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Estudio de las uretritis masculinas mediante
la tincion de Papanicolaou
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Hemos investigado los patogenos sexuales, los
tipos celulares y las alteraciones morfolégicas de
las células epiteliales uretrales mediante la tincién
de Papanicolaou en 110 varones heterosexuales.
Se incluyeron 75 pacientes con uretritis: 17

(22,6 %) con uretritis gonocécica (UG)y 58 (77,3 %)
con uretritis no gonocécica (UNG). El grupo control
lo formaron 35 varones sin sintomas ni signos

de uretritis.

En los pacientes con uretritis se observé un
aumento de la disociacion celular epitelial. Los
cambios inflamatorios inespecificos fueron
estadisticamente mas frecuentes en las uretritis
que en los controles, siendo mas intensos en la UG
(65 %) que en la UNG (15,5 %). En las infecciones
por C. trachomatis la atipia nuclear fue un
hallazgo frecuente (43,5 %). El moco se relacion6
con la presencia de uretritis, aunque no se
encontraron diferencias con respecto a su
etiologia.

No se observaron neutréfilos en el exudado de tres
pacientes (5 %) con UNG. Hubo una presencia
estadisticamente significativa de linfocitos en los
pacientes con uretritis, sobre todo en la UG (45 %),
donde fueron mas frecuentes que en la UNG

(15,5 %). Los hematies también fueron
significativamente mas frecuentes en las uretritis,
con una mayor proporcion en la UG (94 %) que en
la UNG (64 %). Las células plasmaticas, los
eosinofilos y los histiocitos s6lo se visualizaron en
pocos pacientes con uretritis. La tincion de
Papanicolaou presenté una sensibilidad del 47 %

y una especificidad del 90 % en la infeccién por

C. trachomatis.

PALABRAS CLAVE: tincion de Papanicolaou, uretritis
masculina.

Study of male urethritis with the

Papanicolaou smear

Sexual pathogens, cell types and morphologic
alterations of urethral epithelial cells were
investigated by means of the Papanicolaou smear
in 110 heterosexual men. Seventy-five patients
with urethritis were included: 17 (22.6 %) with
gonococcal urethritis (GU) and 58 (77.3 %) with
non-gonococcal urethritis (NGU). Thirty-five males
without symptoms or signs of urethritis comprised
the control group.

An increase in epithelial cell disociation was
observed in patients with urethritis. Non-specific
inflammatory changes were statistically more
common in patients with urethritis than in controls,
and more severe in GU (65 %) than in NGU

(15.5 %). Nuclear atypia was a common finding
(43.5 %) in infections due to C. trachomatis.
Mucus was associated with the presence of
urethristis although no differences regarding
etiology were found.

No polimorphonuclear neutrophils were observed
in the exudate of three patients (5 %) with NGU.
There was a statiscally significant presence of
lymphocytes in patients with urethritis,
particularly in GU (45 %), more frequent than in
NGU (15.5 %). Erythrocytes were also significantly
more frequent in urethritis, with a greater
proportion in GU (94 %) than in NGU (64 %).
Plasma cells, eosinophils, and histiocytes were only
observed in a few patients with urethritis. The
Papanicolau smear had a sensitivity of 47 % and

a specificity of 90 % in Chlamydia trachomatis
infections.
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Introduccion

Para diagnosticar las uretritis masculinas habitualmen-
te se tifien los exudados uretrales con la tincién de
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Gram, observiandose los polimorfonucleares neutréfilos
(PMN) y los diplococos gramnegativos intracelulares, su-
gestivos de infeccion por Neisseria gonorrhoeae .
La visualizacién de 4 o mds PMN con el objetivo de
inmersiéon (x 1.000) permite obtener el mejor crite-
rio diagndstico de uretritis*”.

La tincién de Papanicolaou, que es muy utilizada en
las enfermedades ginecoldgicas®®, no deberia ser em-
pleada, de forma exclusiva, en el diagnéstico de las
enfermedades de transmisién sexual femeninas debido
a su baja sensibilidad *'°.



J. MAZUECOS BLANCA ET AL — ESTUDIO DE LAS URETRITIS MASCULINAS MEDIANTE LA TINCION DE PAPANICOLAOU

Hay muy pocas publicaciones sobre la informacién
que aporta la tincion de Papanicolaou de los exuda-
dos uretrales masculinos. Shahmanesh '' estudié las
diferentes células inflamatorias, macréfagos, linfoci-
tos y polimorfonucleares, de los exudados uretrales
de 13 pacientes con uretritis no gonocdcica (UNG)
mediante el método de Papanicolaou, demostrando
que las células predominantes en todos los pacientes
eran los polimorfonucleares. Saxena y Ferozi'’ eva-
luaron la utilidad de la tincion de Papanicolaou para
detectar patdogenos sexuales en 24 hombres con ure-
tritis, siendo especialmente util para el virus herpes
simplex y T. vaginalis. Concluyeron que afiadiendo
la tincién de Papanicolaou a las pruebas diagndsticas
de las uretritis era posible aumentar la tasa de diag-
ndsticos etioldgicos.

En este estudio nos propusimos investigar los pat6-
genos sexuales, asi como los tipos celulares y las
alteraciones morfologicas de las células epiteliales
uretrales mediante la tincién de Papanicolaou en va-
rones con y sin uretritis.

Material y método

Se estudiaron 110 pacientes varones heterosexuales que
consultaron por primera vez en la Clinica de Enfermedades
de Transmision Sexual (ETS) de la Facultad de Medicina de
Sevilla. Se excluyeron los sujetos que habian ingerido anti-
bidticos durante las cuatro semanas previas a la consulta.
Se instruyé a todos los pacientes para que no orinaran du-
rante al menos cuatro horas antes de tomarles las muestras
uretrales.

Se incluy6 en el grupo de uretritis a 75 pacientes con se-
crecion uretral y/ o disuria. El diagndstico de uretritis se es-
tablecid mediante la presencia de una media de 4 o mds
PMN en cinco campos del microscopio de inmersién
x1.000) de los exudados uretrales tefiidos con el método
de Gram. Se diagnosticé uretritis gonocécica (UG) con el
aislamiento de N. gonorrhoeae, y cuando no se demostrd
se realizé un diagnéstico de UNG.

El grupo control lo formaron 35 hombres sin signos ni sinto-
mas de uretritis. Estos varones presentaron menos de 4 PMN
(x1.000) en la tincién de Gram del exudado uretral y un
cultivo uretral negativo para N. gonorrhoeae. Su edad me-
dia y frecuencia de relaciones sexuales fueron similares a
las del grupo con uretritis.

A todos los pacientes se les realizaron tomas de muestras
mediante cuatro torundas endouretrales. La primera se uti-
liz6 para las tinciones de Gram y de Papanicolaou y des-
pués fue inoculada en los medios de cultivo Agar Thayer-
Martin, Agar Chocolate suplementado con isovitalex al 1%
y Agar HBT (human blood tween). Todas las placas fueron
incubadas durante 24-48 horas en atmdsfera de CO, al
5%. La segunda torunda se introdujo en el medio de trans-
porte sucrosa-2 fosfato para el cultivo de Chlamydia tra-
chomatis, que se realiz6 en células McCoy tratadas con ci-
cloheximida. La tercera torunda se usé para el aislamiento
de Mycoplasma hominis 'y Ureaplasma urealyticum en
medios agar A7 y caldo de urea U9. Después esta tercera
torunda se inoculé en medio Dyamond para el aislamiento
de Trichomonas vaginalis. La cuarta torunda se introdujo
en un medio de transporte para virus y fue después inocula-
da en cultivo de células Vero, observindose los cambios ci-
topdticos producidos por virus herpes simplex.

Con la tincién de Papanicolaou se evaluaron una serie de
pardmetros morfolégicos (disociacion celular, atipia nuclear,

cariorrexis y cambios inflamatorios celulares de cardc-
ter inespecifico), la presencia de moco, los tipos celulares
(neutrofilos, linfocitos, células plasmaticas, eosindéfilos,
histiocitos y hematies) y los cambios citoldgicos sugesti-
vos de infeccion por diversos patégenos sexuales (neise-
rias, clamidias, tricomonas, gardnerellas, levaduras y virus
herpes).

Método estadistico

Se utilizé la prueba de la Chi cuadrado para comparar las
diferencias entre los grupos. Cuando se encontré una dife-
rencia significativa, los residuos ajustados fueron calculados
en orden a detectar las categorias responsables del valor
significativo de la Chi cuadrado. Cuando se compararon los
residuos ajustados se consideré un valor nominal de 0,05
como significativo .

Resultados

Se estudiaron 75 varones con uretritis: 17 con UG
22,6%)y 58 con UNG (77,3%). En el grupo de
UNG, Chlamydia trachomatis se aisl6 en 16 pa-
cientes (27,5%), Ureaplasma urealyticum en 18
B1%) y Trichomonas vaginalis en 2 (3,4%). Myco-
plasma hominis se aislé en 3 pacientes con uretritis
4 %), 2 con UG (11,7%)y 1 con UNG 2%), y
Gardnerella vaginalis en 3 pacientes con UNG
(5%). Entre los 35 varones del grupo control, sola-
mente se aislo C. trachomatis en 1 3%), U. urealy-
ticum en 5 (14%)y M. hominis en otro (3%).

Los resultados obtenidos con la tincién de Papani-
colaou de los exudados uretrales se resumen en las
tablas 1 y 2.

La disociacion celular epitelial se aumentd en los pa-
cientes con uretritis, siendo mucho mas intensa en la
UG que en la UNG. La atipia nuclear fue un hallaz-
go frecuente en las uretritis por C. trachomatis
43,7%); en los otros grupos solo fue una observa-
cién ocasional. La cariorrexis ha estado presente en
pequeiios porcentajes en todos los grupos de sujetos.
Los cambios inflamatorios epiteliales de cardcter
inespecifico fueron mds frecuentes en los pacientes
con uretritis que en el grupo control, siendo mads in-
tensos en la UG (65%) que en la UNG (15,5%). El
moco se relaciond con la presencia de uretritis
(P <0,05), no encontrdndose diferencia respecto a
sus etiologias.

Aunque se observaron pequefias cantidades de neu-
trofilos en el 11% de los individuos sanos, su hallaz-
go fue altamente predictivo de uretritis (p <0,0001).
Solamente en 3 pacientes (5 %) con UNG no se visuali-
zaron neutréfilos en su exudado uretral. En la UG se en-
contré6 mayor presencia de neutr6filos que en la
UNG.

La presencia de linfocitos fue estadisticamente signi-
ficativa en los pacientes con uretritis, especialmente
en la UG @5%), donde fueron mas frecuentes que en
la UNG (15,5%). Las células plasmaticas, eosinéfilos
e histiocitos sélo se encontraron en escasos porcen-
tajes de pacientes con uretritis. Los hematies fue-
ron significativamente mads frecuentes en pacientes
con uretritis que en los controles (p <0,005), siendo
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TABLA 1
Parametros citologicos investigados en las extensiones uretrales con la tincion de Papanicolaou
Controles * Uretritis UG* UNG! Valor p

Disociacion celular 29 83) 75 (100) 17 (100) 58 (100)

Escasa 24 68.,5) 10 (13) 0 10 (17) <0,0001**, <0,0005**

Moderada 4(11) 31 @1) 59) 26 @45) <0,005 "

Intensa 13) 34 @45) 12 (71) 22 (38) <0,005"* <0,0001**
Atipia nuclear 4(11) 17 23) 3@8) 14 24)

Leve 4(11) 11(15) 3@8) 8 (14)

Moderada 0 5@) 0 50)

Intensa 0 1(1,5) 0 1)
Cariorrexis 2.6) 10 (13) 2.(12) 8 (14)

Escasa 2 ) 9(12) 10) 8 (14)

Moderada 0 1@1,5) 16) 0

Abundante 0 0 0 0
Cambios inflamatorios 12 34) 73 97) 17 (100) 56 96.5)

Escasos 10 28.5) 23 31) 12 (12) 21 (36)

Moderados 2 6) 30 40) 4 23) 26 @5) <0,005 ™

Intensos 0 20 27) 11 65) 9 (15,5) <0,005*, <0,0001*, <0,05*
Moco 29 83) 74 98) 17 (100) 57 98) <0,05*

Escaso 17 @8.5) 16 21) 2(12) 14 24) <0,05"", <0,01*

Moderado 12 (34) 54 (72) 14 32) 40 (69) <0,05 e

Abundante 0 405) 10) 306)
Neutrofilos 4(11) 72 (96) 17 (100) 55 095) <0,000] et

Escasos 4(11) 23 (31) 0 23 40) <0,05

Moderados 0 18 24) 16) 17 29) <0,01 "

Abundantes 0 31 @1) 16 O4) 15 26) <0,0005*, <0,005 ™
Linfocitos 2 6) 17 23) 8 @7) 9 (15,5) <0,05
Células plasmaticas 0 1(1,5) 0 1 Q)
Eosinéfilos 0 465) 2(12) 2 3.,5)
Histiocitos 0 3@) 2(12) 1@2)
Hematies 6 (17) 53 (71) 16 94) 37 (64) <0,001*, <0,005*

Nimero de pacientes 35 75 17 58

(): %; UG: uretritis gonocécica, UNG: uretritis no gonocdcica.

mas evidentes en la UG (94 %) que en la UNG (64 %).
Los diplococos intra y extracelulares se visualizaron
en 15 de las 17 UG, mostrando, respecto al cultivo,
una sensibilidad del 88% y una especificidad del
100%. Con la tincién de Gram se observaron diplo-
cocos gramnegativos intracelulares en todas las UG.
Considerando los signos morfolégicos (cuerpos de
inclusién intracitoplasmaticos), se diagnosticé infec-
cién por C. trachomatis en el 8,5% de los controles
y en el 19% de los pacientes. La infeccién por este
microorganismo ha mostrado, respecto al cultivo ce-
lular, una sensibilidad del 47 % y una especificidad del

TABLA 2
Microorganismos diagnosticados
en los exudados uretrales
mediante la tincién de Papanicolaou

Control Uretritis UG UNG
Neiserias 0 15 20) 15 88) 0
Clamidias 3@.5) 14 (19) 16) 13 22)
Tricomonas 0 23) 0 2 @3.,5)
Gardnerella 0 0 0 0
Virus herpes 0 0 0 0
Levaduras 0 1@1,5) 0 1Q2)
Cocos 9 (26) 23 (31) 16) 22 (58)
Bacilos 0 4 5) 0 4 ()
Nimero
de pacientes 35 75 17 38

() %, UG: uretristis gonocdcica, UNG: uretritis no gonocdcica.
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90%, determindndose en el 22,4% de los pacientes
con UNG y en el 44% de las UNG positivas para
Chlamydia.

Se identificaron tricomonas en los 2 pacientes con
uretritis tricomonidsica y levaduras en 1 paciente
con UNG. La presencia de cocos se detectd en el
26% de los controles y en el 31% de los pacientes
con uretritis, siendo mas frecuentes en la UNG (38 %)
que en la UG (6%). Se observaron bacilos unicamen-
te en las extensiones del 7% de las UNG.

Discusién

En este estudio de exudados masculinos tefiidos con
el método de Papanicolaou hemos comprobado que
hay unos hallazgos morfoldgicos que permanecen
inalterables en presencia o ausencia de uretritis, co-
mo la cariorrexis, y otros que son mds frecuentes o
mas intensos en las uretritis, como disociacion celu-
lar epitelial, atipia nuclear, cambios inflamatorios ce-
lulares inespecificos y presencia de moco, neutr6fi-
los, linfocitos y hematies. A su vez, dependiendo de
la intensidad del proceso inflamatorio, hay algunos
pardmetros citoldgicos que se hacen mds evidentes,
como la disociacidén celular, los cambios inflamatorios
y la visualizacién de neutréfilos, linfocitos y hematies,
siendo todos mas frecuentes en las UG que en las
UNG. Y dependiendo del agente causal, también
hubo algunos hallazgos llamativos como la atipia nuclear
en las infecciones por C. trachom atis.
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Por tanto, podria establecerse un patrén morfolégico
de la UG que estarfa representado por gran disocia-
cion celular, intensos cambios inflamatorios, abun-
dantes neutréfilos e importante presencia de hema-
ties y linfocitos, aparte de escasa atipia nuclear y
cariorrexis, moderada cantidad de moco y algunos
eosinodfilos e histiocitos; sin embargo, en la UNG to-
dos los hallazgos morfolégicos son mds moderados,
pues aunque hay bastante disociacion celular y cam-
bios inflamatorios, se comprueba escasa o moderada
cantidad de neutréfilos con pocos linfocitos y hema-
ties, junto con minimas atipia nuclear y cariorrexis,
mediana cantidad de moco y escasa presencia de
eosindfilos, histiocitos y células plasméticas. Entre las
etiologfas de la UNG, tinicamente ha sido caracteris-
tica la atipia nuclear, de escasa o mediana intensidad,
en las infecciones por C. trachomatis; no obstante,
debido a la baja sensibilidad y especificidad de este
método tincional en las infecciones por C. tracho-
matis, pensamos que, al igual que en las cervicitis '*"°,
no tiene una confianza aceptable para su diagndstico
y no debe ser recomendado.

Coincidimos con Saxena y Feriozi'> en que esta tin-
cién es muy util para identificar tricomonas ya que
los protozoos presentes en los dos pacientes con
UNG se detectaron facilmente.

La observacion de hematies en los exudados del es-
tudio se ha relacionado con la intensidad de la infla-
macién uretral, habiéndose demostrado en mayor
porcentaje en las UG que en las UNG. De todas for-
mas, la presencia esporddica en los controles sugiere
que su visualizaciéon puede estar facilitada por el trau-
matismo de las tomas de muestras endouretrales.

Las células plasmaticas, los histiocitos y los eosinéfi-
los sélo aparecieron en escasos porcentajes de enfer-
mos, sin significacién estadistica, y, por tanto, care-
cerian de valor en el estudio etiol6gico de las
uretritis; no obstante, Shahmanesh observé que los
pacientes con un primer episodio de UNG tenian
mayor cantidad de macréfagos que aquellos con epi-
sodios recidivantes, independientemente de que se
aislara o no C. trachomatis"'.

Los neutréfilos son marcadores de uretritis. Se ha es-
tudiado la actividad quimiotdctica de los neutréfilos de
los exudados uretrales '® y las subpoblaciones de linfo-
citos T'"" en pacientes con uretritis, sugiriéndose
que, al menos en algunos casos de UNG, las uretritis
pueden ser consecuencia de un estado inflamatorio
no infeccioso en la uretra. Se ha demostrado que la
uretra humana es un tejido inmunocompetente que
posee todos los elementos para las respuestas inmu-

nes humoral y celular y que esta region tiene un pa-
pel dominante en la proteccién del tracto urogenital
masculino sobre las infecciones ascendentes .

Igual que otros autores '®, hemos observado que los
linfocitos se encuentran mads frecuentemente en las
UG que en las UNG:; teniendo en cuenta que la UG
tiene un periodo de incubacién mds corto y unas ma-
nifestaciones clinicas mdas intensas, desconocemos el
significado de esa mayor presencia de linfocitos, que
se relacionarfa mejor con la presentacién clinica me-
nos llamativa de la UNG.
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