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Pl!EFACIO 

En genero!, una tesis dentro de los ciencias medicas puede 

de rormotol; uno en el que lu tesis esto constituido por un trabajo 

" : :: ·. 
tener do's· tipo; ·.· 

. '>¡' 
de lnvestlgoc.lón ~' 

clenttrlco, rcollzodo en el transcurso de Jo espcclalldod o en olguna epoca de esto· 

y otro en el que lo tesis cstA disonado, poro demostrar que el candidato es capaz 

de "hacer" ciencia y de "escribirlo". Este tipo de tesis generalmente son remitidos 

d•?spul!s de diez 011os de lnvestlgocl6n, convlrtlcndose esto en un trabajo de revlsl6n. 

En el coso particular de este trabajo, me gustarin pensar que se troto del 

segundo tipo de tesis, pues como se podrlí constatar al leer este trobnJo, se cncuan

tro que está lntci;rndu po: tres estudios de Invcstlgocl6n rcollzodos en el trdnscurso 

de lrcs af1os de espcch11izocl6n en Anotomfo-Po1olGglco. 

Codu uno do los lemas de esto tesis son diferentes en cuanto o lo lnformocl6n 

que do cilio:. cmergl!, slncmborgo cstún lntrlnslcomcntc rcloctonodos por Jo mctodo

logfa utillzoda p:ir:i contestar algunos cucstlonamlcntos clcntfflcos. Lo tesis cst6 

formado p1>r trl!:: sccclonc:1 prlnclpntcs: 1) lntroduccl6n general, reloclonodn n los 

opllcacloncs do la morfomctrfo en lo potologfo, en esto tombl~n se Incluyen algunos 

observaciones per::onnlc5 concernientes al concepto de formo, fil prcscntocl611 cxpll

clto de cod:1 uno 1lc los trabajos , dentro de los que se Incluye paro ellos, el tftulo 

corrcSpondlcntc, lntroduc.:clún, material y m6todos, resultados, dlscusl6n y blbllogro· 

ffa, _ 1111 conclucloncs ¡;cncrolcs y resumen. 

Con respecto o los trubóljos presentados en lo scccl6n 11 es lmporronte menclo· 

nor que los primeros dos se llevaron ucubo por Iniciativa del Dr. Ruy Perez Tamoyo 

y se encuentran publlcm.Jos en la revista lotlnoomerlcona Patotogfa2•,3cstos se Inicio· 

ron en 1983 en el Instituto Nocional de la Nutrlcl6n "S. Zublrlin" y se ílnallzaron 

en 1984 durante mi C!ltonclo en el Instituto Nacional de Cancerologto, el tercero 

se llcv6 ocobo en 1985, buju la supcrvls16n de la Ora. Cccllla Riduura, en el Institu

to Nnclonol dn Pcdkitrfo • 

. · 
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INTRDOUCCIDN GENERAL 

f"ue Rutherford, quien alguno. vez mcnclon6 que: "lo cuantitativo nos .es mas 

que· pobre cuantlflcaclún". 1 Quantltatlvc Is nothlng by_ poor quontltatlvc), resulto 

notOrio · de .este -dicho, ·:Que I~- -._mayor Porte- _de nuestros _observaciones emp1rlcos, 

son Gnlcomcnte uno--prlmerO.'"éo~¡ e~ cÍ-'proc~so del conoclmlcn~o. En el coso parti

cular de ·lo poto.lo8ta, -'csPcc-iol~cnte en -su ramo dlogn6stlco este ejercicio es funda

mental, por lo que 'el 'jov~n pot61ogo es entrenado paro reconocer formas y patrones 

tisulares que surgcil bojo condiciones anormales y que son subjetivamente recono

cidos tonto mocroscopl~omente como mlcroscoplcomentc. Slncmborgo la descrlpcl6n 

cuantitativo de los lmogenes no es Uevodo ocobo rutinariamente y no formo parte 

Integral del dlognóstlco dlorlo. En porte esto se debe como lo sugieren Doak y 

Oort 
1 

: "u 111 preferencia de lo mente humano o reconocer patrones y no llevar 

acabo uno contabilidad de los componentes, lo cual llevarla o Juicios basados en 

Impresiones que Inconscientemente serfon contrarios o lo lmogen mentol del potr6n 

normal que pudiere tener el observador". Otros causas pueden ser1 lo dlílcultod 

y el consumo de tiempo que Implico lo rccolcccl6n y computacl6n de datos morfo· 

m~trlcos. 

2 Oc aqut que Pucblltz senole : 11cl pot61ogo observo lo estructuro de los seres 

rundomcntulcs en su formo rtnal de orgonlzoclOn y baso esto obscrvacl6n en cuatro 

cosos: tomona, formo, movimientos moríogen6tlcos y dlfcrenclacl6n". Oc los lineas 

anteriores se deduce cloromente, que lo lnterpretacl6n de la formo es central 

para lo rutina diario del pot61ogo. 

Pero ¿ que represento p:lro los seres vivos lo formo y c6mo surge?, me parece 

apropiado plantear estos preguntas en este momento, antes de continuar con lo 

que es el on611sls morfom~trlco, pues en general se tiene lo Idea de que los patro

nes y formas blol6glcos son fcn6menos sccundorlos, los cuales yo han sido descritos 

suílclentcmentu y no merecen en 111 nctuolldad mayor utencl6n. Estn actitud se 
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se puede explicar en parte por el gran fixlto que actualmente tiene la blologfa 

molecular y por otro lado o lo concepcl6n de la moríologfa como uno clenclo des· 
3 crlptlvo en lo que solo se reconocen patrones preestablecidos. 

Sin embargo, en un sentido más amplio, resulto necesario reconocer, que 

estos patrones preestablecidos, que convencionalmente estamos Instruidos o re_ 

conocer, surgen deflnitlvamentc de patrones o formas primarios, anteriores o estos, 

de las que muy poco se sabe. Con lo anterior no solo me rcrtero a los orlgcnes 

ontogen6tlcos y fllogcn6tlcos de lo forma, sino Inclusive a su conccpcl6n puramente 

abstracto (motcmfitlca), 

OH. 

La forma ha 

W'!ddington 5
1 

sido definida por Ilustres clenltflcos como O. Thompson 4 
1 

6 
y R. Thom entre otros, no solo como lo orlentocl6n espacial 

que adoptan hu estructuras blo16glcos, resultado de lo rcgulocllin genética sobre 

el cltoesqueleto, sino también como un c6dlgo complejo o trov6S del cual se puede 

almacenar, transmitir, sintetizar y procesar lnformac16n, Esto Qltlma derivado de 

los conmplejos procesos blo\6gicos, altamente ordenados de outoorgonlzaclón, que 

desprenden de la termodlnftmlca no·lineal de los seres vivos 1 • De estos concepclo· 

nes surgen estudios morfom6trlcos basados en los modificaciones termodln6mlcoP 

y topol6glcaa 9 de los f armas naturales. 

Desde mi punto de \liste, este aerfa el tipo de cuantlflcocl6n morfol6gtca 

mas profundo. Pero ésta es una meta que atln se encuentro. en lento desarrollo, 

por los complejos problemas matemAtlcos que represente. 

Los mEtodos morrométrlcos actuales en patotogfa, no estO.n dlseftadoa para 

describir y reconocer formas matemAtlcas. primarias. sino que eatlln dirigidos o 

medir formas blolOglcas resultantes ( los patrones presteblecldos) por ser la metodo

log1a en este sentido, relativamente mA1 sencilla y occeslble al pat6logci, gracias 

al desarrollo tecnol6glco contemporaneo y por ser los resultados de utilidad 

prActlco Inmediata, 
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Sl bien el t6rmlno de "morrometrla", estrictamente se renere a la cuantlflca

clOn de ta forma IO, Welbel 1 ~ quien ha sido uno de 101 principales promotores 

de esta dlclpllna, la define como; "moríologfo cuantltatlva": la medlclOn de las 

estructuru por cualquler m6todo, Incluyendo la estereologta•. L• obtencl6n de 

datOI cuantitativos del material blo'611co, incluye varias tknlcu Y m6todol . 

.. ,. ll 1• 1°, y la apllc.c16n de uno VUIOI de ellOI tnltodol depende de lo qr.ae 

te qulenl cuantUlcar en ete &ejido. Eato Implica que la morfometrfa con todu 

.. variantes ea Gtll y arroja nueva lníormocl6n, siempre y cuando te utlllie par .. 

Uendo de UN pregunta clen&IOca previa. Como Medawar 1210 apunto: " el Joven 

clenttfk:o debe tener addldo de no utlllzar la técnica por ta tknlca". 

Abundando brevemente en ate problema. debelllOI recordar, qua la patololfa 

a un11 clenclaque .e ha beneficiado enormemente, de los avances en otl'OI campo1 

cientlflcot y que .ctualmente. el pat61ogo a lncuralontido en ca111po1 tan dlvena. 

como el da la bloqutmlca. flllcoqutmlca. bloloaf• molecular, genltlca, etc. .. Esto 

motiva en ocaclonet que lu lnveatlgaclonet blo•6dlcu ( como ea el cuo de la 

petolo¡ta t atan relac'°'*'°' con 111 conientes 1 .. perante1 en e.a epoca determl

uda, por ejemplo; el Incremento en IOI atudlol morromltrleo1 en parte .. debe 

a el gran desarrollo en la tecnologfa ele co11put8Cloru, 1lnembargo no 1lempre 

ea MCeUfl• la tecnologta mu avan1eda para contestar nuevu preguntas de lnterh 

clentlftco. 

Otro upecto Interesante dentro de la morrometrta, u el referente • los 

diversos tipos de anAU1l1 eatad'f1tlco (tabla 2) que &e utilizan para Interpretar 

la• cifras obtenidas. Eltos eatudloa se llevan acabo en tlrmlnoa generales, por 

doa ra1one1: a) pera e1tablecer la dl•trlbucl6n e1tadt1tlca de los datos recoplladol, 

en vista de que resulta Imposible, a6n con los equipos mas sof11tlcadQ,, cuantificar 

todos y cada uno de los elementos de una cllula, tejido u 6rgano, particularmente 

cuondo se procesan cortes hlstol6glcoa. donde loa datos morfom6trlcos representan 



TABLA 

Técnico y M6 todo 

MORfOMETRIA 

e. Plonlmetrfo 

b. Estercologfo 

e.Cuentos de elementos 

d. Fotomctrfa (dcnsltometrfo de barrido) 

c. Proces:imlento de lmogcncs 

f. Clto(foto)mctrfo de flujo 

4 

Deflnlcl6n 

lo medlcl6n do las 
estructuras por cualquiera 
de los dem4s métodos 

Anlillsls cuantitativo de 
los corocterlsllcas de una 
estructura en una plano 
bldlmcnslonol. 

Conjunto de métodos mo
tem6tlcos rcloclonodos a 
purfimetros tridimensional 
que se obtienen de medi
dos de la estructuro en 
perrtl o en cortes. 

Cuontlflcocl6n Individual 
de elementos que forman 
porte de uno estructure 
(c.g. mitosis, nuclcos) 

fl.1adlcl6n de elementos que 
formen porte de le estruc
turo dentro de un volumen 
por medio de densidad 6ptlco 

Dlgltellzocl6n, ompllflco-
cl6n o clealílcocl6n de lo 
Imagen computorlzoda de 
uno estructuro. 

Medlcl6n de le lntcnsldod 
luminosa de Jo tlnclón flou
rcsccntc de células en sus
pcnsi6n. 



TADLA 2 

PRINCIPALES METOOOS ESTADISTJCOS 
UTILIZADOS EN MORfOMETRIA 

t. AnAllsls de elementos dispersos en una superficie 

a. Dlstrlbucl6n de Polsson 
h. Prueba de la Chl2 

c. Pruebas poro "agrupoclones" 6 regulurldodcs 

d. Transíormocl6n de los dntos o formas simétricas 

. 2. Dlstrlbucl6n normal 

3, Dlstrlbucl6n t· de Studcnt 

4, 0Jstrlbucl6n de Chl2 

S. Tablas de vorlanclOn de radios 

o. 5% puntos dlstribucl6n IF) 

b. 1% puntos distrlbuclOn IF) 

5 
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el muestreo ílnal de una cierta poblacl6n de estructuras tomados do una secuencio 

o Jerarqufe de elementos IO, t4 • Por lo que un nQmero mayor de cuentos lmpllcn 
15 

uno evaluocl6n mas precisa • Ha sido dcmostrodo1 que uno gana mayor prcclsl6n 

ni usar un mayor nCimero de muestras representativos, que por aumentar el nllmero 

de observaciones en una misma muestra IO,IS. Por lo tanto es mas adecuado 

contar menos puntos por mlcrogrnftn en mas mlcrogrartns, menos mlcrogrnftns 

por bloque de mas bloques y menas bloques por organismo en mus organismos. 

Este abordaje lo sumorlzon Gunderscn y colaboradores 17 con la frase 11 00 more 

lcss well". Las limitaciones de este procedimiento son ajustadas por el trotnmlcnto 

estndfstlco, con el que es posible predecir lo dl=itrlbucl6o de los datos en grandes 

volumenes de lnformocl6n, y b) establecer la slgnlílconcla estadistlcn entre sí, 

de los diversos por6mctros morfol6glcos cuontlílcados, 6 de estos llltlmos con datos 

de otro nuturolezo, como son los estudios clfnlcos y de loborotorlo. 

El tratamiento estadlatlco de los datos resultantes se utilizo poro determinar 

los medios, el error standard y la slgnlflcanclo estadtstlca, de las dlíerencloa entre 

los grupos cuantHlcodos IO • La demostrocl6n de la slgnlflcancla estadtstlco depende 

de lo dHcrencla entre loa dos medias, los errores standard de estos medios y 
18 

el nivel de coníldcncla necesario • Los ventajas prlnclpoles del uso de mbtodos 

cstodfstlcos desde los pcrpcctlvas antes senalodas, son que minimizan los falsos 

positivos y negativos con el resultante aumento en la sensibilidad, especificidad, 

eficacia y predlctlvllldad habla 3) 1 de los estudios. Sinembargo hay que recordar que 

no todos los estudios morfom6trlcos requieren de ontillsls estadfstlco, pues algunos 

muestran dlíerenclas obvios en los resultados y en otros la naturaleza lntrlnseca 

de los estudios es capaz de contestar directamente, las preguntas de los que partl6 

lo lnvcstlgocl6n. 

Las opllcoclonea de esta metodologfa en lo potologfa por lo tanto pueden 

dividirse en dos: 1) opllcacloncs en lo lnvestlgocl6n btislco del proceso de eníerme· 



TABLA 3 

DEFINICION Y CLASIFICACION 

DE LOS ESTUDIOS MOl!FOMETRICOS 9 

Ellclencln• %de casos correctamente 

clnslrfcados 

--'-V'-'N.;.•.:.V,_P ___ x 100 
VN•VPtFN + F'P 

Scnslbllldnd(poslttvldad en enfcrmcdud) • VP/ VP+fN xJOO 

Especificidad VN/ VN+FP xlOO 

Valor predictivo de resultado negativo • VN/ VN+FN xJOO 

Valor predictivo de resultado positivo VP/ VP+FP xlOO 

VN• verdadero negativo 

F'P• falso positivo 

FN• falso negativo 

VP• verdadero positivo 

7 

' 
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dad, tonto en onlmnlcs de expcrlmentncl6n como en el molcrlal de biopsias o autop

sias de humanos y 2) como un Instrumento de ayuda dlognústlco tonto en potologT.-. 

neopUlslco, como no ncoplúslco y en ~I control do colldod. En conclusl6n podemos \ 

decir que el aumento en el Interés d~ utlllzur los mi!todos morfomOtrlcos en potolo-

gfo se debe o su objetividad, rcproducll>llld:i.d y copocldod do detector posibles 
1 

errores en la Interpretación (subjetivo) lnlclul • 

Lo Ideo principal de lo GUC lo presente tesis parte es el de conocer objetiva

mente la naturaleza de los procesos de enfermedad (fundamentados poro ello en 

lo morfomctrlo), quo llevan en su dcscnlnco ílnal o el cuadro morfolúglco quo 

es idcntlflcoble hlstopotologlcamente. Los objetivos y preguntas portlcularcs que 

motivaron cado uno de los tres estudios que o contlnuocl6n &o presentan, cstf.11 

descritos en la lntroduccl6n correspondiente n cado uno de ellos. 
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NECROSIS HEPATICA SUDMASlVA 
Cuantificación del Dnílo Hepático y Correlación con los 

Datos Clínicos 

Ellczcr "fasllah Meyohas• y Ruy Pérez Tama}•o•• 

10 

A Emll Pon!lck 

• Departamento de Patolog{a1 Instituto Nacional de Cancerología, México 
•• Unidad de Medlclna Experimental, Facultad de Medicina, UNAM1 ttféxico 

SUMMARY 

In 14 autopsy cases of submasslve llvcr necrosis the amount of 
preserved Uver tissue has bcen dctermincd qu:mtitallvely and corre· 
latlons have bcen establlshed wlth clinical 11.nd laboratory data. The 
average weJght of the 14 llvers was 977 g and the avcrccc wclaht of 
preserved livcrfarenchyma was 248,06 g, rcprcsentlnc 27.2 pcr cent. 
The·amount o prcserved liver tissuc revcalcd slgnlficant corrcfations 
only wlth blood levels of transamin;iscs and alkaline phosphat:ise. 
Conslderln¡ three theoretlcal lnltlal llver weights (bcforc the ons~t of 
musivc necrosis) u 1,300, 1,700 and 2,000 g1 thc total amount of 
prescrvcd Uvcr tlssuc tn the 14 cnses studicd was always 20% or lc!;s, 
Pato/ogfa (Mdx) 1985; 23: 39-46 

RESUr.:EN 

En 14 casos de autopsia de necrosis hepdtlca submasiva se 
calcu16 la cantidad de tejido hepático conservado (THC) y se corre· 
lacion6 con los datos clínicos y de hlboratorio. Se encontró quo el 
promedio de peso de los 14 hígados era de 977 g y que el promedio 
de tejido hepático conservado era de 248.06 g, lo que representa el 
27 .2%. De Jos diferentes datos clínicos y de laboratorios examinados, 
los que se correlacionan mejor con la cantidad de THC son los 
valores de transamlnasas y de fosratasa alcalina. Considerando que el 
peso inicial del hfgado (antes de instalarse la necrosis submasiva) 
osciló teóricamente entre 1,300 y 2,000 s, en los 14 casos incluidos 
en este estudio había 20% o menos de THC. 

INTRODUCCION 

La necros.ls hepática puede ocurrir en distintas circunstancias y ser de extensión muy 
variable. Cuando se presenta en un periodo de tiempo breve y afecta a la mayor parte de los 



11 

hepatocltos. se conoce como submnslva. ?i-1uchos de estos casos se deben a Infecciones virales o 
a la acción de sustancfas tóxicas. La consccuencla clínica obUaada es la insuficiencia hepática 
aguda acompmiada de enccfo.lopatú1 y coma, s:in¡;rado mnsivo del tubo digestivo y mortalidad 
muy elevad:i, todo con una evolución casi siempre de n1cnos de 30 días. Por fortuna, esta for· 
ma de dano hepitlco es rar.i, pero también por eso no se conoce bi~n; las serles mis extensas 
son las publicadas por Scouo y co\1 con 33 cnsos, y por Gczicrd et a11•3 , con 154 casos, 

En el Instituto Naciono.1 de la Nutrición "Dr. Salv:idor Zublrán" se estudio.ron 14 casos 
de autopsia de necrosis hepática sut>masiva en un pcn'odo de 35 o.nos (1947·1982). El objetivo 
de este artículo es rcvis:ir esta expcricncl:i, con espcci:il atención a J:i cuantificación de la ne· 
crasis y su correla.ci6n con diversos datos clínicos y de laboratorio. 

MATERIAL Y METODOS 

Los 14 casos se identificaron en un total de 4,000 protocolos de autop!'iia y en todos se 
contó con iofonnación clínica y material suficiente para incluidos en el estud10. 

A. Datos clfnlcos 

De los expedientes clínicos se obtuvo Ja siguiente información: 
Datos generales: edad, sexo, tiempo de evolución, antecedentes patológicos y peso 
corporal. 
De insuflclencia hepdtlca: ictericia, hemorragias, encefnlopatia, coma, hipotrofi:i gano· 
dal, teleanglcctaslas y mal estado general. 
De laboratorio: bilurmbinas totales, transamtnaso.s, fosíatasa alc:ilin:i1 urc:i, ticido lirico 
y coagulación sanguínea. 

B. natos de autopsia 

El peso del h1gado. 

De hlpertensl611 portal: v4riccs esofd¡;icas y/o gástricas, ascitis, esptcnomeg:iU:i.s, edcm:i 
de cxtre1nidades inferiores. hemorroides. 

C. Cuuitlflcad6n del tejido hepftlco conserwdo (TI:c) 

Se tomaron al azar 3.5 laminillas histológicas de coda hicado tenidos con hematoxilina y 
casina. De cada una de ellas se tomaron tres microfotoc:cfias ol m~mo cumcnto (260X) 
de otros tantos campos escogidos igualmente al e.z:ir. La:i diapo!:ili•1a::i t~ proyectaron a la 
misma distancia sobre hojas de p:ip:l blanco de 28 x 17 cm y en ellas s' c!ibujaron lo.; 
contornos de las áreas de tejido hepático cons::rvado (THC). Lo. tup=1fh:i'J total do TllC 
se determinó en cm2 por medio de un proi:rama del comp:.itcdcr /'.ppla 11 unido a ur.:t 
base y pluma magnética (Figura 1). El prom:::dio de 1;:3 tres dctermir.c::ionas d:l c::.da c::i· 
so se calculó en porcicnto de 400 cmJ, que es la sup::rficfa tot:il util:Z::.d:i e!:: la hoja e' 
papel. La cantidad total de THC en cada ceso t: calculó m~1!t!¿llc::::~'J el po:-ci::nto o'J· 
tenido por el peso del hígado respectivo en la i:utopda. Fin:ilmc:it::, parJ cstim:ir l:t 
magnitud de la pérdida total de tejido hepático se calculó el porci:::nto que reprcscn:1 
el THC del peso de un híg:ido nonnal, usando para ello tres cifras teóric:is: 1,300 r;, 
l,700gy 2,000g. 
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D.Comladones 

Se calcularon coeficientes de corrclacl6n entro el THC y distintos valores: peso del hi"ga· 
do, tiempo de evolución, datos de insuficiencia hepática, de hipertensión portal y de 
laboratorio clínico. 

E. Reproductlbilldad 

En 6 de los 14 casos, en los que se contaba con tejido fijado en íonnol, se tomaron nue· 
vos bloques y se hicieron nuevas preparaciones histológicas en las que se repitió el estu· 
dio morfométrico descrito arriba. Los resultados se compararon con los obtenidos pre· 
viamente en los mismos casos. 

RESULTADOS 

l. DatoscHnlC<JS 

De los 14 casos estudiados, 8 pacientes fueron mujeres y 6 fueron hombres. La edad 
varió entre 24 y 68 anos, con un promedio de 40.3 anos. El Uempo de evolución mls corto 
fue de dos días y el m6s largo de 60 dfu, con promedio de 26.5 df11. Previo al cuadro de ne• 
crasis hcp,tica submasiva 8 enfermos cursaban con hepatitis viral aguda, 3 habían sido interve· 
nidos qubúrgicamente y en 2 de ellos se usó fluothane como anestésico general (en el otro 
cuo se usó ciclopropano)¡ 1 caso tenía el antecedente de qubnloterapla con adriamicina por 
carcinoma de mama, l caso había sldo tratado con clncofeno por dolores articulares traumáti
cos, y 1 caso era alcoh61ko. El peso corporal de los 14 pacientes os.cll6 entre SO y 90 Ks con 
promedio de 59.5 Kg. 

Todos los pacientes iniciaron el cuadro Stlbltamente con Ictericia (de++ a++++ de In· 
tensldad), ataque al estado general y febn'cula; 13 de los 14 enfermos desarrollaron datos de 
encefalopati'a hepática y llegaron al coma. Todos los enfennos mostraron epbodios de sangra· 
do del tubo digestivo alto, siendo en 3 casos intenso, en 7 moderado y en 4 leve. Además, S 
enfermos tuvieron hipoplasia gonodal y 4 presentaron telean¡iectasias en cuello y tórax. 

2. Dato• de llbontorio 

Los valores del laboratorio se resumen en la Tabla 1. 

3, Dotos deautopsia 

El peso del hígado varió entre 400 y 1,100 g, con promedio de 750 g, Cinco de los 14 
cuas mostraron datos anat6mk:os de hipertensión portal, con esplenomcgalla variable entre 
190y7001(promedio,355 1);11dt1J do 250 a 5,000 mi (promedio, 2,000ml),vúlcaolO
f'gicas, edema de miembros inferiores o generalizado, y hemorrokfes internas. 

4. Cuantificación del THC 

La cantidad de THC varió entre l y 50%, siendo el promedio 27.2%. Las cifras corres· 
pendientes en gramos fueron de 4 a 499 g, con un promedio de 284.06 g(Flgura 2).Conslde· 
randa los tres niveles teóricos de peso hepático normal inicial mencionados arriba, se encon· 
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e 
flg. 1 ... a, Mlcrofotograría de una preparación histológica de h(pdo de un caso de necrosis hepática 1ubm1· 
slva. para ilustrar la delimitación entre la zona de dcs1ruccl6n celular y el tejido hcp<itlco conservado. HE. 
260X. b, Trazo del perfil de la zona de necrosis presente en a, sobre una hoja de p:ipcl en la que se proyectó 
la mlcrotografía concspondlcntc. e, Fotografía directa del drc.1 tratada en Ja pantalla de la comput:idora 

Applc I~ que sirvió para Integrar la superficie, calcular el porclcnto de hígado destruido y su peso 

tró que el THC podía ser de 21.8% para el nivel de i ,300 g, de 17.6% para el nivel de 1,700 g, 
y de 13.8% para el nivel de 2,000 g. 

5, Corrcladón del THC con otros valores 

Entre las correlacJones positivas, se encontró que los pacientes del sexo masculino, de 
20 a 36 anos de edad, con tiempo de evolución entre 2 y 20 días, con bilirrubinas totales entre 
5.2 y 15.5, con transaminasas de menos de 625, y cuyo h(gado pesó más de 1,000 gen la au· 
tapsia, mostraron 5.7% más de THC que los enfermos femeninos de 37 a 68 anos de edad, con 
más de 30 d(as de evolución, billrrubinas totales mayores de 16 y transaminasas mayores de 
626, cuyo hígado pesó menos de 1,000 gen Ja autopsia. Ademds, aunque el THC se correlaclo· 
na directamente con el peso del h(gado y con el peso corporal, no hubo correlación con el 
peso del hígado de los casos que 111ostraron signos anatómicos de hipertensión portal, campa· 
radas con el de los pacientes que no tuvieron esos signos. 

6. Reproducibilidad 

En el estudio inlci:ll, el promedio de TllC lk! l\l-, ¡, i.:J~os incluJdns fue de 27.6%, 1nlcntras 
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TABLA 1 

RESULTADOS DE EXAMENES DE LABORATORIO EN 14 CASOS DE 
NECROSIS HEPATICA 

PRUEBA RANGO EN LOS 14 CASOS PROMEDIO 

BILIRRUBINAS 5.2 a 29.8 mg/% 17.1 
TOTALES (nonnal 0.8 a 1) 

TRANSAMINASAS 91 a 2500 U/mi 988.9 
(nonnal 5 a 23) 

FOSFATASA 3.9 a 2000 U/mi 57.2 
ALCALINA (nonnal 1.5 a 6.9) 

UREA 12,8a 172mg/100ml 96.0 
(nonnal 25 a 30) 

ACIDO URICO 1 a 14.4 mg/ml 8.8 
(nonnal 3.4 a 7,8) 

TIEMPO DE 22 a 87 segundos 44.2 
COAGULACION (nonnal 13) 

que en el segundo estudio el promedio de THC fue de 37.6%. Traducidos a peso hepático, el 
dato inicial equivale a 284 g mientras que el repetido es de 398 g¡ cilbe scnalar que la difcren· 
cia corresponde a 1 O en una escala de 1 OO. 

DISCUSION 

La cuantificación de THC en casos de hepatitis fulminante ha sido llevada a cabo por 
Scotto et al1 y por Gazzard et 1112•3 usando los métodos morfom~tricos descritos por Chalk· 
ley4

•5 y Weibel6
, respectivamente,, En estos estudios se compararon los volúmenes de THC en 

pacientes que sobrevivieron contra los de enfennos que fallecieron r se encontró que los so
brevivientes tenían un volumen mayor de THC. Aunque en el estudio presente sólo se exami
naron casos de autopsia de necrosis: hepática submasiva por medio de un 1nétodo distinto (pla· 
nbnetría por computadora), los resultados son muy semejantes a lo que Gazzard et al refieren 
como fracción volumen de hepatocltos (HFV) en sus casos faUecidos. 

. Una Umitación grave del presente estudio y de los citados arriba1•1•J es que cuantiflca 
tejido hepático mor/ológicamentt conservado¡ no sabemos nada de la capacidad funcional de 
las c:.!Julas identificadas como viables. Lo tinico que podemos scnalar es que están mejor con· 
1ervadas que las áreas designadas como necrólicas. De todos modos, no han sido capaces de 
evitar la muerte del paciente por lo que la efaclencla de su funcionalidad está en entredicho. 
Sería deseable contar con técnicas que permitieran determinar no sólo la viabilidad sino tam· 
bién la capacidad funcional de grupos celulares definidos en el seno de órganos parcnqulmato· 
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FIGURAl 

CANTIDAD DE THC (GRS) EN 14 CASOS DE AUTOPSIA CON 
NECROSIS HEPATICA SUBMASIV A 
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so1ensujetosvivos¡ aunque tales técnicu seguramente serán accesibles en el futuro, lo único 
que tenemos hoy que se les parezca un poco es la extrapolación de la moñología conservada a 
la función preservada. Aunque esta t~cnlca no es muy sofisticada, tampoco puede conllderane 
como despreclable: en ella descansa pñicticamente toda la m1je1tuo11 catedral de la p1tolo1í1 
diagnóstica. 

La única concJuslón válida de este estudk> es que en un grupo de pacientes fallecidos de 
necrosis hepiUca submasiva la cantidad de THC fue siempre menor del 20% del parénquima 
tot.al. Como no se estudiaron sobrevivientes {no es fácil hacer autopsias en ellos) no 90 sabe al 
al¡unos cnfennos con ~rdidas semejantes de parénquima hepático lograron escapar a la muer· 
te. Lo que sí 11bemos es que ninguno de los casos examinados en esta serie había conservado 
el aspecto hbtol6¡k:o nonnal de mis del 20% de sus hcpatocltos, por lo que puede sospecharse 
que todos los pacientes que 11' lo tenían sobrevivieron. Por lo tanto, es.posible concluir que el 
organismo requiere conservar viable mis del 20% del tu'gado para asegurar sµ supcrvivencla. Es· 
te dato coincide con los resultados obtenidos en animales experbnentales por medio de hep1-
tectomía1 parelale1 do diferentes ma¡nltude1. El primero (y uno de 101 mejore•) e1tudlao de 
este tipo fue publicado por Pon!ick', en 1889. Sic lranslt gloria MundL 
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NOTA SOBRE LA HISTOPATOLOGIA DE LA AMIBIASIS INVASORA 
DEL INTESTINO GRUESO 

EUezer Masliah, Ruy Pérez Tamayo 
Dcpartamcnlo de Patología, lnstlluto Nacional de Cancerología (EMM) y 

Unidad de Medicina Experimental, Facultad de Medicina, Universidad Nacional 
Autónoma de Méxk:o (RPn 

SUMMARY 

TWrty six colonic ulcen causcd by E. liistolytlca were 
examined by hJstotopographJc mcthods In arder to further explore 
thc incidental observation or apparently viable amebae in the mldst 
of nearby tissues otherwise completely nonnal. The observatlon 
hu been confinned and in additlon it has been shown that the 
absencc of tlssue damage and/or rcactlon in the prescnce of viable 
amebao occurs much more frequently in the muscular layers of the 
large lntestine, than In the mucosa. 
Patología (Mex) 1984; 22: 233-245. 

RESUMEN 

Se estudiaron 36 úlceras amiblanas del cólon por medio de 
m6todos hlstotopogn1ficos con objeto de documentar la observa· 
cl6n de que en el mismo corte histológico es posible encontrar 
4reas btfdtradas por amibas con necrosis e inflamación, lunto con 
otras 4reas donde las amibas viables no parecen producfr dano ti· 
sular ni existe reacción inflamatoria a su presencia. Además del 
catudlo cuantitativo del fenómeno, también se senala que Ja ausen· 
da de lesiones en presencia de amibas morfológlcamente viables es 
mucho más frecuente en la capa muscular que en la mucosa y sub· 
mucosa del cólon. 

La histopatolog(a de la amibiasJs invasora del cólon se conoce ya c:t111 detalle (l ·S). 
Durante lli revisión del material usado para algunas de las publicaciones citadas, cu 1969 
llamó la atención a uno de nosotros (RPT) la frecuente presencia de un gran número de 
trofozoltos viables de E. hittolydca en el seno de los tejidos de la pared del c6ton sin nin· 
guna reacción inOunatoria o signos morfológicos de dano tisular. Este hallazgo ocurr(a 
en fonna Irregular y en preparaciones microscópicas que en otros campos, cercanos o le· 
janos a Jos mencionados, mostraban extensa necrosls e inflamación en la vecindad de los 
trofozoito1 de wnibas. El dato fue descrito e ilustrado (1·3) pero no se hizo un estudio 
sistcmf.tlco de su distribución ni se exploró su slgniOcado. 
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Patologla 
En este trabajo hemos examinado un grupo de casos de amibiasis intestinal inva· 

sora con m6todos histotopográficos, con objeto de documentar Ja existench11 ta frecuencia 
y otras características del fenómeno. Los resultados demuestran que Ja auaencla de reac
ción inflamatoria y/o signos de dano tisular en presencia de trofozoitos viables en Jos te
jidos del colon en la antibiasis invasora es muy frecuente y que ocurre casi exclusivamente 
en las capas musculares. ' 

MATERIAL Y METODOS 

1 !tlaterlal. Se estudiaron un total de 36 tllceras amiblanas del cólon obtenidas 
de tres colectom{as y siete casos de autopsia. Ninguno de estos pacientes había recibido 
tratamiento antlamiblano cuando se obtuvieron las muestras, por falta de diagnóstico o 
sospecha cl{nlca del padecimtento. Se us11ton los bloques que mostraron lns cuatro capas 
del intestino grueso en cortes lo más cercanos a la perpendicular. Además de la tlnclón 
de HE, en cada caso se hizo un corte adicional y se tiftó con leucofuchina de Schlff.PAS, 
que pemúte distinguir a las amibas con facilidad a pequenos aumentos. No se tom6 en 
cuenta el diferente tiempo de evolución del padecimiento ni la magnitud y extensión 
de las lesiones en el cólon, aunque en todos los casos el cuadro clínico fue agudo (de 
uno a velntltris d{as) y el intestino grueso se encontró intensamente afectado. Aunque 
todos los cortes histol6gicos se hicieron a 6µ de espesor1 tampoco ae exigl6 que el material 
examinado fuera de grosor unlfonne. 

2 Qaslflcaclón. Las preparaciones histológicas se estudiaron anotando preaencla 
o ausencia de amibas y de necrosis y/o inflamación tisular en.cada una de dos capas del ln· 
testlno grueso: mucosa y submucosa juntas, y Ja capa muscular. La combinaci6n de las 
distintas observaciones generó 101 seis grupos siguientes: 

A Amibas en mucou-submucosa con nCcro!ls y/o ln0amaci6n; ausencia de ami· 
bas y le dones en la capa muscular. 
B Amibas en mucosa-submucosa con necrosis y/o lnflunact6n, con amibu en Ja 
capa muscular pero s1n lesiones. 
C Amibas en mucosa·submucosa y en la capa muscular, con necrosis y/o inflama· 
c16n en ambu capu. 
D Amibas en mucosa-submucosa con necrosis y/o lnflamaclón, con ledones en la 
capa muscular pero sin amibas. 
E Amlbu en 1nucosa-submucosa y en la capa muscular1 1in lesiones en ambu 
capu. 
F Necrosis y/o btflamación de mucosa-1ubmuco111in amibu, con amlbu en ta 
capa muscular pero l1n lesiones. 

J Topolf'tlfi4 hüto/ógica. Con objeto de examinar 111 relacionOI topogdflcu 
enlre lu lesiones Usularet y Ja presencia de amibu se tomaron un promedio de ocho 
núcrofotograflu de cada una de 20 úlceru, usando pellcula Ecktachlomo 64 de 3Smm; 
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cada microfotografía se tomó a 40 aun1entos1 incluyó todo el espesor del Intestino y es· 
taba separada de la vecina por una distancia de 3mm. Las diapositivas correspondientes a 
cada úlcera se unieron laterlllmente en una sola tira, de modo de rtconstruir el corte histo· 
lógico completo, Por otro lado, cada laminilla se proyectó en una hoja de papel blanco a 
ta distancia necesaria para reproducir exactamente la amplificación de las n1icrofotogra· 
fías y se dibujó el perímetro del corte. 

Colocando la tira de mlcrofotograf(as sobre un negatoscoplo y cubriéndola con un 
vidrio transparente, con la ayuda de una lupa se puso un punto de tinta negra en el vidrio 
sobre cada una de las amibas presentes en el tejido. Finalmente se colocó el papel blanco 
con el perímetro del corte sobre el vidrio y se calcaron todas y cada una de las amibas pre· 
scntes; adcmds, se dibujaron en el mismo papel las dreas con necros.ls y/o lnllamaci6n. 
(Flgs. 1, 2 y 3). 

4 Cuentas de amibas. En 10 de tos 20 casos examinados por medio de microfoto· 
graf(as y transferencia al papel de todas las amJbas presentes así como de las áreas lesio· 
nadas, se repitió et estudio por medio de un microscopio con una pantalla acoplada de 
l lcm di:: diámetro sobre la que se colocó wia hoja de plástico transparente. Con un au· 
mento constante de 80X se calcaron en el plástico las áreas de necrosis y/o inflamación 
observadas en todo el corte y se puso un punto sobre cada una de las amibas presentes, 
tanto en las zonas lesionadas como en las de apariencia nonnal. 

A continuación, se contaron las anúbas presentes tanto en la mucosa·submucosa 
como en la muscular; ademds1 se detennlnó el n1lmero de amibas presentes de manera in· 
dividual y el número de las que ocurrieron en grupos, definiendo como grupo a las amibas 
separadas entre si por no más de eµ. Además, se determinó el n1lmero de grupos de 
amibas presentes en cada corte y el número de amibas presentes en cada grupo. Todas 
estas cuentas se hicieron tomando en cuenta si las amibas se encontraban en áreas de 
necrosis y /o Inflamación, o en tejidas histológicamente sanos. 

S Reproduclbllidad de lo• métodru wados. En 16 do 10120 casos usados para••· 
tudlar la topograf(a histológica de las amibas en la colitis ulcerativa se tomaran nuevas 
bloques de tejido, se incluyeron en parafina, se cortaron y tlneron con leucafuchina de 
Schlff .P AS y se usaran para repetir todas las observacloanes descritas. Los resultados se 
compararon con 101 obtenidos en los mismos casos en la primera serio do estudios. 

RESULTADOS 

J Clasificación. En la Tabla 1 apa¡eco la relación oblOIVada entre la presencia 
de amibas en la mucasa-submucosa y en la 1nu1cular, y la existencia de lesiones inflama· 
!orlas y/o necrótlcas (Flgs 1, 2 y 3). Llama laatención que de 35 0111<>1 en Jos quo ldenti· 
ficaran amibas en la mucasa·submucosa, en 34 se acampanaran de lnffitrado inflama· 
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SIN AMIDAS 

TABLA l. DlSTRIOUCION DE AMIDAS Y LESIONES 
EN LAS CAP AS DEL COLON 

' MUCOSA-SUOMUCOSA MUSCULAR 

21' 

Sin Lcsfones Necrosis y/o Inflamación Sin Lesiones Necrosis y/o Jnflnm:aclón 

34 20 3 

o 12 

torio y/o necrosis tisular (Fig 4), núentras que de 23 cortes hJstológicos con amibas en la 
capa muscular, solo en tres se observó infiltrado por células inflamatorias y/o necrosis 
(Fig. S). En los restantes 20 cortes las amblas se encontraron aisladas o en grupos, ocu
pando Jos espacios intersticJaJes que separan las fibras musculares lisas, casi siempre de la 
copo Interna (Fig. 6), 

2 Topografia hl'1ológlca. La dhlribuclón más dela!lada de las 36 úlceras estu· 
diadas en los seis grupos mencionados arriba aparece en la Tabla 2. Los dos grupos más 
numerosos fueron el A (amibas en mucosa-submucosa con Inflamación y/o necrosis, sin 
amibas en la muscular) y el B (anúbas en mucosa0submucosa y en la muscular, con lesio
nes en Ja muscular-mucosa y sin alteraciones en Ja muscular). De hecho, solo en cuntro de 
las 36 úlceras estudiadas se encontraron alteraciones en la capa muscular, tres de ellos con 
amibas (grupo C) y en el que no se identificaron los parásitos pero había necrosh de las 
fibras musculares (grupo D), 

3 Cuentas de amiba!. Las cuentas de amibas presentes en cada una de las dos 
áreas consideradas (mucosa-subrnucosa y muscular) revelaron que habla más amibas en Ja 
mucosa-submucosa que en Ja muscular (Tabla 3). (Flgs. 1, 2 y 3). Ademú, la tendencia 
de las amibas a fonnar grupos fue mayor en Ja mucosa-submucosa que en la muscular y 
Jos grupos o agregados individuaJes de amibas conten(an mis paúsitos en la mucosa
submucosa que en la muscular (Tabla 4). 

4 Reproducibllidad de los métodos usados. La comparación de los haUazgo1 his
tológicos en Jos 20 casos estudiados iniciahnente con Jos resultados de un segundo estudio 
en otros bloques de tejido de 16 de esos núsmos 20 casos aparece en la Tabla S. Puede 
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FJg. l. Diagrama de una Jcslón tipo C (ver texto) en la pared del colón, en la amiLl:sis inva,ora. a 
es la mucosa • submucoY, dellml!ada por el trazo fino, que muestra necrosis y/o inOamación: bes la 
mucosa·submucosa sm alteiacloncs, delimitada por el trazo grueso; e es la doble capa muscular. Los 
puntos scftalan a las amibas indlvldualcs. Las flechas indican los sitios de Ja capa muscular donde cae· 
xistcn amibas con lesiones nccróticas y/o inflamatorias. 

e 

Flg. 2. Ejemplo de una lesión del grupo B donde la mucosa-submucosa las amibas cocxbtcn con ex· 
tensas lesiones tisulares, mientras que en la capa muscular interna también hay amibas pero no se ob
servan lesiones. Clave Igual que para la Fig. l. 
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e 

Flg.. 3. Otro ejemplo de una lcd6n de tipo D, donde a pesar de la presencia de numerosas amibas en la 
capa muscular interna el único sitio donde ha)' necrosis y reacción inílamatoria está señalado por la Oc· 
cha. Clave l(!ual que para la Fir.: l. 
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FIJ:. 6. Ejemplos de presencia de n~merosas amibas viables en las capas musculares del Intestino 
l!J'UCso, que no mucsua ni necro~i~ ni inflamación. 



A) 

B) 

C) 

D) 

E) 

F) 

TABLA 2. DISTRJDUCION DE AMDIAS Y LESIONES TISULARES 
EN 36 CASOS DE AMIDIASIS INVASORA DEL COLON 

Núm. 

Amibas en mucosa y sub1nucosa con inflamación y/o necrosis I2 
Sin amibas en muscular 

Amibas en mucosa y subrnucosa con necrosis y/o inflamación I8 
Amibas en muscular sin inflamación y/o necrosis 

Amibas en mucosa y submucosa con inflamación y/o necrosis 3 
Amibas en muscular con inflamación y necrosis 

Amibas en mucosa y submucosa con necrosis 
Necrosis muscular sin amibas 

Amibas en mucosa y submucosa sin inflamación y/o necrosis 
Amibas en muscular sin inflamación y/o necrosis 

Necrosis e infbrnación mucosa y submucosa sin amibas 
Amibas en muscular sin inflamación y/o necrosis 

26 

º/o 

33.3 

50,3 

8,3 

2.7 

2,7 

2.7 



TABLA 3. DISTRJDUCIONCUANTITAT!VA DE AMIBAS 
EN LESIONES ULCEROSAS DE COLON 

27 

MUCOSA-SUOMUCOSA MUSCULAR 

TOTAL 

EN GRUPOS 

AISLADAS 

'INDICEGfA 

Nllm. 

1224 

788 

436 

ºfo 

100 

64.4 

35.6 

l.8fl 

Nllm. º/o 

723 100 

372 51.4 

531 48.6 

1.05f 1 

INDICE GfA= grupos /af~adas 

TABLA 4. AGRuPACION DE AMIBAS EN LAS LESIONES 
ULCEROSAS DEL COLON 

TOTAL EN GRuPOS 

GRuPOS DE 2 a 5 

GRUPOS DE 6 a 16 

MUCOSA-SUOMUCOSA 

Nllm. 

169 

74 

95 

ºfo 

100 

43.8 

562 

MUSCULAR 

Núm. 

115 

77 

38 

ºfo 

100 

66.9 

3f¡ 
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TABLA S. REPRODUCIBILIDAD DE LAS OBSERVACIONES 

GRUPO primer estudio segundo estudio 

A) s 7 

B) 1l 7 

C) 2 l 

D) o 
E) o 
F) o 

20 16 

verse que mientras en el primer 01tudlo el 65º/• (13/20) mostró amibas en Ja capa mus· 
cular en awencia de les.iones, en el segundo estudio la frecuencia de tal fenómeno fue del 
43°/o (7/16). 

DISCUSION 

El piesente estudio se planeó y llevó a cabo con objeto de establecersobre bases 
cuantitativas una ob10rvacl6n hecha hace algunos anos en la hlstopatologla de la ami· 
blasis intestinal invasora. Tal obseMcl6n es que frecuentemente se encuentrm grupos 
de amlbu en la intimidad de los tejidos lin datos mlcro&e<lpicos de lesión hlstol6slca. El 
hecho habla sido monclonado y huta ilustrado en varias ocasiones (1·3), pero no se habla 
sometido 1 un an4lllil cuantitativo. Los resultado• de este e1tudio no solo confinnan la 
existencia del fen6meo sino que adeaW agregan do1 nuevu obsemciones: en primer 
lugar, Ja ausencia de alteracionea hbtol6gicu en presencia de amibas es mucho mú fre· 
cuento en la capa muscular que en ta mucosa-rubmucosa de la pared intestinal; en segundo 
lugar, Ja densidad de la población amlblana y su tendencia a formar agiegados o grupos es 
mayor en la mucosa-submucoaa que en la muscular. 
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El fenómeno de la diferente relación huésped-parásito en capas veclnas de la p:ued' 
del intestino grueso es fácil de demostrar pero dificil de explicar. Como se trata de la 
interacción entre dos elementos, el huésped y el panlslto 1 ambos podrían participar en su 
detemúnaclón. A primera vista surgen por lo ri1enos tres hJpótesis diferentes: 

a) El fen61neno es real pero simplemente se trata de una etapa en 13 evolución de 
Ja penetración de la pared intestinnl por el parásito. Como la amibiasis invasor3 va 
de la luz a la seros:i del Intestino, es natural que haya más amibas y más lesiones 
en la mucosa-subn1ucosa que en la muscular; con el tiempo, tan1bién la muscular 
mostrará iníla1nación y necrosis que posteriom1cnte afectarán a la serosa y se pro· 
ducirá una peñoraclón. Esta hipótesis no toma en cuenta que el 1naterial exnmi· 
nado en este estudio tenía un origen nluy hetcrogcnco y que la duración del pa· 
decimiento previo a su obtención fue muy variable; además, varias de las úlceras 
estudiadas provenían de casos que ya se habían perforado en otro u otros sitios. 

b) En la arnibiasis Invasora la población de parásitos es hcterogenea y consta. de 
por lo menos dos tipos de amibas, unas patógenas y otras no. Esta hipótesis fue 
sugerida cuando los estudios in virro de clonas de anúbns no habían demostrado 
In gran homogeneidad de las poblaciones de parásitos respecto a su patogenlcldad 
(6). Además, no explica la topografía específica del fenómeno, que es mucho más 
frecuente en la capa muscular que en la mucosa-submucosa del intestlno grueso. 

c) La explicación del fenómeno podría ser la diferente susceptibilidad de dlstin· 
tos tejidos a los mecanismos de agresión de Ja amiba (7, 8), siendo la mucosa· 
submucasa mucho m:ís sensible que la n1uscular. En favor de esta hipótesis está 
el hecho de que, en general, las áreas lesionadas de la mucosa-submucosa mucho 
más sensible que la muscular. En favor de esta hipótesis está el hecho de que, en 
generaJ, las áreas lesionadas de Ja mucosa·submucosa tenían mayor ntlmero de 
runJbas (y éstas fonnaban agregados mayores), que las áreas no lesionadas de Ja 
capa muscular que también mostraban antibas. Podría suponerse entonces que 1n 
densidad de parásitos necesaria para producir necrosis y/o inílarnación en la capa 
muscular del intestino grueso es mayor que la requerida para lesionar a la mucosa· 
submucosa. Aunque muy lejos de demostrarla, los datos de este estudio no con· 
tradicen tal suposición. 

Es poco pro.bable que nuevos estudios morfológicos de la amlbinsis invasora intes· 
tina! pennitan comprender n1ejor este aspecto de la relnción huésped·par:1slto. Los datos 
presentados en este trabajo sirven para documentar que la reacción tisular a la amiba 
histolitica es diferente en distintos tejidos de Ja pared del intestino grueso pero los meca· 
nlsmos responsables de esa diferencia solo podrán empezar a ser comprendidos cuando se 
cuente con un modelo experimental satisfactorio de la enfcnnedad humana. 
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RESUMEN 
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Con el fin de establecer objetivamente, si lo afccc!On a dtícrcnte11 Orgonos. 

vorfa curntltatlvomentc (tonto 6rgonos entre st de un mismo coso, como comparado 

con otros cosos), se rcollz6 un estudio piloto en seis casos de tuberculosis disemino· 

da determinando en el pulmón, htgodo, bozo, rlnOn y ganglios, el porccntoJe de 

necrosis tisular como Indicador de lo magnitud de lo rcoccl6n de hipersensibilidad 

y la cantidad de cclulos gigantes por tiren como Indicador de la magnitud de 

la respuesto lnmunol6glco. Se encontr6 que ta relocl6n entro estos dos por6mctros 

es proporciono! en el bazo rlfl6n e htgado, 15lcndo el ganglio el 6rgano con moyor 

cantidad de necrosis y el bazo y el rlflOn los 6rganos con mlis células glgontes 

por 6rea. So discuten los principales teortos para Interpretar estos resultados. 
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JNTRODUCCION 

Es sabido que lo tuberculosis gcncrallzod11, es consecuencia de uno boctcremlóJ, 

por bocllo tuberculoso que puede presentarse en lo formo primario agudo 6 en 

la rormo tordfa 1 •2 • Esto Ciltlmo tiende o ser crOnlco, locollzada y no progresivo 

esto probablemente slanlflquc que hoy varlocloncs en Ja agresividad del b~cilo 

y/o que el hucsped es lnlclalmcnte copnz de establecer uno respuesta Inmune 

que llmlta la lníccclón o un .Srgono 3 , en cambio en el paciente con tuberculosis 

primario osudo, desde el primer contacto con el bacilo, el hucspcd es Incapaz 

de montar una respuesto Inmune adecuada 4•5 , por lo que lo enfermedad se di:;cml~ 

no ropldomente. 

Sin embargo opesar de que los circunstancias bajo las cuales se dun csto:i 
6,7 

varlontcs de tuberculosis, pueden ser diferentes , los lesiones orglinlcas secundo· 

rlas 11on practlcomentc Iguales, dudo que los mecanismos responsables del ll.illn 

tlsulor son semejantes 718 • 

Por otro lado, como resultado del balance entre el efecto del mlcoboclcrin 

y la reaccUin tisular del huesped 7 el grado y forma de oreccl6n de los 6rgnnos 

puede variar. Desde el punto de vista morfol6glco algunos de los factores que 

nos permiten evaluar la relacUin huesped·parftslto son: 1) la necrosis coscoso tlsulur, 

como Indicador de la magnitud del dono por hlpcrscnslbllldod,· 2) la formot:lón 

de granulomas, como Indicador de la respuesta lnmunol6glca del hucsped y 3) 

la presencia de bacilos Zlel·Nlelscn (ZN) positivos en los tejidos. 

En base o los anteriores porAmetros y con el (In de establecer objetivamente 

si la afeccJ&'I odlferentes 6rganos varfa cuantitativamente ( tanto entre órr.ono1 

. entre ar de un mismo caso, como comparado entre otros cosos), se realizó un 

estudio hlstomorfométrlco plloto en seis casos pedUltrlcos de tuberculosis con 

dlsemlnacl6n secundarla a c'5rganos como el pulm6n, hfgado, bazo, rltl6n y gansllo::. 
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En estos se cuontlíic6, le magnitud de la necrosis tisular, lo contldod de células 

gigantes por 4rea y la cantidad de bacilos por 4rea. 

MATERIAL Y METODOS 

De los archivos del motcrlol de autopsias del Oepnrtomcnto de Potologln 

del Instituto Nocional de Pcdlotrfo, se colectaron aquellos cosos en los que el 

estudio post·mortem rcvel6 en mCaltiples 6rgonos tubcrculoffios. De oquf se separa

ron aquellos cosos con cuatro o mtis 6rgonos afectados y de ellos se selccclonoror1 

al azor, una muestra de seis cosos con los que se llcv6 acabo el estudio morfomC:

trlco • 

ESTUDIO MORFOMETRICO 

El on6llsls se rcollz6 en cortes de ganglio, bozo, · pulm6n, rlfl6n e hfgodn, 

por contarse en cado caso con muestras semejantes de estos tejidos. En cnd.1 

coso se utilizaron dos cortes de cada 6rgano (ambos tel'lldos con HE y ZN), el~ 

cada corte se estudiaron 20 compos de SOX. 

Los variables cuantlClcadas en cada campo (0~5. cm· 2 ) fueron: a) el nQmcro 

de celulas glgant8', 21 el porcentaje de necrosis ca11e0Sa sobre el lireo total dl·! 

tejido y 3) la cantidad de bacilos ZN+ (en coso de haberlos), Poro Cuo se colocú 

sobre cada corte hlstol6gico, una cuadrtcula tran11p3rente con 20 cuadros da 0.7 

cm por lado. Una vez con la cuadriculo montada, la lamlnlllo se proyect6 ( con 

un mlcroproyector Leltz)1 sobre una hoja de papel blanco de SO x 30 cm coloca

da a un metro de distancie, Sobre ta hoje ae dlbuj6 el Area correspondiente o 

la necrosis (de blanc9) .Y con una cruz ae represent6 a cada c!lula gigante (figuro 

1). Posteriormente se reconstruy6 el corte uniendo cada uno de los dibujos~ con 

lo que se obtuvo un mapa global de cada tejido (figura 2). 

La cifra definitiva de coda parlmetro cuantificado se obtuvo 1umando los 



Figura t. El cuadro representa un Oreu de 0.5cm2 de 
un corte de ganglio llní4tlco, lus zonus en nc¡.¡ro 

corresponden al tejido Unrocltlco restante, lus 

Arcas en blanco rcprescntun la necrosis cascosa 

y cada cruz es una cOlulu gigante. 

3(. 
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figura " Rl'~nm1troccl6n de un corte W 1?181 lo llnrt\tlco. El cuatlru con 

k1s margenes gruesos correspontle n el dtagroma de lo ílgura l. 

'·" 
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parciales de coda uno de los esquemas y dlvldlendolo entre el total. La cuontlflca

cl6n de los bocllos se llev6 acabo en los lomlnlllos tentdas con ZN. por observac16n 

mlcroscoplca directo a 500X. 

finalmente, con el nn de establecer lo relocl6n proporcional entre lo necrosis 

tisular y la cantidad de c~lulns gigantes, tonto entre los diversos órganos de 

un mismo coso como entre los 6rgonos de dlícrentcs cosos, se detcrmln6 el coefi

ciente de correlocll5n (r). Cuando "r" ero Igual o cercono ·o uno se consider6 que 

to ofeccl6n en ese caso u 6rgano ero homogeneo y cuando "r" fue negativo o 

menor o uno se conslder6 que lo ofeccl6n en ese coso u 6rgono ero heterogcnea. 

RESULTADOS 

En la tablo 1 se presentan los resultados del anlUlsls morfomlitrlco Por caso 

y por 6rgono1 en el se observo que lo proporcl6n entre los clilulos gigantes y 

lo extensl6n de la necrosis coaeosa es directo en el bozo, el rl Mn y el hfgodo1 

por lo que en estos 6rgonos los lesiones son relativamente homogeneas, en cambio 

en el ganglio y pulm6n hoy mayor vorlocl6n entre el nClmero de clilulas gigantes 

y lo magnitud de lo necrosis coseosa. Estudiando estos resultados por coso se 

observo que solo en el caso 6 existe una cierto proporclonolldod directo entre 

la reoccl6n tisular y lo necrosis en cambio en los dem6s cosos los resultados son 

muy variables. En esto tablo tomblCin se encuentro que el 6rgano con ml1s casos 

ZN• fue el ganglio 14 de 6), odem6s de que en estos cosos fue donde eran m6s 

abundantes los bacilos. 

En In tablo 2 se presentan los resultados promedio de los valores cuontlflcu

dos por caso, en relncl6n ni total de 6rgonos afectados por tuberculosis, aquf 

se observo que hoy uno ligero tendencia a presentar mayor necrosis entre mas 

6rgonos afectados hoy, odem6s de que en promedio entre todos los cosos y todos 

los 6rgonos casi lo mitad del ti.rea del tejido se encontró necrosado. En cuanto 

u tu contldod de clilulus gigantes estos resultados son variables. 



. TADLA 1 

HISTOMORFOMETRll\ DE LI\ TUDERCULOSIS DISEMINADA 

CASO 'GANGLIO BAZO PULMON Rlf'ION HIGADO r 

ce % B ce 'lb D ce % B ce 'lb D ce % 8 

1 10 45 2500 6.6 7 neg 1 10 ncg 0.3 o neg 1.5 2 neg 0,19 

2 0,8 96 2700 14.6 65 ncg 6 90 1372 1.3 1 neg 7 50 3 0,39 

3 2.6 95 neg 29.8 90 neg 5 50 neg 2 o neg 16 50 ncg 0.35 

4 4.8 90 nes 0.5 19 neg o.s 12.5 3 0.3 o neg 1,05 1 ncc -038 

5 20 60 17015 1 10 neg 28 25 neg 49 60 neg 4.4 5 ncg -063 

6 13 90 250 24 62 neg 11 60 200 32 65 neg 20,5 45 neg o.69 

r -0.62 0.93 0.11 0.9 0.44 

CG• cetutos gigantes x0.5cm2 
%•porctcnto de necrosis B• bacilos ZN+ x0.5cm2 r• coeficiente de 

correlrc16n 
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TABLA 2 

MAGNITUD DE LA AfECCION ORGANICA Y TISULAR 

POR CASO EN LA TUBERCULOSIS 

• 

''' 
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CASO CANTIDAD DE ORGANOS PROMEDIO DE NECIWSIS PROMEDIO DE 

AFECTADOS 

7 

2 7 

3 8 

4 5 

5 7 

6 JO 

PROMEDIO 7.3 

(%) 

12.8 

60.4 

57 

24,5 

32 

64.4 

41.8 

CELULAS GI

GANTES• i0.5cm2) 

4 

6 

12 

1,5 

20.5 

20.1 

10.6 

•esta cifro representa el promedio en Jos cinco lirgnnos en los quese reollz6 Ju 

cuontlílcaclt'Sn. 



39 

En cuanto ni promedio de afección por 6rgono, se observo en lo tablo 3 

que el tejido con mayor necrosis cnseoso es el ganglio, en cambio el que meno~ 

se nccrozo es el rll1ón, este mismo órgano junto con el bozo rucron Jos que mos

traron lo mayor formocl6n de clllulos glc:;onccs. 

DISCUSION 

SI bien los conclusloncs cmanod;Js de este estudio son prclimlnorcs, algunos 

de estos elatos resultan sobrcsullcntcs, Entre ellos destoca el hecho, do que 101 

orgonos llnfocltlcos (ganglio y bozo) prcscnton una más extenso necrosis cosco:rn 

(tablas 1 y 3), aunque lo cantidad de c~lulns glcontes seo variable lgcncrolmcntu 

es menor o Jo necrosis), odcmlls en el sor.gllo se distribuyen con mayor írccucncl:l 

y con mtis obundonclo, bacilos ZN+ (tablo 1). 

Estos hollozgos pueden expllcorsc desde dos perspectivos; uno en lo que cst;.,:. 

observaciones se deban o lo dlstrlbucl6n Unfohemodlnlimlco9 del bacilo, ol poner·;· 

en contocto con el torrente sonsulneo de un huespcd determinado J • Otra expllcn

cl6n sería que existo uno rcloct6n selectivo entre el tejido llníocltarlo y el baclh1 

de lo tuberculosis, probablemente mediada por sustancias específicos locollzodn· 

en el gongllo o bozo. Sin embargo no es Imposible descartar, si los varloclonc,1 

en estos resultados se deben o que en coda coso el tipo de mlcobactcrlo era di

ferente, 

Otra observocl6n Interesante, que yo ha sido reportado en otros serles y 

que en la nuestra se conílrmo, es que opcsor do que los tejidos muestre:'! lesiones 

hlstol6glcos tfplcos de tuberculosis, la tlncl6n de ZN es positivo en uno tercero 
10,IJ 

porte de Jos cosos • En nuestro estudio estos resultadas son &emcjantes poro 

6rgonos como el pulmón, el hígado y el rhlfin, en cambio en el ganglio el 60% 

de Jos casos rueron ZN+. Adem6s en estos casos en los que se encontraron bacJlos 

en el ganglio los otros 6rganos fueron casi siempre negativos, especlolmcntc el 

bozo, opesar de que en ellos hablan abundante necrosis coseosa y gronulomas. 



OltGANO 

GANGLIOS 

OAZO 

PULMON 

Rl~ON 

. lllGADO 

• 

TAIJLA 3 

MAGNITUD PROMEDIO DE LA AFECCION 

POR ORGANO EN LA TUOERCULOSIS 

• PROMEDIO DE NECROSIS 

(%1 

77.2 

38.2 

37.5 

12.2 

21.G 

PROMEDIO DE CELULAS 

CilGANT~·lpor 0,5 cm21 

7.6 

10.s 

7 

10.s 

s,g 

esto cHro represento el valor promedio en los seis casos 

40 
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Hlpotetlcemente es posible que el bacilo al cstobleccrse en el ganglio (dando hoy 

abundante necrosis) sea retenido y parcialmente degrado en et, pero p1irte de 

los determinantes ontlgi!nlcos de este bacilo se filtren a lo clrcuJoclOn y de aqut 

sean transportedos o otros tcJldos, donde opcsnr de estar frncclonados, son capaces 

de evocar una reacclún de hipersensibilidad 7 en ese tejido. 

Para c.Jcmostror esta hlp6tesls, es necesario comprobar que el mlcobnctcrlo 

frogmentndo es capaz de generar una respuesto Inmune, adem6s de que se debe 

de localizar estos determinantes, en los tejidos con granulomas tuberculosos que 

son ZN·. En este sentido, Mancilla 12 del Instituto de lnvcstlga~lones Blom6dlcas 

-.... -----ba demostrado, con el m6todo de lnmunoperoxldosa, lo presencio de bocllos én 

tejidos con tubr.rculosls diseminada que son ZN·, Sin embargo la moríologfa del 

bacilo es dtrercntc u lo encontrada. en tejidos y en comblo es parecida o lo que 

ac encuentra en cultivo de bacilos 13 , 
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CONCLUSIONES f!NALES 

A pesar de que en los Oltlmos anos et ovnnze en lo biologta mo\ecu\or lui 

sobrepasado los olcnnzes octuoles de la moríologta tradicional, o tol extremo de 

que esta a tenido serlos periodos de mi.toncamlento, es mi lmpreslOn que lo morfo

metrtn y en general los nuevos métodos cuantitativos en blologto y medicina le 

estilo dando un nuevo Impulso o esta rama de las ciencias naturales. En este sentido 

basto con seno.lar que los conocimientos desprendidos de lo moríometrta no solo 

prometen un gran progreso en aspectos t6cnlcos, como es el desarrollo de nue\•os 

tipos de microscopios 6 mlcrocomputodoras procesadores de lmogene5t sino que 

tambU!:n representnnun adelanto 01 la conceptuollzacl6n y entendlmelnto de lo natura· 

leza de los procesos blol6glcos ya sea bajo condlclones normales 6 patol6glcas. 

De equt que no debe de resultar sorprendente que aunque lo morrometd11 

tlende o optimizar los resultados y presentar lmagenes objetivas de los eventos 

blol6glcos, es {recuente que las conc\uslones resultantes de estos mCtodos nor, 

lleven o expresar con relativo frecuencia elucubraciones e hlp6tcsls nuevas. Po:.I· 

blemcnte uno de los porodlgmos mas sorprendentes que emergen de este procc~-· 

es en rclacl6n o lo nat•Jra\ezo de lo formo en los seres" vtvos (ver lntroduccl6n 

general). 


	Portada
	Prefacio
	Referencias
	Índice
	Introducción General
	Necrosis Hepática Submasiva. Cuantificación del Daño Hepático y Correlación con los Datos Clínicos
	Bibliografía
	Conclusiones Finales



