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CARACTERIZACION MORFOLOGICA DE UN TUMOR BRANQUIAL EN LA MERLU-
ZA {MERLUCCIUS GAYI GAYT)

Pedro Gorgollan*, Aldo Alfaro** y Juan Kuznar** (1)

ABSTRACT. A papillomatous branchial tumor is microscopically studied in the
chilean hake, Merfucceius gayi gayd, collected in Valparaiso bay. The general
worphology of the described tumor is similar to the epidermal papillomas found
in atlantic and northern pacific flatfish species. Optic and electron microscopy
suggest that tumoral cells probably arise from epidermal or malpighian-like
cells; these cells gradually undifferentiate to tumoral cells in which some
virus-like particles occur. The malignant or nommalignant character of the
lesion and a possible relationship between branchial tumors and environmental
contamination are briefly discussed.

INTRODUCCION

La identificacidn v caracterizacidn de tumores en especies
marinas puede ser fundamental en la bilisqueda de modelos ade-
cuados para analizar los mecanismos bisicos de formacidon de
neoplasias en general. Los peces, pese a su importancia cada
vez mayor como fuente de alimento para animales terrestres,
representan uno de los grupos de vertebrados menos estudiados
en tal sentido. Este hecho resulta sorprendente si se consi-
dera que muchos peces de consumo humano, presentan una alta
incidencia de tumores fAcilmente visibles (Wellings et af.
1965, McAllister 1979). Si las lesiones proliferativas tienen
origen viral, se hace esencial ir acumulando informaciGn acer-
ca del tipo de virus que las causa Yy sus posibles efectos en
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animales, tanto marinos como terrestres. Por otro lado, 1la
mayor frecuencia en la formacidn de tumores en una especie,
puede asimismo, estar relacionada con un aumento en la concen-
tracién de carcinBgenos ambientales. Esta particular sensibi-
lidad de algunos peces ha permitido emplearlos para evaluar el
grado de contaminaci8n en aguas marinas (Stich ¢t af. 1976).
Chile, por la extensifn de sus costas y dependencia alimenta-
ria de los productos del mar, aparece como un pais particular-
mente apropiado para un estudio sistemitico que conduzca a la
caracterizacidn de sistemas tumorales en ambientes marinos.
Este trabajo representa un primer intento para lograr dicho
objetivo con muestras capturadas en la bahia de Valparaiso.

MATERIAL Y METODOS

Microscopia optica

Trozos del tumor, fijados en Bouin-Hollande y Susa, se deshi-
drataron e incluyeron en parafina por métodos convencionales.
Los cortes, de 5-6 um, se tifieron con hematoxilina-eosina,
tricromo PAS (azul de alcian -PAS -hematoxilina -amarilo de
metanilo), y con un método original para glSbulos rojos y fi-
bras reticulares (Gorgolldm and Ruiz 1981).

Microscopia electrénica

Trozos del tumor, de aproximadamente 2 mm3, fueron fijados du-
rante una hora a 4°C en glutaraldehido al 1% en tampdn cacodi-
lato 60 mM, a pH 7.4. Posteriormente se lavaron en sacarosa
200 mM y se post-fijaron durante una hora a 4°C en sclucidn de
tetrdxido de osmio al l% en tampdn cacodilato. Tras deshidra-
tar en etanol y acetona, el material fue incluido en Epon y
seccionado en un ultramicrdtomo Reichert Om-U2. Los cortes
finos se tiferon con acetato de uranilo al 2% y con solucidn
de Reynolds. Las preparaciones asi obtenidas fueron observadas
en un microscopio electrdnico Zeiss EM-9..

Algunas secciones semifinas de material incluido en epon y
fijado solamente con glutaraldehido, se utilizaron también
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para estudios de microscopia Sptica, tiféndose en este caso
con azul de toluidina.

RESULTADOS

El tumor se ubica generalmente en la mucosa branquial, forman-
do una masa mas palida que el resto de la branquia y de escasa
consistencia, que puede alcanzar un centimetro de longitud
(Fig. 15).

Histoldgicamente se trata de una masa celular epitelioide
que forma 138bulos separados por delgados tabiques conectivo-
vasculares (Fig. 1).

Al parecer se trataria de una proliferacidén derivada del
epitelio faringeo adyacente, ya que en algunas zonas de epite-
lio plano o cuboidal estratificado es posible observar como se
organizan grupos de células hipertrofiadas. Estas son fre-
cuentemente poligonales, acidéfilas y con niicleo vesiculoso,
o bien, uniformemente tefiido, en donde a menudo destaca un nu-
cléolo (Figs. 2, 4 y 8). El epitelio adyacente a estos focos
celulares se observa normal o ligeramente alterado, con algo
de infiltracidén linfoide o inflamatoria (Figs. 2 a 5). Las
células tumorales parecen irse introduciendo bajo el epitelio,
formando 1a masa lobulada del tumor, rodeandose con una cu-—
bierta o matriz algo basdfila que permite reconocer con faci-
lidad sus 1imites celulares. Con algunos métodos de tincidn
se advierte que parte de las c&lulas tumorales aparecen sepa-
radas en un reticulo que parece estar formado por el resto de
las células epiteliales no afectadas o, al menos, no completa-
mente (Figs. 6-7). La presencia de estas c&lulas se hace evi-
dente en los cortes semifinos de material incluido en epon, en
los cuales es posible reconocer una especie de barrera epite-
lial formada por prolongaciones de las células en contacto con
los tabiques conectivo-vasculares, y presuntas formas de tran-
sicidn entre c&lulas alteradas y normales (Fig. 8).

El aspecto reticular que adoptan los lobulillos tumorales,
se debe principalmente a la desintegracién por lisis de las
células afectadas, constituyéndose como consecuencia una zona-—
lizacidén en &reas "corticales" y "medulares". Las dreas
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corticales estdn representadas por el reticulo epitelial rema-
nente, que encierra cavidades dejadas por las c&lulas tumora-
les al lisarse, y la médula, por aciimulos de c&lulas tumorales
en diversos estados de alteracién nuclear o citoplasmitica
(Figs. 1, 9 y 10). Frecuentemente la zona central de los 16-
bulos se separa totalmente de la corteza y pierde el reticulo
epitelial de soporte, observindose repleta de c&lulas tumora-—
les en diversos grados de desintegracidn; curiosamente, las
masas tumorales asi formadas quedan enmarcadas por una especie
de membrana limitante constituida por las prolongaciones de
las células del reticulo epitelial (Figs. 1, 6, 10y 11). En
algunas regiones del tumor es posible hallar zonas de infil-
tracion linfoide o linfo-mieloide mis o menos localizadas, que
muestran algunos signos de organizacidén estructural (Figs.
5y 12).

Las observaciones al microscopio electrdnico, debido a su
caridcter preliminar, serdn analizadas brevemente en la dis-
cm
cusion.

DISCUSION

El tumor papilomatoso observado por nosotros, a pesar de pre-
gsentarse en la mucosa branquial y en un pez con caracteristi-
cas diferentes a los peces planos cominmente afectados, mues—
tra células tumorales homologables a las c@lulas "X" descritas
inicialmente en papilomas del lenguado (Brooks et af. 1969) y
observadas posteriormente por varios autores en casos semejan-—
tes (McArn and Wellings 1971, Stich ef al. 1976, Peters ef af.
1978). No obstante lo descrito por algunos de los autores ci~
tados (Peters ef af. 1978), no nos fue posible hallar fibro-
blastos o c&lulas conjuntivas comprometidas, por lo que dedu-
cimos que el tumor descrito por nosotros tiene un parénquima
exclusivamente epitelial.

Es dificil precisar el origen de las cé&lulas tumorales, sin
embargo, a juzgar por la forma de las afin no completamente
desdiferenciadas, pensamos que tales c8lulas tumorales derivan
de células malpighianas o con aspecto épidermoide. Aparente-
mente, la microscopia electrbnica confirma esta suposicidn, ya
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que nuestras observaciones preliminares evidencian la presen-
cia de microfilamentos intermedios en las células parcialmente
desdiferenciadas (Fig. 13). Descartamos por lo tanto que se
trate de cé&lulas ex8genas o pardsitos unicelulares, tal como
ha sido discutido por algunos autores (McArn and Wellings
1971).

No hemos observado signos de metistasis de este tumor en
drganos internos, sin embargo, son evidentes los signos de in-
vasividad "regional™ ya que en otras zonas de la misma bran-
quia, o de la opuesta, hemos detectado tumores secundarios. La
informacidén que tenemos hasta el momento no nos permite con-—
cluir si el tumor es benigno o maligno, pues los criterios
anitomo-patoldgicos para delimitar tales propiedades son va-
riables y a menudo poco confiables. Asi, si aparte de la au-
sencia de metistasis consideramos gque las mitosis son muy in-
frecuentes y generalmente no se observan en las c&lulas "X" de
tumores semejantes (Kranz et al. 1980), y el tumor parece in-
filtrar lentamente en medio de células epiteliales afin no
afectadas, deberiamos deducir que se trata de un tumor benig-
no; sin embargo, las caracteristicas de desdiferenciacidn de
las cdlulas "X" hacen pensar en una neoplasia o al menos en
una lesifn potencialmente neopldsica. En todo caso, mayores
antecedentes respecto a la evolucidn del tumor podrian contri-
buir a aclarar este punto.

Diferentes tipos de tumores en peces, tanto marinos como
de agua dulce, parecen ser producto de infecciones virales
(McAllister 1979). Nuestras observaciones preliminares al mi-
croscopio electrdnico, tal como las efectuadas por otros au-
tores en tumores homologables (Wellings and Chuinard 1964,
Wellings et af. 1965, Stich ef al. 1976), sugieren la presen-
cia de estructuras semejantes a particulas virales, en Ilas
cuales es posible detectar un nucleoide y dos envolturas mem-—
branosas (Fig. 14). La posible relacidn entre dichas particu-
las y la etiologia tumoral queda por establecerse tras un es-—
tudio mds completo al microscopio electrdénico, complementado
con el aislamiento del supuesto agente infeccioso y transmi~
sidn de la enfermedad. Ademis, considerando que las branquias
por su ubicacién anatdmica som un sitio muy susceptible a mo-
dificaciones del medio ambiente (Eller 1975, Scott and Rogers
1980), pensamos que es importante efectuar un anilisis de la
frecuencia con que se encuentra el tumor en diferentes
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poblaciones de merluzas. Un estudio de esta naturaleza permi-
tiria establecer pautas generales respecto a la poblacidn
afectada y presuntos factores ambientales que pudieran rela-
cionarse con la aparicién del tumor.

RESUMEN

Se describe morfoldgicamente un tumor papilomatoso que afecta
las branquias de merluzas, Merfucelus gayd gayi, capturadas en
la bahia de Valparaiso. El tumor es semejante a los papilomas
epidérmicos descritos en peces planos de los oc@anos atlantico
y pacifico norte. Un completo andlisis al microscopio Sptico
y algunas observaciones al electrénico sugieren que las célu-
las tumorales derivan de c&lulas epidermoides o malpighianas
que gradualmente se desdiferencian. Se discute brevemente el
posible cardcter benigno o maligno del tumor y ademis, la po-
sibilidad que estudios posteriores puedan confirmar las evi-
dencias preliminares sobre la existencia de particulas virales
y su posible rol etioldgico.
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EXPLICACIONES DE LAS FIGURAS

Aspecto microscSpico general del tumor; se observa su lobulacidn ¥y su
conexidn con el epitelio superficial (EP). También es evidente la
zonalizacifn de cada lobulillo en ‘"corteza" y "médula", as{ como la
separacidn de algunas &reas medulares en el centro de los ldbulos o).
x 120.

Grupo esfercidal de c&lulas tumorales (X) aparentemente emergiendo de
la superficie epitelial. Las flechas pequefias sefialan c&lulas linfoides
en el epitelic adyacente. x 450.

Visidn parcial de dos lobulilles tumorales adyacentes al epitelio (EP),
en los cuales se puede advertir células "X" en diversos grados de alte-
racidn, y un tabique conjuntivo vascularizado (flechas pequeiias).

x 280.

Epitelio superficial con infiltracidn linfoide pero pocos signos de al-
teracidn (extremo superior), separado de un lobulillo tumoral adyacente
por lo que parece ser un espacio linfitico (asterisco). En el lobuli-
llo se observa un grupo de c&lulas "X" aisiindose del resto del tumor
(flechas). Fl nucl@olo es evidente en 1la mayor parte de las células
tumorales. x 450, :

Epitelio invadido por el tumor (izquierda) y masa tumoral subyacente,
NGtese 1o que parece ser una infiltracidn linfoide intratumoral en las
zonas menos desdiferenciadas (L). x 280.

Regifn del tumor mostrando el estroma coligeno-reticular que delimita
los lobulillos y el soporte reticulo-epitelial que rodea las células
tumorales o las cavidades dejadas por las mismas al lisarse (flechas).
(La tincifn utilizada destaca las fibras reticulares pero también par=
cialmente los tonofilamentos citoplasmiticos). x 280,

Visidn semejante a 1la anterior, pero tefiida con hematoxilina-eosina,
Aunque con menos contraste, tambin es posible advertir el reticulo
epitelial "de soporte" (flechas). Los asteriscos sefialan dreas de li-
sis (derecha) y de c8lulas "X" intactas {izquierda). x 450.

ComposiciSn basada en cortes semifinos de material incluido en EPON.
Se advierten probables formas de transicidn (b-c) entre c&lulas epite-
liales "de soporte” (a) y c&lulas "X" (d), un grupo de las cuales se
observa en el recuadro superior derecho. Las flechas en ambas figuras
mayores sefialan la "barrera limitante” -formada por las prolongaciones
de las células de soporte- que separa el parénquima tumoral de los ta-
biques conectivo vasculares. x 1.120.

Lobulacifn tumoral con Areas corticales (c) y medulares (2, d, e). La
regifn interna (e) se estd separando del resto, y la zona intermedia
asi constitufda parece continuarse con el epitelio superficial (a,
b). x 280

Lobulillo aislado, conectado con el epitelioc por un drea reducida
(flecha), mientras gran parte de su periferia se encuentra rodeada por
conjuntivo intensamente vascularizade {asterisco). Lo mismo <que en
la fotografia anterior, se observan ireas corticales (c) y medulares
interna (d) e intermedia (b), todas ellas adn comunicadas entre sf.
x 280
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EXPLICACIONES DE LAS FIGURAS (Continuacifn).

Fig.

Fig.

Fig.

Fig.

11,

14.

"M&dula interna" de un 18bulo, separado totalmente del resto de la
estructura por un borde perfectamente definido (pequeilas flechas). En
el interior se advierten ¢&lulas tumorales en diversos grados de alte-
racién, pero ya sin el soporte de las células epiteliales que han que—
dado limitadas a las zonas periféricas adyacentes. x 280

Areas de infilrracidn linfo-mieloide organizada en las inmediaciones de
la masa tumoral, mostrando cavidades vasculares sinusoidales y una gran
cantidad de células libres en diversos estados de evolucifn. x 450
Célula "de soporte” afin no desdiferenciada (N: niiclec)}, en cuyo ci-
toplasma se advierten wuchos microfilamentos intermedios que se mues-
tran formando haces (flecha e inserto). Se observa tambifn una célula
tumoral desdiferenciada (asterisco) * 15.750, inserto x 24,300

Parte de una c&lula tumoral desdiferenciada provista de particulas
semejantes a virus, en las cuales se destacan dos envolturas membra-
nosas. * 35.000

Fig. 15. Aspecto general de algunas masas tumorales vistas por ambas caras de
la branquia afectada (A-B). La escala representa centimetros.
























