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PROBLEMA DE 

CAS Y PRACTICAS. 

LEVAN EN 1956 y Hsu EN 1957, OBSERVA 

RON QUE EN LA CEPA HELA EL NªMERO DE CROMOSOMAS VARÍA NO­

SOLO DE UNA LÍNEA CELULAR A OTRA, SINO DE UNA GENERACl6N­

A LA SIGUIENTE; ESTA VARIABILIDAD EN LA CONSTITUCIÓN DEL­

CARIOTIPO PUEDE EXPLICARSE COMO UN PROCESO DE AOAPTACIÓN­

y SELECCIÓN DEBIDO A LOS rACTORES DEL MEDIO AMBIENTE QUE­

MODl FICAN CIERTOS FACTORES GENfTICOS1 Hsu 1957, KLATT --
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LA ~EP~ HELA AIS~AOA EN 1952 POR GEY y. 

UNA CEPA MORFOLÓCICAMENTE UNIFORME, QUE POS 

~N~ MEZCLA DE TIPOS GEN~TICOS ESTABLES QUE DIFIEREN ENTRE 

SÍ POR SUS NECESIDADES NUTRITIVAS Y DIFERENTES TIPOS DE 

chuLAS MUTANTES QUE PUEDEN LLEGAR A FORMAR LÍNEAS CELUl._!; 

RES RELATIVAMENTE ESTABLES.' T.J,' Pucl< y COLABORADORES, -
' ''e>- '.' _:_: __ :'.i_~~O:~¡_-,~~- -'~-

H. ERNEST Y COLABOR~tlO~Ú~ ' 

E~ 1~55 Hsu CLASIFICÓ LA CEPA HELA COMO UNA c~ 
• ,< ~:·,~. . • ·:: ": ' 

PA HIPOTETRAPLOIDE, ENCONTRANDO SISTEMÁTICAMENTE UN NÚME-

.RO DE CROMOSOMAS QUE OSCILABA ENTRE 80 Y 100, ESTUDIOS -

.. P,OSTERIORES OEMOSTRA.RONQUE LAS .. LÍNEAS CELULARES 83 1 S1, 

S3-R3 MOSTRABAN GRAN CROMOS O-

MAS ENTRE 68 Y 78. 



VARIABILIDAD CROMO-

HA S 1 DO SE­

DE INDUCIR 

Y DE ESTl­

EN TEJIOOS VEGETALES. 

iL OXALACfTICO POSEE PROPIEDA-­

IOROQENASA SUCCÍNICA, Y POR LO­

LO DE KREBS l~PIOIENDO O RE-~ 



PRESCRIPCIÓN CON UNA 

. 2 
CI~ RECTANQULAR DE 33 CM. 

ESCOQIERON 

CON LAMINI-

V. A LAS 24 Hs. , 48 

Hs., y 72 Hs. RESPECTIVAMENTE, SE LES AQREQÓ COLCEMID 

GIBA (ÜIMETIL•COLCHICINA), PARA ALCANZAR UNA CONCENTRA 

C1ÓN TlNAL DE 10-5 ; TA~LA 1. 

EL COLCEMID ACTUÓ DURANTE 18 HS., LAS LAMINILLAS FUE­

RON FIJADAS CON ALCOHOL METÍLICO Y TEÑIDAS CON FUELGEN-A-

CETO ORCEINA, ACLARADAS, y MONTADAS CON EuPARAL. F1c.1, 2 .. 
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LAS CÉLUL~S RESTANTES FUERON BARRIDAS CON UNA ESP~TU­

LA FINA, CENTRIFUGADAS Y LAVADAS CON SOLUCIÓN DE HANKS A 

37ºC PARA QUITAR LOS RESTOS DE COLCEMID, 

CESARON DE LA MANERA SIQUIENTEI 

1º CENTRIFUCAR A 850 R.P.M., 5 MINUTOS. 

ÜESECHAR El SOBRENADANTE. 

2° AGREGAR 2.5 ML. DE AGUA DESTILADA 

LAS chuLAS, INCUBAR A 

3º CENTRIFUCAR A 850 R.P.M. DURANTE 5 M'NUTOS. 

ÜESECHAR EL SOBRENADANTE. 

4° FIJAR CON ALCOHOL ACÉTICO 

A 5°C. 

5°º CENTRIF'UQAR· A 850 R-.p;r.:~oÚR~NT-E 5MINUTOS-. 

ÜESECHAR El SOBRENADANTE. 

6º A~ADIR 1 CM.,DE FIJADOR Y RESUSPENDER l.AS CÉLULAS. 

7o ÜEJAR CAER 3 COTAS EN UN PORTAOBJETO PREVIAMENTE­

HUMEDECIDO CON AOUA DESTILADA, DEJAR SECAR. 

8° TEÑIR CON fEULGEN-ACETO ORCEINA. 

9° DESHIDRATAR CON ALCOHOLES SUCESIVOS, ACLARAR Y -­

MONTAR CON EUPARAL. 



AS LAMINILLAS ASÍ OBTENIDAS, ENCONTRAMOS UN QRAN­

MITOSIS CONTABLES, APROXIMADAMENTE EL 60%. DE­

SE TOMARON CIEN F"OTOQRAFÍAS AUMENTADAS A 4,000X 

QUE FUERON CONTADAS CUIDADOSAMENTE; SE SACÓ EL PROMEDIO -

DEL NÚMERO MÁS FRECUENTE DE CROMOSOMAS, QUE AL COMPARARSE 

CON EL HÚMERO OE CROMOSOMAS CONTADOS EN LOS CONTROLES DE­

MOSTRARON EL GRADO DE PLOIDIZACIÓN. 

LAS ~AMINILLAS DE CONTROL MOSTRARON 34 ~ 5.8% DE MIT~ 

SIS DESPUÉS DE 24 HS. DE CULTIVO. ÜURANTE ESE MISMO TIE.f! 

PO DE INCUBACIÓN, EL ÁCIDO TRAUMÁTICO AQREQADO AL MEDIO -

·DE CULTIVO EN LAS CONCENTRACIONES FINALES DE 0.01, 0.005 
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OBSERVÓ 25 J:. 5°0Üf~ DE MITOSIS EN LAS -

CONTROL, 17 J:. 4.1%, 6 J:. 2.4% Y 35 J:. 5.9% EN -­

AQAEQÓ ~CIDO TRAUllhtco A LA CONCENTRACIÓN DE­

'0.01, 0.005 Y 0.001 RESPECTIVAMENTE. 

LAS LAMINILLAS DE 72 HS. NO SE ENCONTRÓ NINQUNA ML 

EXCEPTO EN LAS LAMINILLAS CONTROLES. EN CAMBIO, -

NUME~OSAS FIGURAS CLARAMENTE AMITÓTICAS --~ 

DIRECTA. 

SICAS 



1 • NA LAMINILLA SE 08SCRVA u ÜRCEINA 
FEULOEN ACETO TINCIÓN 



St OD$ER'A UNA LAUIMILLA CONTROL DE 24 



111. SE OBSERVARON LOS NÚCLEOS DE UNA clLu-

LA OIVIOIENOOSE POR AMITOSIS 4000 X. 



1~11:~@~',"t~1¡~v~~-: .. ;·!~~· 
":·:· . ·¡_·:-·. ,. ' ~::< 

Se OBSERVA OIPLOCROMOSOUAS 4000 X, 



i' 
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F1 e. V, SE OBSERVA UHA LA~INILLA 12 HRS, ~ESPuts 

DEL TRASPLANTE LAS CÉLULAS 

PEZAOO A DIVIDIRSE, 



¡" 

. : ~..¡:·;···_;., . 
~ ...,,,,- ,,., =· -

SE OBSERVA UNA LAMINILLA TRATADA CON ÁCIDO 

TRAUMÁTICO EN CONCENTRACIÓN 0.005 DURANTE 

24 HRS, SE OBSERVARON CELULAS EN INTERfA• 

SE Y CÉLULAS EN MITOSIS 2800 X, 





CÉLULA 

IJAS MOSTRANDO R 

2800 x. 







50% LÍQUIDO 

45% SOL. 

5% EXTRACTO 
NARIO. 

--
90% MEDIO EACLE 

JO% SUERO 

10-2 UM. POR 
INOSITAL. 

--
70% .so ... SAL. e. 

HANKS. 

30% SUERO 

1 N·t. C T 1 V A O O O 

FRESCO. 
--

80% SOL. S Ala e. 
HANKS. 









ESTAS sues-­

TRAN CUANDO ACTUAN SOBRE TEJIDOS VECETALES, -

Y COLABORADORES 1939. TAMBIÉN FUE OBSERVADO -

EN LAS CÉLULAS D~ LA CEPA HELA, DONDE EL NÚMERO DE MlTO-­

S IS AUMENTA PROQRESIVAMENTE ALCANZANDO EL M~XIMO A LAS 48 

HORAS. A LAS 72 HORAS ENCONTRAMOS UNA MAYOR FRECUENC 1 A -

EN LA DIVISIÓN CELULAR, PERO SOLO SE ENCUENTRAN FIQURAS -

AMiTÓTICAS, EL SIQNIFICADO DE ESTE FENÓMENO ES DIFÍCIL -

DE ESTABLECER. EN LA LITERATURA SE CITAN ALGUNOS CASOS -

DE-fillóiTOSIS EN LAS CÉLULAS HELA TRATADAS CON SUBSTANCIAS­

INTERMEDIARIAS DEL CICLO DE KREBS. LA DIVISIÓN DEL NÚ--­

CLEO EN ALGUNOS CASOS ES MUY PARECIDA A LA DIVISIÓN POR -

AMITOSIS. 
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E~ TÉRMINO PSEUDOAlllTOSIS SE USA PARA DESCRIBIR AQUELLOS -

TIPOS CELULARES QUE POSEEN PUENTES TELDFÁSICOS QUE COMUN~ 

CAN DOS NÚCLEOS HIJOS. 

LA PRESENCIA DE CÉLULAS MUTANTES COMO RESULTADO DE UN 

METABÓLICO, EST~ RELACIONADA CON LAS CARACTERÍSTI­

CAS INVASIVAS DE UN DETERMINADO TIPO DE TUMOR. SI ESTOS -

TIPOSDE CÉLULAS MUTANTES PUDIERAN SER SEÑALADOS RÁPIDAMEJi 

TE, SE PODRÍA DEMOSTRAR EL PROGRESO GRADUAL DE UN ESTADO­

CARCINOMATOSO. T.T. PucK y COLABORADORES 1956. 

ÜÜRANTE EL TRANSPLANTE aE OCASIONA UN TRAUMA A LAS -­

CÉLULAS, LO CUAL PUEDE ESTIMULAR LA PRODUCCIÓN DE UN CIEJi 

TO NÚMERO DE MITOSIS ANORMALES, AUMENTANDO ASÍ EL NÚMERO­

DE CÉLULAS HETEROPLOIDES, LAS CÉLULAS HETEROPLOIDES QUE -

EN UN PRINCIPIO EXISTEN EN NÚMERO MENOR QUE LAS CÉLULAS -

D 1PLO1 OES, COM 1 ENZAN A DOM 1 NAR, REEMPLAZANDO A LAS CÉLU-­

LAS OIPLOIOES; UN CRECIMIENTO MUY RÁPIDO APARECE DESPUÉS­

OE ESTA ETAPA DE TRANSICIÓN DEBIDO A QUE EL NUEVO TIPO -­

CELULAR DOMINANTE POSEE UN ALTO ÍNDICE MITÓTICO, 

EN 1956 MooRE y COLABORADORES DEMOSTRARON QUE EXISTE­

UNA CORRELAC16N ENTRE LA FASE DE TRANSIC16N (OIPLOIDES A­

HETEROPLO 1 DES} Y LA CAPAC 1 DAD PARA PRODUC 1 R TUMORES• EL -
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CRADO DE ADAPTABILIDAD O FACULTAD DE UN DETERMINADO TIPD­

CELULAR PARA VOLVERSE HETEROPLOIDE1 DEPENDE DE DOS FACTO­

RESI UN FACTOR CENÉTICO Y UN FACTOR PRESENTE EN EL MEDIO 

DE CULTIVO, COMO LO DEMUESTRAN LOS TRABAJOS CITADOS DURA~ 

TE EL DESARROLLO DE ESTE TEMA. 

LA CUENTA DEL NÚMERO DE CROMOSOMAS ES LA OBSERVACIÓN­

M~S CLARA 1 AUNQUE PRESENTE EL INCONVENIENTE DE QUE SOLO -

SE CONSIDERAN AQUELLAS CÉLULAS EN QUE LOS CROMOSOMAS PUE­

_DEN CONTARSE CLARAMENTE; SIN EM8ARC0 1 ESTE MÉTODO HA DADO 

RESULTADOS SIMILARES A LOS OBTENIDOS CON MÉTODOS HISTOQUi 

MICOS, PRINCIPALMENTE LOS QUE SE REFIEREN A LA MEDICIÓN -

OH ADRN. 
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LA POLIPLOOIA EN LAS CÉLULAS HELASE DEBE PRINCIPAL-­

MENTE A PROCESOS DE ENDORREDU~LICACl6N; DURANTE LA INTER­

FASE SE OBSERVAN CLARAMENTE LOS CROMOSOMAS REDUPLICADOS O 

DIPLOCROMOSOMAS F1c. 4; EN ALGUNOS CASOS LA PRESENCIA DE­

MICRONÓCLEOS INDICA LA EXISTENCIA DE ENDOMITOSIS, EN ESTE 

CASO LA CONDENSACIÓN CROMOSÓMICA SE LLEVA A CABO DENTRO -

DE LA MEMBRANA. 

SE OBSERVA TAMBIÉN EL FENÓMENO C-MITOSIS; EL HUSO --­

ACROM~T ICO SE VE AL PRINCIPIO, PERO DESPUÉS DESAPARECE Y 

LOS CROMOSOMAS SE DISPERSAN EN EL CITOPLASMA, OMITIÉNDOSE 

LA ANA FAS E. 
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ANA-"REDUPLICACl6N. Los CROMOSOMAS SE MUEVEN HACIA LAZO­

NA ECUATORIAL Y SE REUNEN PARA FORMAR UN SOLO NdCLEO. 

T~LO-REDUPLICACl6N. Fus16N DE LAS cfLULAS HIJAS DURANTE­

º DESPUfs DE LA CITOQUINESIS. Hsu y MOORHEAO 1956. 
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UNO DE LOS FACTORES PRINCIPALES EN LA PRODUCCIÓN DE -

ANEUPLOIDIA, ES LA NO-DISYUN_CIÓN Hsu y POllERAT 1953J EN -

ESTE FENÓMENO SE OBSERVA QUE LOS CROMOSOMAS NO SE SEPARAN 

HACIA LOS POLOS SINO QUE PERMANECEN UNIDOS Y PASAN JUNTOS 

A UN SOLO POLO¡ OTRO FACTOR MUY IMPORTANTE ES LA ASOCIA­

CIÓN DE SATfLITES POR MEDIO OE PUENTES DE LOS QUE SE SUPA 

NE QUE EN ALGUNOS CASOS PASAN UNIDOS HACIA UNA DE LAS cf­

LULAS HIJAS. 

Los HUSOS MULTIPOLARES QUE SE OBSERVAN EN LA CEPA 

HELA CON UNA FRECUENCIA DE 35% DAN LUGAR TAMBlfN A LA FO~ 

MACIÓN DE cfLULAS ANEif~lÓIDES. 

LAS CfLULAS DE M~Lls-SPINOLE SON cfLULAS QUE PARECE -
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QUE EST~N EN METAF"llSE INDEFINIDAMENTE, SON CÉLULAS ESFÉ­

RICAS CROM6f"ILAS y ALTAMENTE REFRACTIVAS, EL HUSO ES DE;. 

FECTUOSO, SU NÚCLEO PUEDE EVOLUCIONAR, RECONSTITUIRSE y_; 

FORMAR UN N~CLEO POLIPLOIDE O DIVIDIRSE Y FORMAR 

LULAS HETEROPLOIDES. Hsu y MOORHEAD 1956. 

EVIDENCIA 

Y FORMAC 1 ONES 

LOS MECANISMOS. QUE 

DE'LA CEPA HELA • 

. Es T A V AR 1 A B 1 L 

MAQUE ESTA CEPA POSEE UNA MEZCLA DE DIFERENTES TIPOS C~ 

LULARES, CUYO ORIGEN SE EXPLICA POR MUTACIONES GENÉTIC"AS, 

POTENCIALMENTE RESPONSABLES DE LOS FENOTIPOS PRESENTES.­

CIERTAS CÉLULAS HETEROPLOIDES PRESENTAN SUPERIORIDAD ME­

TAB6LICA RESPECTO A OTRAS CÉLULAS; GRADUALMENTE VAN Doui 

NANOO HASTA ESTABLECER UNA NUEVA LÍNEA CELULAR, QUE PUE­

DE SER SUBSTITUÍDA POR UN NUEVO TIPO DE CÉLULAS DOMINAN-

TES. 

EL FENÓMENO DEL POLIMORFISMO GENÉTICO QUE PRESENTAN­

LAS CEPAS DE CRECIMIENTO R~PIDO, COMO LA HELA, HACE sue.12.· 

NER QUE ESTA CONOICl6N ES INDISPENSABLE PARA QUE LAS 

LULAS PUEDAN SOBREVIVIR A LAS FUERZAS SELECTIVAS QUE 

TÚAN SOBRE ELLAS. 

18 



FUERON TRATADAS CON 

DO TRAUM~TICO EN DIFERENTE~ 

QUIENTES RESULTADOS: 

1º AUMENTO EN LI- ACTIVIDl-D MITÓSICA ALCANZANDO SU MÁ 

XIMO A LAS 48 HS. 

2º LAS CfLULl-S MUESTRAN UN AUMENTO EN EL NÚMERO DE -

CROMOSOMAS 1 ENCONTRANDO cfLULAS HASTA DE 135 CROMOSOMAS. 

3º A LAS 72 HS. DEJAN DE OBSERVARSE MITOSIS Y SE EN­

CUENTRl-N FIGURAS CLARAMENTE AMIT6SICAS 1 CON LOS NÚCLEOS -

M~S PEQUEÑOS Y CROMÓFILOS. 

4° A LAS 96 HS. LAS CÉLULAS NO HAN RECUPERl-DO SU AC­

TIVIDAD MITÓTICA. 
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