ESTUDIO CITOPATOLOGICO EN 100 CASOS DE
VARICELA Y SU VALOR EN EIL DIAGNOSTICO
DIFERENCIAL CON LA VIRUELA"

Jorge CasTtrRo Garcia y Manuer Cuapra C.

En Diciembre de 1963 aparecid en el Hospital Dos de Mayo un bre-
le epidemico de viruela. Se suscitd un ccalorado debate en torno de
él, pues, connolados faculiaiivos sostenian que se trataba de varicela.
Endre los recursos de laboratoric para desentrafiar la naturaleza de la
enfermedad eruptiva en referencia, se reactualizd el Test Citoldgico cu.
va inmportancia era decisiva para alguno de nuestros investigadores,
mientras que otros le restaban validez. En el presente trabajo se pre-
tende encontrar el justo valer del Test Ciloldgico, recurriendo para elio
a la literatura pertinente v realizando personalmente los estudios corres-
pondientes en el terreno practico. El Dr. Manuel Cuadra, Profesor Aso-
ciado de Medicina Tropical v Jele de Laberaiorio de Virclogia de la Fu-
culiad de Medicing, nos encargd ccuparnos del preblema. Hasta ha-
ce pocos afios, el médico hacia sclamente por medics ciinicos el diag-
noéstico de la mavyeria de las enfermedades a wvirus; indiscutiblemente
esta situacién ha variado en forma susiancial, especialmente en ague-
llos paises desarrollados, donde los métodos de dicandstico por el la-
boratorio se encuentran oltamente perfeccionados. En nuestro medic,
los invclorables recurseos que brinda la clinica siguen siendo el mejor
medio con que cuenta el médico para realizar el diagndsiico de esics
enfermedades; este es, no solamente por el alte costo que demanda le-
var o cabo las pruebas de laborateorio, sino prima una razon mucho mdés
valedera: carecemos de centros adezuados donde realizarlas, excepto
en la Facultad de Medicina uns que promete mucho.

En la ociualidad, les principales métodos de laboratorio de que se
dispone para el diaggnédstice de las enfermedades a virus, en general, pue-
den resumirse en los siguientes: 1. Esiudio histopatclégico del espéci-

* Trabajo realizado en el Laboratorio de Virologia de la Facultad de
Medicina de San Fernando UN.M.S.M., con pacientes del Hospital del Nifio
de Lima.
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men biopsico, 2. Estudio citoldgice del frotis, 3. Inoculacidn a los anima-
les de laboratorio, 4. Cultive en cultive de tejidos, 5. Pruebas seroldgi-
ces, v b. Observacién al micreszopio electrénico.

Haciende un analisis sucinto de cada uno, diremzs gue el substra-
tum histopatologico que producen los virus, se puede dividir en tres ti-
pos de cambios principales: proliferacidn, lisis e inclusiones intracelu-
lares. Los dos primeres. segin H. Blanck (13) no son patognomonicos,
debido a gque pueden presentarse aisladomente en determinadas infec-
clones o ambas en otras. Los cuerpos de inclusién son elementos re-
preseniativos de infeccidén producida por virus y resulia de valor diasy
néstico cuando se toma en consideracion su situccidn, morfologia v oo
racteres tintoriales dentro de la estructure celular.

El cultivo en embrién de pollo y otres medios naturales es usado
comunmente en los tiempos actuales v su ulilidad reside en gque, me
diante él, se puede reclizar lo identificacidn v el aislamiento del virus.

La inoculacién en los animales de laboratorio es ya un método su
mamente difundide y esto estd en relacion con las caracteristicas de
viabilidad qgue poseen los virus en huéspedes espectlicos v con los tre-
pismos por delerminados tejides. Los animales de laboratoric mds oo-
munmente usados son los rcedores: cobavo, conejo y ratén, etc.

Loz prusbas seroldgicas son otro de los métodos “clasicos” con que
se cuenia en el campo del laboratorio para el diagnédstico de las enfer-
medades producidas por virus, vy existe diversidad de estas pruebas.
El fundamente de todas ellas se sustenta en la presencia de anticuer-
pos especificos en el huésped infectado v la posibilidad de la identiii-
cazidn del virus mediante sueros especificos conocidos. De tedas los
pruebas seroldgicas, es importante hacer notar las prusbas de fijacién
del complemento v la prueba de neulralizacién, son los de mayor ub-
lizacidn.

El aislamientc del virus es el métedo ideal para demszstrar que una
infeccidn se debe a este cgente etiolégico. En las enfermedades erugs-
tivas pueden realizarse a partir de las mismas lesiones por diversos pro-
cedimientos, siendo el mds importante a partiz del raspado de 1o lesién
misma; otras fuentes de aislamiento conslituye la songre v eventualmen-
ie las secreciones.

Actualmente las observaciones con el microscopio electrénico repre-
sentan otros de los recursos mas importantes para estudiar las coracte-
risticas morfoldgicas, estructurcles v ponderales de los virus, porque
mediaonte &l se puede analizar la ultraesiructura celular con mdés rigor
cientifico.



FACULTAD DE MEDICINA 5%7

El cultive de tejidos Gltimamente ha cobrado importancia dentro dei
campo de la virolegia; gracias a los trabajos de Enders v col. (30), en
la poliomielitis, se ha demestrado que pueden aplicarse al diagnéstizo
rapide v o la determinacién de los tipes de virus infectantes.

E]l examen ciloldgico del frotis, pese a haberse descritc hace va
algunas décadas, recién desde hace 10 cfios, poco mds o menos, mere-
ce el debido inlerés como elemento de diogndstico de las enfermedades
« virus, especialmente en aquellos procesos virales que originan lesio-
nes vesiculares en alguna etapa de su evolucidn., En la actualidad el
método citoldgico se encuentra en pleno desarrollo; la mavyor parte de
los autores e investigadores, a partir del afio de 1955, lo aceptan come un
examen de valor diagnédstico.

Previas eslas consideracicnes de orden general debemos plantaar
gspecificamente que, para el diagndstics diferencial enire varicela v vi-
1uela. en el momente actual, es necesario tener en cuenta los siguientes
exémenes de laboratoric: 1. Hislopaiclogia de la lesidn, 2. Examen ci-
toldgico de los frotises, 3. Observacidon al microscopio electrénico, 4. Cul-
tivo en embrién de pollo, 5. Inoculacién a la cdrnea de conejo v 6. Prua-
bas serolégicas.

Reproducimos el cuadro N (1) medilicads de H. Blanck, el cuc
nos permite formarnos una idea mds compleia acerca de lo que acakh-
mos de sostener. La realizacién de las pruebas serclogicas, la inocula-
cién en los animales de laborateric y el cultivo en embrién de pollo, re-
cquiere de un laboratorio bien equipade y un personal bien entrenade.
El use del microscopio elecirdnico estd fuera de nueslro alcence, po- 1o
tanto, nuestras limitaciones scn ohvias.

Si bien es cierto que la biopsia se puede realizar con relaiiva fazis
lidad, sin embarge, su procesamientio requiere no mencs de 72 horas v
la interpretacién tiene que ser hecha por un patdlogo con buena expe-
riencia.

El examen citclégico del irolis preparade o partir de un elemenio
lesional es el mdas simple y extraordinariamente sencillo con que ze
cuenta en el citodiagnédstico diferencial entre la varicela v la viruelo.
Esto es, no solamente por la rapidez v la facilidad con que se elabora
el preparade sine que su interpretacién puede ser efecluada por un mé-
dico general relativamente enirenade en microscopia y con la seguri
dad de legrar un diagnéstico certero, siempre tomando en consideracidn:
el cuadro clinico glcbal, Sdlo puede preseniarse una disyuntiva, . 2n
caso de que se tenga frente ¢ si un preparade ciloldgics de este tigo co-
rente de datos clinicos anlelados, v, de ser asi, hasta para un patdlogo:
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de larga experiencia puede ser dificil opinar categéricamente acerca
de esla expresidn citoldgica.

Cuadro N¢ 1,

Varicela Virueia

1. Citologia Células gigantes mul- No hay <c¢élulas caracte-

{(frotis) tinucleadas risticas
2. Histologia Inclusiones intranu- Inclusiones citoplasma-
(biopsia) cleares. Células gigan- ticas

tes multinucleadas

3. Microscopia Cuerpos  elementales Corpusculos elementales

electrénica en forma de ladrillos, grandes en forma de la-
mayores que los del drillo
herpes simple
4. Cultivo en em- No hay desarrollo Desarrollo abundante.
brién de polle Lesiones mas pequefas

y menos necroticas que
en la Vaccina

5. Inoculacién en No se infectan Positivo: animal de pre-

animales de la-
borataorio

Desarrollo en
cultivo de teji-
dos

Pruebas serolo-

gicas

Difiecil (solo en deter-
minados tejidos)

No pueden hacerse de
rutina

ferencia, el conejo

Muy facil

Fijacion del complemen-
to y neutralizacidn

MATERIAL Y METODOS

Para el presente trabajo hemos reunido 100 pacientes de varicela
v '3 pacientes de viruela con la finalidad de poder revalidar estudics
citoldégicos comparativos v seriados en dichas entidades eruptivas.

Los pacientes de varicela han sido tomados, en su mayor parte, dei
Consulioric Externo del Hospiial del Nino (Pab. 7) de la Capital; el
diagndstico respective ha side establecide fundamentalmente por mé.
todos clinicos, v teniendo en consideracién el factor epidemioldgice del
momento.
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Todos los casos tienen histerias clinicas resumidas, en el cual se
han tenido especial cuidado de seleccionar los sintemas y signes cla-
ves para el diagndstico de la enfermedad; como es cbvic suponer, por
tratarse en nuestra casuistica de pacientes menores de edad, ha sido
necesario realizar muchas veces una anamnesis indirecta.

Se ha practicado un estudic v evaluacién completa de todos los sin-
jomas vy signos que han presentado los enfermos, inieresémdonos fun-
damentalmente en la mayor v menor incidencia de un sintomea o signo
determinade y el momenio de su presentacion. Asimismo, hemos da-
do preferente atencidén al estudio macroscopico de las lesiones exante-
mélicas a fin de poder realizar un sstudio citolégicoe correlacionado.

Parc la investigacién de las células gigontes coracteristicas, ail-
picas o “"pseudotumorales’” {ue necesario, previamente, llevar a cabo una
clasificacidn de todos los casos de acuerdo a la fase o estadio de la
lesién varicelosa predominante en cada paciente; de esta manera se
ha obtenido tres grupos fundamentales:

1. Primer Grupo: Pacienles con elementos eruptivos predorninan-
tes, en la fase o estadio de vesicula transparente o de "gotas de rocio”.

2. Segundo Grupo: Pacientes con elementos eruptivos predomi-
nantes, en fase o estadic de vesicula turbia u opalescente.

3. Tercer Grupo: Pacientes con elementos eruntivos predominan-
tes, en fase o estadio de pustula (varicela pustulosa).

Légicamente esta clasificacidén se encuenira en relacién directa con
el tiempo de enfermedad asi como la edad del exantema.

Del total de 100 casos de enfermos con varicela hemos detectads
25 con lesiones exantemdticas predominantes en lo fase de sstadio de la
cldsica vesicula tromsparente. Sesenta con elementos exantemdticos
predominanies en la fase o estadio de vesicula turbia u opalescente:
y finalmente 15 enfermos con lesiones predominantemente pustulosas.

En nuestro afém de llevar o cabo un estudio citoldgico adecuadc
nos proponemos analizar en este trabajo, los siguientes aspectos cito-
[6gicos fundamentales:

1. Esiudic meorloldgico tintorial.

2. Estudic microméirico.

3. Estudio cuantitativo porcentual.
4

Correlacién histopatolégica.
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Los pacientes de viruela corresponden a los tres casos observados
por varics docentes de la Facultad de Medicina v diagnosticados por el
Dr. Manuel Cuadra en el Hospital 2 de Mayo, Sala San José, v a cuyso
diagnostico se llegd, no solamente por los recursos que ofrece lo clinica
v los exéimenes de laboratoric corrientes, sine que el Dr. Cuadre consi-
guid aislar el agente etioldgico, ¢ sea el virus de la viruela, lo que pos-
teriormente fue confirmado con los estudics de la Dra, Ramirez (33) por
medio del microscopio elecirdnico, v a lo que mds adelante nos refer-
‘mos con mayer abundamientio.

En los tres casos fueron hechos estudios citoldgicos “siguiendo la
misma téenica empleada en la varicela y, complementariamente, se lle-
varon o cabo estudios anatomopatoldgicos mediante el métode de In
bicpsia quirtirgica de la lesidn variolosa.

ESTUDIO MORFOLOGICO TINTORIAL

Para llever a cabe el estudio morfelégico tintorial es menester pre-
cisar algunos aspectos de la técnica del estudio citoldaico.

El procedimiento que nosoiros hemos seguido no es mds que unda
sintesis de métodos de trabaio preconizados por Tizzer, Hammersshunt,
Jochman v Hegler antes de 1935, posteriormente perfeccionados por A.
Tzank en 1947 y empleados por H. Blanck en 1951; puesto en prdctica
en nuestro medio por los Drs. Manuel Cuadra y Oscar Urteaga indepen-
dientemenie o los trabajos de Tzank v Blanck..

Téenica del Estudio Citoldgico.

En primer término es necesario hacer conocer las caracteristicas del
instrumental y otros implementos usados para este fin. Al hablar del
instrumenial nos referimos a todos aguellos okietos que hemos utiliza-
do; v luego pasamos a describir cada uno de ellos.

I. Una tijera tina y curva.
Hoja de bisturi.
Pipeta capilar.

Portachjetos limpios.

oo W

Equipc de asepsia (algoddn y aleohol yodado).
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Modus Operandi.
1. Asepsia de la lesion.
2. Extraccidn de la muestra.
3. Estudio citoldgico en el microscopio corriente.

Limpieza o asepsia de la lesidn. Sea cual fuere la localizacidn
de la lesidn es obvio que una buena limpieza o asepsia es fundamen-
tal, para eilo hemos empleado un antiséptico corriente como es el al-
cohol yodade embebido en algodon estéril. Este medic nos ha propor-
cicnade resultados satisfactorios.

Exiraccién de Ia muestra. Hecha la limpieza de la lesién debs se-
guirse dos procedimientos periectamente establecidos:

a) Reseccion del casquete epidérmico superficial de la ampoila
{techo de la vesicula) por medio de una tijera fina y curva, de tal ma-
nera que el leche vesicular o piso de la lesidn se encuentre expuesto,
en condicicnes adecuadas, para llevar o cabo inmediaiamente el “ras-
pado metédico”, que no es ofta cosa que el legrade suave, pero si vi-
goroso, que debe ser dado, sin dudas, ni profunda ni superficialmente;
hundiendo discretamente el borde afilade del bisturl en toda la base de
ia lesion y "barrriendo” su contenido, el que gquada adheride a la men-
cionada hoija. Se debe de actuar de mamera tal que se evite repe-
tir la misma manicbra en el mismo punto, ya que, en caso contrario, se
producird una sufusion somguinea que de hecho adultera la muestrc.
Una vez recogido el "“juge’” vesicular, se extiende sobre una ldmina de
vidrio con el mismo bisturi, dispersande en lo posible, evitando las con-
glomeraciones celulares (grumos) que con el colorante lifie en masa,
dificultando, en Ultima instancia, la buena cbservacién microscdpica.

b) También se puede proceder con esia voricnte: el legrado del
lecho vesicular se retne en el borde de la lesidn en la superficie cutd-
rea que lo circunda, luego se recoge el “jugo” con una pipeta capilar
cen lo que se extiende en el portachjetos siguiendo los lineamientos de
todo extendo laminar.

Hecha la extensidn per cualquiera de estas varianies que hemos he-
che mencidn, se dejo pasar el liempo necesario para que lo ldmina se
seque completamente vy en esta forma estard en condiciones de ser co-
loreada,

Coloracion. Hemos utilizado el Leishmam como colorante de elec-
cion y los resultados que hemos obtenido son satisfactorios. Se cubre
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el preparado con Leishman vy se deia pusar 5, al cabo de este tiempo
se agrega gota a gota agua destilada hasta llenar completamente o
léming, de tal manerqa, que se produzea en el acto una dilusidén ol 50%
cproximadamente, y en estas condiciones se deja por espacio de 15
Cumplido este tiempo se procede inmediciamente a lavar la ldmina o
preprado con un chorro de agua corriente por unos segundos vy, finck
menie, se espera el lapso suficiente hasta que se seque completcmente,
quedando asi listo para el examen microscdpico.

Examen Citoldgico. Se coloca el preparade en la platina del mi-
croscopio de luz corriente y para apreciar pcnordmicaments el preparc-
do, primero se utiliza los lentes de poco cumento, pero, para estudiar las
caracteristicas morfolégicas v tintoriales es menester acudir al lente de
inmersiér.  Blanck (13) anota que la presencia de muchos hematies
en el campo microscopico indica una téenica deficiente.

ESTUDIO MICROMETRICO

El segundo aspecto que abordamos en este trabajo, se refiere al
estudio micrométrico, que no es otra que la medicién hecha de los dig-
metros niclec-celulares expresada en micras. Poara una mejor com-
prensién de este tépico, hacemos conocer primero, sintéticamente, la tec-
nica de la metrologia v luego el procedimiento seguido.

Técnica de la Metrologia Microscépica. Las mediciones de los dia-
metros celulares, en la actualided vy a la luz de los nuevos adelanios
en la metrologia microscépica, ya no representa problema alguno. Es
posible medir didmetros celulares © nucleares de manera simple, tal co-
mo lo hemos llevado a cabo, previo regjuste de algunos datos numéricos
sequn las indicaciones del catdlogo Wild Heerbrugg (37), adaptado al
microscopio simple de luz.

En primer lugar, es necesario conccer 2 aditamentos fundamentales
que se adaptan al microscopic corriente: el Micrometrico-Ocular v el
Micrométrico-Objetive.

Se llama micrométrico-chjetive a una placa de cristal de las mismas
dimensiones que una lamina portaobjetos ¥ que lleva trazada una es-
cala de medida de 5 mm. de longitud v estd subdividida a la vez en
las siguienies dimensiones:

5 mm. con 10 subdivisiones de 3.5 mm. ¢ sea 500 micras.
2 mm. con 20 subdivisiones de 0.1 mm. o sea 100 micras. -
0.2 mm. con 20 subdivisiones de 0.01 mm. o sea 10 micras.
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Se llama micrométrico-ocular a un ocular con un facter de cumen-
to de 10 x, el que detrds del lente de campo tiene una plaquita de
cristal que lleva grabada una escala gque en el momenio de enfocar
aparece simultdneamente con el objeto meteria de estudio; esto es ex-
plicable por encontrarse esta escala en el planoe de la imagen real in-
termedia. Nosotres hemos utilizade una lente de campo con escala 3e
10 mm. con 10 subdivisiones grandes, 20 subdivisiones medicmas y 10O
mds pequefias.

Contraste de los Oculares Micrométricos. Conceiendo estos- adita-
menios vy sus correspondientes escalas, se coloca en sus respectivos lu
gares del microscopic corriente; seguidamente se averigua qué distan-
cia, en el micrométrico-obietivo, corresponde a una divisién de la escala
del micrométrico-ocular, dicha distancia se llama Valor Micrométrico,
que es la unidad de medida que hemos utilizado. _

El valor micrométrico se lee en micras v para zlle hay que reali-
zar una serie de peguefias operaciones que no detallamos en este tro-
bajo por las limitaciones de espacic v por la existencia de un catalogo
(37) que pormencriza estos aspectos. Asi:

1. 10x 10 C/ divisién grande vale 70 micras.
2. 10 x 40 C/ division grande vale 18 micras.
3. 10 x 100 C/ divisién grande vale 4.3 micras.

Teniende como unidad de medida la cifra de 4.3 (micras), segun
el resultado de nuestras deducciones, hemos reclizado la medicién de
los didmetros celulares v nucleares de ires tipos representativos de cé-
lulas fdcilmente detectables y diferenciables en lodos los preparados
correspondientes o cada enfermo de nuestre casuistica. En efecto, esta
tipificacién hemos realizado tomando en cuenta Unicamente el tamafio
nucleo-celular.

l. Toamafio "standard” (tamafio predominante en cada preparado’

2. Tamafic de las células mds grandes v sus nucleos correspon-
dientes. (Tamafio nuclec-celulor méximo).

3. Tamafio de las células mds pequefias y sus nucleos correspon-
dienies. (Tamafio nucleo-celular minimo ).

Hecha la medicién de estos ires grandes grupos citolégiéos, hemos
procedido a llevar a cabo la deduccidén de los promedios correspondien-
tes en cada una de las tres fases de evolucién de la vesicula varicels-
sa: Vesicula transparente, Vesicula turbia y Pastula. Es decir:
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1. Tamafio promedio de las células standerd.
2. Tamarfio promedio de las células mds graondes.

3. Tamaho promedio de las células mds pequenas.

Para establecer estos promedios fue necesaric medir un nimero
determinado de células en cada preparade para luego sumar estas di-
mensiones vy, finalmente, dividirlas entre el ntimero de células medidas.
Igual procedimiento se ha seguide para los nucleos.

ESTUDIO CUANTITATIVO PORCENTUAL

El andlisis cuantitativo porcentual de las células gigantes caracte-
risticas, en relacion con los elementos formes de la somgre presentes =n
cada preparado, se ha llevado a cabo sigulendo el mismo criterio que
se toma en cuenta para el recuente en la determinacion de la formula
leucocitaria, de tal manera, que una vez realizado en forma individual
en la totalidad de nuesira casulstica, se ha calculadeo las cifras corres-
pondientes (porcentaies) para cada uno de los tres grupos: grupo de
la vesicula fremsparente, grupo de la vesicula turbia y grupo de la phs-
tula.

CORRELACION HISTOPATOLOGICA

Se ha realizado biopsias quirtrgicas de las lesiones de los casos
representativos- correspondientes « las tres fases de evolucién del ele-
mento lesional de la varicela, ¢ seq, lesion en fuse de vesicula tramspa-
rente, en fase de vesicula opalescente y en fase de pastula. El Dr. Ma-
nuel Cuadra nos ha proporcionade los preparados histopatolégicos de la
lesién dermatologica de cada uno de los ires casos de viruela, proc-
ticado también por biopsia quirargica.

RESULTADOS OBTENIDOS

Se ha hecho el estudio citeldgico de 100 pacientes de varicela en
las tres fases de evolucidn del exantema vesicular: vesicula transpa-
rente, vesicula turbia y pustula. Dicho estudio se ha llevade o cabo
a partir de frotises obtenidos mediante el "raspado metddico” del lecho
vesicular, Igual procedimiento de trabajo se ha seguido para el estu-
dio citolégice de los ires casos de Viruela.
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Como ya hemos sefialado anteriormente, la totalidad de nuesira ca-
sulstica la hemos dividido en tres grupos; para ello hemos tenido en
consideracién Unicamenle et estadic o la fase del exantema vesicular
variceloso:

1. Primer Grupo. Constituido por 25 pacientes con predominio ab-
soluto de lesiones en fase de vesicula transparente o “gotas de rocio”,
corresponde ¢ 25%. La edad del exaniema de estos casos entre 25
a 35 horas.

2. Segundc Grupo. Hemos observado 60 casos de wvaricela con
predominic de lesiones exantemdticas en fase de vesicula turbia v opa-
lescente, 60%. La edad del exantema fue de 36 « 48 horas.

3. Tercer Grupo. Hemos estudiado 15 pacientes de wvaricela, cu-
vas lesionss exantemdticas predeminantes eran del tipo de pastula (va-
ricela pustulosa). Corresponde al 15% de nuestra casuistica. Lo edad
promedic de estas lesiones ha oscilado entre 48 a 62 horas como térmi-
no medio.

El estudio citologico de estos tres grupos de casos ha sido dirigido
a ires aspectos fundameniales; v uno complementario:

1. Estudic de los caracteres merioldgico-tintoriales.

2. Estudic cuaniitative porcentual,

3. Esiudic micrométnca del tamane nicleo-celular.

4. Correlacién histopatologica complementaria.

ESTUDIO MORFOLOGICO TINTORIAL

Este aspecio del estudio citolégico, hacemos conocer independiente-
mente en cada una de las fases o estadios del exontema vesicular va-
riceloso; asi: el estudio morlolégico tintorial, mediante el microscop.c
corriente de luz en la {ase de vesicula ransparente, muestra gran abun-
dancic de células giganies caracteristicas en ausencia casi abscluta
de otro iipo celular; al mismo tiempo se puede apreciar aquellos rasges
morfolégicos v tintoriales propics. El preparade citolégico muestra un
pancrama peculior, sugestivo, donde deslaca nitidamente la presencia
de cbundantes células gigantes caracteristicas de forma variable; unas,
mdas o menos redondeadas; olras, alargadas, aislades o formando pe-
quefias “colonias”. El clioplasma de estos elementos es, generalmen-
ia, escaso, de coloracidn basdfila en comparacidn con la masa nuclear
que es moderadamente aciddiila.  El nicleo estd rodeado de un halo
periférico claro, transparente, que no adquiere coloracién alguna que
destaca nitidamente entre citoplasma v el ntcleo. Las cédlulas mas
peguefias, en esta fase, que podian interpretorse como elementos dege:
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nerados, tienen un citoplasma de coloracién tendiente o la acidofilia
zon el colorante que hemos empleado o sea el Leishmom.

En este estadio, el nlicleo de estas células es generalmente nico, re-
dondeade o lobulado que no guarda relacién con la masa citoplasmdatica.
En aquellas células de gran tamafio se cbservan més de dos niclecs,
de ahi el nombre de muliinucleados, pero éstas, en nimero, son osten-
siblemente menores, por 1o que el terminc de multinucleados no se pue-
de generalizar, especialmente en esta fase de vesicula tremspcrente, El
nicleo muestra gran afinidad por los colorantes écides vy presenta abun-
dante material cromdtico dispuesto en grandes mallas, que da la impre-
sidn de cierta basciilia, algunas veces.

: : : :

Fig. N® 1.—Células gigantes caracteristicas, '‘Atipicas’’ o "Pseudotumoc-

roles” en fase de vesicula transparente; forma ovalada con escaso cito-

plasma baséfilo {coloracién de Leishman) y con gram nlcleo acidéfilo,

Se observa el ‘halo’ perinuclear clare limitante del citoplasma. No se
' observa nucleclo. Mo se observa otro tipo celular.

[gualmente llama la alencién en estos preparados citoldgicos la
presencia de muy escascs pelinucleares o cusencia de ellos, pero si s2
obgervem en mayor o menor cantidad las células epiteliales de desca-
macién. El citoplasma carece de inclusiones.

En la fotografia N° 1, puede observarse la presencia de estas cé-
lulas acompafiadas de algunos polinucleares con fodas las caracteristi-
cas morfoldgico-tintoriales que hemos cnotado en lineas antericres.
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Si bien es cierto que la {drmula citoldgica en la vesicula iranspo-
rente es coracteristica, el curse evolutive de transfermacidn de la lesién
exantematica varicelosa, determina, en primer termino, rapidos cambios,
en heros, de! contenido liquido vesicular que se terna turbio u opales-
cente v que un observador acucioso pusde seficiar variacicnes sutiles
de la turbidez, hasia la grosera turbidez opalescente limitante de la pds-
tula. En esia fase de lo pustula el estudio citoldgico muestra una ex-
presién microscopica diferente a la anterior. Las células atipicas apa-
rentemente muestran haber disminudio cuantilativamente o la par que

o ﬁ‘ E e . : S

Fig. N® 2.—Células gigantes caracteristicas en fase de wvesicula turbio

u opolescente. Células de diverso tamano; escaso citoplasma y gran

nicleo, halo perinuclear claro. Presencia de apreciable numero de po-
limorfonucleares.  Expresién citoldgica caorocteristica de esta fase.

se constata la presencia de abundantes polinucleares difusamente dis-
tribuidos deniro del campo microscépico, dando la impresién de graas
celularidad. Las caracteristicas lintoricies y morfolégicas poseen as-
reclos propios dignes de ser sefialados; con suma facilidad muestran
su disposicidén en grandes actumules celulares y con mavyoritaria multi-
segmentacion nuclear con mayor carga de impregnacién tintoricd aci-
ddfila.  Esia mulhsegmeniacion nuclear, oslensiblemente predominanie
en el campo microscopico, da una apariencic peculiar, tal como pode-
mos apreciar en la {otografia N? 2. El citoplasma se observa invaria-
klemente basdfilo  lgualmente la masa nucleor es monstruosa vy al-
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guncas veces ccupd el 930% de la masa celular, marginando cempleto:
mente el citoplasmea.

En el cuadre N? 9, mostramos 15 casos de varicela en fase de pis-
tula (varicela pustulosa). El estudic citelégico de la lesidn varicelosa
en esta fase, igualmente posee caracteristicas singulares, Los froiises
muesiran exagerada celularidad con absoluto predominic de pelimorfe-
nucleares; muchos de ellos con cambios degenerativos, fendmenos de
pignosis y cariclisis. Se observan tambien las células gigantes corac

- » -

> ,

Fig. N® 3.-~—Células gigantes caraocteristicas o multinucleadas {como tam-

bién se les denomina) en fase de vesicula pustulosa de tamofo y numero

obstensiblemente menor que en los faoses anteriores. Citoplasma basd-

filo y nicleo aciddfile.  Gran celularidad por la presencia exagerada de
polimerfo-nucleares,

leristicas, peroc en proporcién porcentual minima; su forma se muestra
generalmente esférica v de tamafio considerablemente menor. Segiin
la comunicacidn persenal del Dr. Jorge Campos Rey de Castro, la
mayoria de estas células, en esta fase, sufren un proceso degenerative
nuclear (fragmentacién y lisis) y vacuolizacién citoplasmdtica. Des-
de el punto de vista tintoricl llama la atencidén la basoefilia citoplasmdati-
ca, muy monifiesta en comparacién con la encontrada en las {ases
o esiodios anteriores, v el nlcleo presenta una coloracién francamente
acidéfila.  Fotografia N 3.



FACULTAD DE MEDICINA 539
CUADRO No. ¢

1007
954

90
85,
0]
7
701
651
501
221 100 %
501

457
40

351
30+

35.45 %
25.

20
15-
10.

’;

e, 2.00 % ~

OE




540 ANALES DE LA
ESTUDIO MICROMETRICC

Ya anotamos en el capitulo de Material v Métodos, que la introduc-
cién de la metrologia microscédpica en el estudio citoldgico, en general,
representa un métode de grom uiilidad, yo que, es posikble, por su inter-
medio, determinar los diametros celulares como nucleares, en micras.
Nosotros nos hemos servido de este método para dar o conocer los
diagmetros celulares en su integridad come los didmetros nucleares in-
dependientemente, A la vez hemos realizado comparaciones dimensio-
nales en cado una de las fases o sstadics de la lesion vesicular vari-
celosa catalogadas en tres grupos: Grupo de la V. T. Grupo de la V. O.
v Grupo de la pustula,

los resultados cbtenidos de estas mediciones exponemos grdfica-
mente en el cuadro N? 10, ellos corresponden: «a los promedios genera-
les, o tamarnio “standeard”; promedios del tamafico mdaximo celular v del
tomafio minimo celular en los ires estadios de lesidn varicelosa.

Primero. El tamafic promedio de las células “Stendard” en la fa-
se de vesicula transparenie es de 17.23 micras de didmetro mayor vy
el promedio del tamafic nuclear 13.38 micras (ver primera columna de
la figure N° 10). Estas cifras se han obtenido de la medicién directa
de 25 casos de varicela en el estadio de vesicula transparente.

Segundo. El grupe de la fase de vesicula turbic u opalescente
estd constituido por 60 casos v el tamafic promedic de estas células,

en esta fase, es de 17.83 micras de didmetro mavyor y el ntcleo mide
12.50.

Tercero. Finalmente, las medicicnes ¢itolégicas de 15 cases de v
ricela pustulosa ha dado como resultade un promedio de 12.50 de dia-
metre mavor, para las células y 10.5 micras para el nicleo.

Igualmente hemos realizado mediciones nucleo-celulares del tama-
fic maximo (las células mds grandes) y minima (las células mdés pe-
quefias) en ia totalidad de nuestros cases. En el cuadre Nf 11 pode-
mos observar que, en la fase de vesicula transparente, el promedio del
tomanio celular maximo s de 25.55 micras y el promedio del tamcfic
celular minimo de 8.09 micras. El promedio del tamario nuclear mdxi-
mo (en esta misma fase o estadio) es de 22.4]1 y para el minimo 7.05
micras.

En la fose de vesicula turbia u opalescente hemos cobtenido la ci-
fra de 29.69 micras de didmetro mayer para el promedio del tamafio
celular méximo v 891 para el minimo. Los promedios para los nucleos
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CUADRO Ne. 10

PROMEDIOS GENERALES DEL TAMANO CELULAR Y NUCLEAR EN
LAS TRES FASES DEL EXAMEN VARICELOSO
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correspondientes mdaximo y minimo son de 23.40 vy 7.74 micras respec-
tivarnente.

En la fase pustulosa hemos obtenido el promedic del tamafio celu-
lar méximo de 20 micras vy para el nicleo 16.58. El promedio del ta-
mafio celular minimo de 7.45 micras v pora el nucleo 6.40 micras.

ESTUDIO CUANTITATIVO PORCENTUAL

El estudio cuantitative porcentual de las células gigantes carcicle-
risticas no es otra cosa que la evaluacién de estas células porcentual-
mente en relacién con los elementos formes de la sangre en las dife-
rentes fases y estadios de la evolucidn del excntema vesicular varice-
loso. Asi, en la fase de vesicula transparentie en un total de 25 casos
estudiados, hemos encontrado 100% de células gigantes atipicas v au-
sencia de elementios formes de la sangre, hecho digno de ser destacadc.

En la fase de vesicula twrbia u opalescente esta relacidn cuanii-
fative experimenta un cambio fundamental en comporacion con la fase
canterior. En sesenta (60) casos estudiados correspondientes todos a la
misma fase hemos encontrado un promedio de 40% para las células
gigantes coracteristicas v el 60% son polimorfonucleares.

En la fase de pustula (varicela pustulosa), estos porcentajes son
cun muy diferentes. Asi. las células giganles caracteristicas se encuen-
frem en una proporcién del 2% en todos los preparados v el 98% estan
constituidas por polimorionucleares.

Estas diferencias porcentuales esquemctizamos en el cuadro N¢ 9
iratando de objetivar nuesiros resultados obtenidos.

CITCLCGIA DE LA VIRUELA

En les tres casos de viruela en los que hemos realizado el estudic
citoldgico siguiendo el mismo procedimiento hecho en la varicela, no
hemos obtenido en ninguno de ellos las células gigamtes caracterist-
cas, pseudctumorales o atipicas, expresion citolégica caracteristica de
la varicela. Los preparados cilolégicos sdle muestren en el campo mi-
croscépico gran cantidad de células de descamacién epitelial de tama-
Ao normal, acompaofiadas en mayor ¢ mener cuantia de leucocitos peli-
morfonucleares; algunos acimulos celulares que podian simulcr célu-
las gigantes de la varicela, pero, una atenta observacién de estos fe-
ndémenos descaria esta posibilidad de conlusidn,
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Figura 4

Figura 5
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CORRELACION HISTOPATCLOGICA

Después de abordar aspeztos sminentemente citologices en la io-
talidad de nuestra casuistica tanto de varicela como viruela, hemos
creide conveniente complementar con estudios cnatomopatoldgicos de
la lesidn exontemdtica de ambos procesos eruptivos, empleando para
ellos el mélodo de la biopsia quirirgica.

% 3 - Bl "R

Fig. Nos. 4-5-6.—Expresion citoldgica de los casos 1, 2 y 3 de viruela.

En ninguna de ellas se observe las células gigantes coracteristicas ©

“atipicas’’. Se ve abundante cantidad de células epiteliales descama-

das de formo y tomafio normoles.  Algunas se encuentran en acumulos

que pueden simulor células gigantes, pero un examen cotento descarto

tal posibilidad. Se aprecion tombién en estos preparados abundantes
leucocitos polimerfonuclecres. 10 x 10.

En la varicela esto se ha llevado o cabo en forma seriada en las
2 foses de evolucion del exantema vesicular.

Las caracteristicas histopatoldégicas de! exantema variceloss han
side estudiodas amplicmente por gram numere de auiores (51), (52),
(58, (54) vy en diferenies etapas de la infeccion viral. Segin eslos cu-
tores las células infeciadas por el virus de la varicela, observan vo-
rics anormalidades dal nicleo celular: hipertrofic, multiplicazién v carn-
bio estructural, gue reflejan diferentes {ases de la evolucién reproduc-
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tiva del virus en coda nicleo. Todos los nucleos afectados tienen la
cromating marginada conira la membrana nuclear o la gque amplicn.
Dentro del nlclec puede haber material homegeneo basdlilo Foulgen
Pesitivo. Cuande no se encuenira material basdfilo puede verse dentro
del nucleo, ocupando casi toda su integridad, el cuerpo de inclusién in-
iranuclear aciddfilo Foulgen Negativo., Por otro lodo, el citoplasma su-
fre un prozese de “degeneracion glcbulosa” y edema intracelular con
la consiguiente desintegracidén, entrada del ligquido tisular vy formacion
de la vesicula varicelosa tipica unilozular. Generalmente la base de
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Fig. N9 7.—Corte histoldgico de lesion exantematica voricelosa en fase

de vesicula transparente (Aumentoc -10 x 10). Obsérvanse en el lecho

de lo lesidn, abundantes células gigantes caracteristicas con muy escasos

elementos formes de la songre. Dentro del contenide vesicular mismo
hay células atipicas.

estgs vesiculas estd tapizada por una o dos filas de células gigantes
caracleristicas; vy cuando la vesicula es muy grande llega hasta el co
rium, que en ningun caso llega « transponer. En nuesiros estudios his-
topatoldgicos hemos encontrado la tipica vesicula unilzcular con algu-
nas caracteristicas propias de cada fase; en la fase de vesicula trans-
parente hemos observado la presencia de abundontes ceélulas atipicas
‘tapizando la base o lecho de la vesicula que contiene un liquido irans-
licide vy con muy escasos leucocitos.
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En la fase de vesicula opalescente o turbia se observa, en el
centenide vesicular, mayor ¢ menor cantidad de leucocitos v siempre,
con presencia de las células en estudio dispuestas, igualmente, en la ba-
se de la lesion.

En la fase de pustula (varicela pustulosa) es bastante laboericso
identificar las células giganies carocleristicas por la gran invasion de
leuzocitos en el lecho vesicular. Figs, N9 7, 8.

Fig. N® 8.—Ccrte histofdgico de la lesidn varicelosa en fase de pustula.

La expresidn histoldgico es completormente diferente que en los fases

anteriores.  Gran invasidén leucocitaria que imposibilita observar una cé-
lula gigonte caracteristica.

El susbtratum histopatologico de la viruela es completamente difa.
rente al de la varicela; no solamenle porgue no estdn presentes las cé-
lulas giganies caracteristicas, sino el componente lesional presenta zer-
racteristicas incenfundibles.

Desde el afio de 1904, en el que Councilman vy col. (55) realizaron
una de las primeras descripciones histopaiclégicas de la lesién exan-
temdtica variolosa, otros auteres (563, (57), (58) v (59), poco han
aportado. A la luz de la opinidn de estos aculores la evolucién
de lo lesion exantemdtica sigue el camino siguienie: el primer
cambio observado en la piel es la dilatacion capilar de la co-
na papilar del corium; hoy infiliracién perivascular de linfozitos e his-
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tiozites; los cambics aparecen luego en la epidermis supraydacente, doi-
de la infecciédn del virus a las células epiteliales determina: engrosa-
miento de la epidermis, formacién de los Cuerpos de Inclusién de Guar-
nieri, desintegracion de los Cuerpos de Inclusion. La desintegracion de
este elemento wviral invade todo el citoplasma originando la degenera-
cidén vacuoiar citeplasmdtica v finalmenle estallan las células originan-
do un pequefic espacio vesicular. Las vesiculas tienden « tabicarse a
expensas de restos celulares destruidos incompletamente, delerminando
la vesicula multilocular (degeneracidn reticular del epitelio).

Fig. N? 9.—Ccrte histoldégico de la lesién exantematica variolosa (au-

mento 10 x 10). Se observa el engrosamientoc de la epidermis, lesidén

multilocular {(degeneracion reticular de la epidermis). Corpisculos de Guar-
nieri intracitoplasmaticos e infiltracién celular.

En wvesiculas completamente desarrolladas, la cipula esta formade
por células del esiratum espinoso v cérnes comprimidas. Lo base estd
jformada por céiulas de la capa malphigiona que desoparezen poste-
riormente, de suerte que la cavidad de la vesicula se extiende hasta
2l corium. La plstula se forma cuando pasan leucocitos polimorfonu-
cleares a la vesicula desde la dermis, desapareciendo los tabiques que
anteriormente la cruzaban., Nosotros hemos comprobado: el engrosc-
miente de la epidermis, corpisculos de Guarnieri, degeneracién teii-
cular vesicula multilocular, e infiltracién celular. Fotegrafic N¢ 9.
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DISCUSION

La varicela, enfermedad viral de curseo benigns, es un cuadro «li-
nico-patologico bien delinido; posee caracteristicas propias, v en la ma-
voria de las veces no demanda esfuerze alguno para realizar un diog-
nostico correclo. En algunas oportunidades esle planteamiento deja de
lener vigencia y esto sucede en aquellas formas clinicas de varicela
que, procticamente, son limitantes con otra enfermedad viral de gran con-
tagiosidad v malignidad como es la viruela; pressntdndoss en esia for-
ma un serio preblema de diagndstico diferencial que no se puede de-
senlraflar sin el cencurso de!l laboraiorio.
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Fig. N® 10.—Una vista en mayor aumento del corte anterior (N? 9)
pora visualizar mejor los Corplsculos de Guarnieri: pequefias masas esfé-
ricas infrocitoplosmaticos, de coloracidn acidéfila.

Ante =sios herhos, v baséndose en lo revisién bibliegrdfica que
hemos realizade, es que clertamente zensideramos importanie llevar a
cabo  este trabaio de! cilodicgndstico diferencial entre varizela vy vi-
ruela.

En la cciualidad se cuenla con una serie de procedimientos de la-
boratorio que permilen diferenciar perfectamente une v otro procesc
por métodes a cual mds perleccionados, incluyendo el aislamienio del
virus; todos ellos reguieren para su ejecucion de cierte tiempo y con-
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diciones materiales adecuadas, pero las circunstancias nos obligon
a pronunciarnos de inmediato, v frente a tal disyuntiva, ¢l test citold-
gico adquiere importancia capital.

Los resultados obtenidos del estudio citoldgico de 100 enfermos de
varicela y ires de viruela v lo comprobacién histopaioldgica de casos
representativos de varicela v la totalidad de wviruela, nos permiten se-
fdalar v remarcar ciertos aspectos citoldgicos que censideramos impor-
tantes. En la tetadidad de casos de varicela fue posible encontrar los
células giganles caracleristicas, atipizas o “pseudotumeorales” o célu-
las gigantes multinucleadas de H. Blanck (13). Ya hemos sefialado
los rasgos citoldgicos importantes en lo morfoldgico, tintorial, cuantito-
{ive v micrcmétrice diferenciables en cada una de las fases o estadios
de la lesidn exantemdtica varicelosa,

Especilicamernie, en lo que respecta al tamafio de estas células hay
una gran variabilidad, pudiendo encontrarse ejemplares hasta de 40 mi-
cras de didmetro maoyor v las mdas pequefias de 8 micras; pere, entre
estas cifras extremas es posible deteclar la predominancia de un tama-
fio standard en cada una de las fases o estadios de la vesicula varice-
losct. Los nicleos son igualmente gigantesces, algunos monstruos con
marcada alteracion de la relacidén nucleo-citoplasmatica a faver del nil-
cleo v pignosis acentuada. En ningln caso hemoes encontrade nuclecle.

En una propcrcién aproximadamente del 80% de casos hemes ob-
zervado un halo perinuclear clare perfectamente circunscrito. Desde
el puntc de vista tintorial, el citoplasmo presenta afinidad por los cole-
1antes bdsicos v el nicleo discretamente acidéfile en la fase de wvesicu-
la transparente v turbia v froncamente aciddfilo en la fase pustuloso.
Por olra parts, hocemos nolar que las deformacicnes ceiulares son mu-
cho mds manifiestas en la fase de vesicula tronsparente v luego en la
iase de vesicula turbia u opalescente. En la pustula estos cambics ni-
cleo-celulares sufren un proceso involulivo, debido al fendmeno dege-
neracién v lisis, raozén per la cual es comin constatar, gue las células
adopian una forma esfercidal, perc facilmente identificakles.

En cuanto al significado v la etiopatogenia de las células atipicas
en la varicela, hemos consultade la opinidn del Dr. Manuel Cuadra C.
(38) por ser dificil de llegar o un concepto precisc basdndonos en 1o
Jue hemos visic v las opiniones aisladas de los diferentes investigado-
res, El Dr. Cuadra nos manifiesia que él ha estudiadoe detenidamente
estas células desde el punto de vista morfologico: gque son células en
trance de degeneracién, morfoldgicamente indistinguibles de las células
atipicas del Herpes Simple v Herpes Zona; gue el virus de la varicela
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no es facilmente cultivable zomo lo es el Herpes Simple con el que ha
trabajado delenidamente. El Dr. Cucdra considera, por analogia con
lo observade en el Herpes Simple (estudios de {rotises de lesiones en
el hombre, en la membrana coricalantoidea de gallina v en el cultivo
de células Hela), que los nicleos alieradss que vemos en las células de
la varicela corresponden a los denominados Cuerpos de Inclusion In-
tronuclear. Con determinados fijadores (Cornoy v Zenker) es posibie
ver separadas ambas suslancias: una perilérica que corresponde a les
restos de lo cromatina nuclear v la oirag sustancia enclaustrada o Cuer-
po de Inclusién propiamente v gque corresponde ¢ la cromatina allera-
da conteniendo particulas virales diseminadas < microscopio electréni-
co); enire armmbos generalmente existe un espacio vacio “halo gerinclu-
sional”’. Con los colcrantles derivades del Romanocswky (Giemsa, Leish-
man, Right) no se diferencian las dos sustancias ni el halo, aparecien-
do toda una masa; de manera gque toda célula atipica de la variceia
encierra o presenia un cuerpo de inclusion.

La expresion cuantitativa porcentual de las células atipicas, tal co-
mo hemos sefialado, varian segun la fase del exontema vesicular. En
la fose de vesicula transparente solamente se aprecia las células gigan-
les caraclerisiicas con ausencia absoluta de otro tipo celular, excepio
algunas células epiteliales de descamacidn; eslo es explicable, yva que
en este estadic de evclucidn de la vesicula varicelosa no hay infiltra-
cién celular inflamatoria. Esta expresion citolégica hemos considerade
100% positiva a células gigantes caracteristicas.

En la lase de vesicula turbic u opalescente la cantidad de célu-
las atipicas es apareniemente menor; en esta lase hay invasion de la
cavidad vesicular por gran cantidad de elemenios formes de la sangre
gue alteran francamenle la relacidn de células atipicas-leucocitos, ils-
gando « invertirse la proporcionalidad.  Segun nuesira opinidén no es
exaclo soslener que en esta fase disminuve el nimero de células ¢i-
gantes muliinucleadas; existe una disminucidn relative raas no ab
soluta.

Segun nuestros resultades, en esta fase la cantidad promedic de
célules giganles caraclaristicas corresponde a 40 v 60% vy el resto son
elemenlos {ormes. )

En la fase pUstula ocurre un fendmeno contrario, se asiste a una
vardadera disminucion de las células gigantes caracteristicas; esto tie-
ne explicacidn, se alribuye a un lendmenc degensrativo destructive. La
cifra de positividad porcentual es aproximadamenle el 2% como gro-
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medio en estas células v e} resto corresponde a células sanguineas in-
VOSOras.

En cuanie o las dimensiones nicleo-celulares cabs puntualizar que
estas presentan variaciones significativas de una fase a otra del exan-
tema vesicular variceloso. Estas variaciones se encuentran reflejiadas
en los promedios que hemos oblenide de ias mediciones del tamafio
standard, del tomofo mdximo y del minimo en coda una de las fases.

Asi, en la fase de vesicula transparents el promediz de las células
mas grandes ((tamafio mdéximo celular), segun nuesira experiencia, es
de 25.55 micras y 22.41 micras para el nicleo. El tameafic promedio po-
ra las células mds pequefias (fameafo minimo celular) fue de 8.09 mi-
cras v para el nucleo 7.05. El tamafic considerado como stondard en
este misma fase dio como resultado 17.23 micras de didmetro para la
cédlula vy 13.30 micras para el nicleo.

En la {ase de wvesicula turbia u opalescente estcs mismos prome-
dics hemos encenirado mas altos; el promedic del tomans mdaximo ce
lular fue de 28.69 micras v el promedio mdximo nuclear de 23.40 mi-
cras, el promedio del tamanc minimo celular 8.98 v el promedio del
tamano minimo nuclear de 7.44 micras; igualmente, el tamatio promedio
general cerresponde a 17.83 micras y para el promedio genersl del né-
cleo 15 micras.

En lo fase pustulosa hemos constatade todos estos promedios obte
nides considerablemente bajos qus en las dos fases antericres. El pro-
medio de las células mds grandes fue de 20.5 micras v el miclec 16.55
micras; el promedio de las células mas pequefias fue de 7.45 micras
v para el nicles 6.30 micras; el tamafio promedio general en esla fase
se encontrd 12.50 v para el nicleo 10.40 micras.

Indiscutiblemente estas variaciones de tamarno nacleo-celulares en
cada fase o estadio de la vesicula varicelosa tiene significazién, ya que
nos permite tener en consideracién, primero: que no todas estas célu-
las caracleristicas sen de gran tomafio v por ende {4cil de reconocer,
sino que hay una verdadera anisocitosis que es necesarioc tener an men-
te para formular el diagnédstico citoldgico acertado.

Estos estudios citolégicos en la varicela, llevadoa a cabo en las tres
fases o estadios de evolucidon de la lesidn vesicular, han sido comple-
mentados con trabajcs anotomoepatoldgicos de especimenes obtenidos
por biopsia quirtrgica de casos representatives de la vesicula tremspa-
rente, vesicula turbia u opalescente v pustula.  El resultado fue que el
substratum histopatoldgico es caracteristizo en cada unec de los estadios
de la vesicula vaticelosa. Asi, en la vesicula transparente se pusde ob-
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servar und lesién unilocular con presencia estratificada de cédlulas gi-
gantes caracleristicas tapizande el lecho vesicular v con muy escasas
zélulas polimorfonucieares. En la vesicula opalescente o turbia la ex-
presion histoldgica es mdés o menocs similar, pero con lo diferencia de
mayor canlidad de ieucscitos polimerfonuzlecres.

Conirariamente, en la fase pustulosa hay una anorquia completa
desde el punto de vista patologico; la gran celularidad muchas veces
mimetizx Ja presencia de las células alipicas, pero, un estudic mucho
mads minuciose permite demosirar estas células dentro del gran amarc-
nade inflamatoerio.

Parclelamente a los estudios citohisiclogicss ilevados a cabo en la
varicela, se han realizade las investigaciones comparativas en los trez
(3) casos de wvirvele diagnédsticades por =l Dr. Manue! Cucdra en =l
ultimo brote epidémico en nuestra capital.

El resultado del estudio citolégico ha sido negative para las célu-
las gigantes caracteristicas detectadas en la totalidad de nuesircs casocs
de varicela; alguncs conglomerados de células de descamacidn podian
simular celulas gigontes, pero medianie un examen aiento podemos di-
ferenciar perfeciamente. Este hecho tiene su explicacién desde el pun-
o de vista eliopaiogénico, vor cuanto en la varicela el virus causante
es de localizacién intranuclear, mieniras que en la viruela et virus es
de localizacién inwracitoplasmatico que crigina los cusrpos de inclusién
de Guarnieri. Con el microscopio electrénico se ha demostrado que lo
que con el microscopio de luz se nos presenta como cuerpos acidéfilos
inlracitoptasmdticos en las células epiteliales infecladas por el virus va-
tioloso o sea los corpusculos de Guarnieri o los cuerpos de inclusién
de la viruelo; estos corresponden o un conglomerado apretado de par-
ticulas virales con poca mairiz, sustancia protoplesmdtica gque se inter
pone entre las particulas. Hay, pues, una diferencia fundamental entre
varicela v viruela; en la primera las particulas virales ejercen su accicn
a nivel nuclear v en la segunda a nivel ciloplasmético. Por lo tamto,
creemos equivecada la tesis que se sostuvo v expuse en {10) v que el
Dr. Urteaga sigue sosteniendo de que en ambas enfermedodes se en-
cuenira el mismo lipo de alteracion celular; mdas aun, los cortes muss-
tran una diferencia tajante, ya que en la lesidon variolesa no estan pre-
semes las células gigantes caracieristicas v, ademas, la excresién histo-
patolégica es caracteristica: engrosomientc de la epidermis, cuerpcs
de inclusién intraciloplasmdticos de Guarnieri, degeneracién reticular
de la epidermis, infiltracién celular. la lesién traspone la capa basol
{ comunicacién personal del Dr. Cuadra .
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De todo lo expuesto podemos recalcar que el cuadro citolégico de
la varicela que hemcs estudiado v puesto en consideracidén, segin nues-
ira experiencia adquiere valor diagnodstico de gran importancia.  Pre-
sentames como un examen simple, {acil de realizar v de poco costo eco-
nomico. Creemos que su mayor utilidad radica en la posibilidad de di-
{erenciar variceia y viruelg, no precisamenie en aquellos casos tipices,
donde no existe confusidon alguna, sino en agquellas formas clinicas de
ambos procesos, donde una y otra se imitan imposibilitando al médico
a pronunciarse caiegéricamente, mdéxime si no se tiene a disposicién la
valicsa ayuda de los exdmenes de laboratorio.

No podiamos dejar pasar el hecho de gue lo idea] habria sido rea-
lizar estudios citohistopatolégicos de la lesidn eruptiva tanto de la vo-
ricela como la viruela en igual nimero de casos, perc, como es obvio,
ante la ausencia del ndmero necesario de varioclesos en nuestro medio
no tenemos otra alternativa que encomendar la realizacion donde fue-
rc posible, indagaciones sistemdlicas en la viruela vy, en esa forma, se
podrd reafirmar la tesis sostenida por varios invastigadores (6), (12D,
{7), (23, de que la viruela y la varicela son facilmente Qifsrenciables
medianie el test citolegico. En nuesire pais donde na es posible llevar
a cabo vacunacién antivaridlica hasta los Gltimos rincenes, la viruela
constituird siempre un peligro, por lo que estamos obligados a adoptar
v difundir el Test Citoldgico que proponemos en el presente irabdjo.

RESUMEN

Se dan a conocer las coracteristicas citologicas de un tipo celular
con valor diagndstico en la varicela, llamada Células Gigantes Carac-
teristicas, Células Gigantes Multinucleadas, Células Atipicas ¢ “Pseudo-
tumorales”. '

Estas células adquieren particularidades citolégicas diferenciables
en lo morfoldgico, tintorial, cuaniilative, porcentual y micrometrico, se-
gun la fase en gue se encuenire el exanterma variceloso.

En ia fase de vesicula transparenie son generalmente redondeadas
u ovaladas, con uno o dos nucleos gigantes, de afinidad tintorial discre-
temente aciddfila. En la fase de vesicula turbia u opalescente hay la
iendencia de deformacion irreqular de las células vy multisegmentacién
nuclear (multinucleados) v adquieren coloracion mucho mas aciddfila
gue en la {ase onterior. En la fase de pusiula son frecuentemente esfé-
ricas con nucleo gigante v foman una coloracion francamente acidofiia
con el Leishman.
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El citeplasma de estos celulas en general es escaso vy toma cole-
recion basdfila en las ires fases del exantema variceloso. En  todas
ellas hay pérdida de la relacién nuclec-citoplasmdatica.  Casi la totali-
dad de estas células presentan un halo perinuclear claro, perfectamen-
te destacade en el citoplasma celular. En ninguna de estas células z2
ha identificado el nucleole.

El tomafic de estas células es igualmente variable (40 o 60 mi-
crae ). El promedio del lamafio siandard, el promedic del tamafic nu-
cleo-celular maximo, el promedic del tamafio nicleocelular minimo, son
mayores en la {ase de vesicula turbia u opalescente que en la fase de
vesicula transparente vy pustula; en esta uliima considerablemente me-
nor gue en las anteriores.

La apreciacién cuantitativa porcentual de estas células respecto «
ofras también varia segun la fase de la vesicula varicelosa, encontrdan-
dose 100% en la vesicula iransparente, 40 a 60% en la vesicula opales-
cente ¥y 2% en la pastula.

Estas células no han sido encontradas en los tres casos de viruela
que se han estudiado desde el puntc de vista citologizo, siguiendo <]
mismo procedimienio técnice empleado en la varicela. ‘

Estudics anatomopatologices complementarios de casos represente-
fivos en la varicela v en los ires casos de viruelg, confirman la presen-
cia de estas células en el primero y el corpuscule de Guarnieri en el
sagundc.
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