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En nuestro pais, las infecciones respiratorias agudas
siguen siendo una de las primeras causas de morbilidad y
mortalidad, afectando principalmente anifios y ancianos,
asi como a individuos inmunodeprimidos 2 14,

Dentro de los agentes causales de este tipo de infeccio-
nes se encuentran las bacterias grampositivas y las gram-
negativas, los virus y, con menor frecuencia, los hongos y
los parasitos. Estos tltimos son mas frecuentes en indivi-
duos que cursan con alteracion de su estado inmunolo-
gico. Porello, la morfologia en inmunodeprimidos, como
en nifios y ancianos, tiene una utilidad limitada 1021 25 11,

El interrogatorio, la exploracion fisica y los estudios
radiologicos 28 y bacterioldgicos son buenos apoyos que
ayudan a identificar el cuadro clinico e iniciar el trata-
miento '%. Lo anterior puede ocurrir con relativa facilidad
en las infecciones originadas por bacterias, no asi en las
infecciones virales o por Mycoplasma, en las que los
resultados de los estudios seroldgicos y los cultivos se
obtienen con demora, por lo que el tratamiento debe
instaurarse antes de recibirlos. Cuando se estd frente a un
caso de neumonia, seria deseable -especialmente para el
patologo o morfélogo- llevar a cabo una biopsia; sin
embargo, esto es poco factible en los cuadros agudos y
soloenalgunos casos los hallazgos ayudan al diagnéstico

etiologico 2! 20, Sise encuentra lesidon vascular, la neumo-
nia podria ser causada por Pseudomona; si ademas de
lesion intersticial existe presencia de exudado intraalveo-
lar, hay que hacer tinciones para la localizacién de Pneu-
mocystis carinii 16 23, o0 bien si hay alteracion del epitelio
ciliado, lesion intersticial, cambios citopaticos e inclusio-
nes intracitoplasmicas probablemente la etiologia sera
viral'”. En los casos de criptococosis o aspergilosis es
posible llegar a observar esporas o micelios 25 '8,

Dado que los agentes que mas problema presentan para
un diagnoéstico rapido son los virus, a continuacion se
presenta una revision de algunos de los virus que produ-
cen alteracion pulmonar y en los que el estudio ultraes-
tructural puede ser de alguna utilidad.

Para llevar a cabo este tipo de estudio, la muestra puede
ser obtenida por cepillado bronquial, lavado bronquiolo-
alveolar y las variantes metodoldgicas para la obtencion
de fragmentos de tejido pulmonar (cuadro 1). Estas mues-
tras son de atilidad especial en el diagnostico de-adenovi-
rus, coronavirus, paramixovirus y herpesvirus. Algunos
autores recomiendan la utilizacién de métodos invasivos
para estudio® 25, sobre todo en los pacientes inmunode-
primidos que presentan infiltrados radioldgicos cambian-
tes (cuadro 2)13 19,
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Cuadro 1
MATERIAL PARA ESTUDIO DE INFECCION POR VIRUS

Cepillado bronquial

Lavado bronquiolo-alveolar

Biopsia pulmonar transbrongquial
Biopsia pulmonar a cielo abierto

Biopsia pulmonar por toracoscopia
Adenovirus, coronavirus, paramixovirus,

herpesvirus.

Cuadro 2

INFECCIONES VIRALES EN HUESPED
INMUNOCOMPROMETIDO

Citomegalovirus
Herpes varicela-zoster
Sarampidn

Adenovirus

La finalidad del estudio ultraestructural en estos casos
estd orientada a la localizacidn de viriones o nucleocapsi-
des, la determinacion del tamafio de los mismos, la con-
firmacion de los cuerpos de inclusién virales y al recono-

miento de las alteraciones citopaticas ocasionadas por la
infeccion viral (cuadro 3)° 13 4,

Cuadro 3
OBJETIVOS DEL ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL

Localizacion de los viriones o nucleocapsides.
Determinacion del tamafio

Confirmacion de cuerpos de inclusion virales.
Identificacion de nucleocdpsides o viriones extracelulares

Reconocimiento de los efectos virales citopaticos.

Entre las consideraciones sobre los cambios observados
en las infecciones virales en el aparato respiratorio tene-
mos:

VIRUS HERPES (cuadro 4)

En este grupo se incluyen: herpes simple, citomegalovi-
rus, varicela zoster y Ebstein-Barr. El cuadro clinico se
manifiesta como una neumonia con lesidn intersticial y
presencia de inclusiones intranucleares caracteristicas en
las células infectadas; su estructura hexagonal las hace
indentificables con cierta facilidad en el niicleo celular o
en vacuolas intracitopldsmicas. Cuando la neumonia es
originada por citomegalovirus se pueden observar tam-
bién inclusiones intranucleares o intralisosomales, que le
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dan una imagen de vacuolizacion al citoplasma 2 24,

Cuadro 4
VIRUS HERPES
{DNA)
HS, CMV, VARICELA, -HZ, EB
Cuadro clinico:
Neumonia

Morfologia:
Lesién intersticial con infiltrado intersticial y 1a presencia de inclusiones intranu-
cleares rodeadas de un halo claro.

MIXOVIRUS (cuadro 5)

Dentro de este grupo estd el virus de la influenza, que se
considera un paramixovirus. Ademas del cuadro clinico
que caracteriza a la influenza, este virus puede producir -
neumonia con necrosis de las paredes alveolares y sin
otros cambios especificos. De 1gual manera, se encuen-
tran los ortomixovirus, siendo su representante el virus
del sarampion, el cual produce neumonia de células gigan-
tes, cuya union es inducida por un factor de fusién que el
mismo virus produce. Ultraestructuralmente, el virus se
puede observar en la membrana celular, cuya densidad
aumenta en las zonas por donde los virus completos vana
ser expulsados ' ¢ 19,

Cuadro 5

VIRUS DE LA INFLUENZA (MIXOVIRUS( (RNA)

Cuadro clinico:
Influenza
Neumonia
Morfologia:
Neumonia
Espacios alveolares con edema, macrofagos, membranas hialinas y necrosis alveo-
lar focal.

Las nucleoproteinas de los mixovirus se¢ acumulan en
masas citoplasmicas de forma filamentosa que, al pare-
cer, corresponden a estructuras huecas (figura 6).

Enel grupodelos mixovirus la formacién de nucleocap-
sides intranucleares es caracteristica’ y {inica entre los
virus RNA (cuadro 7).

ADENOVIRUS (cuadro &)

L.os cuadros clinicos a los que puede dar lugar son muy
variados y afectan principalmente al epitelio respiratorio



ciliado produciendo inclusiones intracitopldsmicas. Ul-
traestructualmente, sus nucleocapsides tienen la estruc-
tura de un icosahedro y son faciles de identificar 26 22,

Cuadro 6
PARAMIXOVIRUS

Parainfluenza
Cuadro clinico:
Laringotraqucobronquitis {nifios)
Croup (nifios)
Bronguitis, bronguiolitis.
umonia.
Sarampion:
Neumonia de células gigantes
Morfologia:
Lesion del epitelio bronguial
con inclusiones intracitopldsmicas.

Cuadro 7
PARAMIXOVIRUS (RNA)

Virus Sincicial Respiratorio

Cuadro Clinico:

Neumonia

Bronquiolitis
Mortologia:

Necrosis del epitelio bronquiolar con formacion de polipos.
Exudado intralveolar con lesion intersticial por infiltrado mononuclear con for-
macion de membranas hialinas,

Cuerpos de inclusion eosinofilicos en el citoplasma cercano al
nucleo.

Cuadro 8
ADENOVIRUS (DNA)

Sindromes clinicos:
Faringitis y traqueitis {ebril
Faringitis febril y conjuntivitis
Neumonia
Keratoconjuntivitis

Morfologia:
Lesion epitetial alta con necrosis
de glandulas bronquiales, pérdida
de cilios, inclusiones nucleares
basofilas.

PICORNAVIRUS (cuadro 9)

En este grupo se incluyen Coxackie y ECHO, que pro-
ducen cuadro clinicos variados y no presentan inclusio-
nes o modificaciones celulares que los definan, lo mismo
que los rinovirus (cuadro 10).

Otro virus que producen lesion del aparato respiratorio
en forma aguda son los coronavirus y los reovirus, pero
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su infeccidon no produce manifestaciones citopaticas que
los identifique (cuadro 11).

Cuadro 9
PICORNAVIRLS

Virus Coxsackie y ECHO (RNA)
Cuadro clinico:
Gripe, faringitis
Laringotragueitis
Bronquitis
Neumonia
Mortologia:
Lesion del epitelio bronguial y bronquiolar. Lesion de intersticio
por infiltracion de linfocitos ¢ histiocitos, no inclusiones observables.

Cuadro 10
RHINOVIRUS

(Picornavirus) (RNA)
Cuadro clinico:
Rinitis
Rinofaringitis
No cambios morfoldgicos definidos
No inclusiones detectables

Cuadro 11
CORONAVIRUS
(RNA)

Cuadro clinico:
Resfriado comtn
Reovirus
(RNA)

Cuadro clinico:
Neumonia en inmunosuprimidos

Al buscar estructuras virales debe recordarse que en los
cortes finos pueden presentarse algunas variantes con las
que hay que hacer diferenciacion (cuadro 12). Claro
ejemplo de esto es la confusién entre particulas de
glucdgeno como particulas virales (picornavirus); o bien,
la presencia de lamina anulata que sélo se debe al corte
transversal de membranas® 13,

Por otro lado, no todas las estructuras que se observan
en ¢l nucleo son particulas virales, por lo que hay que
diferenciar esos cambios de los ocasionados por la infec-
cién viral (cuadro 13)° 13,

Por 1ltimo, otro agente que lesiona principalmente el
epiteliociliado delaparato respiratorioes el Mycoplasma
pneumoniae’. Este organismo produce cuadros clinicos
muy semejantes a los ocasionados por los adenovirus,
dando reacciones serologicas semejantes. La identifica-
ci6n en los cultivos de este organismo es tardia por su
lento crecimiento y, como se menciond, las pruebas sero-
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Cuadro 12

ESTRUCTURAS QUE SEMEJAN VIRUS EN CORTES
FINOS

- Gluedgeno en particulas o complejos

- Complejos de ribosomas o para-cristales
- Cuerpos multivesiculados

- Laminas anulares

- Tubulos o filamentos intranucleares

- Componentes nucleolares

- Gréanulos secretores

- Microorganismos

Cuadro 13
INCLUSIONES NUCLEARES NO VIRALES .

- Macronucleolos

- Glucogeno

- Cuerpos nucleares

- Intoxicaciéon por metales pesados
- Sindrome de Reye

- Invaginaciones citoplasmicas

- Disproteinemias

- Neoplasias (melanoma, glioma)

logicas para apoyar la sospecha clinica se hacen positivas
después de tres semanas, ademas de no ser muy especifi-
cas. Como otra alternativa diagndstica rapida se ha men-
cionado la utilidad del estudio ultraestructural de las
células obtenidas por lavado o cepillado bronquial, lc
que puede dar el diagnéstico en veinticuatro horas !7.
El Mycoplasma posee una estructura mediante la cual
lesiona ada célula que infecta; ademas hay-évidencia de

que altera la estructura ciliar y afecta la movilidad?, y por
lo tanto, uno de los mecanismos mas eficientes de defensa
del aparato respiratorio 3.

Se ha pretendido dar un panorama general sobre la
utilidad que el estudio ultraestructural puede ser en el
diagnostico de las infecciones respiratorias agudas de
etiologia viral y por Mycoplasma ® '3. Las ventajas que
presenta la metodologia son:

1. La deteccidon de virus que no crecen en cultivos.

2. Cuando el virus se identifica en el material estudiado,
permite establecer el diagnosticc

3. La técnica permite la identificacion de las particulas
virales, aun en tejidos que ya han sido fijados, incluidos
y teflidos.

Las desventajas son:

1. La poca especificidad.

2. La baja sensibilidad y

3. Lo poco practico que resulta hacer este tipo de estudios:
en forma rutinaria para diagnostico.

De lo anteriormente expuesto, se puede concluir que en
corto tiempo y con un mejor conocimiento de las bonda-
des de la técnica para el estudio ultraestructural de las
muestras, las aportaciones que de esta metodologia se
obtengan serdn de gran utilidad tanto en el diagndstico
rapido de esas infecciones agudas que ameritan un tra-
tamiento pronto, como su aplicacion en el campo de la
investigacién de las interacciones del agente infectante y
la célula, una de las multiples incégnitas que afin hay que
determinar en las infecciones respiratorias agudas.
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