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PREFACIO

La coleccion «Cuadernos de Citopatologia» va
cumpliendo paulatinamente los objetivos perse-
guidos. Sin embargo, a lo largo del tiempo, han
ido surgiendo algunas circunstancias que han
variado discretamente el devenir de la obra.

Inicialmente, comenzamos con citopatologia
de liquidos orgdnicos, el volumen 1 referido a
liquido ascitico, pleural y pericdrdico: el volu-
men 2 referido a orina y liquido cefalorraqui-
deo, se continud con aparato respiratorio, el volu-
men 3 referido a técnicas, celularidad normal y
lavado bronquioloalveolar, y el volumen 4 de
patologia inflamatoria, patologia tumoral y
PAAF. El volumen 5 de la coleccién lo constitu-
y6 la citologia en medio liquido, el 6 la PAAF de
organos abdominales (higado, pancreas, rindn,
glandula suprerrenal, retroperitoneo, bazo,
mesenterio y visceras huecas) y el 7, el actual, a
la patologia de la mama.

El propésito de la obra, que era presentar en
fasciculos independientes una vasta informacion
de toda la citopatologia, se va cumpliendo, fijan-
donos como reto inexorable el acabar la misma
con los siguientes volimenes: en breve espacio de
tiempo aparecera la PAAF de tumores de partes
blandas, continuara con la PAAF de prostata, tes-
ticulo y ovario; en otro capitulo la citologia de la
patologia del sistema nervioso central; la citolo-
gia de los tumores pedidtricos; la PAAF de pato-
logia cervical (tiroides, paratiroides, glandula sali-
val y ganglio linfdtico) y un volumen mds de
citologia del aparato digestivo. La obra conclui-
rd con uno o varios volumenes de Citopatologia
ginecologica y otro sobre Telecitopatologia.

Esperamos que la obra esté concluida en el
menor plazo posible y que sea de la maxima uti-
lidad para todos aquellos profesionales y estu-
diantes relacionados con la citologia.



PARTE I

PUNCION ASPIRACION CON AGUJA
FINA EN EL DIAGNOSTICO
DE LOS TUMORES
DE LOS TEJIDOS BLANDOS
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B ASPECTOS GENERALES

¢ Introduccion

Los tumores de partes blandas constituyen un
conjunto heterogéneo de lesiones que se clasifi-
can en 9 grupos principales segun criterios his-
togenéticos (OMS 2002). Aunque en cada uno de
ellos se consideran dos categorias biologicas basi-
cas (benigna y maligna), en la mayoria también
se refiere una tercera denominada «de maligni-
dad intermedia», donde se incluyen lesiones con
agresividad local o que presentan metastasis muy
ocasionales. En total, comprenden aproximada-
mente 102 entidades bien definidas: 51 benignas,
19 de malignidad intermedia y 32 sarcomas. Es
de destacar que en cada variedad tumoral espe-
cifica, con frecuencia se describen uno o varios
subtipos histoldgicos, por lo que el numero total
de cuadros morfologicos facilmente sobrepasa
los 150.

En lo referente a la incidencia y prevalencia
de los tumores de los tejidos blandos, nos encon-
tramos con lesiones situadas en los dos extremos
del espectro. Por un lado, hay lesiones benignas
extraordinariamente frecuentes, (lipoma, angio-
ma) y, en el otro, tenemos a los sarcomas que, en
conjunto, no sobrepasan el 1% de los tumores
malignos. La proporcién aproximada entre lesio-
nes benignas y malignas es de 100/1.

* Procedimientos diagndsticos en
tumores de los tejidos blandos

En los protocolos diagndsticos de los tumores de
tejidos blandos se incluyen cuatro procedimien-
tos para la obtencion del material.

1. Biopsia escisional. Se lleva a cabo en
lesiones pequetias (<2 cm) y superficiales.
Con ella se consigue la extirpacion total de
la lesién rodeada de un pequeiio margen
de tejido sano.

2. Biopsia incisional. Se realiza en lesiones
grandes y permite la obtencion de una mues-
tra representativa. Es el procedimiento mas

utilizado y el mas deseado por los patélo-
g0s, ya que proporciona tejido suficiente
para realizar estudios complementarios. Sus
principales inconvenientes son las compli-
caciones intra y postoperatorias, la rotura de
las barreras naturales (fascia, mioseptos,
periostio) al crecimiento tumoral y el riesgo
de diseminacion tumoral durante el acto qui-
rargico. Este tipo de biopsia puede llegar a
comprometer de modo importante la ciru-
gia posterior, al ser necesarias resecciones
mas amplias y, por tanto, tiene mayor poten-
cial para dejar secuelas.

3. Biopsia con aguja gruesa (BAG). Se lleva
a cabo con aguja de calibre 18 y permite la
obtencion de uno o varios cilindros de teji-
do. En la actualidad es el procedimiento
mas recomendable para acceder a lesiones
profundas y cuando se pretenda realizar
cirugia conservadora; ademas, al presentar
menos complicaciones que la biopsia inci-
sional, se puede hacer de modo ambulato-
rio.

4. Puncion aspiracion con aguja fina (PAAF).
Se realiza con agujas del calibre 22 y permi-
te la obtencion de pequefias muestras tisula-
res. Tiene la ventaja de ser un procedimien-
to rapido, con escasos requisitos técnicos,
que posibilita un diagndstico inmediato y,
ademas, puede repetirse sin mayores difi-
cultades para obtener muestras para estudios
complementarios. Debido a que el trauma
local es minimo, practicamente no compro-
mete el tipo de cirugia posterior. Los prin-
cipales inconvenientes radican en la difi-
cultad para obtener un aspirado idoneo y en
la interpretacion microscopica del mismo,

* Puncién aspiraciéon con aguja fina

Aunque en manos de expertos, la eficacia de la
PAAF en el estudio de los tumores de los tejidos
blandos es totalmente superponible a la de la
BAG, su uso no ha sido universalmente reco-
mendado como método de diagndstico inicial.
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Dos son las razones principales:

1. Rechazo por parte del patdlogo a emitir
diagnosticos de gran responsabilidad (que pue-
den conllevar cirugia mutilante o quimioterapia
intensiva) en un campo donde su experiencia es
reducida. La baja incidencia de sarcomas, el ele-
vado numero de variedades histoldgicas y la
ausencia de centros especializados que impartan
docencia en este procedimiento diagnostico son
las causas que justifican esta actitud y que, por
tanto, sea aconsejable el diagnostico y tratamiento
de sarcomas en centros especializados.

2. Factores inherentes a las propias lesiones.
Entre estos caben sefialar: escasez de células
tumorales en aspirados muy duros o con marca-
da vascularizacion, pérdida de patrones arqui-
tecturales basicos, heterogeneidad tumoral, nece-
sidad de tener que realizar estudios especiales en
muchas lesiones para llegar a un diagndstico his-
togenético y existencia de cuadros morfoloégicos
confusos en los que no existe clara relacion entre
la morfologia y el pronostico, como sucede con
las «pseudobenignidades» y pseudosarcomas.

Todos los inconvenientes han conducido a que
la asociacion de directores de Anatomia Patologica
y Patologia Quirurgica de los Hospitales Ameri-
canos haya relegado la PAAF a un segundo plano
en el diagndstico de los sarcomas y la recomien-
de solo para confirmar recidivas y diagnosticar
metastasis. Sin embargo, esto nos parece una sim-
plificacion excesiva y con escaso fundamento, ya
que las publicaciones sobre rentabilidad diagnos-
tica sefialan que la PAAF es inferior a la BAG solo
en el tipaje histologico, no en la distincion entre
lesiones benignas y malignas. Se han senalado
como desventajas principales de la PAAF la esca-
sez de material en los aspirados, que impide la rea-
lizacion de técnicas especiales, y la disociacion
celular, que no permite el reconocimiento de patro-
nes arquitecturales. Pero estos inconvenientes tie-
nen una importancia muy relativa, ya que median-
te la PAAF con frecuencia se obtienen fragmentos
tisulares que conservan la organizacion arqui-
tectural, y los aspirados pueden concentrarse for-

mando bloques celulares para realizar estudios
inmunohistoquimicos; ademas, como el proce-
dimiento es rapido y no causa molestias excesi-
vas, se pueden realizar aspiraciones adicionales
para estudios moleculares, citogenéticos o de cito-
metria.

A pesar de las reticencias sefialadas al uso de
la PAAF en el diagndstico de los tumores de los
tejidos blandos, el niimero de publicaciones no
para de ir en aumento desde los afios 80 del pasa-
do siglo y, en la actualidad se dispone de crite-
rios citologicos bien definidos que permiten el
diagnostico correcto en un gran nimero de las
lesiones benignas y malignas (Tabla 1).

Por otro lado, hay que tener en cuenta que la
mayoria de las lesiones de los tejidos blandos son
tumores benignos o metastasis de carcinomas y
melanomas y que, salvo casos muy concretos
(tumores infantiles y algunos pocos tumores del
adulto), el tratamiento quirargico esta en funcion,
mas que del tipo histologico de la lesion, de su
localizacion anatémica y del grado de maligni-
dad tumoral. Por tanto, la decisidn terapéutica
final no descansa exclusivamente en el diagnos-
tico histoldgico sino en una correlacion estrecha
de datos clinicos, radiologicos y morfoldgicos.

Nosotros consideramos que la PAAF es un
método extremadamente 1til en el diagnostico de

Tabla 1. PAAF de tumores de los tejidos blandos.
Lesiones bien caracterizadas.

Benignas Malignas
Lipoma Fibrohistiocitoma maligno
Schwannoma Liposarcoma
Mixoma Leiomiosarcoma
T. Desmoide Sarcoma sinovial bifasico

Fascitis nodular Rabdomiosarcoma

Miositis proliferativa | Sarcoma alveolar
Fascitis proliferativa | Neuroblastoma

Progonoma melandético
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los tumores de los tejidos blandos y que debe ser
utilizada en el estudio inicial de todas las lesio-
nes superficiales (benignas y malignas), ya que
por su eficacia y rapidez permite obtener en muy
poco tiempo una idea bastante fidedigna de la
naturaleza de la lesion y, por tanto, planificar
racionalmente la siguiente actuacion. En las lesio-
nes profundas y en los tumores infantiles es acon-
sejable el uso de la BAG, conjuntamente con el
de la PAAF, —o, en su defecto, con un extendido
citologico procedente del cilindro— ya que ambos
métodos proporcionan informaciéon complemen-
taria (los detalles nucleares se ven mejor en las
extensiones, mientras que la organizacion arqui-
tectural es mas patente en los cortes tisulares). La
BAG puede utilizarse también en aquellos casos
en que los aspirados citologicos no han sido diag-
nosticos, por la dificultad en obtener células o
porque el material aspirado no muestre signos
concluyentes. En la Tabla 2 se recoge el proce-
dimiento diagnostico en funcion de la sospecha
clinica y localizacion del tumor y como debe dis-
tribuirse el material para el estudio completo del
tumor.

Tabla 2. Tumores de los tejidos blandos.

B APROXIMACION AL DIAGNOSTICO
MEDIANTE PUNCION ASPIRACION
CON AGUJA FINA

En principio, en el estudio de los aspirados cito-
logicos seguimos las mismas pautas que se reco-
miendan en el estudio histologico; es decir, tra-
tamos de integrar los hallazgos morfoldgicos con
los datos clinicos y radiolégicos (Tabla 3).

* Hallazgos morfoldgicos

Debido al escaso niimero de hallazgos citologi-
cos y arquitecturales relevantes y a la gran can-
tidad de cuadros histologicos existentes, creemos
que el enfoque morfoldgico inicial debe ir orien-
tando al reconocimiento de patrones morfologicos
basicos, mas que al de entidades histogenéticas con-
cretas. Por tanto, nuestra primera consideracion es
tratar de encuadrar el extendido citologico en uno
de los 5 patrones basicos, que vienen definidos por
la morfologia celular o las caracteristicas del estro-
ma: rico en matriz mixoide, células redondas, célu-
las fusiformes, con células pleomorfas, células

/

Sospecha clinico-radiologica

Benigno Maligno
Superficial/Profundo Superficial Profundo
Metastasis/Primario Primario
PAAF PAAF Cilindro/PAAF

S

Aspirados citolégicos:

Extensiones para tincién con Diff QuiK, Papanicolaou, H-E
Sin tefir reservadas para FISH y Citometria de flujo

Cilindro biopsia

Histologia, Inmunohistoquimica
Cultivos tisulares, Congelacién
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Tabla 3. Tumores de los tejidos blandos.

1. Patron basico lesional

2. Hallazgos citolégicos
y arquitecturales

Células especificas
Depdsitos de sustancias

Rico en matriz mixoide

Células redondas

Células fusiformes

Células pleomorfas

Células poligonales (tipo epitelial)
Células maduras (bien diferenciadas)

3. Hallazgos clinicos
y radiolégicos

Localizacion
Edad
Crecimiento

Estructuras organoides
Detalles nucleares
Detalles citoplasmicos

4. Estudios
especiales

Dolor

2° tipo celular

Inmunohistoquimica
Microscopia electronica
Biologia molecular
Citometria

poligonales (tipo epitelial) y cé¢lulas maduras
(bien diferenciadas). De este modo, dirigimos
nuestra atencion hacia una serie concreta de lesio-
nes. Posteriormente, buscamos hallazgos citolo-
gicos o arquitecturales que permitan orientar con
mas precision la lesion (Tabla 4). Algunos de
estos hallazgos son de gran relevancia diagnds-
tica, i.e. lipoblastos atipicos en liposarcomas
mixoides, rabdomioblastos atipicos en rabdo-
miosarcomas, cristales PAS + en el sarcoma alve-
olar, celularidad bifasica en sarcoma sinovial;
otros, en cambio, son simplemente orientativos,
i.e. glucogeno intracitoplasmico en tumores de
células redondas se puede observar en sarcomas
de Ewing/neuroepitelioma periférico, rabdomio-
sarcomas y neuroblastomas; pigmento melanico
podemos encontrarlo en sarcomas de células cla-
ras, progonoma melanotico y metastasis de mela-
noma; empalizadas nucleares con alternancia de
areas fibrilares (cuerpos de Verocay) pueden verse
en schwannomas, sarcomas de vainas neurales y
tumores del estroma gastrointestinal; rosetas se

advierten en neuroblastomas y neuroepiteliomas
periféricos y, remolinos celulares verticilares en
dermatofibrosarcomas y fibrohistiocitomas malig-
nos pleomorfos; por ultimo, existen otros signos

Tabla 4. Hallazgos citoldgicos y arquitecturales
en tumores de los tejidos blandos.

Lipoblastos atipicos

Rabdomioblastos
atipicos

Inclusiones cristalinas
PAS+

Glucégeno
Inclusiones nucleares
Nucleos afilados

Nucleos doblados en
anzuelo

Nucleos con extremos
romos

Células tipo ganglionar

Células estrelladas
Melanina

Matriz metacromatica
Capilares plexiformes
Vasos curvilineos
Patrén bifasico
Rosetas

Cuerpos de Verocay
Patrén en remolino

Patron fasciculado
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Tabla 5. Criterios de benignidad y malignidad.

Discreta-moderada
Marcada

Grado de celularidad
Cohesioén celular

Benigno Maligno
RADIOLOGIA
Tamaho Pequefho Grande
Contorno tumoral Circunscrito Infiltrante
Superficial/Profundo | Superficial Profundo
CITOLOGIA

Moderada-abundante
Escasa

Nucleo Uniforme, cromatina abierta o vesicular | Pleomorfo, cromatina en grumos gruesos
Mitosis Escasas o ausentes A menudo presentes
Necrosis Ausente Frecuente
CLINICA
Crecimiento Lento Répido

con muy escasa relevancia diagnostica per se pero
que evaluados dentro del contexto clinico y radio-
logico proporcionan la clave diagnostica, i.e.
extendidos hipocelulares con colageno y escasas
células fusiformes sin atipia, procedentes de una
masa situada en la pared anterior del abdomen en
una mujer joven que ha dado a luz recientemen-
te, son muy indicativos de tumor desmoide abdo-
minal.

Una vez determinado el patron basico y las
caracteristicas citoarquitecturales de la lesion,
revisamos los datos clinicos y radiolégicos y tra-
tamos de definir la benignidad o malignidad de
la misma (Tabla 5) y, en el supuesto de este ulti-

Tabla 6. Grados de malignidad en Citologia.

mo, precisar el grado de malignidad tumoral
(Tabla 6).

¢ Informacioén clinica y radiolégica

Entre los datos clinicos, tienen especial interés
diagnostico la edad del paciente, la localizacion
de la lesidn, el tiempo de evolucién y los sinto-
mas asociados a la masa tumoral (dolor, impo-
tencia funcional, compresion visceral extrinseca
o infiltracion).

Existen tumores que practicamente son exclu-
sivos de la edad infantil, tales como el neuroblas-
toma, fibrosarcoma infantil, progonoma melanéti-

Bajo grado

Alto grado

Fondo de la extension
Celularidad
Diferenciacion celular *
Pleomorfismo nuclear
Mitosis

Limpio

Buena

Ausentes

Escasa-moderada

Leve-moderado

Limpio-sucio
Moderada-abundante
Moderada-escasa
Moderado-marcado
A veces, presentes

* Diferenciacion celular: parecido a células del tejido normal precursor.





