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Resumen y conclusiones

Se estudiaron, por medio del Microscopio Electrénico de Transmisién, tumores papilares T1 de vejiga de bajo y alto grado

de malignidad y T2 de alto grado.

En el T1 de bajo grado hallamos células de aspecto hipofuncionante con escasas organelas en contraposicion con el T1 de

alto grado, donde hay mayor riqueza estructural.

En el T2 de alto grado se hallaron iguales caracteristicas estructurales que en el T1 de alto grado, excepto Ja presencia

de nucléolos prominentes.

Se discute la presencia comun de las llamadas células oscuras.

Introduccidén

Los tumores de células transicionales muestran, con pocas
excepciones, un alto grado de correlacién entre la aparien-
cia histolégica y el compertamiento clinico; en sus células
es posible observar una continua transformacion en los di-
versos grados de malignidad.

No son muchos los estudios con microscopia electrénica del
epitelio transicional del aparatc urinario, y menos aun los
trabajos publicados que traten la ultraestructura de los tu-
mores de dicho epitelio.

Hasta el presente no se han descrito alteraciones subcelu-
lares especificas o diagnésticas de algun tipo de tumor, que
sirvan a su vez para predecir su evelucion.®

En trabajos anteriores hemos descrito las caracteristicas del
epitelio vesical con Microscopia Electrénica de Barrido y
Transmisién.(2-3) Es el motivo del presente estudio analizar
los hallazgos ultraestructurales de los tumores papilares de
la vejiga y compararlos con los del epitelio normal

Material y métodos

Los tumores papilares se obtuvieron por reseccidén endoscéd-
pica de vejiga, en pacientes que no habfan recibido ningun
tratamiento previo.

Con fines préacticos, se clasificaron los tumores de acuerdo
con el T (T.N.M.) y se los dividié de acuerdo con el grado
de malignidad celular en: 1) de bajo grado, y 2) de alto
grado.

Una vez obtenidas las muestras se elimind la superficie de
corte del ansa y fueron fijados en solucién buffer de glu-
taraldehido al 7 % durante 24 a 36 horas. Luego se lavaron
en solucién buffer Milloning y se posfijaron nuevamente en
osmio. Posteriormente se tifieron con uranilo y luego fue-
ron deshidratadas en forma gradual con soluciones de ace-
tona a diversas concentraciones ascendentes. Las muestras
fueron embebidas en epon 812,

Se hicieron cortes ultrafinos, que se tifieron con azul de me-
tileno para ser observados en microscopia dptica con el fin
de elegir las zonas representativas del proceso neoplésico.
Elegida esta zona, se hicieron cortes finos con el ultrami-
crétomo LKB-ULTROTOME IIl.

La cobservacién y las microfotografias fueron realizadas con
el Microscopio Electrénico de Transmision JEOL JEM 100 C.

Observaciones

En los tumores papilares T1 de bajo grado, observamos pre-
dominantemente dos tipos de células completamente dife-
rentes entre sf. Unas células son grandes, claras, con la
membrana celular generalmente incompleta. En e' citoplas-
ma hay gran cantidad de vacuolas, producto de alteracio-
nes degenerativas en las mitocondrias y abundante cantidad
de tonofilamentos dispuestos anarquicamente. No se ven or-
ganoides, excepto lisosomas y escaso retfculo endoplasmico.

El nlcleo es grande, redondo u ovalado, hallandose la mem-
brana nuclear completa y sin escotaduras, pero a diferencia
de los nucleos de las células normales, la cromatina esta
distribuida uniformemente (fig. 1).

Figura 1. 5.000 aumentos.

Las otras células son oscuras y tienen forma irregular. La
membrana celular esta integra y se observan prolongaciones
formando microvellosidades. En el citoplasma se ve gran
cantidad de mitocondrias en diferentes estadios degenerati-
vos y abundante reticulo endoplasmico.

El ndcleo es grande, con escotaduras, y la cromatina est4
distribuida en la periferia y formando acumulos en la super-
ficie nuclear (fig. 2).

Figura 2. 6.000 aumentos.
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En determinadas zonas, las células estdn muy separadas
entre si, viéndose gran cantidad de microvellosldades sec-
cionadas y sin colédgeno intercelular y en otras zonas guar-
dan estrecha relacion entre ellas.

Estos dos tipos de células, como dijimos anteriormente, se
encuentran formando grupos, pero se puede observar en
campos de células claras la existencia de algunas células
oscuras y que incluso se mantienen unidas en forma muy
estrecha aunque lo predominante sea la falta de cohesividad
intercelular (flg. 3).

Figura 3. 4.000 aumentos.

En esta microfotografia se ven las caracterfsticas de ambos
tipos de células. Con mayor detalle (fig. 4) se ve la union
entre una célula clara y una oscura.

Figura 4. 20.000 aumentos.

En las capas periféricas se mantiene la cohesividad interce-
lular, aunque entre algunas las uniones comiencen a des-
truirse. Viendo estas uniones con mayor detalle (flg. 5) se

aprecia que la cohesividad se mantiene en el extremo mas
superficial, mientras que en el resto se ve la separacién
neta entre ellas.

En la misma se aprecia la unién estrecha y en el citoplasma
la presencia de tonofilamentos, los que a nivel del borde
celular se agrupan en forma paralela.

En los tumores papilares T1 de alto grado, en cambio, se
observa que las alteraciones celulares denotan mayor hiper-
actividad.

Lo comun en este tipo de tumor es hallar células de forma
irregular cuya membrana celular muchas veces pierde su
integridad, debido a las transformaciones que sufre.

En el citoplasma de algunas células se encuentran mitocon-
drlas con su estructura conservada (fig. 6), muchas de ellas
ocupando invaginaciones de membrana celular.

Figura 6. 8.000 aumentos.

En otras células hay gran cantidad de vacuolas, producto de
alteraciones mitocondriales. En la mayorfa de las células
el nucleo es irregular, con escotaduras, y la cromatina se
dispone periféricamente. Hay células donde se ve una hiper-
trofia del reticulo endoplasmico. La gran mayoria de las
células observadas son claras y entre ellas se ven células
oscuras de forma irregular, con prolongaciones delgadas
(microvellosidades), cuyo citoplasma no presenta la rica exis-
tencia de organoides que tienen las células claras, y su nu-
cleo es mas pequefio con la cromatina densamente agru-
pada en la periferia. Estas células se encuentran en escasa
proporcién, con respecto a lo descrito en la T1 de bajo
grado.

Es notorio en este tumor la falta de cohesividad celular exis-
tente en toda su superficie, pero en los estratos basales es
mé&s predominante. Es asi como se observa un capilar y las
células muy separadas del vaso entre si (flg. 7), viéndose
gran cantidad de colageno intercelular con diferente dispo-
sicion.

Figura 5. 5.000 aumentos.
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Figura 7. 3.000 aumentos.



Si bien esta falta de cohesividad también es notoria en la
capa superficial (fig. '8), se ve que estas células presentan
las mismas caracter{sticas que las descritas. Se observan
microvellosidades y en ciertos lugares la U.M.A. (Unidad
de Membrana Asimétrica) est4 danada. Esta falta de cohe-
sividad permite que el glicocalix penetre entre las células.

Figura 8. 10.000 aumentos.

En el tumor T2 de alto grado, el tipo celular es més uni-
forme, con acentuados rasgos de hiperactividad.

En el citoplasma se hallan gran cantidad de mitocondrias y
reticulo endoplédsmico, estando en la mayorfa de las células

Figura 9. 8.000 aumentos.

Figura 10. 10.000 aumentos.

hipertrofiado. El nlcleo presenta escotaduras multiples y
marcadas, y la cromatina se dispone preferentemente en la
periferia (fig. 9), siendo caracteristica la presencia de nu-
cléolos prominentes.

Con mayor detalle (fig. 10), apreciamos los nucléolos pro-
minentes ya descritos.

También es posible observar gran cantidad de mitocondrias
con distintos grados de alteraciones estructurales (fig. 11).

Filgura 11. 20.000 aumentos.

Discusion

De acuerdo con las observaciones realizadas en este estu-
dio, en los tumores es imposible diferenciar la estratificacion
caracteristica del urotelio normal. Esto es debido a la falta
de diferenciacion hacia lo normal por desvios en el proceso
madurativo y por falta de cohesividad intercelular.

Tratando de gradificar los hallazgos estructurales de acuer-
do con la malignidad de los tumores estudiados, podemos
establecer que el T1 de bajo grado presenta una celularidad
con mayor pobreza de organelas que el Tl de alto grado;
como son la escasez de mitocondrias, reticulo endoplasmico,
citoplasma vacuolado y signos de ruptura de la membrana
celular. Su ntcleo es grande, con escasa cromatina difusa-
mente dispuesta y sin escotaduras.

Estas caracteristicas sugieren una capacidad hipofuncional
en relacién a los tumores de alto grado. Esto se correla-
ciona con lo descrito por Battifora y col.(

En contraposicién, las células del T1 de alto grado presen-
tan gran cantidad de mitocondrias, en su mayoria conserva-
das. reticulo endoplasmico hipertrofiado, gran cantidad de
lisosomas, y su nucleo es grande con escotaduras amplias
y multiples y la cromatina dispuesta periféricamente.

Otros hechos observados fueron la falta de diferencia obje-
tiva en la cohesividad intercelular entre ambos tipos de tu-
mores. Lo Unico digno de mencién en este sentido es la
notable presencia de colageno intercelular en T1 de bajo
grado.

En el T2 de alto grado notamos que no hay diferencias im-
portantes en la estructura celular con respecto al T1 de alto
grado, excepto la aparicion de nucléolos prominentes.

Una observacién comun fue la presencia de células oscuras.
Si bien estas células se presentan en todos los tumores ob-
servados, son de hallazgo frecuente en los tumores de bajo
grado.

Segln Fulker y col.,® este fenémeno de la célula oscura
se deberfa a un mayor atesoramiento de glucégeno clto-
plasmético.

El fendmeno aln no bien aclarado, no parece, a nuestro
entender, estar relacionado con formaciones lipidicas, tal
cual ha sido sugerido por otros autores.
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