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SUMARIO

Se describe una inclusién citoplasmatica, intensamente
eosindfila, altamente refractil y de variada morfologia en las
células urinarias de los enfermos afectados de fiebre hemorra-
gica epidémica del noroeste de la provincia de Buenos Aires.
virosis hemorragica bonaerense o Mal de O’Higgins. Se anotan,
por otra parte, las variaciones de su morfologia en funcién de
los estadios de la enfermedad.

Esta inclusién desminuye cuantitativamente al final del
periodo de estado para desaparecer definitivamente hacia el
periodo terminal o la convalescencia.

Se sugiere la utilidad de la busqueda de esta observacion
en epidemias similares de otras partes del mundo.

Este hallazgo refirmaria presumiblemente la etiologia viral
de la enfermedad.
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SUMMARY

by MARCOs PALATNIK

A cytoplasmatic inclusion is described, intensively eosi-
nofil, highly refractory and with varied morphology in the
urinaries celss of the patients affected by hemorrhagic epide-
mical fever of the Northwest of Buenos Aires Province, virosis
or O'Higgins disease. By other way, it is written about the
morphological variations according to the conditions of the
sickness.

This inclusion decrease quantitatively it the end of the
state period for disappearing definitively toward the last period
or the convalescense.

It is suggested the utility of the search of this observation
in similar epidemic in other parts of the world.

This finding would ratify presumablely the vital etiology
of the sickness.
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En la orina de los pacientes afectados por la fiebre
hemorragica epidémica del noroeste de la provincia de Buenos
Aires ha sido descripta la aparicién de una célula redonda del
tamario doble de un linfocito, con vacuolas refringentes (ALva-
REZ AMBROSETTI, CINTORA E. y colaboradores, 1959) que se de-
tecta preferentemente al concurrir el paciente a la consulta
médica y que desaparece ya avanzada la enfermedad cual-
quiera sea el curso de la misma.

La observacién del sedimento urinario en fresco me ha
permitido evidenciar la célula con caracteristicos cuerpos cito-
plasmaticos altamente refractiles lo que indujo a estudiarlos
con métodos tintoriales a fin de dilucidar en mejores condi-
ciones su morfolégicas *.

MATERIALES Y METODOS

En el presente estudio se han recogido muestras de orina
de pacientes internados en el Pabellon de Epidemia del Hos-
pital Regional de Junin; de sujetos curados de esta afeccidn;
sujetos normales de La Plata, ciudad alejada del foco epidé-
mico; pacientes con catarro estacional, pielonefritis, nefroes-
clerosis y un grupo de obreros rurales que se desempefian en
la recoleccién de maiz en Vuelta Chica, Los Toldos, de donde
proceden pacientes actualmente alojados en este Pabellén, que
son comparferos de tareas y que han tenido presumiblemente
una exposicién contemporanea al agente causal.

1 Esta investigacién ha sido realizada bajo los auspicios de la Co-
mision de Estudios de la Epidemia del Noroeste perteneciente al
Ministerio de Salud Publica de la Provincia de Buenos Aires, en el
Laboratorio de Investigaciones cito-hematolégicas funcionando en el
Pabellén de Infecciosas del Hospital Regional de Junin.

Agradecimientos: Al profesor Dr. MARTIN VUCETICH DOr sus Sa-
bias sugestiones y lectura de este manuscrito.

Al Dr. IsMarL MarTinz PiNTOS, presidente de la Comisién de
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Las muestras de orina recientemente emitida se recogen
sobre un volumen igual de alcohol 70°. Se deja en reposo como
minimo una hora; se centrifuga a 2.500 r. p. m. durante 20
minutos. Se decanta el liquido sobrenadante y se hacen frotis
con el sedimento; se introduce ¢l frotis aun humedo en una
mezcla de partes iguales de alcohol 95° y éter sulfirico; se
fija como minimo 15 minutos y se procede a continuacién con
la tincion segun Papanicolaou (PapaNicorau, G. N, 1954/55).

Con la misma técnica se han estudiado extendidos de mé-
dula ésea por puncién esternal y sangre periférica agregandose
en este caso la tincién pandptica de Pappenheim.

Los esquemas en camara clara que se han usado también
para obtener las dimensiones se han realizado con una cdmara
clara de Abbe, objetivo 95 x, ocular 8 x.

Las microfotografias se han tomado con aumento de
1280 x.

RESULTADOS

La célula caracteristica es redonda (microfotografia 1.2),
ovoide (microfotografia 3,4) o deformada y con cierta des-
truccién de sus contornos principalmente cuando es de gran
tamafio (microfotografia 5,6). En el esquema 1 obtenido en
camara lucida pueden observarse las formas mas frecuentes
y sus dimensiones que oscilan entre los 18 y 45 micrones. En
ellas puede observarse una inclusién citoplasmatica, homogé-
neamente hialina, intensamente eosinéfila, de contornos de-
marcados y haciendo relieve sobre el citoplasma. El tamano
mas frecuente de la inclusién es de 10 micrones pudiendo llegar
hasta 26 micrones (microfotografia 5, esquema 1).

La forma de la inclusién es redondeada (microfotografia
1), oval (microfotografia 2), en media luna (microfotogra-
fia 3), anillada, adoptando las de mayor tamarfio formas cua-
drilateras o cilindricas (microfotografia 5,6). Acompanando
a las inclusiones mayores o predominando en células de menor
tamario que aparecen en los estadios finales de la enfermedad,
se observan formas granulares del tamafio de 1 micrén.

Estudios de la Epidemia del N.O. por su constante estimulo y ejem-
plo de luchador sin desfallecimiento contra este terrible flagelo.

A los doctores L. GuaRriNos y C. PeTrILLO por haber facilitado los
datos clinicos de los pacientes que estdn a su cargo en el Pabellon
de Epidemia.

Al profesor Dr. R. LAGHENs y Dr. A. ITUrRIzA por la obtencién de
las microfotograffas que ilustran este trabajo.
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Microfotografia N¢ 3
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El nucleo celular es excéntrico, raras veces central, per-
diendo casi siempre su estructura cromatiniana normal o man-
teniéndola (microfotografia 1,2). Algunas células tienen 2 o
mds nucleos (microfotografia 4).

Excepcionalmente, en ciertas células, se observan vacuolas
paranucleares o de difusa distribucién {microfotografia 4), tal
vez de naturaleza lipoidica, no siempre diferenciables en fresco
de los cuerpos de inclusién que describimos.

No hemos observado cuerpos de inclusion extracelulares.

Con respecto a los estadios de la enfermedad las inclusio-
nes se observan en forma 6ptima en el perfodo invasivo y de
estado disminuyendo de tamano y frecuencia de aparicién al
comienzo de la convalescencia, siendo dificil hallarlas al final
de la convalescencia o en las recaidas (cuadro resumen 2).

No se observan tampoco en los curados que se han podido
estudiar.

Los controles, como se ve en cuadro resumen 1, han arro-

jado resultado negativo en cuanto al hallazgo de cuerpos de
inclusién,

CUADRO RESUMEN 1

T'or cientn de enfermos cun
conclusicnes en celulas
Enfermedadcs Namern de enfermnos urinarias
Fiebre hemorrigica epidémi-
ca del noroeste bonaerense 17 100 %
CONTROLES:
Adultos normales (La Plata) 12 0,
Diagnéstico dudoso de F.H.E. 1 0,
Obreros rurales de Vuelta 8 0,
Chica
Catarro estacional 2 0,
Nefroesclerosis 1 0,
Pielonefritis 2 0,
CUADRO RESUMEN 2
'or ciento de ballazgos del
cuerpo de inclusion en celu-
Periodes de la enfermedad Numero de estudios las urinarias
Invasivo 6 100 %
Estado 12 100 ,,
Convalescencia 4 100 ,,
Recaida 1 0.
Curacién 2 0.
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DISCUSION

El hallazgo de una inclusién citoplasmatica en las células
urinarias de los pacientes afectados por esta epidemia nos
mueve a aportar el presente trabajo pues creemos sustenta la
etiologia viral del proceso estudiada por los equipos de inves-
tigadores de la Facultad de Medicina de Buenos Aires y del
Instituto Nacional de Microbiologia (Parobi, A. S. y otros,
1958); (Paropl, A. S. y otros, 1959); (Pirosky, I. y otros, 1959).

El hallazgo de inclusiones citoplasmaticas en orina de
ninos afectados por virosis exantematicas y enantematicas
(BoLaMDpE, R. P., 1959) y en meningitis virales del adulto
(TcHouLMJAM, A., 1960), refirman nuestro criterio.

Las células redondas han sido descriptas en epidemias de
F.H. E. de diversas regiones de la Unién Soviética y Japon.
sin que se mencione la posibilidad de existencia de la forma-
cién que hemos hallado (SMOrRO JINTSEV, A. A. y CHUDAKOV,
V. G, 1959). Pensamos que si se aplican métodos tintoriales se
podra repetir la observacién en estas epidemias cuyo parecido
clinico, epidemiolégico y etiolégico esta actualmente en con-
sideracién con respecto a la nuestra.

Consideramos que se trata de una célula tubular alterada
que exfolia con facilidad y que lleva el efecto citopatico del
virus.

Desde el punto de vista morfolégico es imposible confun-
dir esta inclusién con las células titilantes (STERNHEIMER, R.
R.; MaLBIN, B, 1958.) que aparecen en la orina de las pielo-
nefritis y otros procesos supurados renales subagudos o créni-
cos; tampoco es parangonable el aspecto de la degeneracion
hialina (SMETANA, H. and JounsoN, F. R., 1942).

El estudio de los extendidos de médula dsea y sangre
periférica no nos ha permitido observar este cuerpo de inclu-
sién.

En los sujetos que trabajan en zonas altamente infectadas
no observamos la inclusiéon pero seguimos su control a fin de
tratar de detectar la aparicion en el periodo de incubacién.

CONCLUSIGNES

1. — Se describe una inclusién citoplasmatica en las célu-
las del sedimento urinario de los pacientes afectados por la
Fiebre hemorragica epidémica del N.O. o Virosis hemorragica
del noroeste bonaerense o ‘“mal de O'Higgins”.
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2. — Se describe su variacién morfoldgica en relacién a las
etapas de la enfermedad.
3.— Se considera que este hallazgo refirma la etiologia
viral de la enfermedad.
La Plata, julio de 1960.
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