior. E epitelio
pseudoestratificado. § subepitelio con fibroblastos.
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Figura 21. H-E 1140X. Se observa transicién de una a

var ias capas. Subepitelio aumentado de tamafo.

Figura 22. H-E 1140X. Epitelio poliestratificado. R
reabsorcién dSsea sin osteoclastos.
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Figura 23. H-E 1140X. Epitelio en dos capas. Subepitelio
muy aumentado. Adelgazamiento del espesor del hueso.

Figura 24. H-E 1140X. P piel del CAE. H hueso. M mucosa.
E efusibn.
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Figura 25. H~-E 188X. Epitelio glandular con subepitelio
aumentado de tamafio. Efusién en caja.
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Figura 27. H-E 188X. Canal semicircular con efusidén en
caja.

Figura 28. H-E 465X. Detalle de la anterior.
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