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Accion del virus de la rubéola sobre eosinéfilos peritoneales
de rata. Estudio ultraestructural
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ABSTRACT, A diminishing of cosinophils and ncutrophil leukocytes in
haematologic and viral studies has been stated but the way that virus
acts has not been determined up-to-date. Because of this an electron-
ical microscopic study on rat peritoneal eosinophils which received
wild-type strain of the rubella virus has been done after several times
post-inoculation. Destroyed eosinophils with great quantities of virus-
like particles were found, at 24 and 48 hours but not in controls;
being stated that one of the causes of diminishing to this cellular type
in Rubella Syndrome was the direct destruction of eosinophils by the
virus.

RESUMEN. En estudios hematoldgicos v virales del sindrome de la
rubéola se ha planteado una disminucién de los leucocitos eosindfilos
y neutréfilos, sin que hasta el presente se haya determinado cémeo actiia
el virus para causar este hecho; por lo gque se realizé el estudio al
microscopio electrénico de eosinéfilos peritoneales de rata, inoculados
con el virus salvaje de la rubéola en diferentes tiempos post-inocula-
cidn. Se encontraron eosindfilos destruidos con gran numero de par-
ticulas morfolégicamente similares al virus, a las 24 v 48 horas, hecho
que no fue observado en los controles, por lo que pudiera plantearse
gue una de las causas de la disminucién de este tipo celular en el
sindrome de la rubéola fuera por destruccién directa de los cosiné
filos por el virus.

INTRODUCCION

Los polimorfonucleares eosindfilos estan presentes en todos los mami-
feros, siendo muy abundantes en los roedores (Miller y cols., 1966).

Su funcién exacta no se conoce aunque se sabe que intervienen en los
mecanismos de defensa pues sc les encuentra en las mucosas respira-



20 E. DOVALE, T. RODRIGUEZ Y S. BARCELONA

toria e intestinal, sitios estos expuestos a antigenos y por tanto, de fre-
cuente interaccién antigeno anticuerpo (Burnet, 1971). Aunque se ha
encontrado incremento de los eosindfilos en procesos alérgicos, parasi-
tismo intestinal y en algunas neoplasias; su participacion en los mismos
no se conoce a pesar de que se ha demostrado su actividad fagocitica
(Cline y cols., 1968; Cotran y Litt, 1969), asi como la presencia de mielo-
peroxidasa y fosfatasa acida en sus granulos (Archer y Hirsh, 1963). Se
ha reportado una disminucion de los eosinoéfilos en el sindrome rubedli-
co, (Cooper v cols., 1965; y Zinkham y cols., 1967) sin que se conozca
la causa de la misma, por lo que nuestro objetivo ha sido el estudio ul-
traestructural de eosinofilos peritoneales, durante una infeccion rubéoli-

ca provocada.

MATERIAL Y METODO

Se utilizaron ratas Wistar de ambos sexos, con un peso que oscilé entre
200 y 250 g.

Virus. Se empled la cepa de laboratorio M-23 del virus de la rubéola con
cinco pases en células Vero y con un titulo de 105 DICT 50/ml. Como
inéculo control se utilizd el medio sobrenadante que resultdé de la cen-
irifugaciéon de células Vero de 10 dias de sembradas, sometidas a conge-
lacion v descongelacion.

Técnica de Inoculacion. Mediante operacién bajo anestesia, se implan-
taron dos laminas de Epon en la cavidad peritoneal de rata (Kouri y cols.,
1970). Se realizaron tres series de experimentos y en cada uno las ratas
fueron separadas en tres grupos: a las 24 horas de efectuada la opera-
cién, se inoculé en la cavidad peritoneal en un grupo de ratas, 10 ml de
la cepa M-23, a otro grupo 10 m! de sobrenadante de células Vero y el
grupo no recibié tratamiento.

Microscopia Electronica. El material se extrajo a las 1, 24, 48 y 96 horas
post-inoculacion. Se fijo en glutaraldehido al 2.5% 1 hora a 4°C se lavé
y postfijé en 0sO; al 1% durante 1 hora. Se deshidraté con alcoholes
en concentraciones crecientes v se incluyd en Araldita. Los bloques se
cortaron en el ultramicrotomo LKB, Ultratome III con cuchillas de cris-
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tal, se montaron en rejillas de 400 mesh, se post-contrastaron con ura-
nyl acetato y citrato de plomo, observindose cn el microscopio elecirs-
nico Hitachi HS-7.

RESULTADOS

Los cosinodfilos de los controles no presentaron alteraciones, mostrando
su nucleo polilobulado con la cromatina rechazada hacia la envoltura
nuclear en forma de banda ancha, el citoplasma abarrotado de sus
grantlos tipicos (con su cristaloide central), microvesiculas dispersas
y escasas filopodias. (Fig. 1). A la hora de inoculados se encontré en al-
gunos eosindfilos vacuolas fagociticas (Fig. 2), mientras que otros fue-
ron similares a los controles.

Fig. 1. Control de 24 horas. Eosindfilos de nuicleo polilobulado, con sus granulacio-
nes tipicas. 13200 x.
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Fig. 2. Eosindfilo en el que se observa una vacuola fagocitica. Fotografia corres-
pondiente a una inoculacion con virus de la rubéela M-23, 1 hora post-inoculacién.
13250 x.

A las 24 horas aunque se observaron eosinéfilos con pocas alteraciones,
muy similares a la Fig. 1, otros presentaron un alto grado de degenera-
ci6n, destacandose en los mismos un gran nimero de particulas en su
citoplasma, las cuales presentaron un nticleo denso y una zona clara
rodeada por una membrana; las dimensiones de estas particulas varia-
ron de 52,4 nm, las mas pequefias, a 77,1 nm las mayores. En zonas don-
de existia destruccion de la membrana plasmatica, se podian observar
particulas saliendo al exterior (Figs. 3 y 4). En estas células parcialmen-
te destruidas, las granulaciones eosinéfilas tipicas se polarizaban hacia
una zona perinuclear. El ntcleo presentaba zonas de destruccién de su
envoltura y lisis de la cromatina.

A las 48 horas se encontraron restos de eosinéfilos dentro de vacuolas
fagociticas de macrofagos peritoneales y eosinofilos bien conservados.
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tidad de particulas morfologicamente similares al virus, nos hace su-
poner gque son éstas las causas de la destruccidon ya que un aspecto simi-
lar de los eosindélilos no se observa en los controles. Estos resultados
corroboran uno de los planteamientos de Zinkham y cols., (1967) que al
realizar un estudio hematologico y viral de nifios con el sindrome de la
rubéola encuentran entre otras alteraciones disminucién de los eosiné-
filos, planteando sin poderlo demostrar, que podia ser por destruccion
de dicha célula.

Fig. 4. Eosindfilo del exudado pcr.itoneal a las 24 horas post-inoculacion. Particulas
similares al virus son sefialadas con flechas. 32400 x.

La aparicion de eosinéfilos con una morfologia normal en todos los
tiempos estudiados puede deberse a que este virus se multiplica en for-
ma de microfocos, descrito en cultivo de tejidos por Mc Carthy, (1969)
con una técnica similar a la nuestra por Barcelona y cols,, (7977); 0 a un
aflujo de nuevos eosindfilos a la cavidad peritoneal.
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A las 96 horas se encuentran restos de eosindfilos dentro de las vacuolas
fagociticas de los macrofagos, v los cosinéfilos que estan en el medio
no presentan signos de alteracién; lo que pudiera explicarse por una
recuperacion de las células de la cavidad peritoneal, ya que el aislamiento
viral demostré sus titulos méaximos al quinto dia post-inoculacién
(Barcelona v cols., 1977).

Fig. 5. Eosindfilo del exudado peritoneal a las 96 horas post-inoculacidn, se observa
una relacién intima con fibras colagenos.

CONCLUSIONES

Se demuestra por primera vez la presencia de gran nimero de particu-
las similares al virus de la rubéola en cosinéfilos peritoneales de ratas,
muchos de los cuales son destruidos a las 24 horas post-inoculacién, li-
berandose al exterior las particulas. A las 48 y 96 horas se observaron
eosindfilos cuya estructura fue similar a los controles, ademas de en-
contrarse algunos restos dentro de vacuolas fagociticas de macréfagos.
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