Investigacicn Clinica, N*® 26: 97-107. 19¢8,

ENCEFALITIS EQUINA VENEZOLANA
Leucodtas vacueolados

— Dr. Américo Negrette,

Instituto de Investigneidn Clinica.
Arpartado 1151.

Uriversidad del Zuliz.

Maracaibo Venezuela,



INTRODUCCION

En 1949, Whitky * afirma que, en las infecciones agudes de-
generativas, pueder aparecer olteracicnes en los leucocitos neu-
tréfiles, que toman la ferma de espacios vacuelades.

En 1952, Rothlin y Undritz y colaboradores "' hacen varias
consideraciones en relacién a los leucocitos vacuoledos. Dicen que
Iss eosindfiles [éveres, en medula dsea, contienen frecuerfemente
vacuclas ce dimensiones variables. Los nautréfilos, en caso de in:
feccidn grove, pueden presentar algunas veces vacuslis; cuye con.
tenide es, probablemente, un liquido albumireso. Relacicnan las
vacuclas gue ven en monocitos de sujetos sanos, con una posible
fagocitosis anterior, e indicar cue ese es ciertaments el caso en
las afecciones sépticas, “'en particular en la septicemia ¢ meringo.
cocos y endeocarditis lenta”. Los linfocitos estan algunas veces va-
cwelados; especialmente en la leucema linfética oguda. Pueden
verse vacuolas en algunos segmentados neutréfilos, en la leuce-
mia mieloide crénica, Aigunos plasmecitos norma’es, en médula
¢sea, presentan vacuclas protoplosmdticas. Estos mismos autores
sostienen gue 'no se encuentra normalmente vacuclas (lagunas
lleras de substancias croméfobas) sine en =l proteplasma de los
plasocitos; pero en ciertas condiciones patoldgicas las vacuclas
pueden oparecer en fodas las especies de célulos songuineos'.
En algunos casos de leucemia o eosinéfilos, se han encontrade
grandes vacuclas en el proftoplasma de los segmentados eosind.
filos. En la médula dsea pueden verse, o veces, megacariocitos
y megacarioblastes con grandes vacuclas, Y linfoblestes atipicos
vacuolizados, en la leucemia | nfoide aguaa, En la médula ésea del
adulto y en la sangre del embrién, se han encontraco monecitos en
diferentes grades de vacuclizacion.
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En 1953, Sydenstricker '? informa que en el dengue es fre-
cuente la vacuolizacidn citeplasmética de los segmentados.

En 1956, Bessis’ dice que la accion de toxinas especiales
puede ocosionar vacuolas. Ademds, describe la aparicién de
vacuolaos en granulacitos neutrdfilos mantenides en tubos de la-
boratorio durante 24 horas, a temperatura ambiente.

En 1960, Kato ! recuerda que Dameshek, en 1930, describio
vacuolos digestivas en la leucemia monocitica, cor la técnica de
la coloracién supravital, Dice también que los linfocitos y monocitos
de la tangre periférica, en la enfermedad de Niemonn Pick, ra.
velan muchas veces lo presencia de una o muchas vacuelas en el
citoplasma,

En 1980, Leavell ' senala vacuolizacién del protoplasme de
los segmentados neutréfiles, en las infecciones importantes y en
la destruccién amplia de tejidos,

En 1960, Rebuck ' afirma que el arreglo vacuolar es un nota-
ble carficter distintive de la estructura del linfocito y de ctros ti-
pos de células sanguineas; principalmente, el monocito.

En 1960, Wintrobe ¥ sefiala también que, la lesién dez la
célulo puede manifestarse en el protoplasma de los neutrétilos en
forma de ccler ozuado o vacuolizacién,

En 1965, Bernard y Bessis ? reportan que el monocito posee
vocusles citoplosmaticas.

En 1959, nosotros describimos y estudiamos un brote de en-
cefalitis epidémica en Maracoibe (Zulia, Venezuela), y en 1960
renortamos celulas vacuoladas, principalmente monccitos, en la
sangre periférica de esos pacientes’.

En 1962, durante una epidemia de encefalitis equinc vene-
zolana ocurrda en el norceste del Estado Zulic !, tomomes mues-
tras a los pacientes, con el propésito de estudiar los leucacitas.

MATERIAL ¥ METODO

Practicamos frotis songuinecs o 50 pacientes internados en
urn mismo local, con sintomas y diagnéstico ce encefalitis equira
venezolana. Todos estabon en el periodo agudo de la enferme-
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dad, y el lopso entre el momente de la realizacién del frotis y el
comienzo de la erfermedod, varicba entre pocas horas y menos
de una semana,

los frotis se practicaron con sangre obtenica per puncién
digital, mediante lancetas desechables, sobre portaobjetos some-
tidos a esmerada limpieza previa. la sangre nunca estuve en
contacte con anficocgulantes ni con nirguna ofra substancia,

los frotis fueron tefidos con colorante Wright v estudiodos
al microscopio de luz, cor el objetivo de inmersién (1.000XI.

Se observaron 100 célulos en coda paciente; lo cue da un
total de 5000 lzucocitos estudiades.

RESULTADOS

De los 5000 leucocitos estudiados, se encontraron 484 va-
cuolades; con un total de 1432 vacuclas: 1364 protoplasmaticas y
68 nucleares. En el Cuadro | aparecen los diferentes tipos celu-
lares, el total de células vacucladas por tipo, las cifras de cé-
lulas con determinado rdmero de vacuclas, y los cifras totales de
vacuolas,

l TIPDS N e omor o oe 4w v 8 ¢ & @ | a ®
CELULARES i Ja v s ala] sl ojw|n|@|a|a|m]m]|zefee THTALES
Neatrafion 31 rojavi3si21| e |slal3|s|3(efs(3|0|r1|f1]i]= 33a
Manecitos Bl IT| 9 6 &3 3|11 21111 | = @8
Linfocitos 4T 14| 8 1 i 2 1 = T2
Eouingilios o 3 | = L]
Pigscmocitor [ [ =
Cakios vacwolades HoT(I02|€3( 41|27 |12 |8 | S|4 |6 (8|22 3(3|1(2|i]|= eos

VacJolar o7 zturso G438 (72 |56 40(34|6c|n5| 24|26 424318 |90 29| = 1832

Cuadro I

En el Cuadro Il se ve el porcentaje de células vacusledas,
en relacién con las cifras de células de cado tipo, y se pone en
evidencio que la célula que presenta vacuolas con mas frecuencia
es el monecita (35%); lo que confirma la impresién que teniomaos
en ese senfido y gue expresamos en un trabajo hace mas de
5 ahos .
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[ TIPOS Nimero de celas | nimern de célulgs | FOrCentoje de

| EetbLARES | WEER AW el | e

Monocitos | 9 2 6 8 35

Neutrdfilos 3.l 83 338 19,8

Eosinofilas 9 9 =] 5,05

| Plasmocitos 20 I 5

il.inl'u-l:tfns |. 4 9 2 T 2 4,8

| Basofilos I 4 [} )

| TOTALES 5000 4 8 4 9,68
Cuadro II

En &l Cuadro Il s& ve |a tendenclo de los diferentes tipos ce-
lulares a presentor més o menos vocuclas de las que les corres-
pondian por smple distribucién proporcional, Es evidente gue
solamente los monocitos y los neutréfiles tienen mas vacuolas gue
las correspondizsntes; mientraz qua el linfocito es lo célula marco-
damente resistente o presentarlos, Esto pedrio estor relacionodo
con el hallozge experimental de la formacién y almacenamiento
de onticuerpos en los linfocites ',

TIPGS Clfra de vocuolos | Numero de wumi:m Tendencia de

¥ corre d cada fipoa lg

CELUL ARES | por tipo celulor q": s m:::r; mmnlzj; P
Monocitos 236 = 5 18 1 +
Neutrofilos [ b3 9 | 2 1 01 +
Eosindfilos 2 | 2 a T -
Plasmocitos 3 ] 3 =
Linfocitos - B 427 268 -
Bassfilos O 4 4 =

Cuogdr 111

Arbitrariamente hemes llamede (per comparacion relativa de
las hollazges) vacuolas medianas a las comprendidas entfre redia
y una micra de didmetre; pequefas y grandes a las de dimensianes
merores o mavores, El tamafo de los vacuclas fus pequefio fre-
cuentemente. A veces eran medianas; y raramente grandes. Mu-
chas de las veecuclas fusron puntiformes (muy pecuefios). Excep-
cionalmente encontramos, sobre tode en menocitos, grundes vo-
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cuolas de dos, dos y media y hasra 1res micras de didmetro. Lo for-
ma fue circular generalmente. A veces se vieron zonas vacuclares
omplios, formodas per la confluencia de dos o mas vacuolos
que, a pesar de estor juntds, permition sabsr su nimero, En nues-
tro trabojo, sin emborgo, teda zono vacuolor confluente fue con-
todo como uno vacuola solomente; y en todos |os casos los dig-
metroz: medidos se refieren a vocuolos gisladas,

Los figuras ndmeros 1, 2, 3 y 4 demuestran respectivamente
un meneocite, un linfocito y dos segmentados neutrdfiles, con va-
cuolaos.

los diferentes lipos celulares presentoron vocuclas con o
excepcitn de los segmentades basofiles {14 en todo el estudicl,
en los cuales no se encontraron,

DISCUSION

los muestras obtenidas de un grupo de estos pocientes @
los cuales les practicames frotis, permitieron aislar el virus y con-
firmar lo epidemia de encefalitis squino venezolana ! Estudios
de microscopio electrdnica han puesto en evidencio, en otro tipo
de células, lo presencia de elementos violes de la encefalitis
equing venezolana, en intima relocién con formaciones vocuolares;
y ain hasta dentro del mismo espacio vocvelar y entre las mem-
bronas dobles de olgunos paredes vocuoleras &,

Como en estudios anteriores, con microscopio de luz, hemos
encontrode vocuolas en leucocitos de pocientes con encefalitis
epidémica ' y con poliomielitis ®, es rozonoble pensar que las
vacuolas en estos cosos, y concrefomente en el estudio que nos
ocupa, pueden estor relocionadas cen la accién viral citopatolé-
gica. Aungue esta suposicién no implica que no puede haober ofra
cousa de produccién de vacuolas, nl que las vacuolas sean de ori-
gen viral en todos los casos . Dacie y Llewis hablan de linfocitos
vacuolades en lo idiocio fomilior omaurdfica *,

Estamos de gcuerde con lo que dicen algunos autores 7 en re-
lacién a las vocuolas en segmentodos neutrdfilos de pocientes con
infecciones agudas, Mosotros lo hemos vista con relativa frecuen-
tio en algunos casos de peritonitis y apandicitis oguda, Pero opi-
namos que es poco probable que hoya vawelos en los monocitos
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de personas normales, Habria que descartar una serie de procesos
copaces de dor alteraciones y, ademas, se deberio precisor qué
grado y qué fracuencia tendrio eso alteracion, en este caso, en
personas sanas. Estomos més de ocuerdo con los mismos auto-
res ' cuondo dicen que “nermalmente no se encuentran vacuclos
sino en el profoplasma de los plasmocitos”. Estamos también
de veuerdo con Rothlin y Undritz!! en relacién con la presencia
de vacuolas en las célulgs de leuvcemia, en la médula ésea.

Lo vacuolizacién de los leucecitos por procesos que general-
mente cursan con bocteriemia, suele ocompofarse ce granulacie-
nes téxicas en los neutréfiles y desviacién hacia la izquierda de
la misma serie.

En diversas enfermedades virales [encefalitis viral, parofidi-
tis, sarampién, herpes zéster, rubeola, varicela, menonucleosis in-
fecciosa) hemos visto leucocitos vocuolados en lo sangre perifé-
rica, en el periedo de estade de la enfermedad. Perg en este
caso len los virosis), se agrega una imagen hematolégica viral bas-
tante definida: linfocites atipicos |virecites), basefila protoplos-
matica, aumente de prelinfocitos, plasmocites linfoides, elementos
linfomonociticos |como ccurre en o mononucleosis infecciasal.
¥ ademds, generalmente, no se encuentra desviadén hacia o
izquierda en la serie neutréfila,

Algunos autores '® afirman gue el arreglo vacuolar protoplas-
matico es un carcter distintive del linfocite y del menecite,
cuondo se estudian al microscopio electrénico. Pudiera ocurrir
yue los trostoines dtopotolégicos determinades per la aceién del
virus, aumentaron estructuras wvocuolares existentes, hasta ha-
cerlas visibles ol microscopio de luz. Aungue nosefros principal-
mente pensamos gue los vacuolos son consecuencio directa de le-
sibn celular (in situ) determinada por el virus, pudieron coexistir
los dos mecanismos.

RESUMEN

Se estudia, mediante frotis obtenides por puncién digital, la
sangre periférico (capilar) de 50 enfermos de encefalitis equina
venezolana, en el periodo de estodo de lo enfermedad, Se en-
cuenfra gue cos todos (49 de 50: 98%.), presenton vacuolas en
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los leucacitos. Se pensa en la posibilidad de que las vacuolas

s5ean

consecuencia de accidn viral citepatelégiza,

SUMMARY

A study is made of the smears of capillary blocd taken

from
fis v
ger ¢

fifty patients affected with Venezuelon equine encephali-
irus, Vacuoles were observed in leukocytes in ninety-eight
enf of the cases, It is proposed the icea that the vacuoles are

o consequence of citopathogenic viral acion,
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“El pueblo gque se preocupa por las ciencias, ereando

un clima favorable para sus ecientificos no recibe
ya una cultura de segunda mano sine participa
activamente en el desarrolle de los prineipios de
la humanidad”.

Karl Gaede
“Aeta Cientifica Venezolana”



“Muchos cientificos puros se preo-
cupan 8 veces con la Interrogante
de si sus labores corresponden en
realidad a lo que deberia signifi-
car la ciencia para un pais atra-
sado. Sienten gque su trabajo en-
cajaria mejor en el seno de una
nacion desarrollads, con un eli-
ma cultural elevade, en donde se
aprecia la investigacién comoe una
actividad insustituible que merece
el mayor respaldo colectivo. Esta
no es, sin embargo, una posicion
correcta. La gestion del investi-
gador pure es tan valiosa y vital
como la que pueda desplegar un
artista o un literatc, es decir, gque
en razin del significado intrin-
secH (ue posee no requiere ser
Jjustificada”.

Francisco de Venanzi
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