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Valor comparativo entre el estudio citolégico en la secrecién
vaginal y la biopsia *
Por ¢l Dr. ROSENDO AMOR E.,

académico de niimero

No vengo a hacer la defensa de la biopsia como procedimiento
clasico de investigacién histopatolégica; tiene suficiente prestigio
para que se haga necesario defenderla; no lo necesita. Vengo
tan sélo a decir en alta voz y una vez mis lo que todo el mundo
sabe v tiene en el fondo de su conciencia, es decir, que no apa-
rece aun procedimiento cientifico alguno que iguale su poder
diagnéstico y de clasificacion ante los procesos inflamatorios ge-
nerales v especiales, y particularmente en las neoplasias. En el
diagnoéstico precoz tiene la misma significacion cuando la clinica
busea la posibilidad de hacerla, observando cuidadosamente la
evolucién de los estados pre-cancerosos, cada vez mejor conocidos.
Nosotros, que hacemos exdmenes de rutina particularmente en
¢l cuello v en el endometrio, sitios los més cancerizables, logra-
mos éxitog indiscutibles en el diagnéstico precoz del cancer por
medio de la biopsia.

Desde hace varios afios hemos pensado en la posibilidad de
simplificar la biopsia ginecoldgica, substituyendola por algiin pro-
cedimiento més practico y sencillo por el que se pudiera deter-
minar con la exactitud acostumbrada, la composicién intima de
un tejido normal o patolégico y la clasificacién correspondiente.
Pensabamos que, con la misma seguridad con que se identifica
1a celdilla epitelial de la vagina en un frotis comun y corriente,
6 un germen o un parasito, podria reconocerse la celdilla urimaria,
la cervical, endometrial, tumoral o cancerosa; que, por lo mismo,
podria descubrirse el sitio de origen, al igual que un diagndstico
tumoral. Pero pronto nos convencié el laboratorio de que no era
posible pedir al frotis interpretaciones de seguridad, como las
que tenemos costumbre de obtener con el estudio de un tejido o
de un tumor, verdad universal que nadie desconoce ni trata de
menoscabar su importancia, en el progreso de la histo-patologia
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genital. Hemos perdido por ahora la esperanza de substituir la
biopsia por nuevos procedimientos que simplifiquen y hagan mas
practicas la interpretacion diagnéstica de los procesos tumorales
¥ su clasificacién.

Kl frotis tiene en buena parte su razén de ser en la exfolia-
cion o descamacién celular, fenémeno bien conocido que explica
se acumulen en la vagina abundantes elementos celulares con va-
riadisima m01f010g1a Tedricamente deben exigtir al estado nor-
mal, celdillas de todo el tractus genital; epiteliales de la piel en
la hendedura vestibular, epiteliales de la vagina, cuello, endome-
trio; de las vias urinarias; del embarazo, puerperio y parto, es-
terilidad, menopausia, variaciones ciclicas de toda clase de tu-
inores, y variedades de cancer; mezcladas con leucocitos, linfo-
citos, histiocitos, gérmenes, pardsitos, etc., lo que implica muy
ardua labor de identificacién. Algo apenas imaginable, sin per-
Juicto de lo que se sumaria por concepto de cambios y alteraciones
celulares a que dan lugar los diversos estados inflamatorios, par-
ticularmente los crénicos; lag lesiones especificas, las aplicaciones
Lerapéuticas, las anormalidades menstruales, la posible confusién
gue resulta cuando tipos celulares de citoplasma baséfilo, se trans-
forman bajo influencias patolégicas, inflamatorias u hormonales,
en aciddfilas, cambios o transformaciones en la coloracién que
mucho deben influir en el diagnéstico celular cuando exista abun-
dancia de moco y cierta cantidad de hemoglobina, causas a las
que se atribuyen generalmente estos cambios de coloracién que en
buena parte ayudan a la caracterizacidén e indentificacién celulares.
Labor extraordinaria para el citélogo que intente resolver a cou-
ciencia los miltiples problemas de sitio de origen, procesos infla-
matorios, lesiones pre-cancerosas, diagnéstico y clasificacién de
tejidos y tumores, benignos o malignos y, en particular, las va-
riedades de cancer en el diagnéstico precoz de esta grave dolen-
cia en el cuello o cuerpo uterinos.

Para realizar nuestros trabajos, buscamos en el laboratorio,
como es lGgico, el fundamento de nuestro pensamiento clinico y
en el patélogo nuestro principal colaborador y consejero. Pedi-
mos opiniones y comentarios y los escuchamos muy valiogos de
nuestros mas eminentes patélogos, doctores Perrin, Costero, Gon-
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zalez Guzman y Villasefior, que no ocultan su sorpresa por estos
irabajos originales, desafortunadamente aun no muy bien defi-
nidos. El Dr. Villasefior ha estado estudiando minuciosamente
todos nuestros frotis y creemos con él, sinceramente, en la inse-
guridad del diagnéstico citolégico. El polimorfismo celular por
un lado, y los cambios estructurales de cierta importancia por
otro, nos confunden cuando se estudian celdillas procedentes del
mismo sitio o del mismo proceso canceroso; guedindonos la duda
cuando se presentan notorias deficiencias en las caracteristicas
celulares, que impiden légicamente pensar en determinado diagnos-
tico citologico. Llegé un momento en que creimos impertinentes
nuestrag peticiones, porque a pesar de llevar secrecion tomada di-
yectamente de cuellos en estado de cervitis crénica tipo pre-cance-
roso o de la superficie ulcerada de un cancer, y tener por lo mismo
la seguridad de la existencia de elementos celulares de esa clase,
no encontraba posible el laboratorio, fundar la clasificacién res-
pectiva en las caracteristicas celulares observadas, insuficientes
por si solas para sostener una opinién seria y acertada. Creo
que, desde el punto de vista del diagnéstico citoldgico y muy en
particular del diagnostico precoz, se debe proceder siempre con la
mayor cautela posible.

Para el estudio de nuestros frotis seguimos en general los
procedimientos y técnicas acostumbrados; pero hemos puesto en
prictica una pequeha innovacién, con el frote figero o raspado
muy superficial hecho con instrumento de filo o de medio filo,
como la punta roma de una tijera ginecolbgica, una cucharilla o
el borde de un escalpelo; desprendiendo de la superficie o tejido
en estudio, la descamacién correspondiente, es decir, células de
origen conocide que desedbamos estudiar como elementos aisla-
dos ; pero referibles a un sitio de origen conocido o a determinado
proceso patolégico; después tendriamos mayor seguridad en la
busqueda y reconocimiento de semejantes elementos en la secre-
¢ién tan abundante y variada en células de origen y procedencia
diferente, v la posibilidad de identificacién dentro de un margen
importante de certidumbre diagnéstica que justificara plenamen-
te su introduccién en la practica rutinaria.

Una descripeién de las caracteristicas morfologicas de las
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celdillas del cdncer en la secrecion es practicamente imposible, a
menos que se conozea primero la citologia del fluido vaginal en
el ciclo normal, igual que en las condiciones fisio-patolégicas.

Nuestros porta-objetos llevan con fines comparativos doble
irotis y ademis todas las sefnales y controles necesarios para su
correcta identificacién, poniendo la secrecién mas importante o la
que mds nos interese en la extrema izquierda; por ejemplo, la
toma directa de lg superficie ulcerada de un-géncer o la de un
cuello ulcerado también, en estado de cervicitis erénica hiperglan-
dular, y en la extrema derecha la secrecién tomada en cualquier
viro lugar elegido. El frotis tomado en el cuello deberi mostrar
tipos evidentes de celdillas glandulares de esa regidn; pero no
hemos tenido fortuna para ratificar enfiticamente ese pensa-
miento. Tampoco con los frotis tomados directamente de la su-
perficie de un cancer ulcerado. No ha sido posible armonizar en
un solo pensamiento positivo o favorable al diagndstico de cancer,
las caracteristicas que en cada uno de nuestros casos hemos en-
contrado por cierto no iguales entre si, con las caracteristicas que
se han sehalado 2 la celdilla cancerosa también cambiables en
clertas circunstancias. Si el raspado se hace menos superficial.
se arrastran muy pequefios fragmentos de tejido cuyo estudio
ya no corresponde exactamente al frotis, sino a un grado inicial
de una verdadera biopsia. Se ha dicho hasta el cansancio que la
celdilla cancerosa es polimorfa, de acuerdo con su origen. Los
caracteres generales son comunes en las celdillas normales y en
las cancerosas; pero estas ultimas presentan algunas caracteris-
ticas particulares, aun cuando ninguna de éstas es realmente es-
pecifica de la celdilla cancerosa, porque pueden faltar o encontrar-
se en otros estados patoldgicos fuera del cancer. La célula no
es un elemento aislado en el organismo; asi, no tiene el valor que
le corresponde cuando forma parte de un tejido o de un organo,
pues las relaciones intercelulares ¥ de asociacién que guarda den-
tro de la unidad fisio-patologica “tejido”, la exhiben en su mejor
caracterizacion diagndstica, por lo que se refiere a sus aspectos
arquitectural, estructural y morfolégico unidos, lo que al mismo
tiempo que permite comprender el porqué del mejor desempefio
de las funciones que caracterizan la propia vida del tejido puede
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ser lo mas apropiado para su identificacién diagndstica. En Ia
chservacion de la célula o de las células aisladas, no podran con-
currir estas o parecidas circunstancias, como en la biopsia, por-
que se pierde la armonia intercelular y la calidad de otras ca-
racteristicas que aportan claridad vy precisién en vez de oscuridad
e incertidumbre, que traen como consecuencia la posible comisién
de errores irreparables. jPobres de nosotros y de nuestros en-
fermos hoy v mafiana v dentro de muchos afies, si s6lo dispusié-
ramos del diagnéstico citolégico en el cancer uterino, y peor aun
si nos desentendiéramos de la clinica y de la patologia en general,
v muy en particular de la clinica y de la patologia pre-cancerosa,
tan eficazmente ayudada por la histo-patologia!

Las investigacioneg de laboratorio referentez al cultive de
los teiidos normales v cancerosos, confirman en buena parte lo
que vengo diciendo a pesar del medio y las condiciones artificiales
de la experimentacién, Ha sido posible dentro de la mas rigida
disciplina, el estudio comparative intimo de la vida celular, ob-
servando de cerca en pequefios conglomerados celulares, los fe-
némenos de crecimiento, multiplicacién y todos los que caracte-
rizan la muerte eelular, en donde se aprecia mejor la dificultad
que podria presentarse en el momento de identificar la célula ais-
lada en condiciones artificiales como éstas. Se han comprobado
los mismos fendémenos vitales de morfologia, estructura, desarro-
llo v multiplicacién propios del tejido cultivado; pero en él, do-
mina y ordena la actividad quimica que representa la vida de los
tejidos tan fuertemente vinculados e influenciados por las condi-
ciones del medio exterior, del que dependen tantas modificaciones
v alteraciones celulares, especialmente cuando se las aisla de las
deméas. Me parece interesante transcribir lo que dicen Roffo y
Thomas en su magnifico tratado de quimica del cancer, pues pien-
san con razdn que la morfologia de las células depende, como aca-
bo de decir, de su quimismo y que éste a su vez se encuentra
inevitablemente influenciado por las condiciones externas. La
forma de la célula, la constitucién intima de su protoplasma, la
forma del nicleo mismo, pueden presentar cambios profundos en
relacién con el medio en el cual viven ¢ se cultivan; desde este
punto de vista consideran tres arguitecturas sobrepuestas dentro
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de la unidad vital de Ia célula; primero, la mierosedpica, que por
la relativa imperfeccién de nuestros microscopios comunes, no se
tiene la firmeza ¥ la seguridad en la basqueda e investigacién
de todos los finos detalles que le corresponden en realidad; la se-
gunda, la ultra-microscépica, que muestra a la micela en su con-
junto de Atomos, como elementos constitutivos de los coloides,
atomos de volumen muy superiores a las moléculas ordinariag v
dotados de propiedades diferentes a los elementos histolégicos
més finos de la célula visible al ultra-microscdpio.

La tercera, la atémica, en donde cada micela es un conjunto
de 4tomos variables en orden y nimero; de manera que todas
las micelas de la misma substancia no son idénticas, ni en ta-
mafo, ni en constitucién, ni en propiedades.

El protoplasma vivo no contiene las granulaciones que se oh-
servan con log artificios de 1a fijacién v coloracién, Mac’Carty ha
insistido sobre el hecho aue los caracteres microscépicos afri-
butdos a la celdilla cancerosa., come irregularidades de forma,
monstruosidad de nicleos, asimetria en las mitosis, son artificis-
les en buena parte, porque sin fijacién previa, dice, la célula viva
no presenta irregularidades v se aproxima a la célula normal en
estado de regeneracién, en la que, si acaso, podrian apreciarse al-
gunas finas granulaciones v nucleos mds pequefios en relacién con
las dimensiones de la célula. Igualmente para Vehthner, no exis-
te celdilla cancerosa que se distinga por sus particularidades es-
tructurales. TPor otra parte, 1a proliferacién de toda célula puede
efectuarse si esti colocada en un medio favorable, de suerte
que las variaciones morfolégicas descritas son en realidad fun-
¢ién de constitucién quimica del medio,

Por lo expuesto y por otras muchas condiciones de equili-
brio quimico, debemos eonducirnos con muchas reservas v pre-
cauciones, sobre el sentido de interprei;acién exacta gue debe
atribuirse a las modificaciones estructurales, Se comprende la
imposibilidad o extrema dificultad para precisar e] valor de las
variantes que se puedan encontrar para analizar las células o te-
jidos cancerosos camparandolos con los tejidos normales. Las re-
laciones entre el protoplasma y el ndeleo pueden dar lugar a va-
riaciones de interpretacién segln el estado de integridad o degene-
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racién del nidcleo. Esta hipertrofia, que al mismo tiempo se
aprecia con signos de multilobulacién y de vacuolizacién, revela
un ntcleo degenerado de actividad disminuida; al contrario, la
hipertrofia en econdiciones de funcionamiento normal es prueba
de actividad exaltada, como pasa con las células jovenes, tanto
mas exaltada cuanto mas se aproxima al tipe embrionario. Bajo
ia influencia de determinados agentes quimicos o fisicos, las
dimensicnes del nucleo pueden modificarse; la inanicién, por ejem-
plo, aumenta el tamaho en todas sus proporciones, asi como 1a
elevacién de temperatura las disminuye. Heilberg y Mornikes
consideran como especifico de la celdilla cancerosa, la hipertrofia
nuclear de aspecto variado, como gigantismo simple, gigantismo
monstruoso, nicleos multiples; pero esto se observa también en
las celdillag normales de algunos mamiferos, en el epitelic pulmo-
nar y en la mucosa uterina en estado de gestacién. Muchas otras
congideraciones de orden guimico podriamos seguir haciendo en
provecho de la idea que pudiera tenerse en relacién con la facili-
dad o dificultad para identificar a la celdilla cancerosa y diferen-
ciarla de la normal en condiciones especiales del medio o del me-
tabolismo nutritivo; pero lo dicho es suficiente para dar una idea
general de la dificultad real que existe en el problema de diferen-
ciacién celular entre ciertos estados patolégicos y los normales.

La observacién simultinea de elementos aislados desprendidos
en la superficie de procesos inflamatorios erdnicos o de la super-
ticie ulcerada e infectada de un céncer, incluidos los residuos ce-
lulares necréticos v en estado degenerativo en grado desconocido,
que podria llegar a la mas completa desintegracién, no facilitan,
como pudiera creerse, la afirmacién y menos Ia afirmacién en-
{fatica acerca de la naturaleza intima de un tejido o del proceso
de donde se deriven; aunaue sepamos de antemano la posibilidad
v frecuencia relativa con que se produce un cancer sobre tejidos
afectados por procesos inflamatorios crénicos y particularmente
ulcerativos y aungue no haya sido posible hasta ahora, sorpren-
aer el momento preciso que pudiera llamarse metaplasico, en que
celdillas de tipo simplemente inflamatoric se convierten en otras
de semejanza imperfecta en relacién con un tipo celular determi-
nado, es decir, celdillas de conocida estructura y morfologia des-
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prendidas de una ulcera crénica cervical, se transforman en el
mismo sitio en celdillas metaplasicas primero y finalmente en
cancerosas. Dificil tarea la de encontrar y describir la diferencia-
cion celular en el momento mismo de la transformacién en cén-
cer, y que para estar de acuerdo con log paladines del diagndstico
citolégico, mas aun st se funda esto en la cbservacién de una sola
célula, me gustaria llamar ‘“‘momento preciso del diagnéstico ci-
toldgico precoz del cancer.”

Casualmente. han llegade a mis manos cuatro casos de diag-
néstico citolégico precoz de cancer uterino, dos por conducto de
mi amigo v avudante Dr. Julio C. Graham. FEl primero trafa
su preparacién microscopica con la imagen de una sola célula que
se clasificd como cancerosa y se encontraba junto a un leucocito
gue le servia de referencia; era el finico elemento utilizable apar-
te de una radiografia nuestra gue mostraba pequefia irregularidad
endometrial en el cuerno uterino derecho. EI segundo caso sélo
iraia en su abono, la preparacion histolégica con tres células ova-
lares vy pequefias que daban la apariencia de estar sobrepuestas
v de tener nicleos gigantes., Las dos pertenecieron a mi Servicio
y en ninguna se comprobé el diagndstico por la biopsia cuidadosa-
mente realizada en la pieza operatoria. Los otros dos casos fue-
ron observados por intermedio de nuestro laboratorio, y esta-
ban en obsgervacion comprobatoria; ignoro hasta cuindo se pueda
saber el resultado definitivamente.

Los mas entusiastags partidarios del diagndstico citoldogico
confiesan serias dificultades de interpretacién en el cdncer de
eélulas diferenciadas v también en las formas graves de adeno-
carcinoma; por otro lado, basta observar con atencién las nume-
rosas variedades morfoldégicas o estructurales de protoplasma v
nficleo o sean las caracteristicas diferenciales en la célula dentro
de su propio grupo, para apreciar edmo se mezelan en buena parte
con las caracteristicas también cambiables de otros grupog y todo
esto dentro de un cenjunto numeroso que sefiala la monografia
de Papanicolau, para comprender la dificultad real y positiva de
este problema que inevitablemente conduce a pensar en la fre-
cuente pogibilidad de un error. Se experimenta sensacién de di-
ficultad por un lado: pero también se admira la extraordinaria
habilidad de interpretacién que estad fuera de lo normal. Toda
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la confianza diagndstica que tenemos en la biopsia, se cambia en
zozobra vy desconfianza en el diagnéstico citolégico cuando se
trata del cdncer y mas alin de su diagnéstico precoz que implica
tan graves responsabilidades terapéuticas; sin embargo, desec
ardientemente gue este procedimiento se convierta en una futura
realidad; pero por ahora aconsejaria a los que tengan fe y espe-
ranza en esos estudios, 1a misma investigacién celular de rutina,
con idéntica finalidad, en lquidos o secreciones como las de 1a boca,
fosas nasales, laringe y bronquios, recto y vejiga, y continien la
labor va iniciada y casi abandonada de estudios semejantes en li-
quidos patolégicos como el peritoneal, pleural, sinovial, ete., ete.;
pero al mismo tiempo que no olviden la deuda tan grande que la
ciencia histo-patolégica y nosotros con ella, debemos a la biopsia.

Conclusiones:

1.—El diagnéstico precoz del cineer lo hace solamente la
biopsia en los procesos pre-cancerosos.

2.—FEl diagnéstico real y efectivo del cancer sélo lo hace la
biopsia.

3.—La citologia es insegura en el diagnéstico del cincer ¥y
mas aln en las lesiones pre-cancerosas. Conduce desgraciada-
mente con més facilidad al error y a sus consecuencias, en relacién
con la responsabilidad terapéutica.

4.—La biopsia es el principal y tnico apoyo que el cirujano
tiene a su disposicién para no caer en graves responsabilidades de
diagndstico, de prondstico y de tratamiento. Estas cuatro con-
clusiones constituyen el evangelio que estd, estoy seguro, en la
conciencia de todos ustedes. :

No podré concluir sin hacer constar una vez mas que todos los
irabajos realizados y los que continuaré haciendo, han tenido y
tendran el control de patélogos distinguidos y de prestigio indis-
cutible. Al mismo tiempo, me siento con el deber de hacer pi-
blica mi gratitud hacia ellos y en particular al Dr. Villasefior, que
ha puesto su paciencia y una buena parte de su tiempo y de su
esfuerzo, en la resolucién de estos problemas que comprueban una
vez mas lo que todo el mundo sabe: que no hay por ¢! momento
nada ni mejor que pueda substituir en calidad ecientifica, el valor
de la biopsia.




