- Diagnéstico Citohormonal en
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El examen citologico de los frotis vaginales se utiliza con dos fines principa

les: @) investigacion del estado funcional ovarico (diagnostico cito-hormonal.

I investigacion de los elementos anormales que permitan establecer un diagnos
tico de malignidad.

Es ¢ste, tema vasto v complejo, que no es posible desarrollar totalmente en
¢l plazo breve de esta charla, especialmente orientada hacia los problemas de es
tenlidad, de suerte que me limitare o exponer las bases generales del diagnos
tico cito hormonal.

Antes deentrar o analizar ¢l aspecto citologico, es necesario recordar bre
vemente las caractensnicas histologicas del t'pilt'lin vaginal

Se tata de un epitchio escamoso estratificado, en el cual s pueden reco
nover cinco zonas esenciales que sont Basal interna, basal externa, intermedin,
1mr.‘u‘|)il<'li.1| VOSCAMOosd O cornificada.

La primera esta constituida por una hilera de células cuboides o colum
nares, de nicleo elativamente grande.

La segunda, por varias capas de cclulas poliedricas, de nucleos grandes
v con puentes intereclulares claramente visibles.

La tereera, por un estrato cclular gcnl’l;llm('m(' concctado por pucnlt‘s.
Lis cclulas son moderadamente aplanadas, de nucleos relativamente grandes,
pero con tendenaia a hacerse irregulares y a presentar retracciones que produ
cen laaparicion de un halo perinuclear,

La cuarta zona, no siempre bien definida, constituve Ta capa mas profun
dade Ja zona comiticada; sus células son aplanadas, fuertemente acidofilas v de
nucleos pequenos, ‘

La capa mas superhicial esta formada por eélulas planas, nicleos pequenos
v opiendticos v frecuentemente pueden observarse granulaciones citoplasmaticas.
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Este tipo de epitelio, denominado de cornificacion, es ¢l mas frecuente ob
servado, pero bajo Ta accion de nmlliplcx factores, particularmente irritativos, pue
de transformarse en un epitelio de tipo keratinizado, que se diferencia del ante-
rior en sus dos capas superficiales, en as cuales se evidencia un estrato granuloso

cn el sitio correspondiente a La capacintracpitehal v una capa de celulas cargaday
de k\‘l'.ll()lli.llin“. on ¢l UH'R‘.\pnmli&‘nlk' al estrato corneo.

Como en todo v|\m'|iu escamoso. on ol vaginal se |n'm|uu- descamacion cely
fare siendo precisamente estas celulas fas que van o estadianse enlos frons v
ainales.

Para poder valorar en forma adecuada Tas preparaciones, es indispensable e
nirse a4 una téenica estiicta en b toma de las muestras, en su fijacion v color
cion. Son requisitos sencillos pero-indispesables; una buena preparacion, ady
PATil PEISONAS N0 MUy entren: whas fes permite sacar conclusiones: una mala pre
paracion, aun para personas familanzadas con el metodo, les o5 completamente
mutil.

La forma mas corriente de obtener Ta muestra es con una pipeta ]i}.‘cr'mwms
encurvada en su punta, de unos 25 ¢ de largo v 055 ¢ de diametro aproximade,

de punti redondeada v PH)\I\II en suotro extiemo de un bulbo de caucho que
permita hacer succion. Con i paciente en posicion ginecologica se separan los
\'l mdu lll)lu\ con hl\ (Iulnx (lt una mano, v con ]l Olra se unlnpllm( L! hulbu
¢l pipetas que se introduce en o vagima hasta el tondo - de saco posterior,
(‘U'm(lu se ha aleanzado dicha posicion, lentamente se va disminuvendo la pre-
sion en ¢l bulbo v simultancamente se mueve o punta de o pipeta de uno 3
otro lado; cuando ¢l bulbo se ha clunmlmmulu por completo, se retira la pipeta,
que (Il |)( contencr entongees «I materk ll de secrecion.
¢ prefiere el fondo de saco postenior, 4 otro sitio, por ser en este lugar en
(inmlr se acumuly en forma mas abundante ¢l producto de descamacion.

Seeatiende L muestra sobre dos o mas Taminas bien impias vosecas voan
l)l‘lll]( das s u)ln “anoen oun l(upl( nte que contenga unad me /Lll R l)llll\ YN ales
de alcohol de 95 v eter; ¢l recipiente debe wener un taimano v |uluu|<- sulicients
para que la lamin quede cubierta por completo con T mezeta fijadora. Son
muy .lplupl I(lu\ Para «“n lu\ [ rascos lll o ()[)Iln pero S Do se (]I\l)um dt €stos,
cw II('IIKI frasco de tamano .apmpl.nln e suliciente, en tal caso ey necesario co
locar en un extremo de L Limina un clip coman de los de prensar papel, con ol
objeto de que Tas superficies de as Taminas queden separadas una de otra, evy
tando asi ¢l deterioro de os frotis por adherencia entre ellas v oal mismo tiempe
s consigue que ol fijador quede sobre toda lasuperficic,

La muestra tomada en esta forma es adecuada, tanto para o examen fuse
cional, como para dignostico demabigmdad, eneste alimo caso parece sin-em
bargo Pl(l(lll)]( el uso del especulo vl practica de raspado - de todo el con
torno cervical con espatula de Averst, con o cual se obtienen mejores ('s;m +
mes para este tipo de diagnostico Sies necesario transportar L Kimina a up
boratorio distante o eoviarla por correo, se L por an penodo de 3060 mimim

como minimo, o dos semanas como mastmo, s retira a lamima y osin dﬁ’
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seaar, se agrega una o dos gotas de ghicenna sobre el Fronss una segunda Timi
na e coloca sobre Ly primera v son selladas con esparadiapo o con cinta. Cuande
Las Laminas Hegan al Taboratorio L gheerina es removida por Tavado en-alcohol
absoluto durante cinco minute, haciendose postenormente Lo coloracion do
rutnas Las placas pueden permimecer con L ghicenma por un penodo de tiem
oIS 0 menos imdelimido

\anas son o colotaciones aulizadas en el evamen de Tas preparaciones.
desde o \xmp]« con vapores de vodo, hasta Lais mas o menos com \h'j.n\ ara de
rerminar Ly presencia o ausenci de determmada sustancia en vs H
nucleo de Taeclulas Como metodo de ruting s mas convenientes son las poh
cromas, del tipo de Tas descritas por l’dpmlmlm v Shorr.

No esta de mas aclarar que Ia coloracion de P.\pmlwl w no aporta, para ¢l
dhagnostico de malignidad datos:diferentes o los de cualquicra otra que permi-
ta ver con claridad Ta morfologa }clul i, especialmente en o qm se relaciona al
nucleo: v solo el hecho de haber pido Papanicolau el que ha dado impulso o este

cilup asma

tpo de dic 1gnostico, es lo que ho beneralizado ¢ empleo de suteenica

La base de Tas coloraciones ‘x»hrmm is son ¢l empleo de un colorante nu

(l( ar, la hematoxilina, v de utupi asmaticos derivados de T combinacion de co

lorantes acidos del grupo del trifenil metano Cazul de anilina, verde luz, verde

rapido, ete). con colorantes rojos sultonados, az0 o diizo Ceromotropos, azol
lonina, Ponceau, escarlata de Bichrich, et

Se ha observado que cualquicr combiacion de estos colorantes, en presencia
de 05 a 1% de acido fosforungstico o Tostomolibdico v 14 de acido acético, dalos
resultados apetecidos. Las maluples coloraciones de este tipo varan en ¢l colo
LAnte ¢m )l(';'(l() O st consentracion .\U Uso l‘-l .\l(l(l gl'”('l.!'”)(‘n“ ('UIN“\ l“”;'(l“ o
L facthdades de consecucion de los reactivos, o a preferencias mas o menos ¢
]‘[I\'Il“.\ﬂ\. I_(l\ I('\uh.'(l('\ sOn ')('ll("(“.ln“'l”(' \.('nlp.ll.l"l\'\. \illlll)l(' \ (‘ll.l”('(l Nt

speten las bases fundamentales,

Personalmente he utilizado de preterencia el colorante de Gomon, qae a i
crencia de los de l’;lp;miu»l.m o Shon, que usan como solvente el aleohol, em
l"‘ A agua, con lo Ue s evita ¢l tener que preparar con frecuenaiy soluciones
nuevas debido o que se detenoran por evaporacion del alcohol.

Ll proceso de T coloracion de Gomori es el siguiente: Dol alcohol-érer s
pasan las Liminas por alcohales de 70 v 507 samergiendolas en cada uno unas
tres veees. Se Tavan en agua vose colocan en hematoniling de Harms 5 minutos.
intorenciacion del HCT al 0.5% en agua, segmda de Tavido en agua coniente,

minutos. Colorante de Gomor Ceonstitindo por L sigiente solucion: verde

0.3 gre., cromotropo 2B 0.6 grv Adido Tostotangstico 0.7 c.oaado acetico

cal e, agua 10O COC O3 mmutos. Aleoholes de 5077 7017 90y
:?'-uhlt(:. tres o cuatro P;I\(‘\ “n «.n[.l Hno,

Alcohol absoluto 1 mimuto. Nilol 1y silol T dos o tres minuatos en cada uno,

Montar con balsamo de Canada o con chane,
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Ultimamente he utilizado en la etapa tinal, en vez de Ta serie de alcoholes,
unicamente un pase por acetona, seguido de xilol v montaje. con lo cual se sim
plifica la técnica, obteniéndose resultados igualmente buenos.

Cualquiera que sea el tipo de coloracion, los nucleos aparecen de un color
violeta mas o menos intenso, v los citoplasmas rojos, verdes o azulados, con tonos
intermedios entre estos. Loy citoplasmas rojos corresponden acelulas comifica
das v los otros a las no comilicadas. Los nucleos se presentan de tamano v es
tructura variables, de acucrdo con el estrato celulir a que pertenceen

En general las celulas profundas son de tamano medumo, de forma redon
deada, nucleos relativamente grandes en relacion al citoplasma v con estructurs
cromatinica evidenciable. Las células superficiales son de mavor tamano, poli-
gonales v de nicleo pequeno, vesicular o picnotico. ' ;

El porcentaje relative -de estas diterentes cclulas s indice del estado fup-
cional ovarico. | :

Se sabe que el epiteljo vaginal sufre cambios ciclicos, tal como sucede en ef
endometrio; los estrogenos 1|5r0duccn un aumento en el espesor de la mucosa va
ginal v a medida que las ¢ ulas se alejan de su abastecimiento sanguineo sufren
¢l proceso de cornificacion citoplasmatica v picnosis nuclear. En consceuencis,
«on fundamentalmente, estos dos datos los que permiten juzgar el grado del es
timulo estrogénico.

En los estados prepuberales y post-menopausicos, cuando la accion estroge-
nica es escasa, el epitelio es delgado, permitiendo la descamacion de celulas pro
fundas, que aparecen en los frotis. El grado de picnosis v cornificacicn es muy
CSCas0.

En el periodo sexual de o mujer normal, la accion estrogénica, al producir
engrosamiento de Ty mucosa, solo permite Ta descamacion de eclulas superficiales,
ven CONSCCUCncia ¢n los frotis aparceen unicamente clementos de estos ostraton

Existiendo una sucesion en o produccion de estrogenos, progesterona s
menstruacion, los frotis vaginales reflejan tales cambios. Esquematicamente s
pueden establecer las siguientes fases.

a) Fase menstrual (1-6 dia) en que el trotis esta constituido por globulos
rojos, leucocitos, histiocitos, células intermedias, basales externas v abundanses
superficiales, con predominio de las basofilas y con descamacion en placas. No ,,
es raro encontrar también elementos endometriales. El porcentaje de células et
dofilas s de 5 - 20% v el indice de kariopicnosis, de 20 - 50% . Del segundo Qi';:
tercer dia, en las 3 partes de los casos, hay un aumento de los clementos acidis
filos al 35 - 40% vy de los picnonicos a un 60%.

b) Fase postmenstrual o estrogenica precoz ©7-9 dia), cclulas endometzie
les, histiocitos, células vaginales superficiales ¢ intermedias, Acidofiha 3 12%.
picnosis 35% . &
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¢) Fase estrogénica media (1013 dia). Escasos leucocitos, céluas superli-
ciales casi exclusivamente, aisladas, de citoplasma claro v liso. Acidofilia 30-50% .
(‘.;lri()picnnsi.\ 60-80% .
&) Fase foliculinica avanzada o de ovulacion (14-15 dia), dt\dp«\l‘lu()n de

leucocitos, células semejantes a las de L fase anterior. Acidofilia 50 - 70% . Cario
picnosis de 70 - 90%

¢l Fase Juteinica precos (1618 dia). Las celulas comienzan a doblarse
existen granulaciones mtl;u'i'upl;lsnmticns claras, TCAPATrecen  CsCasos leucocitos
v moco. Acidotilia del 30-40% .Cariopicnosis S0-90%; con un promedio de
60% en el dia 18.

f Fase luteinica media (19-24 dia). Hay descamacion en placas de células
arrugadas que s coloran opacas y aparecen celulas intermedias. Acidofilia
6-30%. Cariopicnosis 20-50%

g) Fase luteinica avanzada (25-28 dia). Las células muestran aun mavor
doblamiento y descaman en grupos densos ¢ irregulares. Las granulaciones cito:
plasmaticas desaparecen v hay un numero relativamente abundante de leucocitos.

Para poder establecer estas fases es indispensable la toma de muestras se-
riadas a todo lo largo del ciclo. Para fines practicos. sin embargo, se puede acon
sejar una rutina de cuatro muestras correspondicntes a las fases estrogénicas v
luteinica precoces ¥ avanzadas, v solo en casos particulares pueden ser necesario
un mavor numero de muestras.

Las variaciones p‘nuln},u.h basandose anicamente en la curva de cosino
filia, pueden clasificarse asi:

19— Frotis atrotico, compuesto de eélulas basofilas redondas v de gran nu
cleo, que indican una inactividad estrogénica total,

20~ Frotis hipofoliculinico aciclico; la eosinofilia, estacionaria durante todo
el mes, varia entre 0-15% Jas celulas son de tipo superficial o intermedio.

'~ Frotis de hipofoliculinia cichca en que i curva tiene un maximo hacia

el 14 dia, pero en porcentaje subnormal.

Los frots hilx*rcslmg(‘nicm cumpn‘ndt'n cuatro lipo.\

1Y—Hiperfoliculing del 14 dia, en que la acidotilia sobrepasa el 70%.

29—Hiperestrogenismo total, en que la cosinolilia es superior al 60% durante
1odo el ciclo.

30— Hiperfoliculinia inicial.

40~ Hiperfoliculinia terminal o persistencia estrogénica, cuando la eosino
Bhia es elevada durante T fase luteinica.

Este esquema, basado anicamente en la eosinofilia, es ¢l mas generalizado..
Parece sin embargo, mas .npmpmdn contemplar tambien otros factores v basar ¢l

chagnostico en la integracion de todos ellos. Y asi tenemos el siguiente esquema
de estudio:
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?—Porcentaje de acidotilia.

2°—Porcentaje de picnosis.

3°—Relacion entre la acidofilia y la picnosis.

—Aspecto de las e¢lulas v forma de descamacion.

5°—Numcro de p()]inuclc;n'u.s y flora vaginal.

Ll primer punto corresponde al va desarrollado. FI segundo nos conduce »
las siguientes conclusiones: a) en las condiciones hormonales puras ¢l indice ¢a
nopunuuw es siempre superior a la acidofilia: b) L cariopicnosis presenta va
riaciones mas rapidas v nitidas que la acidofilia.

El tercer Yunm, ¢s decir, la relacion acidofilia-picnosis determina dividiendo
¢l porcentaje de eosinofilia por el de cariopicnosis, conduce a la siguiente valo
racion: Cuociente de 0.03 a 0.24, actividad destrogénica débil pero continua,
De 0.25 a 0.99, estimulo estrogénico, tanto mas importante, cuanto mas elevado
sea ¢l indice. Cuociente superior a 1 indica proceso irritativo por Tricomonas,
levaduras o cualquier otra causa.

Células planas, lisas ¢ individualizadas, corresponden a accion estrogénica
Las arrugadas a accion luteinica, disminucion de foliculina o accion estrogénica
de larga duracion.

L

En resumen, el estudio citohormonal basado en la cuidadosa valoracion de
todos los datos anteriores anotados, es un método util y prictico para juzgar el
cstado, funcional ovérico; v en union de los demas datos clinicos y de explors.
cion, de gran ayuda para el ginecdlogo, quien en ltima instancia debe ser ¢l
encargado de juzgar los hallazgos reportados por el citdlogo.




