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EL DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO EN DERMATOLOGIA
Dr. J. GOMEZ CEBALLOS

I A prictica cada vez méas frecuente de la biopsia, aplicada al diagnoéstico der-
matolégico, hace que se haya incluido este tema en el ciclo de conferencias
que, en homenaje a nuestro venerado profesor Dr. Peyri, se destinan a me-

dicos generales y alummnos de la especialidad.

Compaiieros del servicio, mas duchos y experimentados no s6lo en la materia,
sino en tareas docentes, podian haber desarrollado el tema con mayor eficacia y auto-
ridad, pero la circunstancia de encontrarme atendiendo estos menesteres en el la-
boratorio de la catedra, hizo que se me confiase a mi la leccién. Procuraré no de-
frandar, y por lo menos exponer en el corto espacio de tiempo oportuno lo yue
mdas pueda interesar al médico no especialista, en materia como esta tan extensa y
expuesta a prolijidades.

Exéresis de la pieza

La primera consideracién a hacer, se refiere al momento, lugar y técnica de
obtencién de la pieza. Hay que elegir lesiones evolucionadas, que hayan salvado el
verfodo de inespecificidad con que suelen debutar incluso las mis especificas. Por
otra parte hay que desechar las residuales o en vias de regresién. Se biopsiaran con
preferencia los elementos periféricos de las lesiones activas, incluyendo en el frag-
mento porcién sana del tegumento, para poseer en los cortes elementos compara-
tivos.

La pieza, cutianea o mucosa, debe obtenerse en espesor y profundidad mis que
en superficie, comprendiendo incluso porcién hipodérmica, sobre todo si la explo-
racién manifiesta lesiones profundas.

La reseccién conviene hacerla con bisturi, que siempre aplasta menos los teji-
dos que la tijera o sacabocados. El sacabocados de Keyves, constituye excepcién por
secccionar con movimiento de sierra. La tijera sblo se utilizard para desprender el
pediculo final. El corte en raja de melén, con las puntas dirigidas al centro y peri-
feria de la lesién, permite obtener con pequefios fragmentos cortes extensos muy
demostrativos, y también, con une o dos agrafes, la cicatrizacién lineal poco visi-
ble. Los puntos de hilo no son recomendables por exponer a siembras. Salvo cuando
ge interviene en procesos por si deformantes o en lugares no visibles, es preferible
prescindir del cauterio por las cicatrices que origina. En caso necesario se operari
con bisturi diatérmico para evitar siembras linfaticas o hematicas.

La anestesia, imprescindible para obtemer piezas de tamafio suficiente sélo excep-
cionalmente podra realizarse con cloruro de etilo, a pesar de ser éste el anestésico
que menos altera los tejidos. Usualmente se inyecta un anestésico sin adrenalina
circunvalando la lesién.

Fijacién

Sin pérdida de tiempo, y esto es importante, se sumergirad el fragmento en su-.
ficiente volumen de solucién al 10 por 100 de formol comercial. Cuando la pieza es.
voluminosa, como ocurre en las resecciones totales terapéuticas, se fijard en liquido
de penetracién mas rapida, corrientemente picroformol acético de Bouin. A las 24
horas, a la temperatura ambiente, quedan suficientemente fijadas. El alcohol no es
recomendable cuando interesa estudiar morfolégicamente las células epidérmicas,
ricas en lipoides, ya que se obtienen falsas apariencias de alteracién cavitaria.

Seccién

La seccién por congelacién con nieve carbdénica es la més sencilla y rapida, y
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proporciona bucnos resultados si se logran cortes finos. Hay que manipular como
s1 se seccionase la pieza incluida en hielo, vertiendo sobre ella con el dedo gotas
de agua destilada mientras se congela. En esta operacién como en los lavados da
mejores resultados el agua destilada que la corriente, sobre todo si es dura.

De todos modos la congelacién no permité visualizar lds estructuras con la ni-
tidez y transparencia que proporciona la inclusién en parafina. No es de este lugar
entrar en detalles, pero conviene advertir que para el aclaramiento da mejores re-
sultados el tolueno que el xilol.

Tincién

La coloracién de mayor abolengo histolégico y cuya téenica precisa poscerse en
primer lugar, es la que combina las lacas aluminicas de hematoxilina como coloran-
te nuclear, cen la tincién plasmética de lo eosina. Hasta conocer la capacidad colo-
rante de una nueva laca, conviene comprobar la coloracién nuclear al microscopio,
antes de diferenciar con agua acética y virar en agua corriente o bicarbonatada. T
cosina, previo lavado, se diferencia en alcohol de 80° que sirve como paso de deshi-
dratacién antes del montado. Con esta coloracién los nucleos aparecen en color
azul oscuro, los protoplasmas basofilos en azul claro y los citoplasmas mas o me-
nos sonrosados seglin su acidofilia.

Las técnicas de impregnacién argéntica que han proporcionado tanto prestigio
a la histologia espafiola, permiten una sensible demostraciéon de las cpiteliofibrillas,
terminaciones nerviosas, neuroglia, pigmentos y prepigmentos, fibras elasticas, apa-
rito glomico y miofibrillas, colagena, pardsitos como el trepomema y corpusculos
d« Miagawa, et

De los métodos tricrémicos hay que selecccionar el de Masson, hematoxilina-
eritrosina-azafrin, y el de Van Gieson, hematoxilina-picrofuschina acida. En el mé-
todo de Ziehl, utilizable en las lesiones leprosas y en las tuberculosas habitadas, la
difcrenciacion con alcohol clorhidrico, coloracién nuclear con hematoxilina y plas-
mitica con orange picrico, da imdgenes policromas de mucha claridad y diferencia-
cion celular.

Expuestos estos antecedentes fécnicos, resta sélo una advertencia para la
observacién microscopica, antes de entrar de lleno en el tema del epigrafe.

Examen previo

Siempre dehe comenzarse por observar con todo detenimiento bajo la lupa del
microscopio :

Ia correccién del corte, que ha de ser perpendicular a la superficie cutinea
comprendiendo todas sus capas v estratos. Se obtendrd una idea de si la posible
abundancia de clementos epidérmicos en dermis se debe a la oblicuidad de la sceeidn.

Recorriendo el perimetro de la preparacion, ha de distinguirse lo que es lesién
de la porcidn sana, si es que la hay, estudiando el origen topogréfico de la pieza
si no se conoce previamente. Al mismo tiempo podrd verse la posible existencia de
ulceraciones o pérdidas de substancia, o de pediculo si lo hubiere.

En la visién de conjunto que proporciona el pequefio aumento, ha de apre-
ciarse si la coloraciéon resultd correcta, marcando diferencias celulares y la posible
existencia de amplias zonas de apetencia colorante distinta, protoplasmas baséfilos
principalmente, de interés para el estudio de los tumores malignos. Finalmente,
antes de pasar al gran aumento scco, se apreciardn las ostensibles alteraciones epi-
dérmicas, exfoliacién, vesiculacién, cornificacidén, o dérmicas, papilomatosis, infil-
tracion, etc., pero esto ya nos lleva de la mano a tratar las alteraciones histoldgicas
de la piel enferma.

Lesiones histolégicas elementales

Asi como para la sistematizacién clinica de las lesiones cutdneas, ha sido pre-
ciso individualizar unas lesiones clementales, eflorescencias y fructescencias, integra-
doras de las complejas, mixtas o sucesivas, adscritas a cada dermatopatia, en histo-
patologia cutinea han de considerarse también analiticamente iesiones microscOpicas
elementales, cuya variada agrupacién define en cada caso el proceso patolégico. La
deseripeion de cada lesion elemental histolégica con la indicacién de los procesos
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dermatolégicos que la manifiestan, permite, no sélo vislumbrar nuevas orientaciones
ctiopatogénicas por analogia con otras enfermedades, sino valorar debidamente la
ausencia o preponderancia de alguna de las alteraciones histolégicas aisladas, refi-
riéndolas al momento o gravedad nosolégicos.

Hiperqueratosis

La hiperplasia de la capa cornea, perceptible al microscopio por su acentuada
acidofilia, caracteriza los procesos hiperqueratdsicos, sean circunscritos como el callo,
cuerno cutdneo, o extensos como en las queratodermias, ictiosis. También puede
presentarse peripilar como en el liquen espinuloso, o periporal como en la poro-
queratosis de Mibelli.

Interesa distinguir la verdadera hiperqueratosis de la normal queratosis tipo
A de Zander que, en las palmas y plantas de las extremidades, presenta una grucsn
capa cornea con las membranas celulares perceptibles, llenas de queratina y cou
vacuolizacién residual a la ausencia del nacleo.

Paraqueratosis

La persistencia nuclear en las células corneas caracteriza  la paraqueratosis,
tipica del psoriasis y de las dermatitis psoriasiformes. En el eczema, comw sceucla
de la espongiosis, aparecen placas paraqueratésicas, menos coherentes que en aquél,
paraqueratosis humeda,

La desaparicién de los estratos granuloso y lacido en la paraqueratosis indica
que los granulos de queratohialina y la eleidina juegan alg@n papel en la resorcion
del ntcleo y epiteliofibrillas.

Las c¢lulas espinosas mas superficiales de la semimucosa de los labios, presen-
tan normalmente una apariencia paraqueratésica, sin cardcter disyuntivo y sin la
transicion -brusca de la morfologia celular que presenta la paraqueratosis verdadera.

La hiperqueratosis se acompafia habitualmente de hipergranulosis, mds mani-
fiesta en la ictiosis tardia que en la vulgar. En ésta se presenta ademis atrofin del
dermis papilar.

.

Acantosis

I.a hiperacantosis, o simplemente acantosis como la designd primeramente Aus-
pitz, es la legion fundamental de las papulas epidérmicas v dermoepidérinicas. Se
presenta junco con hiperqueratosis y por tanto hipergranulosis en la verruga plana
juvenil y en el liquen plano. Sin alteraciones corneas, en las verrugas, papilomas y
condilomas acuminados. Integra asimismo las lesiones del psoriasis, como conse-
cuencia de la papilomatosis (acantosis crestilica o interpapilar), las sifilides psoria-
siformes, penfigo vegetante, ctc. En la acantosis nigricans acompafia a la papiloma-
tosis y a la hipeiqueratosis pigmentada.

Atrofia

La atrofia epidérmica, limitada al cuerpo mucoso, caracteriza al lupus eritema-

toso junto con el edema e infiltrado dérmico. En la forma fija o herpes creticeo
de Devergie, contrasta la intemsa hiperqueratosis, sobre todo folicular, con la in-
significancia del cuerpo malpghiano.
' La degeneracién hialina de elementos dérmicos situados en epidermis, que se
presenta en el lupus critematoso, indica su caricter atréfico. Estos mismos corpiiscn-
los hialinos de Russcll, se encuentran en las poikilodermias y en el liquen plano,
especialmente en su forma aguda por brotes, siendo mas facilmente distinguibles
en el cuerpo mucoso, a pesar de su escasez, que entre el denso infiltrado dérmico.
Esta hialinizacién conjuntiva acompafia también a otro proceso epitelial que sélo
mencionaremos, el cilindroma. En general la atrofia epidérmica afecta a todas sus
capas, se acompafia y cs consccuencia de la atrofia papilar y siempre puede obser-
crse un mayor o menor infiltrado dérmico con corpusculos hialinos.

Disqueratosis

Aunque las alteraciones disqueratésicas de la epidermis han podido ser de-
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mostradas cn gran ntunero de dermatosis, subsiste el interés didactico de mencionar
en conjunto los cuatro procesos que Darier agrupb con el nombre de disqueratosis.
El mismo autor cre6 el nombre de desmolisis para su interpretacién.

El aparato fibrilar de Herxheimer, ya se ha dicho, representa alguna funcién
en el proceso normal de queratinizacién. Cuando una célula epitelial, por desmolisis
tse conoce el nombre pero no la esencia ni el origen del fendémeno) pierde su co-
nexién fibrilar con las células vecinas, tiende a evolucionar hacia la queratinizacién
mas o menos abigarrada, con la fusién de otros elementos, cariolisis parciales que
conservan uno de los ntcleos de la fusién, formacién de una substancia fliida que
s¢ supone semejante a la eleidina lo que da a las células una apariencia hialina o
coloidea, capsulacién en un ectoplasma gquerdtico, precipitaciéon de corptisculos de
apariencia quistica, mas queratinizados en la enfermedad de Bowen que en la de
Paget, con nficleo irregular y mitosis maés irregulares todavia, situados ya en
zona basal pero con tendencia a ser eliminados con las células epidérmicas, salvo en
los casos emn que, por segregacién como las células névicas, se desprenden hacia la
dermis. )

En las dos enfermedades citadas, puede ya observarse la tendencia de esos
cuerpos redondos a transformarse en granulos hialinos, distintos de los de Russell
anteriormente citados, pero esa evolucién resulta mucho mas ostensible en la en-
fermedad de Darier, y sobre todo en la otra disqueratosis no precancerosa, el mollus-
cum contagioso, que ademis muestra mas patente el fendmeno de la segregacidn
hacia dermis.

Acantolisis

La desaparicién masiva del aparato fibrilar, o acantolisis de Auspitz, caracte-
riza el penfigo crémico. Se forman ampollas situadas en pleno cuerpo mucoso, con
algunos polinucleares y eosindfilos. En el penfigo vegetante existe ademas acan-
tosis e infiltrado dérmico, principalmente por eosinéfilos. ILas lesiones de la Der-
matitis de Diihring-Broeq son analogas, pero el despegamiento es subepidérmico.
También hay eosinéfilos en dermis.

Balonizacién

Acantolisis més discretas, que casi podrian definirse como desmolisis salpicadas
v confluentes, se presentan en las epiteliosis por virus. La alteracién celular que se
origina es comparable a la del molluscum, salvo que el curso es mas rapido, la per-
vivencia nuclear mayor y el contenido celular méas fltido. Aparecen formas glo-
bulosas, con tendencia a hincharse y multiplicarse, con niicleos mftiples, verdade-
ras células gigantes epiteliales que acaban por reventar y confluyen en las vesiculas
del zona, varicela y herpes. Es la balonizacién de Unna, quizi no tan lejana de la
disqueratosis.

Cavitaci6n perinuclear

Alteracién semejante es la cavitacion perinuclear de Leloir que se presenta no
gd6lo en la viruela sino en el psoriasis y sobre todo en las sifilides secundarias. En
las verrugas vulgares sometidas a presién aparece igualmente, e incluso las prepara-
ciones mal fijadas o fijadas con alcohol muestran alteraciones semejantes. Para ex-
plicar esta alteracién, se ha seflalado una zona perinuclear de menor resistencia.
En todos los casos desapatrecen como en la balonizacién las epiteliofibrillas, quizi
como consecuencia del edema epidérmico que le precede.

En los epiteliomas, especialmente en los basocelulares, se encuentran frecuen-
tes alteraciones como las citadas, junto con las atipias morfolégicas que caracteri-
zan el cancer. Sélo a titulo de mencién hay que recordar aqui la hipétesis del pro-
fesor Bafiuelos que los considera epiteliosis crénicas a virus.

Espongiosis

Cuando el edema epidérmico no lleva aparejada la desaparicién de las epitelio-
tibrillas, aparece lo que primeramente UNNA y mas tarde BESNIER definieron como es-
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tado espongioidec o espongiosis. Se origina por exoserosis del cuerpo papilar, y su
consecuencia es la formacién de vesiculas intraepidérmicas rodeadas d¢ una zona
de espongiosis mas acentuada, en la que se encuentran células epitcliales despren-
didas y monocitos de origen dérmico por exocitosis, segin la expresion de Sasou-
RAUD. Esta es la lesién fundamental del eczema, que sirvié a Darizr para crear
por analogia histolégica el grupo de las eczematides.

La exocitosis con escasa exoserosis, caracteriza las lesiones epidérinicas del
psoriasis. Las vesiculas primitivas, sin halo espongioideo, ocupadas por monveitos
y células espinosas libres, son invadidas posteriormente por polinucleares, origi-
nandose los microabcesos de Munro-Sabouraud. Esta lesién es, naturalmente, mucho
més manifiesta en el psoriasis pustuloso. La acantosis se circunscribe, ya se ha
dicho antes, a las crestas, correspondiendo a la pronunciada papilomatosis. En der-
mis existe un discreto infiltrado perivascular monocitico.

La infiltracién celular del dermis, que en mayor o menos grado s¢ presenta
en casi todas las dermatosis, constituye por si sola la lesién de mayor interés para
€l diagndstico etioloégico del proceso, aparte de la posibilidad de descubrir en ella
la presencia del gérmen causante.

Infiltrados dérmicos

Los infiltrados localizados cn dermis papilar, corresponden a las papulas dérni-
cas y demoepidérmicas. Aparte del liquen plano, ya citado, son papulas de este
tipo las del secundarismo sifilitico y las de la tuberculosis liquencide y papulone-
crética. Estadn constituidos por células plasmaticas, epitelioides y eventualmente
alguna gigante, y orientados segtin los trayectos vasculares. In situ, aparece reac-
cion linfocitica, méas acentuada en los infiltrados tuberculosos, y fibroblastica que
lo es més cn los sifiliticos.

Tuberculosis

En los tubérculos, la infiltracién ya mas profunda, ocupa el corién reticuluar,
respetando o no el cuero papilar. La tuberculosis que ha dado el nombre a la lesién
histoldégica, presenta aqui todas las variedades correspondientes a sus formas clinicas,
pero su estroctura fundamental, méis especifica que en la papulas, la constituye
€l conocido foliculo de Késter, que por confluencia integra el tubérculo anatdémico.
Son caracteristicas del infiltrado tuberculoso la abundancia de células epitelivides
vy gigantes, la acentuada reaccién linfocitica que difumina los limites del infiltrado,
Ja precocidad con que se destruye la colagena e incluso la eldstica, y la tenden-
cia a la fusién caseosa.

Sifilis

La sifilis terciaria produce infiltrados andlogos, algo mejor limitados por la
reaccién fibroblastica que coexiste con la linfocitica, preponderancia de las plasmaiti-
cas sobre las epitelioides y por tanto sobre las células gigantes que aqui son esca-
sas, ausencia de fusién caseosa, pero con abundantes lesiones de vascularitis, espe-
cialmente en venas cuya intima est4d engrosada e incluso infiltrada, originindose
obliteraciones que son perceptibles principalmente en la periferia del infiltrado
donde posee una topografia claramente perivascular.

Lepra - Sarcoides de Besnier-Boeck

Aun més limitados aparecen los bordes de los infiltrados, leprosos, abundantes
en células epitelioides indicadoras de su mejor tolerancia local, pero con polimor-
fismo celular abigarrado, que independientemente de la presencia de zoogleas baci-
lares y células espumosas de Virchow, los distinguen claramente de los mono-
moérficos infiltrados sarcoideos de limites aun mas precisos, sin ninguna reaccibén
tisural periférica, también lobulados y cordonales como los leprosos, pero cons-
tituidos exclusivameente por apretadas células epitelioides y algunos linfocitos
preexistentes, con tabicacién conjuntiva laxa y no reactiva, El aspecto umniforme
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de este infiltrado de Besnier-Boeck-Schaumann, posee a pequefios aumentos una
vaga apariencia sarcomatosa globocelular que le di6 el nombre primitivo,

Leishmaniosis

La significacién de tolerancia que poseen las células epitelioides, de origen his-
ticcitico, en los infiltrades, queda bien manifiesta en su aparicion tardia en los
tuberculosos leishmaniésicos de cvolucion favorable, coincidente con la desaparicidén
o cscasez del pardsito y de los macréfagos del primer periodo. Fué Lewandowsky
quien primeramente dié esta mterpretacmn a la reaccién epitelioide de los tejidos,
¥ su aparicion masiva en los infiltrados tuberculosos en fusién caseosa, confirma
asimismo este concepto. Este dltimo dato distingue el infiltrado sarcoideo del tu-
berculoso, pues en éste la intensa infiltracién epitelioide siempre es indicio de fu-
sidu caseosa.

Solo iz topografia del infiltrado distingue los tubérculos citados, de los nddulos
y gomas. Aqui la infiltracién profundiza més y alcanza o eesti situada exclusi-
vamente en hipodermis. Toos gomas son mnédulos de curso subagudo o crénico,
destinados a Lx fusidn y reblandecimiento, sea por caseosis (tuberculosis, necro-
biosis por vascularitis obliterante (sifilis y parcialmente tuberculosis) o supuracion
(micosis). La fusién leprosa es preponderantemente neurotrdfica.

Eritema indurado

Los nédulos del eritema indurado de Bazin pueden asimismo evolucionar hacia
la necrobiosis, por obliteracién de las vénulas que centran el infiltrado. Este es
denso, por listiocitos del tipo fibroblastico, con moderada reaccion linfocitica in
situ. Constituye la forma ulcerada de Hutchinson.

S_.arcoide de Darier Roussy

Una infiltracion andloga, también periflebitica, situada profundamente en hipo-
dermis, por histiocitos del tipo epitelioide, reaccién linfocitica y presencia de cé-
lulas gigantes lipofagicas, caracteriza el sarcoide hipodérmico de Darier-Roussy.
Lo mismo que el de Besnier-Boeck, respeta la colagena y la permeabilidad vascu-
lar, y esto sirve para d1ferenc1arlos de los infiltrados tuberculosos.

Ante la imposibilidad, ya que el tiempo ha pasado, de poder siquiera esque-
matizar el cxtenso e interesante capitulo de los tumores, que por otra parte ya
ha constituido parcialmente el tema de otra conferencia, creo preferible dar ésta
por terminada, sin abusar mé4s de la amable atencién prestada.



