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Benvolguts socis,

Amb aquest numero, la nostra revista compleix 10 anys, editant-se de forma consecu-
tiva des de 2009. Sens dubte una fita important d'un tret diferencial que fa de la nostra
Societat una associacio especial. Veureu que aquest volum, tot i seguir la nostra linia, ha
variat una mica el format, doncs l'edita una altra companyia. Aixo és degut a ajustos eco-
nomics per falta d'aportacions de la industria que cada cop sén més dificils d'aconseguir.

La revista és la materialitzacio de tot el que fem i de l'esfor¢ que moderadors, ponents i
participants posen en cadascuna de les reunions del curs academic, esfor¢ que volem
agrair de forma molt efusiva. No oblideu que, a més a més de les contribucions de les
sessions ordinaries de la nostra Societat, la revista esta oberta a que hi contribuiu amb
qualsevol aportacio cientifica que cregueu interessant.

Vull agrair a la Junta Directiva la tasca realitzada durant aquest any en la programa-
cio del curs académic aixi com en la organitzacio d'altres activitats com els cursos que
hem fetifarem, i en el projecte de la guia de qualitat que esperem poder presentar en el
proper congrés. Ja estem treballant, amb molta illusio, en el programa del proxim curs
academic per tal de que el seguent numero de Citopat.cat segueixi en el mateix nivell, i
en l'organitzaci¢ del XI Congrés de la nostra Societat que es celebrara el mes de juny de
2019 al Palau de Congressos de Lloret de Mar.
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Introduccion

Elano constituye los ultimos 30-40 mm del tracto
gastrointestinal. Clasicamente, el término genéri-
CcoO "ano” abarca dos partes, el canal anal y el mar-
gen anal o la piel perianal.

Histoloégicamente, la mucosa contiene cuatro
zonas sucesivas: la mucosa colorrectal, la zona
de transicién anal (ZTA), la mucosa escamosa no
queratinizante y la mucosa distal o la piel consti-
tuida por epitelio escamoso queratinizante.

La ZTA ha sido designada con multiples términos
en la literatura, incluyendo “mucosa intermedia o
cloacogénica” debido a su origen embrioldgico.
Esta zona tiene limites irregulares y extensiones
variables, ademas constituye el unico tipo especi-
fico de mucosa en la region anal. La ZTA se pue-
de distinguir macroscopicamente y la tincion con
acético y lugol, ayuda para su identificacion y la
identificacién de lesiones precursoras. El epitelio
de la ZTA consta entre 4-9 capas de células (ba-
sales, intermedias y superficiales) y sus células re-
medan epitelio escamoso metaplasico inmaduro
o células uroteliales (ver Fig. 1). Esta zona estd im-
plicada en la mayoria de los cambios inflamatorios
y neoplasicos de la region anal. Se sabe que varias
areas anatomicas con zona transicion estan aso-
ciadas con el desarrollo de cancer, por ejemplo la
union esofagogastrica, la unién endoexocervical y
la unioén anorrectal.

Epidemiologia

El cancer anal es raro en la poblacion general, re-
presenta el 1-2% de los canceres digestivos y el
3-4% entre los canceres de colon, recto y ano. Su
incidencia es mas alta en mujeres que en hombres
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Citologia del HPV en el canal anal

Figura 1. Grupo de células de la zona de transicién anal que remedan
epitelio escamoso metaplasico inmaduro o células uroteliales en cito-
logia liquida anal

y aumenta con la edad. La mayoria de los casos
ocurre en adultos mayores de 60 afios. Sin embar-
go, el cancer anal se produce con frecuencia a una
edad temprana en pacientes inmunocomprome-
tidos, y el riesgo de padecer cancer anal aumenta
sustancialmente en ciertas poblaciones, como las
mujeres y hombres que tienen sexo con hombres
(HSH) infectados por el virus de la inmunodefi-
ciencia humana (VIH). El riesgo de cancer anal es
32 veces mayor en las personas VIH+ en compara-
cion con la poblacion general.

Los factores de riesgo del cancer anal han sido
bien establecidos en muchos estudios recientes.
Son muy similares a los del cancer de cuello uteri-
no, e incluyen la infeccidon por VPH, las practicas
sexuales, la inmunosupresion y el tabaquismo.

La mayoria de los datos sobre la epidemiologia del
cancer anal se relacionan con el carcinoma esca-
moso; todos los demas tipos de cancer son raros
y el 90% aproximadamente de los canceres anales
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son causados por la infeccidn por el virus del pa-
piloma humano (VPH).

El 88% de los carcinomas escamosos anales son
VPH positivos. La infeccion por VPH16 es la mas
comun (60-90% de los casos) siendo el VPH18 me-
nos comun.

En los ultimos arios el aumento del numero de
programas de deteccién de cancer anal ha coin-
cidido con una incidencia creciente de carcinoma
escamoso anal en los Estados Unidos, particular-
mente en HSH VIH+. Debido a que la incidencia
del carcinoma del cuello uterino ha disminuido
drasticamente por los programas de cribado cer-
vical, se espera que los programas de deteccion
precoz del cancer anal puedan realizar un efecto
similar en esta enfermedad.

Citologia Anal

La citologia anal es una prueba de citologia exfo-
liativa no ginecoldgica y siempre tiene que ser
interpretada por un patélogo. La evaluacion de
la citologia anal es similar a la de las pruebas de
Papanicolaou cervicales y los informes deben in-
cluir, tal como se describe en el Sistema Bethesda
de Informes de Citologia Cervical: el tipo de mues-
tra, la calidad de la muestra y una interpretacion o
resultado diagnostico.

Tipo de muestra: las muestras pueden prepararse
para la evaluacion citolégica usando el frotis con-
vencional o la citologia liquida.

Calidad de la muestra: se basa principalmente en
la celularidad de la muestra y la calidad morfoldgi-
ca de la muestra. La celularidad minima para la ci-
tologia anal es de mas de 2.000 células escamosas
nucleadas. Las muestras compuestas principal-
mente de células escamosas anucleadas y especi-
menes que no cumplen los criterios minimos de
celularidad se deben considerar insatisfactorios
parala evaluacion y no se deben interpretar; siem-
pre que no se identifiquen células anormales. Los
factores de obstruccién tales como material fecal,
bacterias e inflamacion pueden dificultar la eva-
luacion, y cuando la mayoria de las células esca-
mosas nucleadas estan oscurecidas, las muestras
deben considerarse insatisfactorias parala evalua-
cion.
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La presencia o ausencia del componente de la
zona de transformacion (presencia de células co-
lumnares glandulares y células metapldsicas) es
un indicador de la calidad de la muestra citologica
y se recomienda reportarlo. Un componente de la
zona de transformacion es adecuado si la citologia
anal presenta al menos 10 células bien conserva-
das de epitelio rectal columnar o células escamo-
sas metaplasicas.

La interpretacion diagnostica o el resultado diag-
nostico: deben reflejar la terminologia estandar
del sistema Bethesda para informar la citologia
cervical. Las pruebas de citologia anal normales se
informan como “negativas para lesion intraepite-
lial o malignidad” Las pruebas con anomalias de
células epiteliales escamosas se dividen utilizando
una de las siguientes categorias: células escamo-
sas atipicas de significado indeterminado (ASC-
US), LSIL, HSIL, células escamosas atipicas que no
pueden excluir HSIL (ASC-H) o carcinoma esca-
moso (ver Fig. 2).

Rendimiento de la citologia anal

La citologia anal es una prueba de deteccion util
que detecta lesiones premalignas anales. La sensi-
bilidad de la prueba oscila entre 61-98% segun las
diferentes series y con una especificidad entre 32-
60%. La sensibilidad de la citologia liquida anal en
la deteccion de HSIL es similar a la de la citologia
cervical (aprox. 80%), pero su especificidad es mu-

Figura 2. Anomalias de células epiteliales escamosas en citologia liqui-
da anal. A: ASCUS; B: LSIL; C: ASC-H; D: HSIL.



cho mas baja en comparacion con la cervical, que
suele ser cercana al 90%.

Del mismo modo que en el cribado de cancer
cervical, la citologia anal se utiliza comunmente
como el primer paso del algoritmo para cribar le-
siones premalignas (ver Fig. 3). Los pacientes con
citologias anormales son referidos para realizar
una biopsia guiada por anoscopia de alta resolu-
cion (HRA) y confirmar la lesion en muestras his-
tologicas. Los diagnosticos histologicos derivados
de las biopsias guiadas por HRA o la colposcopia
son tradicionalmente aceptados como el “gold”
estandar del diagnoéstico de displasia anal. Sin em-
bargo, el rendimiento de la citologia anal esta su-
jeto a variaciones operacionales y metodologicas
tanto de la toma citologica como al realizar la HRA.
La citologia anal se recoge “a ciegas’, sin visuali-
zacion directa de la ZTA y es aceptado que la HRA
es técnicamente mas dificil que la colposcopia, lo
que favorece perder una lesion de HSIL existente
por biopsia guiada por HRA que por colposcopia
cervical. Esto tal vez explique la baja reproducibili-
dad y la menor sensibilidad de la citologia anal en
comparacion con la citologia cervical en la detec-
cion de HSIL.

Biomarcadores en citologia anal

La investigacion de biomarcadores del VPH se ha
utilizado para mejorar la precision de los progra-
mas de cribado basados en citologia cervical, y
con el foco en aumentar la sensibilidad de la de-
teccion del HSIL. Los biomarcadores se pueden

Figura 3. Algoritmo de la Unidad de Deteccion Precoz del Cancer
Anal del HCB
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dividir en marcadores virales (deteccion del VPH,
genotipado, expresiéon del ARNm y la carga viral)
y en marcadores celulares (expresion de plé y
Ki67). Los ensayos clinicos han demostrado que la
utilizacion del genotipado del virus en el cribado
cervical mejora drasticamente la sensibilidad de
deteccion de HSIL al compararla con la citologia
cervical. Por eso, se ha incorporado la prueba del
VPH a los programas de cribado cervical e inclu-
so reemplaza la citologia cervical como prueba de
deteccidén primaria en algunos paises. Sin embar-
go, en las poblaciones donde la infeccidon anal por
VPH es muy prevalente, como los pacientes VIH+
HSH, la detecciéon de VPH como la prueba de de-
teccion primaria para el cancer anal puede tener
un uso limitado.

Varios estudios han evaluado diferentes biomar-
cadores prometedores en los programas de detec-
cion precoz del cancer anal. Las pruebas de detec-
cion del ADN del VPH, el genotipado para VPH16
y VPH18, la prueba de ARNm de VPHEG6 / E7 y tin-
cion dual de pl6 / Ki-67 son las que mas se han
estudiado y comparado sobretodo en la poblacion
HSH VIH+.

Generalmente los marcadores virales muestran
sensibilidades iguales o superiores a la citolo-
gia anal y con una especificidad superior en los
biomarcadores del genotipado del VPH16/18 y la
prueba de ARNm (ver tabla 1). La expresion dual
pl6 y Ki67 es un biomarcador independiente de la
morfologia celular y ha demostrado su utilidad en
el cancer cervical. La doble tincion pl6 / Ki67 en
citologia liquida ha demostrado ser util en los ca-
sos diagnosticados de ASCUS y LSIL cervical. Esta
prueba tiene una sensibilidad similar a la prueba
del VPH y al igual que los marcadores virales ante-
riores, muestra un incremento de la especificidad
(ver tabla).

En resumen, la carga viral de VPH, el genotipado,
el ARNm E6 / E7 y la tincidn dual p16/ki67 tienen
una sensibilidad similar y una mejor especificidad
en comparacion con la citologia anal. Por lo tan-
to, son opciones atractivas para su uso en posibles
programas de cribado del cancer anal, aunque
debe tenerse precaucion ya que su especificidad
es diferente en hombres VIH+ y en VIH-. Igual que
en la investigacion sobre la prevencion del can-
cer de cuello uterino, se necesitan estudios a gran
escala para evaluar completamente la utilidad de
los biomarcadores para predecir el desarrollo y la
persistencia de lesiones premalignas anales W
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Tabla 1 Rendimiento de biomarcadores del VPH para la deteccion de HSIL en el estudio SPANC
(tabla adaptada de Jin F, et al. AIDS. 2017)

S (%) E (%) VPP (%) VPN (%) Youden ROC (%)

Citologia 83,2 52,4 45,8 86,6 0,356 67,8
Linear array HR-HPV 90,1 46,3 43,9 90,9 0,364 68,2
Linear array HPV16/18 64,4 74,9 54,4 81,9 0,393 69,6
Cobas HR-HPV 96,3 41,8 44 96 0,381 69

Cobas HPV16/18 65,8 73,3 53,9 81,8 0,391 69,5
mRNA HR-HPV 75,4 69,4 53,9 85,6 0,448 72,4
mRNA HPV16/18 60,2 80,1 59 80,9 0,403 70,2
Viral load HR-HPV 33% Cutoff a 78,4 68 53,8 86,9 0,464 73,2
Viral load HR-HPV 66% Cutoff b 46,3 87,5 63,8 77,4 0,338 66,9
Viral load HPV16/18 33% Cutoff ¢ 50,5 85,3 61,9 78,4 0,358 67,9
Viral load HPV16/18 66% Cutoff d 28,9 95 69,6 73,6 0,229 61,5
pl6/Ki67#1 90 50,5 53,9 88,7 0,405 70,2
pl6/Ki67#2 (solo >2000 cel esc) 84 65 55,3 88,7 0,490 74,5
pl6/Ki67#3 60 76 53,9 80,3 0,360 68

. Betancourt E, Wahbah MM, Been LC, et al. Anal
cytology as a predictor of anal intraepithelial
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Neoplasia intraepitelial anal
Diagnostic i tractament

Marta Pascual
Hospital del Mar

Introduccio

La neoplasia intraepitelial anal (NIA) és una lesid
premaligna clinicament rellevant ja que pot pro-
gressar a carcinoma escamos de l'anus (SCC). Ac-
tualment, el cancer d'anus ocupa el lloc numero
26 dels cancers més comuns als EUA amb una in-
cidéncia aproximada de 7.000 casos a l'any.

Tot i que la incidéncia d'aquesta malaltia és bai-
xa si la comparem amb la del cancer colorectal,
aquesta s'ha vist incrementada fins a doblar-se
en els ultims 25 anys. A més a més, el carcinoma
escamos d'anus s'associa a una important morbi-
ditat 1 mortalitat. Per aquests motius, aquesta pa-
tologia és cada cop més rellevant i prova d'aixo és
lincrement en el numero de publicacions al res-
pecte en les ultimes dues decades.

Classificacio

La nomenclatura de la classificacio de la NIA s'ha
anat modificant seguint diferents esquemes i ha
anat evolucionant a mesura que ha millorat el co-
neixement sobre la seva fisiopatologia.

Les lesions displasiques de la regid anal es van
classificar inicialment com “lleu’, “moderada” i

“severa”.

Posteriorment, després d'establir la relacié de la
displasia anal amb la infeccié per VPH i el seu pa-
rallelisme amb la displasia de cervix es va consi-
derar adoptar la terminologia seguint la classifica-
ci6 de Bethesda com NIA L, ITi III (1) .

Desafortunadament, aquesta classificacié va difi-

cultar el diagnostic patologic i per tant el maneig
clinic, sobretot en les lesions NIA II. De manera
que, més endavant, després del consens obtingut
en el projecte LAST (The Lower anogenital Squa-
mous Terminology Standarization) i seguint una
serie de principis generals, un cop establerta l'es-
treta relacio entre les vies oncogéniques del canal
analiles del cancer genital per la infeccid del VPH,
es va adoptar un sistema més simplificat de classi-
ficacio en lesions de baix (LSIL) i alt grau (HSIL) (2) .

Mentre que les lesions HSIL son considerades pre-
malignes, les LSIL no es consideren premalignes
pero si amb capacitat de progressio a HSIL.

Grups de risc

La incidéncia real d'aquesta patologia és dificil
de calcular degut a la baixa incidencia del cancer
d'anus, els canvis de la nomenclatura, les dificultats
per validar un test diagnostic i 'absencia de progra-
mes de cribratge poblacional. Tot i aixi, hi ha po-
blacions amb una prevalenca desproporcionada de
cancer anal. Aquests grups son els seguents:

Pacients amb una activitat sexual d'alt risc entre
els quals es troben: receptors de sexe anal, homes
que tenen sexe amb homes (HSH) i persones amb
historia de multiples parelles sexuals. Un altre grup
de risc sén pacients amb infeccié per HIV, sobre-
tot HSH i pacients infectats pel VPH. També tenen
un risc meés elevat aquells pacients que hagin tingut
historia de CIN o una altra neoplasia genital, fuma-
dors i pacients amb immunosupressio cronica.

En aquests subgrups poblacionals, diversos estudis
han mostrat la incidencia real d'aquest problema (3).
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Progressié a cancer d'anus

La historia natural de la progressio de la malaltia é€s
bastant desconeguda. Tot 1 aixi, es calcula un risc
estimat de progressié de NIA a cancer invasiu del
10% en 5 anys (4). Aquesta dada pot veure's modi-
ficada ja que el risc de progressio varia en funcié
de factors com el rebre o no tractament i el formar
part d'un dels grups de risc. Pel que fa a les lesi-
ons que poden progressar a cancer anal, sha de-
mostrat que, en alguns casos, les LSIL progressen
a HSILia SCC. Tot i aixi, la taxa i els factors de risc
associats a la progressio de la NIA aixi com els fac-
tors relacionats amb la regressio a teixit normal,
son pobrament coneguts. Dels estudis que dispo-
sem fins ara podem concloure que la NIA pot pro-
gressar a SCC tot i que la taxa de progressid global
és relativament baixa. Aquesta progressio és major
en poblacions d'alt risc i que la regressio esponta-
nia de HSIL a LSIL i de LSIL a teixit normal també
pot succeir en alguns individus (5,6).

Diagnostic

Hi ha similituds en la biologia tumoral entre el
cancer anal i el cervical, per lo que semblaria que
un programa de screening en el cancer anal po-
dria ser tan util com en el cancer de cervix.

El cancer d'anus frequentment es diagnostica en
estadi avancat. Fins a un 20-40% de pacients pre-
sentaran infiltracié limfatica i un 10% dels pacients
presenten metastasi en el moment del diagnostic.
Aix0 és degut, fonamentalment, als canvis que han
afectat tant el screening del cancer colorectal com
el de prostata en que el tacte rectal s’ha eliminat
de les guies cliniques aixi com que els simptomes
d'aquesta patologia sén molt inespecifics.

Citologia anal

La realitzacié d'una citologia anal a la poblacié
general seria una eina diagnostica de facil imple-
mentacio. Aquesta practica no ha estat estudiada,
iper tant, a dia d'avui, no esta recomanat el seu us
de forma rutinaria. Només es realitza en les pobla-
cions de risc abans anomenades.

Es important destacar que, mentre que 'HSIL de la
citologia es correlaciona bé amb NIA IT o III de la
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bidpsia, les troballes de ASCUS i LSIL han demos-
trat tenir igual distribucio¢ d'altibaix grau de NIA en
la histologia. Per aix0 es recomana fer una bidopsia
sigui quina sigui l'alteracié citologica informada.

Es recomana realitzar la determinacid molecular
del VPH en les mostres de citologia. Alguns autors
han suggerit la determinacié de VPH en pacients
que pertanyen a un dels grups d'alt risc en que la
citologia mostra abséncia de patologia o LSIL (7).

Anuscopia d'alta resolucio

L'objectiu de l'anuscopia d'alta resolucid (HRA) és
localitzar les céllules atipiques. Aquesta prova per-
met fer l'examen de la unié escamosa-columnar
del canal anal amb un colposcopi amb augment tal
icom es fa servir en l'estudi del coll de l'uter. Qual-
sevol lesio sospitosa després del canvi d'acid acetic
o lugol negativa, es pot biopsiar sota visié directa.
La HRA es considera superior a la anuscopia con-
vencional (AC) (8). Alguns autors han demostrat que
de totes les lesions que es visualitzen amb 'HRA,
nomeés un 38,7% es veuen en 'AC. A més a més, la
HRA permet fer un tractament especific sobre les
lesions NIA diagnosticades. Tot i que aquesta téc-
nica és poc agressiva i facilment reproduible, es re-
quereix un equipament especific i experiencia en la
realitzacio de la téecnica. Es recomana que la HRA es
realitzi en centres especialitzats amb professionals
formats i amb experiencia en aquesta patologia.

Screening

Actualment, cap societat nacional o internacio-
nal dona suport formalment a la realitzacié dun
screening en poblacions de risc de displasia anal.
Aquesta manca de recomanacioé prové de l'absen-
cia d'estudis de qualitat que demostrin la millora
de la morbimortalitat en aquests pacients (9).

Tot i aixi, algunes societats regionals influents
com l'institut del departament de salut de SIDA de
l'estat de Nova York, recomana l'examen rutina-
ri de l'anus en tots els pacients infectats per VIH
i que formen part del grup de HSH, aquells amb
historia de condilomes i dones amb historia de
displasia cervical o vulvar. Altres societats promo-
uen ampliar aquesta forma de screening a tots els
pacients infectats per VIH.



Tractament

Esrecomana que els pacients amb alguna alteracio
en la citologia siguin referits a centres amb expe-
riencia en les diferents modalitats de tractament.

Hi ha diferents tipus de tractaments locals amb
aplicaci¢ directa de la medicacio sobre la lesio o
tot el canal anal. Destaquen l'aplicacié d'acid tri-
cloroacetic 1 d'Imiquimod, terapies amb alt grau
de recurrencia per la qual cosa s’han d'utilitzar
com a complement a l'ablacio local.

La terapia ablativa consisteix a destruir el teixit
displasic mitjancant radiofrequéncia o electro-
coagulacio. Aquests tractaments estan associats
a una minima morbiditat i poden realitzar-se en
diverses sessions, a meés els pacients solen tole-
rar-ho molt bé.

El tractament quirurgic, esta actualment en desus
donada l'eficacia de les terapies anteriorment ci-
tades. La resecci¢ quirurgica implica una exéresi
amplia de la lesio perd també de teixit sa i a vega-
des s'associa a la necessitat de realitzar un estoma.
A més a més, aquest tractament s'associa a una
taxa de recurréncia gens menyspreable.

SESSIO PROTOCOLS

Seguiment

Com s'ha comentat anteriorment, l'elevat risc de
recurrencia de NIA fa que sigui imprescindible un
seguiment d'aquests pacients després del tracta-
ment (10).

Els algoritmes de seguiment actuals son molt va-
riables. S'han proposat diferents estrategies de se-
guiment, amb dades molt variables i amb limita-
cions (Fig. 1) (11). Sera necessari els resultats dels
estudis prospectius actualment en marxa com el
ANCHOR o el SPANC que podran respondre a di-
verses questions que estan encara per resoldre.

Conclusions

En conclusio, la NIA és una patologia prevalent
que normalment és infradiagnosticada per molts
clinics. La seva incidéncia esta augmentant en els
ultims anys i, per aixo, tant els cirurgians dedicats
a la patologia anorectal com els metges infecto-
legs, dermatolegs i patolegs, han de treballar en
comu per detectar els casos i fer un correcte trac-
tament i sequiment posterior W

Figura 1. Algoritme adaptat amb permis del Dr. JM Palefsky (Chin-Hong PV, Palefsky JM9)
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Protocolos de seguimiento y tratamiento

de las lesiones anales:

Menejo de las biopsias anales

Dra. Stefania Landolfi
Hospital Universitario Vall d' Hebron

Nomenclatura

Las primeras descripciones de las lesiones anales
preinvasivas se remontan a mas de 50 anos, ini-
cialmente descritas a nivel del margen anal. Para
definirlas se empezaron a utilizar las terminolo-
gias de las lesiones cutaneas, como enfermedad de
Bowen o carcinoma in situ.

Durante las décadas sucesivas, se reconocio el rol
causal del HPV en el desarrollo del cancer anal y pe-
rianal, pero la terminologia utilizada iba variando
segun las subespecialidad de los clinicos y de los
patélogos que proponian la clasificacion. Incluso a
dia de hoy si miramos las clasificaciones de las le-
siones anales preinvasivas de la OMS se describen
diferentes nomenclaturas, como displasia escamo-
sa, neoplasia escamosa intraepitelial anal (ASIN), o
neoplasia intraepitelial anal (AIN), y neoplasia esca-
mosa intraepitelial perianal (PASIN) o enfermedad
de Bowen para las lesiones perianales.

En enero de 2013 fue publicado un documento de
consenso entre el Colegio Americano de Patélogos

(CAP) y la Sociedad Americana de Colposcopia y
Patologia Cervical con las recomendaciones para
estandarizar una terminologia histopatoldgica bio-
logicamente significativa para todas las lesiones
intraepiteliales y de invasion superficial del trac-
to ano-genital bajo relacionadas con la infeccion
por HPV. Ademas, en el documento se detalla el
uso apropiado de biomarcadores especificos para
clarificar la interpretacion histolégica y mejorar
la precision diagndstica. El proyecto LAST (Lower
Anogenital Squamous Terminology) propone ho-
mogeneizar la nomenclatura para las localizacio-
nes de ano, piel perianal, cérvix, vulva, vagina y
pene utilizando para todas ellas los términos de
LSIL (low grade squamous intraepitelial lesion) y de
HSIL (high grade squamous intraepitelial lesion).
En el caso de las lesiones anales se puede estratifi-
car la clasificacion en AIN-1 para los LSIL y en AIN-
2 o AIN-3 para los HSIL (se utiliza la nomenclatura
de PAIN para las lesiones perianales). Cabe recordar
que la sola presencia de coilocitos en lesiones pla-
nas con maduracion del epitelio y en los condilo-
mas acuminados hace que se clasifiquen dentro de
las lesiones de bajo grado (LSIL o AIN-1) (Fig. 1).

Figura 1.
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Figura 2

Criterios histolégicos de ASIN

Como para las demas lesiones escamosas prein-
vasivas del tracto anogenital bajo, la presencia de
displasia del epitelio se valora observando el gra-
do de maduracion del mismo desde la capa basal
hasta la superficie (Fig.2).

La falta de maduracion con afectacion del tercio
inferior del epitelio o la presencia de maduracion
pero con presencia de coilocitos se clasifica como
LSIL (AIN-1) (Fig.2a), la afectacion de los dos ter-
cios inferiores se clasifica con HSIL (AINZ2) (Fig.
2b) y la falta de maduracioén en el grosor entero del
epitelio se clasifica como HSIL (AIN-3) (Fig. 2c).

Cuando valoramos la displasia cabe recordar que
la zona de transicion recto-anal presenta un nu-
mero inferior de capas comparada con el canal
anal o la piel perianal, por lo tanto podemos en-
contrar areas de HSIL en epitelio muy fino (Fig. 3).

Asimismo, en las biopsias procedentes de piel pe-
rianal nos encontraremos con lesiones intraepite-
liales queratinizantes (Fig. 4).

Calidad de la muestra

Son dos las situaciones problematicas en que mas
frecuentemente nos encontramos en la valora-
ciéon de las biopsias anales/perianales.

MUESTRA SUPERFICIAL: no hay representacion
de submucosa/dermis superficial (Fig. 5), por lo
tanto no es posible valorar la presencia de infiltra-
cion en caso de AIN-3 y asi poder descartar un
carcinoma escamoso invasivo superficial ("SISC-
CA" segun propuesta LAST).

FALTA DE ORIENTACION: no permite valorar
adecuadamente el grado de displasia (Fig. 6).

Biomarcadores inmunohistoquimicos

Con la integraciéon del VPH en el genoma hués-
ped, se rompe la region E2 del DNA viral y se ex-
presan las proteinas E6 y E7. Estas interfieren con
dos vias moleculares criticas en la regulacion de
la division celular: pRb y p53. E6 altera la activi-

Figura 2a
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Figura 3

dad de p53, el "guardidan del genoma’, limitando la
capacidad celular para reparar errores en la sintesis
del DNA. E7 inactiva pRb, induciendo la prolifera-
cién del epitelio anal displasico y secundariamente
generando acumulo de pl6 en nucleo y citoplasma.
La sobreexpresiéon de pl6 esta considerada marca-
dor de progresion a carcinoma y facilita el recono-
cimiento de las células displasicas en las muestras
histoldgicas. Las guias consideran la pl6 como el
unico biomarcador, en el contexto de la biologia del
HPV, capaz de reflejar la activacion de la prolifera-
cién mediada por E6 y E7. La positividad nuclear y
citoplasmatica tiene una sensibilidad del 90-100%
para las lesiones HSIL (o lesiones mas avanzadas)
con una especificidad menor (células metaplasicas
o reactivas pueden resultar positivas), como se ha
comprobado en numerosos estudios realizados en
la poblacion homosexual masculina HIV+. En este
contexto la tincién inmunohistoquimica de pl6
puede ayudar a diferenciar las lesiones de alto grado
de las lesiones reactivas o de bajo grado. En cambio,
carece de utilidad para diferenciar las lesiones de

Figura 5
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Figura 4

bajo grado de lesiones de caracter reactivo o de cé-
lulas metaplasicas (Fig. 7). El uso de pl6 tiene siem-
pre que estar avalado por la morfologia de la lesion.

Correlacién cito-histolégica.
Sensibilidad y especificidad de las pruebas

En numerosos estudios se ha demostrado que la
citologia anal tiene una elevada sensibilidad en
detectar lesiones preinvasivas en las poblacio-
nes de pacientes homosexuales masculinos HIV+
(93%). Este dato baja drasticamente cuando se es-
tratifican las lesiones por grados en la correlacion
con las biopsias. De hecho la citologia presenta
una sensibilidad elevada (alrededor del 88%) para
identificar las lesiones de bajo grado (LSIL), pero
baja, entorno al 20%, en la identificaciéon de lesio-
nes de alto grado. En cambio la especificidad osci-
la entre el 32% vy el 59% en los diferentes estudios
de screening poblacional presentes en literatura.

Figura 6
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Figura 7

Conclusiones.

Terminologia: en el diagnoéstico de las biopsias
anales/perianales se recomienda la utilizacién de
la nomenclatura del consenso LAST con la finali-
dad de homogeneizar los resultados de los estu-
dios histologicos.

La citologia anal es una prueba altamente sen-
sible, pero con una baja especificidad y con una
concordancia citologia/biopsia en grado de lesion
muy alta en los LSIL y muy baja en los HSIL.

Hay que valorar siempre si la muestra no es satis-
factoria para evitar falsos negativos, tanto en cito-
logia como en muestras histologicas.

El uso de biomarcadores, como la pl6, no debe
sustituir la valoraciéon morfoldgica de las lesiones,
sino que es un complemento para confirmar las
lesiones de alto grado W
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Dra. Carolina Montecino Romanini
Dra. Carmela Iglesias Felip
Hospital Universitario Vall d’ Hebron

Caso clinico

Paciente mujer de 63 afios de edad que en el ario
2013 debutd con nédulo mamario Izquierdo de
tamanio creciente. La mamografia evidencié una
tumoracién nodular de 4 cm. Se realizd biop-
sia con aguja gruesa que confirmoé malignidad.
Fue candidata a mastectomia, tras la cual se
considero libre de enfermedad. En el atio 2017
la paciente presenta crisis comiciales, astenia y
malestar general de aproximadamente 6 meses
de evolucion. Se realizé PET -TAC en el que se
observaron lesiones hipermetabodlicas en ambos
pulmones (un nédulo predominante de 3 cm en
LSD y otras dos lesiones subcentrimétricas en
LSD y LSI respectivamente), en ganglios subcari-
nales, en ventana aorto-pulmonar, en loébulo ce-

SESSIO RESIDENTS

Metastasis de tumor filodes maligno.
Una rara presentacion.

rebral frontal izquierdo y en décimo arco costal
derecho. Teniendo en cuenta dichas lesiones, se
orientdé como una probable segunda neoplasia
de origen pulmonar primario. Se realizé PAAF
trans-esofagica guiada por EUS de la adenopatia
subcarinal.

Hallazgos citolégicos

Extensiones citoldgicas de fondo hematico
y necrotico con celularidad linfoide propia de
ganglio linfatico y presencia de grandes placas
discohesivas, de bordes irregulares y arquitectu-
ra arborescente (figura 1, tincién de Diff Quick;
figura 2, tincién de Papanicolaou).

Figura 1

Figura 2
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Figura 3

A mayor aumento se identifica celularidad atipica
aislada y dispersa en el fondo necro-hemorragico,
de gran tamario, con aumento de la relacién nucleo/
citoplasma y evidente atipia citologica. Algunas de
ellas muestran morfologia vagamente epitelioidea
mientras que otras presentan morfologia fusiforme.
Todas ellas presentan franca atipia citolégica, con
nucleos irregulares e hipercromaticos y nucléolos
evidentes (figura 3). Enlas placas descritas se alterna
asimismo la morfologia epitelioidea y la fusiforme,
mostrando las células idénticas caracteristicas a las
descritas en la celularidad aislada y estando inmer-
sas en un estroma laxo fibrilar (figura 4).

Diagnéstico diferencial

Valorando el pleomorfismo y atipia evidentes en
el contexto de nodulos pulmonares y afectacion
adenopatica loco-regional, nuestro primer plan-
teamiento diagnoéstico fue el de una neoplasia
maligna de origen pulmonar primario. Sobre el
bloque celular realizamos estudio inmunohisto-
quimico para TTF1, CK7 y p40, siendo negativas y
descartando razonablemente un adenocarcinoma
O un carcinoma escamoso primario pulmonar. Sin
embargo, la positividad aislada para CK AE1/AE3
apoyo la naturaleza epitelial del tumor. Llegados
a este punto, basandonos en las peculiaridades
morfoldgicas del tumor y habiendo descartado
en principio la opcion inicialmente mas probable
nos planteamos otras opciones diagnosticas, que
se enumeran a continuacion:

16 | CITOPAT.CAT

Figura 4

- Carcinosarcoma: Tumor maligno con una po-
blacion mixta de carcinoma de célula no peque-
fla mas componente sarcomatoso. Su diagnos-
tico obliga a demostrar ambos componentes,
epitelial y mesenquimal, malignos. El compo-
nente epitelial muestra positividad para p40 o
TTF1 dependiendo de su naturaleza escamosa o
glandular. Ambos son positivos para CK7. La ne-
gatividad de ambas técnicas en nuestro caso nos
permitio descartar esta posibilidad.

Blastoma pulmonar: Tumor con componente
de adenocarcinoma fetal tipicamente de bajo
grado y estroma mesenquimal primitivo tipo
blastema. El componente mesenquimal blaste-
matoso se compone de células pequerias mono-
tonas de contornos ovoides, a veces elongados.
El componente epitelial es positivo para TTF1 y
el mesenquimal 1o es para vimentina. La escasa
atipia citologica y el contexto clinico descartan
esta posibilidad.

Sarcoma sinovial: Se caracteriza por un patrén
hemangiopericitoide y diferenciacion epitelial
focal, por lo que expresa citoqueratinas. Expresa
CK7 y TLE], técnicas negativas en nuestro caso.

Carcinoma pleomorfico: Tumor de célula no
pequenia con al menos un 10 % de células fusi-
formes y/o células gigantes, o bien con patréon
fusiforme o de células gigantes puro. Muestra
positividad para TTF1 o p40 en el componente
de célula no pequeiia. En nuestro caso, la negati-
vidad para ambas nos permite descartar una va-



riante mixta. La expresion obtenida para CKAE1/
AE3 no apoya la posibilidad de una variante pura
fusocelular. En ningun campo se observaron cé-
lulas gigantes.

- Mesotelioma: El mesotelioma sarcomatoide
puede mostrar positividad para queratinas. Sin
embargo, la negatividad para WT1 y calretinina
en nuestro caso descartan este diagnostico.

En cuanto a una posible metastasis, se descartaron
las siguientes:

- Melanoma: Negatividad demostrada para S100.

- Sarcoma metastasico y metastasis de carci-
noma sarcomatoide extra-pulmonar: Ausen-
cia de antecedentes clinicos que nos permitan
apoyar estas posibilidades, sin evidencia en las
pruebas de imagen de lesion extra-pulmonar
excepto en SNC.

Discusiéon

Pese a que la imagen citologica descrita no es la
esperable en un carcinoma de mama convencio-
nal, ante el antecedente de neoplasia mamaria
maligna siempre debemos descartar una metas-
tasis.

Un dato fundamental en nuestra orientaciéon diag-
nostica definitiva fue el conocimiento posterior
del diagndstico histologico de la lesion mamaria
extirpada en 2013, la cual se correspondidé con un
tumor filodes maligno.

Dicha lesion mostraba unos bordes bien defini-
dos, con dilataciones quisticas y patron arquitec-
tural folidceo (figura 5). El componente estromal

SESSIO RESIDENTS

alternaba areas fibrosas densas y esclerosantes
junto a otras hipercelulares, con presencia de cé-
lulas epiteliodes de mediano y gran tamario y con
franca atipia citoldgica (figuras 6 y 7). Finalmente,
nuestro diagndstico fue de “positividad para célu-
las malignas, compatible con metastasis de neo-
plasia maligna de patron fuso-celular y siendo, en
el contexto clinico de la paciente, la opcion mas
probable una metastasis de tumor filodes maligno
primario de mama conocido”.

Eltumor filodes mamario es caracteristicamente
una tumoracion bifasica epitelial-estromal y co-
rresponde a menos del 1% de las neoplasias ma-
marias. Suele aparecer en pacientes mas ariosas
que las que presentan lesiones de tipo fibroade-
noma, y clinicamente cursa como una masa de
rapido crecimiento. La metastasis es poco fre-
cuente y, en caso de ocurrir, la diseminacion es
de tipo hematdgeno a diferencia de lo que suele
ocurrir en el carcinoma mamario convencional.
Muestra predileccion por pulmon y hueso.

La presencia de elementos heterdlogos malig-
nos le confiere un peor prondstico. Los tumores
filodes se clasifican en benignos, borderlines y
malignos segun diversos parametros princi-
palmente histologicos. Actualmente no existen
marcadores inmunohistoquimicos que ayuden
a gradar los tumores filodes. Puede utilizarse el
analisis de Ki67, p53, C-kit, VGEF o EGEFR, pero
ninguno de ellos se ha demostrado como factor
predictor de la evolucion clinica. Por tanto, son
las caracteristicas cito-histologicas de la lesion
las fundamentales en este aspecto. Un parame-
tro histologico clave es el indice mitotico, siendo
de limitada valoracion en extendidos citologicos.

Uno de los datos clave para el diagnostico de tu-
mor filodes maligno es la demostracion de com-
ponente epitelial benigno y componente estro-

Figura 5

Figura 6

Figura 7
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mal maligno. Como parece logico, el estroma
maligno es el unico componente del tumor con
capacidad de metastatizar, por lo que el grado del
tumor aumenta de forma directamente propor-
cional al componente estromal maligno y en re-
lacion inversa al componente epitelial benigno.
Consecuentemente a esto, en nuestra metastasis
pudimos demostrar exclusivamente el compo-
nente mesenquimal maligno y no el compo-
nente ductal benigno evidenciado en el tumor
primario.

La figura 8 corresponde a la biopsia transbron-
quial concomitante a la PAAF, donde se evidencia
de forma clara el sobrecrecimiento estromal ma-
ligno. Esta muestra complementaria fue util para
ampliar el estudio inmunohistoquimico previa-
mente referido.

A pesar de que el componente estromal maligno
es el unico capaz de metastatizar, existen casos
reportados en la literatura donde se demuestra ex-
presion focal andmala para queratinas en tumo-
res filodes malignos metastasicos. El carcinoma
metaplasico pulmonar de células fusiformes tam-
bién expresa queratinas de forma focal y supone,
por tanto, un reto en el diagndstico diferencial con
nuestra entidad. El contexto clinico es crucial ante
esta disyuntiva diagndstica, y debe evaluarse junto
con las caracteristicas morfoldgicas e inmunohis-
toquimicas de la lesion. Es clave para un adecua-
do tratamiento el correcto diagndstico y grada-
cion del tumor. El abordaje quirurgico de eleccion
consiste en la reseccion completa del tumor con
margenes amplios en el caso de los tumores filo-
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Figura 8

des benignos y borderlines y mastectomia simple
en el caso de los malignos W
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Rabdomiosarcoma embrionari
en pacient adult jove

César Chappuis de Oliveira, Roger Llatjés Sanuy,

Maria Pané Foix, Isabel Catala Costa

Servei d’Anatomia Patologica. Hospital Universitari de Bellvitge

Cas Clinic

Dona de 26 anys amb antecedent de trombo-
embolisme pulmonar bilateral sense alteracions
de la coagulacio, que es presenta amb quadre
d'asténia i anorexia amb distensid¢ abdominal pro-
gressiva de tres mesos d'evolucié. Per RM i TC (Fig
1) es visualitza una gran massa tumoral hipodensa
a abdomen superior, de 372 x 284 x 187 mm.

La pacient ingressa per a realitzaci® de biopsia
guiada per TAC.

Puncié-aspiracié amb agulla fina

En el Diff-Quik (Fig 2) s'observa abundant cellula-

ritat que es disposa en grups grans, discretament
ramificats, i de forma dispersa. Morfoldgica-
ment, s'identifica cellularitat de mida petita
amb predomini de nuclis rodons, 1 ocasionals
nuclis ovalats amb elevada relacié nucli/ci-
toplasma.

En el Papanicolaou (Fig3) observem grups
cellulars immersos en fibrina sobre un fons
proteinaci amb céllules aillades. A major aug-
ment es distingeixen cellules petites de nucli
rodo amb escas citoplasma.

El bloc cellular conté diverses colleccions
compactes de ceéllules amb les mateixes ca-
racteristiques descrites previament, on res-
salta 'hipercromasia nucleariel fons d'aspec-
te vacuolat de l'estroma.

Figura 1. Estudis d'imatge: Voluminosa massa tumoral hipodensa que
desplaga visceres i vasculatura intraabdominales.

Figura 2. Diff quick. A: Grups cellulars grans i cellularitat dispersa (10x)
B: Céllules de mida petita amb nucli rodo i escas citoplasma (63x)
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Figura 3. Papanicolau. A: Grups cellulars immersos en fibrina (10x).B
i C: Cellules petites de nucli rodd amb irregularitats i escas citoplas-
ma (40x i 63x)

Diagnostic citologic

Davant un patr6 de cellules petites, rodones i bla-
ves es planteja el diagnostic diferencial d'acord
amb les caracteristiques cliniques de la pacient; a
saber: procés limfoproliferatiu no-Hodgkin, blas-
tomes Organ-especifics, rabdomiosarcoma, car-
cinoma de cellula petita i tumor desmoplastic de
cellules rodones i petites.

Mitjancant la immunohistoquimica sobre el bloc
cellular, s'objectiva negativitata CKAE1/AE3, CD45
i S100, i positivitat a Vimentina. En consequéncia,
s'amplia el perfil immunohistoquimic per valo-
rar neoplasies d'origen mesenquimal amb CD99 i
EMA que resulten negatives. La Desmina va resul-
tar positiva en escasses céllules aillades , la Myo
D-1 és difusament positiva i la Miogenina és fo-
calment positiva en menys del 50% de la poblacié
cellular de la mostra (Fig4).

Davant d'aquesta morfologia i perfil immunohis-
toquimic es diagnostica el cas com a “Neoplasia
maligna de tipus céllula petita i rodona compati-
ble amb rabdomiosarcoma”

Bidopsia amb agulla gruixuda
L'estudi histologic demostra un patrd de creixe-

ment solid, en llen¢ol, constituit per céllules peti-
tes amb molt escas citoplasma i nucli rodo i blau.
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Figura 4. A: CD45, B: CK AE1/AE3, C: S100, D: Vimentina, E: CD99,
F: Desmina, G: EMA, H: Myo D-1, I; Miogenina (realitzats sobre bloc
cellular)

Conjuntament amb el perfil immunohistoquimic,
identic a lobtingut en l'estudi fet sobre el bloc
cellular es conclou amb el diagnostic definitiu de
"Rabdomiosarcoma Embrionari”

Discussio

Elrabdomiosarcoma resulta un diagnostic relativa-
ment frequent en la poblacié pediatrica, mentre que
és molt infrequent en adults; i és de vital importan-
cia la correcta caracteritzacio de les seves variants ja
que d'aquesta en depen el pronostic i el tractament.

D'acord amb la darrera edicié de la classificacio de
la OMS de tumors de parts toves i os (42 edicié 2013),
els rabdomiosarcomes es classifiquen en quatre ca-
tegories:

- Rabdomiosarcoma embrionari

- Rabdomiosarcoma alveolar

- Rabdomiosarcoma pleomorfic

- Rabdomiosarcoma fusocellular/esclerosant.

Aquesta classificacio té en compte aspectes morfo-
logics/histologics, perd amb la progressiva implan-
tacio de les tecniques de biologia molecular s’han
determinat biomarcadors que permeten una mes
adequada estratificacio del risc i, en consequéncia,
una planificacid del tractament més dirigida, amb
millors resultats tant de supervivencia global com
lliure de malaltia.



Les translocacions cromosomiques t(2;13) i t(1;13)
comporten la fusid genica PAX-FOXO1. Aquesta
translocacié es altament especifica del subtipus
alveolar (80% dels rabdomiosarcomes histologica-
ment classificats com variant alveolar presenten
aquesta fusid). Per altra banda, el subtipus embri-
onari 1 el 20% de les variants alveolars no tenen
aquesta alteracié (essent denominats de forma
generica rabdomiosarcomes negatius). Per tant,
un estudi molecular (FISH, PCR) permetria una
subclassificacié més especifica i, amb aquesta, un
tractament més personalitzat.

Donat que les tecniques de biologia molecular re-
quereixen material suficient en fresc i una infra-
estructura especifica, la més gran accessibilitat i
menor cost de la immunohistoquimica l'han tor-
nat una eina util en la subclassificacid dels rabdo-
miosarcomes, 1 ha demostrat en diversos estudis
la seva fiabilitat i concordanca amb els resultats
dels estudis moleculars.

Els marcadors substitutoris que es van determi-
nar amb estudis de dades d'expressio genica han
demostrat que 'EGFR i la Fibrilina-1 son molt es-
pecifics: (E: 90%) per les variants embrionaria i al-
veolar PAX-FOXO1l-negativa. A més, la reactivitat
a la Miogenina té un patré molt especific en els
rabdomiosarcomes embrionaris: positivitat focal
i menor al 50% de la poblacié cellular. Per altra
banda, els marcadors substitutoris avaluats per al
subtipus alveolar son AP2f3 i P-Cadherina, amb
una especificitat del 98%. La Miogenina, en aquest
subtipus presenta un patrd de positivitat difus en
més del 50 % de la poblacio cellular de la mostra.

Aquesta millora en la classificacio dels rabdomio-
sarcomes ha resultat en un descens de la mortali-
taties presenta com una nova diana terapeutica a
desenvolupar .

L'accessibilitat als estudis immunohistoquimics i
el fet de que es poden realitzar sobre bloc cellular
faciliten l'aplicacié d'aquesta fonamental classifi-
cacio |
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Noédulo mamario en varon de 65 anos

Nayara Pérez-Sanchez

Servei d Anatomia Patologica. Hospital Joan XXIII Tarragona

Caso clinico

Se trata de un hombre de 65 arfios sin antecedentes
de interés que presenta en 2014 noédulo palpable
en mama derecha. Se realiza TAC evidenciando
lesion nodular retroareolar de 27 mm de caracte-
risticas solido-quisticas y adenopatias mediasti-
nicas paraaorticas. Se decide efectuar PAAF diag-
nostica guiada por ecografia.

Hallazgos citolégicos

En las extensiones citoldgicas se observa fondo
hematico y proteinaceo de probable necrosis tu-
moral y abundante celularidad que se dispone en
grupos tridimensionales de configuraciéon micro-
papilar, compuesto de células atipicas poligonales
y células sueltas discohesivas con nucleos excén-
tricos (Fig. 1). Estos grupos presentan bordes festo-
neados, angulados, algunos de ellos con aparien-
cia pseudoacinar con los nucleos dispuestos “de
dentro hacia afuera” (excéntrico), con formacién
de ramificaciones cortas o abortivas y carentes de

eje fibro-vascular (Fig. 2). En la tincién de Giem-
sa se aprecia la desproporcioén nucleo/citoplasma,
nucléolo evidente y citoplasma escaso finamente
granular (Fig. 3). Todos estos hallazgos son suges-
tivos de carcinoma micropapilar de mama.

Figura 2. Micropapilas y ramificaciones cortas con ausencia de eje fi-
brovascular y disposicién nuclear excéntrica (Pap x400)

Figura 1. Grupos tridimensionales y células sueltas atipicas sobre fondo

hematico y proteinaceo (Pap x400).
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Figura 3. Desproporcion nucleo/citoplasma, nucleos hipercromaticos,
nucleolo evidente, citoplasma escaso eosinoéfilo (Giemsa x400).
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Figura 4. Vasos linfaticos expandidos por estructuras tubulares y micro-
papilas compuestas por células tumorales idénticas a las observadas en
la citologia (H-E x100).

Histologia & inmunohistoquimica

Se realiza una biopsia (punch) cutanea de la lesién,
donde se observa extensa proliferacién celular
que expande los vasos linfaticos de todo el gro-
sor de la dermis y tejido adiposo subcutaneo, que
forman estructuras tubulares, pequefios nidos,
micropapilas, formados por células atipicas, de
caracteristicas idénticas a las observadas en el es-
tudio citologico. También se observan ocasionales
cuerpos de Psammoma (Fig. 4). El estudio inmu-
nohistoquimico resulté positivo para CK AE1/AE3,
mamoglobina, GATA3 y negativo para tiroglobu-
lina, receptores de estrogenos y de progesterona
(Fig.5). El HER2 resulto negativo (+1). La tinciéon
con EMA mostro el refuerzo de la superficie ba-
sal caracteristico de este tipo de neoplasias (Fig.6).
Todos estos hallazgos confirman el diagndstico de
carcinoma micropapilar de mama.

Diagnésticos diferenciales

Debemos plantearnos principalmente en el diag-
nostico diferencial, neoplasias primarias de la
mama, con morfologia compatible, como el papi-
loma de mama, que observariamos células sin ati-
pia y células mioepiteliales, o el carcinoma papilar
de mama, que presenta ramificaciones mas gran-
des con verdaderos ejes fibrovasculares y células
mas columnares con mayor estratificacion nu-
clear. También debemos tener en cuenta metas-
tasis de otras neoplasias con patrones papilares o

Figura 5. Citoqueratina AE1/AE3 x100 (A), GATA3 x400 (B), Mamoglo-
bina x400 (C).

micropapilares, como el carcinoma papilar renal,
que observariamos abundantes macréfagos inti-
mamente relacionados con papilas bien desarro-
lladas y atipia modera con hemosiderina intraci-
toplasmatica. Otras metastasis que debemos tener
en cuenta es el carcinoma papilar de tiroides, cuyo
nucleo claro y con inclusiones es caracteristico,
pero hay otras neoplasias, como el carcinoma mi-
cropapilar pulmonar, el carcinoma micropapilar
urotelial o el carcinoma seroso-papilar de ovario,
que son practicamente indistinguibles morfolégi-
camente entre ellas y del carcinoma micropapilar
de mama, por lo que debemos de apoyarnos en la
historia clinica, antecedentes del paciente y de la
Inmunohistoquimica.

Figura 6. Refuerzo de la superficie basal en la tincién inmunohistoqui-
mica con EMA (x400).
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Discusiéon

El carcinoma micropapilar de mama es una va-
riante de carcinoma ductal de mama infrecuente,
con un comportamiento agresivo por su marcado
linfotropismo. Esta neoplasia presenta similares
caracteristicas clinicas y morfoldgicas en mujeres
como en varones. Sus caracteristicas citologicas
tipicas son el patrén dual (grupos de células ati-
picas con bordes angulados o festoneados y cé-
lulas sueltas columnares con nucleo excéntrico),
ausencia de eje fibrovascular y papilas cortas. Los
rasgos histologicos principales son nidos tumora-
les pseudopapilares o estructuras tubulo-alveola-
res flotando en espacios claros, separados por un
delicado entramado fibrocolagenoso, con reac-
cion desmoplasica escasa o ausente. Este patron
histoloégico se repite en la invasion linfatica o me-
tastasica a distancia. En su presentacién, no solo
suele tener afectacion de ganglios linfaticos, sino
que ademas, suelen ser multiples, a pesar de tama-
nos tumorales relativamente pequerios, incluso
algunos autores apuntan a un “fenotipo linfotro-
po". Estas caracteristicas, se pueden observar en
las neoplasias de patrédn micropapilar, indepen-
dientemente de su origen, por lo que es importan-
te el estudio inmunohistoquimico en la filiacion
del origen primario del tumor (GATA3, mamoglo-
bina, tiroglobulina, etc). La tincién con EMA pue-
de ayudarnos a identificar el patron micropapilar,
con el refuerzo caracteristico de su membrana
basal. Los receptores de estrégenos y progestero-
na pueden ser positivos o negativos, asi como el
HER2/NEU H
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Mesotelioma pleural de tipus bifasic.
Diagnostic mitjancant material de
broncoaspirat 1 puncio eco-broncoscopica

P.Serret, M.R.Escoda, N.Combalia, R.Orellana,

C.Blazquez, Catalina Padilla, E.Monso*

Servei de Patologia, *Servei de Pneumologia. Parc Tauli Hospital Universitari. I3PT
Universitat Autonoma de Barcelona (UAB). Sabadell. Barcelona

Introduccio

El mesotelioma és un tumor maligne pleural de
baixa incidéncia i de mal pronostic, que es dona
més frequentment en homes majors de 60 anys i
es relaciona amb l'exposicid a l'asbest, a l'erionita,
la radiacio terapéutica i amb la predisposicio ge-
netica (mutacions del gen BAP1), entre altres.

La presentacio clinica més frequent és la dispnea
i es correlaciona amb la imatge radiologica d'en-
gruiximent pleural i embassament pleural ipsila-
teral. El diagnostic es pot realitzar mitjancant l'es-
tudi citologic i l'histologic.

Cas clinic

Home de 61 anys amb antecedents patologics
d'hipertensio arterial i hepatopatia en estudi, amb
important habit tabaquic actiu i en contacte direc-
te amb fibres d'asbest durant més de deu anys, que
consulta per dispnea de mitjans esforcos de més
dun any d'evolucid, sense associar tos, expectora-
€id ni hemoptisi.

Se li practica una placa de térax, que informa
d'embassament pleural dret i se li realitza una
toracocentesi evacuadora, de la qual es reben
10 cc de liquid groguenc, que mostra a les ex-
tensions cel.lules mesotelials amb canvis d'as-
pecte reactiu.

Donat que la clinica del pacient no millora, se U
practica una TAC toracica que informa de lesio
nodular de 2.5 cm de diametre que es troba en
contacte amb el bronqui principal dret, i que resul-
ta accessible a puncid ecobroncoscopica (EBUS).

Troballes citologiques

La lesio es punciona per EBUS, obtenint materi-
al adequat per a diagnostic en la valoracio in situ
amb tincid rapida de Diff-Quick ®,es fixen exten-
sions en alcohol per tincié de Papanicolaou i es
realitza bloc cellular. Les extensions, de fons he-
matic, estan constituides per abundants céllu-
les de mida petita-intermitja de nucli arrodonit,
discretament irregular, amb cromatina granular i
nucleol; 1 citoplasma cilindric amb discreta mi-
crovacuolitzacio, que es disposen tant en plaques
com aillades. S'observa una segona poblacié cel.
lular minoritaria, de mida gran, amb nuclis para-
centrals iirregulars, amb preséncia de nucléoli ci-
toplasma ampli, ocasionalment microvacuolitzat.
(Figural. A, BiC)

Durant el procediment s'obté material procedent

de broncoaspirat, on s'observen les mateixes pla-
ques cel.lulars descrites. (Figura 1. D)
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Figura 1. A, B i C Ceéllules tumorals presents al material obtingut per
EBUS. A( Diff Quick®, 4x ), B (Papa Nicolau, 20x) i C (Diff Quick®, 40x ).
D. Cellules tumorals presents al material obtingut per broncoaspirat.
(Papa Nicolau 10x).

Diagnostic diferencial

Tenint en compte les troballes citologiques 1 la
localitzacio de la lesio, el principal diagnostic di-
ferencial es planteja entre tumors primaris pul-
monars i metastasics. Dins dels tumors primaris,
caldria pensar en l'adenocarcinoma, on els trets
citologics principals inclouen disposicio en grups
cohesius tridimensionals, nuclis amb preséncia
de nucleol i vacuolitzacié citoplasmatica, l'estu-
di immunohistoquimic amb TTF-1 podria ajudar
al diagnostic. Una altra opcio seria el carcinoma
escamos no queratinitzant, que mostraria cel.lu-
les pleomorfiques disposades majoritariament en
grups, amb cromatina granular i que mostraria
positivitat per a p40. El carcinoma pobrament di-
ferenciat no cellula petita, no mostraria diferen-
clacié escamosa ni glandular i l'estudi immuno-
histoquimic amb TTF-1 i p-40 seria negatiu. En
les metastasis, l'estudi immunohistoquimic amb
citoqueratines (CK7 i CK20) i altres marcadors, po-
dria ser de gran utilitat. Tenint en compte l'ante-
cedent del pacient d'exposiscid a l'asbest, també
caldria plantejar-se un mesotelioma.

Resultats

L'estudi immunohistoquimic sobre el bloc cel.lular
resulta positiu per a citoqueratina AE1-AE3, calre-
tinina, WT-1, D2-40, CK5/6 i vimentina, i negatiu
per a Ber-EP4, TTF-1, p40, CK 71 CK 20 (Figura 2).
Es realitza el diagnostic citologic de mesotelioma.
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Figura 2. Estudi immunohistoquimic del bloc cel.lular obtingut del ma-
terial d’'EBUS (x10).

Posteriorment es practica una pleuroscopia 1 tal-
catge pleural, on s'evidéncien multiples lesions
nodulars a pleura parietal, que es biopsien. A l'es-
tudi histologic s'observa una proliferacion cel.lular
infiltrativa que mostra arees fusocellulars, arees
epitelioides i focus de necrosi, amb estudi im-
munohistoquimic similar al del material obtingut
per puncid per EBUS. Es realitza el diagnostic de
mesotelioma bifasic.

Discussio

El mesotelioma és una neoplasia maligna poc fre-
quent que s'origina a partir de les cel.lules meso-
telials, essent la pleura el lloc més habitual (90%
dels casos). El rang d'edat al diagnostic oscilla en-
tre els 40170 anys, amb un clar predomini pel sexe
masculi, degut en major part, a la seva relacio la-
boral amb l'asbest.

El periode de laténcia entre lexposicid inici-
al a lasbest i la mort del pacient és, de mitja, de
48 anys. Els malalts poden beneficiar-se de trac-
tament amb quimioterapia, malgrat la mitja de
supervivencia és de 12 mesos.

La dispneaiel dolor toracic son els simptomes ini-
cials més frequents, que es presenten de manera
insidiosa i que poden tardar diversos mesos fins a
ser valorats.



Radiologicament s'observa embassament pleural ipsi-
lateral de 'hemitorax afecte i engruiximent pleural.

Eldiagnostic citologic del mesotelioma és dificiliso-
vint requereix de la confirmacié histologica (infiltra-
cio del greix), perd amb l'ajuda de l'estudi immuno-
histoquimic, la clinica i els antecedents, €s possible.
Les extensions solen ser hipercellulars, amb cellu-
les de morfologia més frequentment epitelioide amb
nuclis engrandits, irregularitat de la membrana nu-
clear, cromatina de distribucid irregular, preséncia
de nucleol prominent, bi o multinucleacid, vacuols
citoplasmatics o citoplasma dens, que es disposen
predominantment en grups o plaques.

Histologicament es poden reconeixer quatre pa-
trons morfologics: epitelioide, sarcomatoide, bifa-
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sic i desmoplasic, essent el més frequent i de mi-
llor pronostic el de tipus epitelioide, que a la seva
vegada presenta diversos subtipus (solid, glandu-
lar o adenoide-quistic, entre altres). El tipus sarco-
matoide mostra cellules fusiformes ben orienta-
des d'aspecte fibroblastic i marcada hialinitzacié.
Eltipus mixte o bifasic presenta arees tant de tipus
epitelioide com sarcomatoide, mentre que el tipus
desmoplasic es caracteritza per un estroma dens i
col.lagenitzat amb les cellules tumorals disposa-
des amb patro estoriforme.

En aquest cas, la localitzacidé peribronquial de la
lesié descrita aixi com la preséncia de cellules
neoplasiques en el material de broncoaspirat, son
troballes poc frequents a la nostra practica diaria
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Carcinoma Anaplasico de Tiroides
sobre Carcinoma Papilar

Presentacion de un caso

Virgina Adamoli Vidal
Hospital Arnau de Vilanova de Lleida

El carcinoma anaplasico o indiferenciado de tiroi-
des es un tumor muy agresivo y poco frecuente
(<5%) que afecta a personas mayores de 60 afios.
La distribucion por sexos presenta un ratio entre
mujeres y hombres de 1,5:1. Es un tumor de rapido
crecimiento local con invasion de tejidos y estruc-
turas del cuello y metastasis predominantemente
hematdgenas a pulmon, hueso, cerebro asi como
por via linfatica a ganglios cervicales, toracicos y
retroperitoneales.

Presentamos un caso de un paciente de 65 anos
con un noédulo en lobulo tiroideo derecho de 5,2
cm al que se le realiza una puncion guiada por
ecografia. El material obtenido estd constituido
por placas y grupos de células homogéneas y co-
hesivas de estirpe epitelial que presentan pseu-
doinclusiones y hendiduras nucleares.

Se diagnostica como “Neoplasico. Carcinoma pa-
pilar” y se realiza una tiroidectomia total con lin-
fadenectomia central. En la pieza quirurgica se
observa un carcinoma papilar de 6 cm con dos
focos milimétricos de carcinoma anaplasico, con
invasion capsular, invasion de vasos sanguineos y
de partes blandas peritiroideas. Los ganglios son
negativos para invasion neoplésica (0/13).

Al mes de la cirugia, el paciente presenta sintomas
de compresion y crecimiento del diametro cervi-
cal que se confirma por estudio tomografico como
una masa de 3 x 3 cm en el lecho tumoral con in-
vasion de vena yugular, musculo esternomastoi-
deo y adenopatias de hasta 2,9 cm.

Se realiza una puncién de la masa cervical del lado

izquierdo. Las extensiones muestran abundante
celularidad y fondo necrético. Las células se dis-
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ponen predominantemente sueltas y en peque-
nos grupos, presentan marcado pleomorfismo
nuclear, nucleolos evidentes y cromatina en gru-
mos gruesos toscamente agrupados. También se
observan células multinucleadas, figuras de mito-
sis, nucleos desnudos e imagenes de canibalismo.
Se diagnostica como “Positivo para células malig-
nas. Carcinoma compatible con metastasis de car-
cinoma anaplasico”.

El paciente fallece un mes después.

Dentro de los diagnoésticos diferenciales del car-
cinoma anaplasico o indiferenciado de tiroides se
encuentran: el carcinoma medular (nuestro pa-
ciente era calcitonina negativo), carcinoma me-
tastatico (pulmon, colorrectal, renal o melanoma),
atipias en una lesiéon quistica y cambios secunda-
rios a tratamiento radioactivo (1131).

Se cree que en muchos casos el carcinoma anapla-
sico evoluciona a partir de la desdiferenciaciéon de
un carcinoma papilar, folicular o pobremente di-
ferenciado, aunque el origen de novo en algunos
casos, no puede descartarse por completo. Segun
los datos publicados en la bibliografia, en ocasiones
se puede encontrar en el material de puncion, po-
blaciones celulares de ambos tumores (por ejemplo
carcinoma papilar y carcinoma anaplasico).

En nuestro caso, en la puncion del tiroides solo
corroboramos la presencia de células de carcino-
ma papilar; mientras que en la segqunda puncion
(de la masa laterocervical), sélo se encontraron cé-
lulas de carcinoma anaplasico.

Ademas, el estudio inmunohistoquimico en
la pieza quirurgica (P53 positivo, CK7 positi-
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vo; TTF-1 negativo y Tiroglobulina negativo en
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to con los datos clinicos nos permitioé llegar al
diagnostico definitivo de metastasis de carcino-

ma anaplasico W . The Bethesda System for Reporting Thyroid

Cytopathology, De nitions, Criteria and
Explanatory Notes” Cap 11. Staerkel, Ljung,
Shidham, Frable, Rosai. Springer 2010.

. De Lellis RA, Lloyd R, Heltz PU, Eng C. Pathology
and genetics. Tumours of endocrine organs.
WHO Classification of tumors. IARC. 2004.

.Nagpal R, Kaushal M, Kumar S. Cytological
Diagnosis of an Uncommon High GCrade
Malignant Thyroid Tumour: A Case Report. J Clin
Diagn Res. 2017;11:EDO3-EDOS.

. Benedict M, Costa J. Metastatic Papillary Thyroid
Carcinoma  with  Multifocal Synchronous
Transformation to Anaplastic Thyroid Carcinoma.

Foto 1. PAAF de LTD: Grupo de células cohesivas con Case Rep Pathol. 2016;2016:4863405. Epub 2016

pseudoinclusiones y hendiduras nucleares (Pap. 40x). Sep 28

.Kumar N, Nayak HK, Daga MK, Jain S, Kumar
M. Anaplastic Thyroid Carcinoma (ATC) with
Superior Vena Cava (SVC) Syndrome, Cardiac
Tamponade and Pleural Effusion: An Unusual
Clinical Presentation. J Clin Diagn Res.
2015;9:XD01-XD02.

.Solomon JP, Wen F Jih LJ. Anaplastic
Transformation of Papillary Thyroid Cancer
in the Retroperitoneum. Case Rep Pathol.
2015;2015:241308. doi: 10.1155/2015/241308. Epub
2015 Aug 16.

Foto 2. Pieza quirurgica. Carcinoma papilar y foco de
carcinoma anplasico en LTD. (H&E. 20x)

. Eilers SG, LaPolice P, Mukunyadzi P, Kapur U,
Wendel Spiczka A, Shah A, Saleh H, Adeniran
A, Nunez A, Balachandran I, Clark JJ, Lemon
L. Thyroid fine-needle aspiration cytology:
performance data of neoplastic and malignant
cases as identified from 1558 responses in the
ASCP Non-GYN Assessment program thyroid
fine-needle performance data. Cancer Cytopathol.
2014 Oct;122(10):745-50. doi:0.1002/cncy.21440.
Epub 2014 Jun 9.

Foto 3. PAAF de masa laterocervical izquierda. Células
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El cambio climatico y
la salud publica en Barcelona.

Reseria de la conferencia a cargo del profesor Javier Martin Vide.

Francesc Tresserra
Servicio de Citologia Dexeus Dona
Hospital Universitario Dexeus

El pasado 13 de diciembre de 2017, en el marco
del curso académico de nuestra Sociedad y como
despedida del ario, el Profesor Javier Martin Vide
impartid la conferencia “Canvi climatic i salut pu-
blica a Barcelona”

El profesor Martin Vide es Catedratico de Geogra-
fia Fisica de la Universidad de Barcelona. Es espe-
cialista en Climatologia y Académico de la Reial
Academia de Ciencies i Arts de Barcelona. Ha tra-
bajado en la investigacion del analisis probabilisti-
co de la precipitacion, en los riesgos climaticos, el
clima urbano, la variabilidad y el cambio climati-
co, tema en el que se ha erigido como un referente
en el ambito internacional. Es licenciado en cien-
cias matematicas y Doctor en Geografia e Historia
por la Universidad de Barcelona.

La conferencia empezo con una vision de los pro-
blemas asociados a los limites biofisicos del plane-
ta como son: el cambio climatico, la acidificacion
del océano, el agujero del ozono estratosférico, el
uso del agua dulce, los cambios de uso del suelo, la
pérdida de biodiversidad y la contaminacion qui-
mica. Todos ellos desarrollados en un sistema cli-
matico cuyas componentes naturales (atmodsfera,
océano, biosfera, etc) estdn ya condicionadas por
la actividad humana y el sistema socioecondémico
a una escala global.

En el 52 informe del IPCC (Panel interguberna-
mental sobre el cambio climatico) de 2013-14, en
el resumen para los politicos, se cita textualmente:
“el calentamiento del sistema climatico es inequi-
voco, y desde los afios 50 del siglo XX, muchos de
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los cambios observados no tienen precedentes en
décadas a milenios. La atmodsfera y el océano se
han calentado, los totales de hielo y nieve han dis-
minuido, el nivel del mar se ha elevado y las con-
centraciones de gases de efecto invernadero han
aumentado”. En las ultimas décadas la concen-
tracion de CO, ha aumentado siendo su concen-
traciéon actual de 405,14 ppmv (noviembre 2017),
por lo que somos los primeros seres humanos en
respirar aire con mas de 400 ppm de CO, (Fig. 1).
Asi mismo la temperatura global media ha au-
mentado 0,852C durante el periodo 1880-2012. En
Barcelona, segun datos del Observatori Fabra, en
los ultimos 100 afios (1914-2013) ha habido un au-
mento de la temperatura de 1.79C (Fig. 2). En esta
cuestion el IPCC también concluye que “es suma-
mente probable que la influencia humana haya
sido la causa dominante del calentamiento obser-

Figura 1. Incremento en la concentracion de CO2 (IPCC AR5, www.
Cco2now.org)
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Figura 2. Evolucién de la temperatura media anual en Barcelona (Ob-
servatori Fabra) (1914-2013)..

vado desde mediados del siglo XX" La calificacion
de sumamente probable se atribuye con un 95% de
probabilidad en 2013, contrasta con la de probable
que se otorgaba con un 66% en 2001 y la de muy
probable con un 90% en el 2007.

El incremento de la temperatura en la peninsula
Ibérica ha seguido una linea paralela a la planeta-
ria y en cuanto al régimen pluviomeétrico estacio-
nal han sufrido una significativa expansiéon hacia
el oeste los regimenes con maximos otorales en
detrimento de los primaverales. A nivel global, se
calcula que el aumento proyectado de la tempera-
tura para 2081-2100 respecto al periodo 1986-2005
se situard entre 1y 3.79C (Fig.3).

El "Tercer informe sobre el canvi climatic a Cata-
lunya’, del que el Dr. Martin Vide es coordinador,
en su edicion del 2016 concluye que: entre 1950 y
2014 la temperatura media anual del aire se ha in-
crementado en 0,232C/década; las proyecciones
apuntan a un aumento de la temperatura de 1,4°C
para mediados de siglo (respecto a la media 1971-
2000). Y que entre 1950 y 2014 la precipitaciéon ha
disminuido un 1,2%/década en el conjunto del te-
rritorio (valor estadisticamente no significativo).
Las proyecciones apuntan a una disminucioén de
la precipitacién de cara a 2050, aunque la tenden-
cia es mas incierta. Se espera que entre 2070-2100,
el clima en Barcelona sea parecido al actual en
Malaga y el de Madrid al de Melilla.

Los factores climaticos que influyen en la salud
humana son basicamente tres: las olas de calor y
las temperaturas altas, la contaminaciéon atmosfé-

Figura 3. Aumento proyectado de la temperatura para 2081-2100 res-
pecto a 1986-2005 de entre 1y 3.72C (IPCC ARS5).

rica y las enfermedades transmitidas por vectores.

Las olas de calor conllevan una mortalidad asocia-
da por enfermedades cardiovasculares, respirato-
rias, mentales (debido al déficit de proteccion de
estos enfermos) y del sistema nervioso, diabetes,
afectaciones renales y las propiamente debidas al
golpe de calor. Estos factores se ven agravados por
el efecto isla de calor que las ciudades producen,
con temperaturas nocturnas apreciablemente
mas altas que en sus areas periféricas. En este sen-
tido el Dr. Martin Vide es autor de un estudio que
demuestra este efecto en Barcelona (resefia en La
Vanguardia del dia 25 de noviembre de 2017. Los
lugares mas calurosos de Barcelona). Se ha visto
que en el barrio del Raval hay 94 noches tropicales
(con temperaturas minimas de 202C o superiores)
y 5 noches tdrridas (con temperaturas minimas de
25°C o superiores) en promedio anual.

La contaminacion atmosférica unida a las altas
temperaturas lleva asociada una morbi-mortali-
dad por enfermedades respiratorias y cardiovas-
culares. Ademas, las particulas en suspension, mas
abundantes con tiempo soleado y estable, pueden
acumularse en la garganta, pulmon y sangre.

Las enfermedades transmitidas por vectores se
ven agravadas por las condiciones de temperatu-
ra y precipitacion que favorecen su reproduccion.
En Espania se ha detectado un incremento en las
infecciones por Dengue, Malaria y Chinkungunya
importados por viajeros. La posibilidad de casos
autdctonos favorecidos por el aumento de la tem-
peratura y los inviernos mas suaves es real.
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En definitiva, el riesgo de los efectos del cambio
climatico radican en:

Todas las poblaciones se veran afectadas por el
cambio climatico, pero algunas son mas vulne-
rables que otras. Los habitantes de los pequerios
estados insulares en desarrollo y de otras regiones
costeras, las megalopolis y las regiones montafio-
sas y polares son especialmente vulnerables.

Los ninos, en particular los de los paises pobres,
son una de las poblaciones mas vulnerables a los
riesgos sanitarios resultantes. Se prevé asimismo
que los efectos en la salud seran mas graves en
las personas mayores y en aquellas con dolencias
preexistentes o cronicas.

Las zonas con infraestructuras sanitarias deficien-
tes, la mayoria en paises en desarrollo, son las que
tendran mas dificultades para prepararse y res-
ponder si no reciben asistencia.
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Al acabar la conferencia tuvo lugar un interesante
y participativo debate fruto del interés que el tema,
los conocimientos y la brillante exposicion del
Profesor Martin Vide despertaron en la audiencia.
Coloquio que continuo en el coctel de cierre del
ario que hubo a continuacion.

Quiero agradecer de forma efusiva la participa-
cion del Profesor Martin Vide y recordaros que po-
déis consultar la presentacion en:

http://www.academia.cat/files/425-12986-
DOCUMENT/Martin6713.Dicl17.pdf W

Francesc Tresserra
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Utilitat de la citologia de orina
en el estudi d'una massa renal calcificada

J.Pallarés, J. Martin, A. Subirats, P. Buetas, M. Palomera, X. Matias-Guiu
Hospital Universitari Arnau de Vilanova de Lleida

Introduccié

L' utilitzacié de l'examen citologic d'una mostra
d'orina espontania en un pacient jove amb una
massa renal ens va ser d'utilitat en el seu maneig,
ja que presentava el diagnostic diferencial amb
una tuberculosi o un altre procés infecciods.

La presencia de cellules malignes sospitoses de
adenocarcinoma va fer sospitar una neoplasia
maligna renal, malgrat que es tractava d'un paci-
ent jove.

Material i métodes

El pacient de 42 anys presentava clinica de dolor
lumbar i febricula, amb ocasional hematuria. En
el TAC toraco-abdominal s'observava una massa
renal esquerra heterogénia de gairebé 6 cm calci-

ficada. L'estudi de la bacilloscopia va resultar ne-
gativa.

Descripcio

En les tres orines espontanies que vam rebre s'ob-
serva un fons inflamatori agut i cronic, amb céllu-
les urotelials i escatoses sense atipies citologiques.
De forma aillada hi havia unes cellules de major
tamany amb moderat citoplasma i nucléols pro-
minents (Figura 1). Ocasionalment, les céllules ati-
piques formaven grups tridimensionals 1 pseudo-
acins, amb marcat pleomorfisme e irregularitat de
la membrana nuclear (Figura 2).

De forma aillada el citoplasma era vacuolat i des-
placava el nucli. El diagnostic citologic va ser de
Positiu per a céllules malignes, compatible amb
adenocarcinoma.

Figura 1. Grups de céllules amb atipia citologica de disposicio pseudoa-
cinar (Papanicolaou, 250x).

Figura 2. Fons amb inflamacio i detritus cellulars. Les céllules neoplasiques
mostren multinucleacions i marcat pleomorfisme (Papanicolaou, 250X).
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En la peca de nefroureterectomia esquerra es va
observar un tumor cortico-medullar de 6 cm, de
coloracié blanquinosa amb zones de necrosis,
i consistencia ferma al tall. La neoplasia estava
constituida per un patr¢ tubular-papillar amb in-
filtraci¢ intersticial del parenquima renal no tu-
moral i marcada desmoplasia.

S'observava invasid de la pelvis renal per sota del
uroteli molt reactiu. Alguns tubuls renals mostra-
ven marcada atipia cellular. El diagnostic va ser de
Carcinoma renal dels tubuls collectors (CTC).

Discussio

El carcinoma renal dels tubuls collectors de Belli-
ni és una raresa (1-2% dels carcinomes renals). La
seva expressio citologica en orina és poc frequent.
La seva presentacid agressiva en gent més jove
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que el carcinoma renal convencional fa que sigui
util la seva identificacid per un maneig precog de
la lesio. Els diferents articles que revisen la citolo-
gia del CTC, s'observa una extensio escassament
cellular, citologicament d'alt grau amb grups co-
hesius pseudopapillars o acinars, de citoplasmes
vacuolars amb macro-micronucleols.

En la darrera revisid del carcinomes renals amb
afectacio de la zona medullar de Amin i col. (2018)
s'emfatitza la necessitat de descartar per estudi
molecular e immnunohistoquimic el carcinoma
renal fumarat hidratasa deficient, que presenta un
marcat solapament de la morfologia. Fins al punt
que dels 38 casos que recull la revisidé molts van
ser re classificats gracies als estudis genetics de les
mostres en carcinomes renals associats a déficit
de fumarat hidratasa B
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collecting duct carcinoma in urine sediment. Diagn
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4. Ohe C, Smith SC, Sirohi D, Divatia M, de Peralta-
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Fumarate Hydratase-deficient Renal Cell Carcinoma.
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Enfermedad relacionada IgG4:
Un gran simulador

C Gonzdlez, C Baez, O Gibert, F Garcia, X Morlius, LL Surralles, L Garcia, P For-
cada, L Luizaga, P Pontes de Sousa, R Albero, C Ferrer, F Pérez, X Tarroch.
Hospital Universitari Mutua Terrassa. Barcelona

Historia clinica

Presentamos el caso de una mujer de 59 arios sin
antecedentes de interés, cuya patologia se inicia
en junio del 2016, presentando clinica de ictericia
originada por el engrosamiento de la pared de la
vesicula biliar, que mostraba lesion mural de mar-
genes espiculados englobando el conducto hepa-
tico comun y condicionando dilatacion moderada
de la via biliar intrahepatica (estudio realizado en
Hospital de Manresa).

La paciente es trasladada a su Hospital de referen-
cia en Barcelona, donde se corrobora el diagnos-
tico radioldgico. Se realizan varias colangiografias
transparietohepaticas (CTPH) que mostraron am-
putacion a nivel del confluente biliar y leve dilata-
cion de la via biliar intrahepatica, con estenosis a
nivel del hepatico comun derecho e izquierdo. Se
le coloca a la paciente un drenaje externoy prote-
sis biliar autoexpandible. El estudio citologico con
“cepillado” de via biliar fue negativo.

La paciente fue traslada de nuevo a su Hospital
de origen (Manresa) en espera de tratamiento, en
principio quimioterapico, debido a que la primera
opcion diagnostica correspondia a neoplasia ma-
ligna de vesicula biliar versus colangiocarcinoma.

A pesar de que los hallazgos radiologicos orien-
taban claramente hacia un proceso maligno, la
citologia negativa y el estado clinico de la pacien-
te preservado fueron las razones por las cuales es
presentada en el Comité Hepatobiliar de nuestro
centro, decidiéndose realizar una colecistectomia
abierta con extirpacion de plastréon inflamatorio

perivesicular, con el fin de obtener un “diagnodsti-
co”. Elresultado histologico fue de “colecistitis cro-
nica con marcada reaccion fibrosa e inflamacion,
acomparniada de plastron inflamatorio fibroso, sin
presencia de infiltracidén neoplasica epitelial’, tras
inclusion practicamente total de la vesicula biliar.

Se sucedieron multiples cuadros de colangitis
(seis episodios en total) que obligaron a multiples
ingresos hospitalarios de la paciente, multiples es-
tudios radioldgicos (colangiopancreatografia re-
trégrada endoscdpica (CPRE)), colocacion de pré-
tesis metalicas, limpieza y desobstruccion de las
mismas, asi como multiples estudios cito-histolo-
gicos del material que obstruia las protesis. Se co-
locaron un total de 4 protesis metalicas a nivel de
conducto hepatico comun, obteniendo un diame-
tro de 12mm en la via biliar. Destacar que todos los
estudios citohistolégicos del material que se fue
extrayendo correspondieron a tejido fibroso e in-
flamacion, sin presencia de infiltracién neoplasica
(Inmunohistoquimica CK AE1-AE3 negativas).

Ante esta situacion tan extrema de multiples co-
langitis de repeticion con disminucién nueva-
mente de la luz de la via biliar y ante la aparicion
de dos nuevas lesiones tumorales post-colecistec-
tomia, la primera a nivel retroduodenal de 20mm
de didmetro, de caracteristicas inespecificas que
infiltraba la pared duodenal y comprimia estruc-
turas vasculares (vena cava inferior a la altura de
la vena renal derecha), y la segunda a nivel de
colon también con caracteristicas infiltrativas,
se decidi¢ intervencion quirurgica realizando-
se una duodenopancreatectomia cefalica con
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Figura 1. Ecoendoscopia guiada por ecografia con puncioén aspiracion
con aguja fina: escasa celularidad, material fibrinoleucocitario y frag-
mentos de fibrosis e inflamacion (x200, Tincion Papanicolaou)

antrectomia (Cirugia de Whipple) y reseccion seg-
mentaria de colon transverso.

Previa a la cirugia se realizé una Ecoendoscopia
con puncién aspiracién con aguja fina (PAAF) de
la pared engrosada del conducto hepatico y de la
masa retroduodenal. A pesar de las multiples pun-
ciones con aguja 22 G(gauges), se obtuvo escaso
material valorable, correspondiente a material fi-
brinoleucocitario y minimo tejido fibroso con in-
flamacion.(Fig.1)

La pieza quirurgica resecada mostrd areas de as-
pecto tumoral que afectaban varias localizaciones,

Figura 2. Duodenopancreatectomia con masa turmoral retroduodenal
de 20mm de dimensiones maximas.

via biliar, area retroduodenal (Fig.2), ganglios de
curvatura mayor, peripancreaticos y pared exter-
na de colon. La histologia de todas las lesiones fue
idéntica, correspondia a una proliferacién fibroin-
flamatoria con estroma fibroso de patréon arremo-
linado, fibras de coldgeno densas de distribucion
irregular e infiltrado inflamatorio linfoplasmo-
citario con areas que mostraban abundantes eo-
sindfilos. Focalmente se observaba infiltrado in-
flamatorio agudo, asi como imagenes de flebitis
obliterativa. No se constato atipia citoldgica, figu-
ras de mitosis, ni infiltracién neoplasica epitelial
(Fig.3y 4).

Figuras 3 y 4. Proliferacion fibrosa con patréon arremolinado, componente linfoplasmocitario, agregados linfoides e

imagenes de flebitis obliterativa (x200, Hematoxilina-Eosina).
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Figura 5. Inmunohistoquimica para IgG4: abundantes células plasmati-
cas positivas (x200, Hematoxilina-Eosina).

Las técnicas de inmunohistoquimica mostraron
negatividad para citoqueratina AE1-AE3, Beta-Ca-
tenina, proteina ALK, Herpes virus humano de
tipo 8 (HHV-8), Virus Epstein Barr (VEB), proteina
p53, Desmina y Actina. Técnica para Rojo Congo
también resultd negativa.

La relacion de células plasmaticas que expresaban
IgG4/IgG resultd mayor de 40% y el recuento de
células plasmaticas IgG4/campo gran aumento
(cga) fue de 54-74 1gG4/cga. (Fig.5)

Antela sospecha de Enfermedad relacionada IgG4,
se solicitd la determinacion en sangre de IgG4, la
cual resultd ser de 193mg/dl (valor diagndstico
para enfermedad relacionada IgG4: 135mg/dl).

Con el estudio completo realizado, clinico, radio-
logico e histologico, el diagnoéstico definitivo fue
de ENFERMEDAD RELACIONADA CON IgG4.

Discusién

La enfermedad relacionada con IgG4 (ER-1gG4) es
una nueva entidad descrita recientemente de ca-
racter autoinmune, correspondiente a un proceso
fibroinflamatorio que tiende a afectar uno o varios
organos de forma sincrénica o metacrénica, pu-
diendo su caracter infiltrativo ocasionar fallo del
organo u organos afectados, asi como la muerte
del paciente si no se establece tratamiento efecti-
vo a tiempo.

Las primeras descripciones de patologias simila-
res a las de ER-IgG4 datan de finales del siglo XIX,
sindrome de Mikulicz que cursaba con tumefac-
cion de glandulas pardtidas, y no ha sido hasta el
afio 2001 cuando se han relacionado niveles séri-
cos elevados de IgG4 en pacientes con pancreati-
tis esclerosante.

Tabla 1. Esquema de diagnostico histoldégico de Enfermedad
relacionada con IgG4. (Deshpande V et al. Consensus state-
ment on the pathology of IgG4-related disease. Mod Pthol.
2012;25:1181-1192)

CITOPAT.CAT | 37



SESSIO CONJUNTA AMB LA SOCIETAT CATALANA D’ANATOMIA PATOLOGICA

Tabla 2. Evolucion de los criterios diagnoésticos de la enfermedad IgG4 relacionada. (Wolfson F1000Research

2017, 6(F1000Faculty Rev:185)

Después de varias modificaciones diagnosticas,
la nomenclatura actual de ER-IgG4 se propuso en
el afio 2010, siendo aceptada en el 2011 durante el
primer congreso internacional sobre la entidad
realizado en Boston, a partir del cual se ha cons-
tatado codmo han aumentado el numero de publi-
caciones de esta patologia en todo el mundo. En el
2012 tuvo lugar el primer consenso internacional
sobre los hallazgos patoldgicos que definen la en-
tidad actualmente (Tabla 1)

Los hallazgos histopatologicos que caracterizan
la enfermedad son: esclerosis de patrén arremo-
linado, denso infiltrado inflamatorio linfoplas-
mocitario, flebitis obliterativa y una proporcion
aumentada de células plasmaticas que expresan
IgG4 respecto a las IgG (>de 40% se considera pa-
toloégico) (Tabla 2)

El diagndstico de la enfermedad se realiza gene-
ralmente entre la sexta y la séptima décadas de la
vida, siendo los varones los mas frecuentemente
afectados. Las localizaciones con mayor frecuen-
cia involucradas son el pancreas y las glandulas
salivares, aunque ningun organo del cuerpo se
encuentra exento de afectacion.

Es una enfermedad especialmente estudiada en
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Asia, siendo Japon uno de los paises que mas
ha liderado la investigacion y conocimiento de
esta entidad, con una prevalencia de 2-10ca-
s0s/1.000.000habitantes e incidencia de casos
nuevos de 336-1.300casos nuevos/ario.

La presentaciéon inicial de la enfermedad pue-
de ser inespecifica o simular otras enfermedades
mas comunes; tenemos que tener que cuenta que
existen patologias que pueden, clinica e histologi-
camente, simular una ER-IgG4, por ejemplo vas-
culitis asociadas a anticuerpos antineutrofilicos,
procesos malignos, enfermedad Castleman (mul-
ticéntrica o local), procesos linfoproliferativos,
plasmocitosis cutaneas, enfermedad Rosai-Dorf-
man, Sarcoidosis.... Esimportante tener en cuenta
que el diagnostico de esta patologia es un “diag-
nostico conjunto, clinico, radioldgico y anatomo-
patoldgico”

Un apunte respecto al papel que juega la PAAF en
este tipo de lesiones. Las principales razones que
dificultan el diagndéstico con PAAF pero que por el
contrario también son datos claves para el diag-
nostico son:

1. Muestras con escasa celularidad, a pesar de rea-
lizar varios pases de puncion.
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2. Composicion de la muestra, celularidad infla-
matoria predominantemente.

3. Atipia citoldgica, si aparece puede ser de carac-
ter reactivo.

4. "Pensar en esta entidad’, y realizar correlacion
clinico-radioldgica.

La PAAF y la biopsia con aguja gruesa (BAG) no
siempre son suficientes para alcanzar el diagnos-
tico y descartar por completo un proceso neopla-
sico maligno, la inseguridad de que “se nos pase
por alto algo” obliga a realizar estudio quirurgico
de estas lesiones tumorales en muchos casos,
aunque el tratamiento de eleccion de primera li-
nea es tratamiento farmacolégico con antiinfla-
matorios esteroideos (corticoides); segunda linea
de tratamiento: azatioprina o rituximab.

Es importante tener en cuenta que se trata de

una patologia dificil de controlar, con recaidas
frecuentes (30-50%) que requieren nuevos tra-

Bibliografia

1.

. Khosroshahi

Deshpande V, Zen Y, Chan J et al. Consensus
statement on the pathology of IgG4-related disease.
Mod.Pathol 2012; 25:1181-1192.

A, Wallace Z.S, Crowe JL et al
International Consensus Guidance Statement on
the Management and Treatment of IgG4-Related
Disease. Arthritis and Reumatology 2015: 67(7):1688-
1699.

.Kim S, Bae H, Choi M et al. Isolated Mass-Forming

IgG4-Related Cholangitis as an Initial Clinical
Presentation of Systemic IgG4-Related Disease.
Journal of Pathology and Translational Medicine
2016: 50:300-305.

.Kaur R, Mitra S, Rajwanshi A et al. Fine Needle

Aspiration Cytology of IgG4-related Disease: A
potencial Diagnostic Pitfall?. Diagn. Cytopathol
2016;00:000-000. DOI 10.1002/dc.

tamientos y pautas de mantenimiento para que
el paciente se encuentre asintomatico. Se han
descrito remisiones espontaneas, afectacion al-
ternante de drganos, asi como masas tumorales
fibrosas establecidas que no disminuyen con tra-
tamientos farmacoldgicos y que precisan trata-
miento quirurgico para disminuir volumen.

Se trata de una entidad compleja que requiere tra-
tamiento urgente principalmente si la afectacion
involucra 6rganos vitales, la fibrosis no controlada
puede originar dario irreversible del érgano, ori-
ginando clinica de insuficiencia renal, cardiaca,
pulmonar, hepatica...

En conclusion, se trata de una enfermedad fibro-
inflamatoria infrecuente, multisistémica y mul-
tiorgdnica, que puede imitar patologias malignas
infiltrativas y requiere estudio multidisciplinario
para su diagnostico, asi como tratamiento rapido
para evitar patogenia importante y tratamientos
innecesarios W

5. Umehara H, Okazaki K, Nakamura T et al. Current
approach to the diagnosis of IgG4-related disease-
Combination of comprehensive diagnostic and
organ-specific criteria. Modern Rheumatol 2017;
27(3):381-391.

.Bateman A.C and Culver E.L. IgG4-related disease-
experience of 100 consecutive cases from a specialist
centre. Histopathol 2017; 70:798-813.

. Mohammad Alizadeh A H. Cholangitis: Diagnosis,
Treatment and Prognosis. Journal of Clinical and
Translational Hepatology 2017; 5: 404-413.

8.Lin W, Zhang P, Chen H et al. Circulating
plasmablasts/plasma cells: a potential biomarker for
IgG4-related disease. Arthritis Research and Therapy
2017; 19:25.DOI: 10.1186/s13075-017-1231-2.

CITOPAT.CAT | 39



SESSIO CITOCULTURAL

Visita guiada
al recite modernista de

l'Hospital de la Santa Creu

1 Sant Pau
14 de marc¢ de 2018



SESSIO CITOCULTURAL

Organitzacié
Dr. Enrique Lerma

Actualitzacio sobre l'aplicacié de les técniques moleculars
en material citologic.

Ponents

Dr. E. Lerma.

Servei d’Anatomia Patoldgica. Hospital de la Santa Creu i Sant Pau
Dr. I. Sanchez Guerri.

Servei d’Anatomia Patologica. Hospital del Mar

CITOPAT.CAT | 41



SESSIO CITOTECNICS

Carcinoma papillar renal

A. Lozano, M. Rodriguez, N. Pérez, N, Baixeras, I. Catala
Servei d'/Anatomia Patologica. Hospital Universitari de Bellvitge. Barcelona

Cas clinic

Home de 64 anys, amb un quist renal subcortical
que segueixen amb TAC cada sis mesos. En l'ultim
s'identifica un nodul d'aspecte solid exofitic al terg
mig renal esquerre que mesura 22 x 21 x 20 mm.

Es realitza PAAF del nodul amb una agulla de 22G.
Rebem una xeringa amb escas material hematic.
Realitzem dues extensions, tenyides amb Papani-
colaou (PAP) i Dif Quik (DQ) i amb el material res-
tant fem bloc cellular.

Troballes citologiques

Extensions de fons hematic, caracteritzades per la
presencia d'abundant cellularitat epitelial dispo-
sada en grups tridimensionals, esferoidals o papil-
liformes, en plaques i de forma aillada. Els nuclis
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son bastant monomorfs amb membrana nuclear
regular, amb nucléol i algunes pseudoinclusions
intranuclears. Els citoplasmes son amplis, mal de-
finits, alguns granulars amb pigment hemosideri-
nic.

S'observen abundants macrofags en el fons de les
extensionsia linterior d'alguns grups.

Diagnostic diferencial
Segons les caracteristiques citologiques:

Per les caracteristiques morfologiques del nostre
cas en primer lloc ens varem plantejar un carci-
noma papillar;, per la preséncia de citoplasmes
granulars i nuclis monomorfs no podiem descar-
tar un carcinoma cromofob o un oncocitoma.

Segons les caracteristiques arquitecturals:

Els diagnostics diferencials es van plantejar amb
tumors que poden tenir estructures papillars: el
carcinoma papillar renal, el carcinoma renal de
cellules clares i amb carcinomes metastatics pa-
pillars, com el de pulmo, tiroides, endometri, etc.

Estudi immunocitoquimic:
Positivitat per a CK7 i AE1/AE3, CD10 i Racemasa.

Negativitat per a C-KIT i CD68 a les cellules tumo-
rals.



Diagnostic citologic
SUGGESTIU DE CARCINOMA PAPIL:.LAR RENAL.
Tractament

Donat que la massa era inoperable per la localit-
zacio, es decideix realitzar ablacié amb crioterapia
percutania.

Discussio

El carcinoma renal papillar representa el 7-15% de
tots els tumors renals. Les troballes citologiques
que caracteritzen aquesta entitat son moderada
o0 abundant cellularitat, amb frequent disposicié
en papilles o bé en grups morulars, tubulars o de
forma aillada; el monomorfisme nuclear amb pre-
sencia de nucleols, fenedures o pseudoinclusions
intranuclears. Altres trets caracteristics son els
macrofags dins de les papilles o aillats en el fons
de les extensions. Els citoplasmes solen ser amplis,
microvacuolats o granulars amb pigment hemosi-
derinic. Poden observar-se cossos de Psammoma.

El principal diagnostic diferencial s'ha de fer amb
d'altres tumors primaris renals i per aixo es neces-
sari realitzar estudi immunocitoquimic B
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Carcinoma escamas quistic de mama
en una pacient lactant
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Departament de Obstetricia, Ginecologiai Reproduccio.

Hospital Universitari Dexeus. Barcelona.

Introduccio

El carcinoma escamos de la mama €s una variant
molt rara, correspon a menys de 1'1% de tots els
carcinomes mamaris (1-7). Hi han pocs exemples
de carcinoma escamos pur descrits en la literatu-
ra anglesa. I n'hi han 40 casos descrits en el libre
de les forces armades. Els primers casos es van
diagnosticar fa prop d'un segle.(5,6)

La mitjana d'edat de les pacients és de 54 anys, en-
tre 201 80 anys (5). Es déna més sovint en la mama
esquerra (7). Més del 90% dels casos sén triple ne-
gatius (2-4). La supervivencia als 5 anys és del 51 al
68%, ials 10 anys del 60.2%.(1,4)

Radiologicament, no hi ha troballes especifiques i
ecograficament sovint presenten aspecte quistic.

A nivell macroscopic destaca la preséncia de
quists, sovint de contorn nitid i ben delimitat, tot
1 que de vegades el contorn és molt irregular; el
tumor tendeix a ser més gran que d'altres variants,
sovint es presenten com a tumoracions de meés de
5 cm (3). També mostren arees de necrosis i trans-
formacid quistica (1,5).

Microscopicament, es pot presentar amb cellules
acantolitiques, queratinitzades, fusiformes o una
combinacio dels diferents tipus, proliferant al vol-
tant de quists (1,2,4,5).

Les extensions citologiques presenten fons necro-

tic on s'observen plaques de céllules malignes, en
alguns casos amb queratinitzacio citoplasmatica
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atipica, nucléols engrandits, nuclis densos, cani-
balisme i ponts intercellulars. Les cellules tumo-
rals es disposen en plaques o grups sincitials i de
vegades es disposen de forma aillada. En els tu-
mors quistics hi ha cellularitat inflamatoria i histi-
ocits multinucleats (4,8,9).

Histologicament es veuen ponts intercellulars,
perles cornies, granuls queratohialins, i amb arees
de necrosis. La part quistica del tumor sovint esta
envoltada d'un epiteli escamds d'aspecte conven-
cional (9).

Eltumor tendeix a ser més tou i meés granular quan
esta constituit per epiteli queratinitzant, en canvi
quan hi ha més céllules fusiformes la consisténcia
és més ferma.

Cas clinic

Pacient de 35 anys amb antecedents familiars de
neoplasia mamaria.

El gener del 2016, nou mesos després del part,
consulta per un galactocele recidivant, li donen un
tractament per hiperprolactinemia.

En lexploraci¢ clinica es palpa una mama dre-
ta molt augmentada de mida i tova. No es palpen
ganglis. La mama esquerra és normal.

La RMN mostra una massa solid-quistica sospito-
sa amb presencia de lesions nodulars satellits ben
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Figura 1. Extensio neta amb detritus constituida per celelularitat infla-
matoria, cellules escumoses i ceéllules escamoses atipiques.

definides infracentrimetriques. Com que a la pa-
cient se li han practicat multiples drenatges, no es
pot descartar que es tracti d'un procés inflamatori.
Es veuen ganglis en l'aixella dreta, indeterminats.

Se li fa una ecografia que identifica una formacié
quistica de mida gran amb una proliferacié poli-
poide en el seu interior, que es punciona (es bui-
den 220ccien queda una lesié residual de 60 mm).

El diagnostic citologic és de céllules queratinitza-
des amb atipia (Fig. 1).

Es realitza una BAG, evacuant també 280cc de li-
quid amb agulla fina. El resultat histopatologic és
de Carcinoma escamos, receptors hormonals ne-
gatius. Her2/neu negatiu. P53 negatiu i Ki67 posi-
tiu (80% de céllules).

L'estudi citologic de l'adenopatia és de limfadenitis.

Es practica una mastectomia a finals de gener
de 2016, el diagnostic és de Carcinoma escamos
quistic amb extensa necrosis que infiltra teixit
muscular esqueletic (Fig. 2). Marges de reseccio
lliures de lesio. Pell i mugrd sense evidéencies d'in-
filtracid neoplasica. Gangli sentinella axillar sense
evidéncia de metastasis. Gangli limfatic secundari
sense evidencia de metastasi. pT3 pNO(i)gc MO de
mama dreta.

Actualment la pacient esta viva i sense troballes
patologiques. Segueix controls rutinaris d'oncolo-
gla mamaria.

Figura 2. Neoplasia de céllules epitelials amb citoplasmes eosinofils i
queratinitzacio.

Discusié

A lhora de diagnosticar el carcinoma escamaos es
recomana una biodpsia quirurgica, tot i que amb la
puncié combinada amb la BAG es poden fer apro-
ximacions molt acurades del carcinoma escamos
de la mama. La immunohistoquimica és essencial
i suficient per diagnosticar el subtipus de carcino-
ma escamos (2).

Quan un carcinoma té un component pur de cel-
lules escamoses s’ha de diagnosticar de carcinoma
escamos, 1 també els carcinomes que tenen meés
del 90% de metaplasia escamosa (2,5,6). Perd pel
seu diagnostic el tumor no ha de tenir continuitat
amb la pell, mugrd (1) i ha d'excloure’s una metas-
tasis d'un carcinoma escamos en una altra localit-
zacio, sobre tot de pulmo, cervix i bufeta. També
ha de descartar-se un origen en el component es-
camods d'un tumor phyllodes (4,10). La invasié de la
pell complica el diagnostic, per tal de diferenciar si
€s o no cutani, quan la major part del tumor és a la
mama, 1 la historia clinica indica presencia de tu-
mor mamari abans de la ulceracio de la pell, lavors
es considera carcinoma mamari (1,6).

Enun 10-15% dels casos hi haura ganglis afectats (3).

Molts autors creuen que el carcinoma escamaos de
la mama deriva de les cellules epitelials o mioepi-
telials dels conductes glandulars amb metaplasia,
generalment com a consequencia d'una inflama-
cio (2,3). D'altres que deriven de quists epidermoi-
des, abscés subareolar, cistosarcoma phyllodes, fi-
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broadenomes, papillomes i malignitat metastatica
(1). També es poden trobar céllules escamoses en
el carcinoma adenoescamos i en el carcinoma es-
camos acantolitic.

De vegades, l'epiteli cutani que s’ha introduit a
lhora de fer una BAG persisteix en el teixit curat
i aixi queda en forma de quist d'inclusio, l'epiteli
escamos pot quedar incrustat en la paret del quist
inflamatori resultant dificil de distingir d'un carci-
noma invasiu, per fer-ho cal una avaluacio citolo-
gica molt acurada (6).

El diagnostic diferencial inclou: el quist d'inclusié
epidermic, on en l'extensio del quist la cellularitat
escamosa és benigna. Les escames i cellules es-
camoses amb citoplasma granular ens suggerei-
xen un quist d'inclusioé. El carcinoma ductal amb
component escamos, on hi ha cellularitat maligna
tant escamosa com glandular (6,10). El carcinoma
mucoepidermoide, amb preséncia de grups de cel-
lules escamoses malignes i cellules secretores de
moc (9).

Es important no malinterpretar les arees sincitials
del carcinoma medullar o els canvis apocrins en
altres tumors com a canvis escamosos (4).

La metaplasia escamosa focal es pot donar tant
en la hiperplasia ductal com lobellar i en els pa-
pillomes; també la veiem en lesions inflamatories
o0 necrotitzants, en adenomes infartats, en quists
inflamatoris/mastitis, en papillomes infartats i en
cicatrius (1).

El carcinoma escamods de mama és una variant
rara de carcinoma mamari que presenta un pro-
nostic similar d'altres carcinomes ductals i amb
frequent transformacidé quistica. Es pot confon-
dre amb processos inflamatoris perd no respon
al tractament amb antibiotics. El diagnostic dife-
rencial s’ha de fer principalment amb els quists
d'inclusio epidérmica i ha d'excloure’'s un origen
metastatic de la lesio H
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Microcarcinoma papillar

de tiroide metastasic

A.Ferran, M2R. Escoda, N. Combalia
Parc Tauli Hospital Universitari, I3PT.

Universitat Autonoma de Barcelona. Sabadell

Cas clinic

Home de 81 anys, fumador, amb antecedents d'H-
TA, dislipemia, EPOC i en seguiment de goll mul-
tinodular d'anys d'evolucio.

Ingressa a urgéncies del nostre hospital amb qua-
dre de malestar general, hipotensié i melenes. Da-
vantla sospita de TEP esrealitza TC, on s'evidencia
un nodul solid a lobul inferior de pulmo dret de vo-
res espiculades amb arees quistiques, de 2x1,8cm
i una adenopatia a cadena jugular d'aspecte pato-
logic, no s'observen adenopaties hiliars ni medi-
astiniquesies descarta el TEP. En el sequiment del

pacient es diagnostica una ulcera gastrica, a la que
s'atribueix el quadre clinic que presenta. Posterior-
ment es practica una ecografia cervical, on s'iden-
tifica el goll multinodular ja conegut, i destaca un
nodul de 30mm amb calcificacions grolleres al seu
interior i un nodul extratiroidal quistic, de 25mm,
laterocervical inferior esquerre, que correspondria
al mateix nodul observat al TC, i que planteja el di-
agnostic diferencial entre una adenopatia quistica
iuna lesié quistica benigna cervical.(Fig.1)

Es realitza PAAF del nodul laterocervical. Les ex-
tensions sén poc cellulars, de fons serohematic,
amb abundants histiocits i alguns grups tridimen-

Figura 1.
a) TC toracic: nodul solid a lobul inferior de pulmé dret.
b) Ecografia cervical: nddul quistic laterocervical inferior esquerre.

Figura 2. PAAF:

a) i b) Grups tridimensionals de céllules epitelials (DQ, PAP, x40)
c) Cossos de Psammoma (DQ x40)

d) i e) Cellules epitelials "histiocit-like” (DQ, PAP, x40)
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Figura 3.
a) Bloc cellular (HE x10)
b) i ¢) Estudi immunohistoquimic: TTF-1 + i Tiroglobulina + (x20)

sionals de céllules epitelials ocasionalment d'as-
pecte papillar, amb preséncia de calcificacions
psammomatoses centrals. Les cellules presenten
nuclis de mida mitjana, arrodonits o ovals, amb
cromatina fina i nucleol petit, i d'escassa a mode-
rada quantitat de citoplasma de contorn poc defi-
nit. S'observen algunes cel.lules epitelials amb am-
plis vacuols citoplasmatics de tipus “histiocit-like”.
Sense evidencia de limfocits.(Fig.2)

Amb aquestes troballes, i tenint en compte la in-
formacioé clinica, es conclou que es tracta d'una
metastasi de carcinoma papillar, plantejant el
diagnostic diferencial entre una metastasi d'un
adenocarcinoma de pulmoé de patré papillar 1
una metastasi d'un carcinoma papillar de tiroide.
Aquestes dues entitats presenten unes caracteris-
tiques citomorfologiques molt similars, i a la vega-
da son superposables a les del nostre cas, sent ne-
cessari l'estudi immunohistoquimic per poder-les
diferenciar.

A lestudi immunohistoquimic els marcadors
CK7, CK19 i TTF-1, serien positius tant en lade-
nocarcinoma de pulmo com en el carcinoma
papillar de tiroide. Els marcadors immunohis-
toquimics que ens permetrien diferenciar amb-
dues entitats serien la tiroglobulina (positiu en el
carcinoma papillar de tiroide i negatiu en l'ade-
nocarcinoma de pulmao), i la Napsin A (positiu en
ladenocarcinoma de pulmo i negatiu en el car-
cinoma papillar de tiroide).
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Figura 4. PAAF:

a) Tiroidectomia: microcarcinoma papillar (HE x20)
b) Focus de céllules altes (HE x40)

c) Gangli metastasic amb canvis quistics (HE x10)

En el nostre cas s'‘obté bloc cellular amb nom-
brosos histiocits 1 abundant cellularitat epitelial,
disposada en grups i plaques papillars amb eix fi-
brovascular i nombrosos cossos de psammoma. L'
estudi immunohistoquimic mostra positivitat cel-
lular per a CK19, TTF-11i tiroglobulina. (Fig.3)

Es diagnostica citologicament de: “Positiu per a
cellules malignes amb citomorfologia i immuno-
fenotipus compatible amb carcinoma papillar de
tiroide".

Es presenta el cas als Comites de Pulmo i de Tiroi-
de, decidint conjuntament realitzar cirurgia tiroidal
i mediastinoscoOpia (per a un correcte estadiatge de
la neoplasia pulmonar), en el mateix acte quirurgic.

La peca de tiroidectomia total mostra un aspecte
multinodular bilateral. El lobul esquerre presenta
un nodul de 3cm amb calcificacid periferica que
requereix descalcificacié, i una area periférica
d'aspecte retractil de 5mm. A l'estudi microsco-
pic el nodul calcificat correspon a una hiperplasia
i larea d'aspecte cicatricial a un carcinoma papil-
lar classic amb focus de cellules altes que s'exten
al teixit fibroadipds adjacent de 5mm. S'aillen 25
ganglis limfatics, 6 dels quals mostren metastasi,
el més gran de 2,5cm, amb canvis quistics, corres-
ponent al gangli puncionat previament.(Fig.4)

Es diagnostica histologicament de: "Microcar-
cinoma papillar de tiroide, de tipus classic, amb



Figura 5.

a) Adenocarcinoma pulmonar de patré predominantment lepidic amb
arees de patré micropapillar

b) i ¢) Estudi immunohistoquimic: TTF-1 + i Tiroglobulina - (x20)

focus de cellules altes de 5mm, a lobul esquerre,
no encapsulat, amb extensid¢ a capsula tiroidal i
evidencia de multicentricitat. Metastasi en 6 gan-
glis limfatics de 25"

A la mediastinoscopia, no s’ evidencia metastasi
en 20 fragments de ganglis limfatics aillats, pel
que el pacient és candidat a cirurgia pulmonar i es
realitza segmentectomia del lobul inferior de pul-
mo dret. La pega presenta una lesio nodular de 2,5
X 2 X 2cm, que correspon a un adenocarcinoma de
patré predominantment lepidic amb arees de pa-
tré micropapillar, mostrant a U'estudi immunohis-
toquimic positivitat per a TTF-11negativitat per a
tiroglobulina. (Fig.5)

Discussio:

El microcarcinoma papillar de tiroide és una vari-
ant del carcinoma papillar que mesura 1 o menys
d'lcm de diametre. L'aspecte macroscopic és irre-
gular, semblant a una cicatriu, pot tenir una cap-
sula externa gruixuda i fibrosa i ocasionalment pot
estar focalment calcificada. Les caracteristiques
citologiques son identiques a les del carcinoma
papillar classic.

Té una baixa incidencia, segons les series consul-
tades pot anar del 5 al 35%; les metastasi son molt
poc frequents i de forma excepcional pot debutar

SESSIO CITOTECNICS

com a adenopatia cervical. Les metastasis gan-
glionars de carcinoma papillar de tiroide poden
presentar canvis quistics, que poden portar a con-
fusio clinica o radiologica amb lesions quistiques
benignes.

El pronostic es considera excellent, a excepcid
dels casos que presenten mutacié BRAF i/o la pre-
sencia de céllules altes, com en el nostre cas, que
empitjoren el pronostic.

En conclusié, davant la sospita d'una neoplasia
pulmonar i una adenopatia d'aspecte patologic cal
descartar, en primer lloc, una metastasi dun pri-
mari pulmonar.

Silalocalitzacio¢ d'aquesta adenopatia no ésl'espe-
rable per una metastasi d'aquest primari, cal des-
cartar altres opcions diagnostiques.

Ocasionalment, l'aspecte radiologic de l'adenopa-

tia (com en el nostre cas que era quistica) pot ori-
entar l'origen del tumor primari B
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Pacient de 81a. VIH+ amb
Adenopatia Supraclavicular Dreta

R. Bosch Princep, J.M. Jaén Martinez, B. Tomas Arasa i M.M. Barbera Marro
Departament de Obstetricia, Ginecologia i Reproduccio.

Hospital de Tortosa Verge de la Cinta.

Historia clinica

Home de 81 anys, VIH+ diagnosticat al 2007 per
leishmaniosi visceral amb afectacié ocular i amb
posteriors infeccions oportunistes (criptosporidi-
osl intestinal, criptococcosi cutania 1 hepatitis per
VHB) totes elles curades. Des de l'inici de la terapia
antiretroviral €s ben controlat i ha restat sense pa-
tologia fins a l'ultim control, fa dos mesos.

Malaltia actual

ADENOPATIA SUPRACLAVICULAR DRETA de dos
setmanes evolucio, dura i no dolorosa, d'1 cm, ori-
entada com possible leishmaniosi.

Ecografia

Quatre adenopaties en regio supraclavicular dreta,
d'entre 10 i 13mm.

Estesos citologics d'/ECO-PAAF

Abundants grups cellulars tridimensionals epi-
telials amb formacioé d'acins i amb cellules de ci-
toplasmes cilindrics mucosecretors amb nuclis
arrodonits i disposicié basal (Figura la). Bloc cel-
lular: Abundant cellularitat amb grups papillars
i cellules mucinoses, ben diferenciades, de cito-
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plasmes cilindrics alguns d'aspecte caliciforme 1
nuclis petits i basals (Figura 1b). Es va estudiar com
si fora un cancer d'origen desconegut i es van ob-
tenir els seguents resultats immunohistoquimics:
positivitat per a CK7, CK20 (aillada), CDX2 (Figura
1c), villina i Ber-Ep4 i negativitata TTF1, Napsina A,
p40, CD56 i tiroglobulina, GATA3, RCC, Pax8, PSA,
P63, CK5, cromogranina, sinaptofisina, OCT3/4,
PLAP, CD30, calretinina i CD117 i tiroglobulina.

Diagnostic citologic

PAAF D'ADENOPATIA SUPRACLAVICULAR DRE-
TA: POSITIU PER A CELLULES MALIGNES, COM-
PATIBLE AMB METASTASI D'ADENOCARCINO-
MA. Nota: El patré immunohistoquimic és de
tipus gastrointestinal (expressié de CDX2 i Villina)
pel que cal descartar un adenocarcinoma d'origen
primari en el tracte digestiu com a primera opcio.

Seguiment

TAC TORACOABDOMINAL: nombroses adenopa-
ties en territori mediastinic i supraclavicular drets
iresta d'estudi toracicoabdominal sense evidéncia
del tumor primari ni altra patologia. GASTROS-
COPIA: unié gastroesofagica (Cardies) a 40 cm
amb una TUMORACIO ULCERADA, tova al tac-
te, mamelonada, que compren un quart de la cir-
cumferéncia i que es continua subcardialment 2
cm. Estomac i duode sense anomalies.



Figura 1.
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Figura la. Pap 40x Figura 1b. Bloc HE 20x

Diagnostic biopsic

Cardies (biopsies endoscopiques): ADENOCARCI-
NOMA BEN DIFERENCIAT (Figura 1d)

Discussio

La infeccio pel VIH augmenta el risc d'infeccions
oportunistes 1 de neoplasies, sobretot dels can-
cers que defineixen la SIDA (sarcoma de Kaposi i
limfoma no Hodgkin) perd també ho fa, en me-
nor intensitat, d'altres cancers com soén el imfoma
d'Hodgkin, el carcinoma anal i el pulmonar. Si bé
aquestes neoplasies son les esperables en la PAAF
dels HIV+, avui saben que des de la introduccio de
la terapia antiretroviral altament activa (HAART)
ha canviat l'epidemiologia d'aquests cancers as-
sociats a la infeccié per VIH, produint-se una
disminucié de la incidencia dels mateixos. D'al-
tra banda el fet que s'allargui la vida dels pacients
HIV+ també els fa més susceptibles a neoplasies
propies de lespecie humana com el carcinoma
colorectal, hepatocellular, pancreatic, gastric 1
esofagic entre d'altres; algun d'aquests augmenta
per 4 vegades la seva incidencia respecte a la po-
blacid no infectada (1) i sembla que la immunode-
pressio que persisteix en aquests pacients juga un
paper important, a l'igual que ho fa en els pacients
transplantats on també s‘aprecia un increment
semblant d'aquestes neoplasies “tradicionals”.

Figura 1c. Bloc CDX2 20x Figura 1d. Biopsia HE 20x

Les PAAF de les adenopaties dels pacients VIH+,
en lera post HAART corresponen a limfadenopa-
ties generalitzades persistents (50%), a infeccions
(22%) 1 a malignitats (18%). Si bé hem de continu-
ar sospitant les neoplasies i infeccions classiques
d'aquests pacients, molt probablement, els propers
anys s'aniran descrivint majors incidencies a la
PAAF de cancers propis de la poblacié no VIH+(2).

La localitzacio supraclavicular de les adenopaties
comporta una major probabilitat de ser malignes
que en qualsevol altre territori ganglionar; el per-
centatge de malignitat varia perd va del 50 a més
del 80% segons series (1). En conjunt per als dos
costats, el primari més freqiient a les metastasis
supraclaviculars (SPC) és el colon (18%) seguit del
ronyo (13,5%), ovari (11,9%), pulmo (10,4%), estdmac
(10,4%), prostata (9%), mama (6%), cap i coll (4,5%),
esofag (3%), ialtres (1,5%). Si estratifiquem per cos-
tats, els més frequents dels primaris en les SPC
dretes son el pulmo (20%), colon (17%), ronyd (13%),
prostata (13%), mama (7%), ovari (7%) i estémac
(7%). Respecte als primaris dels SPC esquerres els
més frequents sén el colon (19%), ovari (16%), ro-
nyo (14%), estdmac (14%), mama (5%), esofag (5%),
prostata (5%) i cap i coll (5%). Si bé l'agrandament
del gangli supraclavicular esquerre (conegut com
gangli de Virchow) sol ser amb major frequéncia
una manifestacié de malignitats abdominals i pe-
lviques, quan ens troben davant d'una adenopa-
tia SPC dreta cal tenir en compte que, en conjunt,
també és més probable que sigui una metastasi
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duna neoplasia abdominal o pelvica si bé el pri-
mari més freqient és el pulmo (3).

L'abordatge del cancer d'origen desconegut
(COD) és multidisciplinar i en ell el citopatoleg
juga un paper fonamental alhora de detectar l'ori-
gen del tumor. Davant dun COD és molt impor-
tant determinar la linia cellular i el tipus de tumor.
A part de la morfologia, la immunohostoquimica
ens permet seguir una estratégia amb la seguent
sequéncia: a) realitzacié d'un panell basic per
determinar la linia tumoral (carcinoma, limfoma
melanoma, sarcoma, germinal); b) estudi de perfil
ck7/ck20 que ens ha d'orientar cap a les neopla-
sies més frequents i finalment c) realitzacié d'un
panell d'anticossos “organ especifics” o “tumor
especifics” que ens ajuden a confirmar el possible
origen d'un tumor 1 inclus el subtipus histologic
del mateix en algunes ocasions (4, 5). Diferents
algoritmes amb diferents anticossos, incloent es-
trategies diferenciades per genere (3), poden faci-
litar-nos la cerca del primari dels COD H
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Hiperplasia mesotelial atipica

vSs mesotelioma

Roser Esteve Leon
Hospital Clinic. Barcelona

Historia clinica

Dona de 65 anys fumadora amb antecedents de
cancer de tiroides fa 31 anys, carcinoma escamaos
invasiu de cervix al 2012 sense afectacié ganglio-
nar i carcinoma “in situ” de mama al 2017. Vessa-
ment pleural de llarga evolucid, que s'inicia en el
2016, estudiat amb citologies i biopsies.

Descripcio

Liquids molt cellulars que es presenten tant de
forma aillada com en grups, de vegades molt
nombrosos; barrejades amb macrofags. Recorden
cellules mesotelials amb atipia variable.

Un any després segueix amb vessament pleural
recidivant en el que s'observen les mateixes cellu-
les, amb més atipia citologica.

L'estudi immunohistoquimic realitzat sobre les
primeres citologies van demostrar positivitat de
les cellules atipiques per calretinina, WT-11 D2-40
1 negativitat per p53. Un any després lestudi in-
munohistoquimic va demostrar el mateix perfil
immunofenotipic i negativitat per desmina, Be-
rEp4 i EMA.

La biopsia simultania de lany 2016 es va infor-
mar d'hiperplasia mesotelial atipica amb positivi-
tat de les céllules per calretinina i negativitat per
pl6 i p63. Una nova bidopsia l'any 2017 va demos-
trar un mesotelioma maligne infiltrant amb mor-

fologia epitelioide. El perfil immunofenotipic va
demostrar positivitat per CK5, calretinina, WT-1 i
focal per GATA-3. Els marcadors TTF-1, receptors
hormonals (progesterona i estrogens), p40, CEA i
c-erb2 van ser negatius.

Discussio

El diagnostic de mesotelioma per citologia es
classicament dificil, pero es pot fer amb seguretat
quan hi ha caracteristiques obvies de malignitat
i podem confirmar l'estirp mesotelial de les ce-

Figura 1. Moderat vessament pleural dret d'aspecte loculat, associat a
engruiximent i hipercaptacio pleural i atelectasia passiva del parénqui-
ma pulmonar adjacent (informe de TAC
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Figura 2. Grups tridimensionals de céllules mesotelials atipiques (40X)

llules. En aquesta pacient amb antecedent de tres
neoplasies, el diagnostic diferencial citologic es
planteja principalment amb un vessament metas-
tatic, pero la positivitat dels marcadors mesotelials
i la biopsia pleural negativa van fer re considerar
el diagnostic de malignitat. En aquest cas, tampoc
s'observava el perfil immunohistoquimic tipic del
mesotelioma (EMA positiu amb patré de mem-
brana, p53 positiu i desmina negativa). Retros-
pectivament, pero, en els dos liquids estudiats es
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Figura 3. Céllules mesotelials atipiques amb augment de la relacié nu-
cli/citoplasma i presencia de nucléol prominent (100X)

poden identificar criteris citologics suficients per
al diagnostic de mesotelioma: atipia nuclear mar-
cada amb alteraci¢ de la relacié nucli/citoplasma
1 grups cellulars nombrosos. Encara que es con-
sidera generalment la bidopsia pleural com a “gold
standard’, s’ha de tenir en compte que aquesta pot
no ser prou representativa. En aquest casos, l'ava-
luacidé conjunta ha de posar en valor les troballes
positives amb qualsevol de les técniques diagnos-
tiques W
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Tumor de céllules granulars de l'esofag

Miriam Castella, Gemma Fabra, Carmen Fernandez-Cid,
Olga Luque, Dolors Amalrich, Francesc Tresserra
Servei d'’Anatomia Patologica i Citologia. Hospital Universitari Quiron Dexeus.

Introduccio

El tumor de céllules granulars €s una lesio rara,
generalment benigna que afecta principalment
el tracte digestiu, sobretot a l'esdfag en el seu terg
distal (1-5). El seu diagnostic citologic és possible
gracies a la puncio¢ aspiracio mitjancant técniques
eco-endoscopiques (3).

Presentem el cas d'una dona amb una lesioé sub-
mucosa en lesdfag, puncionada mitjancant
eco-endoscopia.

Cas clinic

Dona de 49 anys amb epigastralgia de tres mesos
d'evolucio sense altres antecedents d'interes. Se
li realitza una exploracié endoscopica evidenci-
ant-se, a nivell de l'esdfag, una tumoracid sube-
pitelial de color blanquinds de 12 mm de caracte-
ristiques dura-elastiques. No s'observen ni hernia
hiatal ni esofagitis. L'estomac i el duodeé son nor-
mals. Davant la troballa d'un tumor subepitelial es
recomana efectuar una ecoendoscopia, que posa
de manifest, en el ter¢ distal de l'esofag, a 35 cm 1
en la cara posterior, una lesio hipoecoica, nodular
de 10-11 mm, de contorns discretament lobulats
sense caracter infiltratiu i que sembla dependre de
la submucosa. Es diagnosticada de lesié esofagica
benigna de probable origen mesenquimal (Fig. 1).
Es va realitzar una puncio citologica que va mos-
trar una extensio de fons net constituida per ce-
llules d'amplis citoplasmes granulars amb nuclis
excentrics, de contorns regulars i cromatina fina-
ment granular (Fig.2).

El bloc cellular va mostrar una lesid constitui-
da per un creixement solid de cellules amb nucli
rodo, central i ampli citoplasma amb granulacio.
El citoplasma era positiu per a PAS i per a la tincid
immunohistoquimica S-100 (Fig. 3).

Eldiagnostic citologic va ser de probable tumor de
céllules granulars.

Discusié

El tumor de céllules granulars, mioblastoma de
cellules granulars o tumor de Abrikossoff per ha-
ver-lo descrit l'any 1931, és una lesid benigna, in-
frequent del que un 1-3% pot mostrar degeneracio
maligna (1-5).

Figura 1. Imatge endoscopica de la lesio.
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Figura 2. Cellules d'amplis citoplasmes granulars amb nuclis excentrics.

Tincié immunocitoquimica per proteina S-100.

Tot i que en un principi se li va atribuir un origen
muscular, en l'actualitat se sap que deriva de la cel-
lula de Schwann del nervi perifeéric (1).

Pot afectar a pacients de qualsevol edat, sobretot
(8-18%) en el tub digestiu on en un 33% dels ca-
sos afecta a l'esofag i en particular a l'esofag distal
(68%)(1-3). També afecta a l'orofaringe, a la pell i
al teixit cellular subcutani i a altres organs com la
mama, la tiroides i el tracte biliar i respiratori (3).
Sol ser una lesié solitaria i asimptomatica (1).

Endoscopicament son lesions petites, de menys
de 2 cm, polipoides que afecten a la mucosa o sub-
mucosa, ben delimitades i groguenques (1,3,4).

A nivell citologic es presenten com grups o ce-
llules soltes amb nucli petit, regular i citoplasma
abundant i granular. En ocasions també hi ha una
granulacio en el fons de les extensions.

Histologicament les cellules neoplasiques expres-
sen la proteina S-100 i la enolasa neuronal espe-
cifica. També és caracteristica la positivitat dels
granuls citoplasmatics pel PAS.

El diagnostic diferencial cal fer-lo amb les lesions
vasculars de la llengua, amb els polips inflamatoris
ipapillomes escatososiamb altres tumors submu-
cosos com el lipoma o quists submucosos (3,6,7).
En rares ocasions, el tumor de cellules granulars
s'associa a un carcinoma escatoés de l'esofag (3,6).

Eltractament, davant el risc de degeneracidé malig-

na, éslareseccid endoscopica amb mucosectomia
o la reseccié quirurgica (3) B
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Figura 3. Tumor solid de céllules amb nucli rodd, central i ampli ci-
toplasma amb granulacié. Tincidé Immunohistoquimica per proteina
S-100.
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Seminona. A propdsito de un caso

I. Laboa, T. Muntal, I. Koptseva, M.A. Carrasco, M. Gené, R. Ballester
Hospital Universitari General de Catalunya. Sant Cugat. Barcelona.

Historia clinica

Vardén de 49 arios con masa pélvica intraabdomi-
nal de 10 cm. a estudio, de la cual se realiza PAAF
ecodirigida. El material obtenido se procesa para
estudio citologico realizando extensiones y cito-
logia del lavado de aguja.

Hallazgos citolégicos

Las extensiones realizadas mostraban células
grandes dispuestas mayoritariamente de forma
aislada con nucleos irregulares, cromatina granu-
lar, uno o varios nucléolos prominentes y esca-
so citoplasma microvacuolado. Ocasionalmente
se observaban figuras de mitosis. En el fondo se
identificaban numerosos linfocitos.

Diagnéstico citolégico

Células atipicas sugestivas de malignidad.

Hallazgos histolégicos

Al paciente se le realizo reseccion de la masa intra-
abdominal que correspondia a un testiculo crip-
torquidico izquierdo, con una masa tumoral de 10
x 8 x 5 cm que mostraba una infiltracién tumo-
ral formada por células grandes con nucleos de
cromatina fina, nucléolo prominente, citoplasma
claro y contornos no bien definidos. Entre estas

células se observaban infiltrados intersticiales lin-
focitarios. El estudio inmunohistoquimico mos-
tré positividad para CD117 y Fosfatasa alcalina pla-
centaria, siendo negativas la CK AE1-AE3 y CD 30.

Diagnéstico histolégico

Eldiagndstico histologico definitivo fue de seminoma.

Discusiéon

El seminoma es el tumor de células germinales
mas comun en hombres constituyendo el 50% de
todos los tumores de células germinales testicula-

Figura 1.
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res. La edad maxima de incidencia es entre 35-45
afios, siendo poco comun en hombres mayores
de 50 arios de edad y raramente ocurre en nirios.
A pesar de que la mayoria de seminomas surgen
en los testiculos, este tumor puede surgir en otras
localizaciones a lo largo de la linea media del cuer-
po, incluyendo el mediastino, retroperitoneo, re-
gidén sacrococcigea y glandula pineal.

En cuanto a las neoplasias testiculares en general,
constituyen una pequenia proporcion de tumores
malignos y la identificacion temprana y el trata-
miento es esencial para lograr la supervivencia a
largo plazo.

Citologicamente estd compuesto predominante-
mente por grandes células neoplasicas dispersas y
homogéneas con nucleos redondos u ovales que
presentan cromatina granular fina con uno o va-
rios nucléolos prominentes y citoplasmas fragiles
vacuolados. El fondo puede presentar una apari-
encia atigrada con numero variable de linfocitos,
células plasmaticas, células gigantes o granulo-
mas. Este fondo atigrado tiende a aparecer en as-
pirados hipercelulares y no suele verse en mues-
tras poco celulares.

Las células neoplasicas anteriormente descritas

son positivas para PAS, PLAP (fosfatasa alcalina
placentaria) y vimentina
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Dentro de los diagnosticos diferenciales del semi-
noma estan el carcinoma embrionario y tumores
metastasicos tales como linfoma de célula grande,
carcinoma de células renales, adenocarcinoma y
melanoma maligno.

La puncién aspiracion testicular tiene varias ven-
tajas comparada con la biopsia siendo esencial-
mente no traumatica y facil de realizar, pero re-
quiere practica considerable en la ejecucion e
interpretacion de los aspirados.

La PAAF puede ser la técnica de eleccion para el
estudio de la patologia del contenido escrotal si-
endo la principal ventaja evitar demoras en el di-
agnostico. Por otra parte, la principal desventaja
de la biopsia es que las muestras tisulares suelen
Ser muy pequenias y no son representativas del
testiculo entero. El testiculo es un tejido delicado
por lo que causa muchos artefactos, resultando un
problema en las interpretaciones histolégicas W
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Tumor glodmico maligno
en material citolégico

J. Azcarate, A. Zanca, M.L. Riasol, M.Pané, X. Sanjuan, I. Catala
Hospital Universitari de Bellvitge. L'Hospitalet de Llobregat

Caso clinico

Hombre de 63 arios sin antecedentes de interés
que presenta en la parte posterior de codo izquier-
do lesion nodular subcutanea de 30 mm de dia-
metro de un ario de evoluciéon. Ecograficamente
y por RM es solida y bien delimitada, sugestiva de
sarcoma de partes blandas debido a su abundante
vascularizacion y a que parece infiltrar el vientre
lateral del triceps. Se realizan PAAF y BAG de 1a le-
sion.

Primer tiempo: paaf y bag

Bloque celular y extensiones de fondo limpio
con abundante celularidad de aspecto epiteliode
que se dispone en placas sincitiales compactas.
Los nucleos son redondos u ovales, monotonos,
sin atipia evidente y con presencia de inclusiones
nucleares; los citoplasmas son amplios y mal de-
limitados.

En la BAG se describe una tumoraciéon solida y
monomorfa focalmente con areas mas laxas de
fondo mixoide. Se identifican estructuras vascula-
res alrededor de las cuales se organizan las células
de forma concéntrica.

Inmunohistoquimicamente presenta positividad
para actina de musculo liso y negatividad para
marcadores epiteliales (CK AE1/AE3, CK18), neu-
rales (S-100), melanicos (HMB45), CD138, CD34,
caldesmon y sinaptofisina.

Diagnéstico citolégico: Lesion tumoral sin ca-
racteristicas citoldgicas de malignidad. Comenta-
rio: las técnicas realizadas sobre el bloque celular
sugieren que se trate de un tumor gléomico.

Diagnéstico histolégico: Sugestivo de tumor glo-
mico. Se recomienda la exéresis de la lesion.

Segundo tiempo: exéresis de la lesién

Macroscopicamente se trata de un tumor redon-
deado y solido de 33 mm de localizaciéon profunda
(al contactar con el tendén del triceps) en contac-

Figura 1.
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to con los margenes de reseccion. Ademas de la
morfologia mas blanda ya descrita en la PAAF y
la BAG, identificamos zonas periféricas con patréon
fusocelular y areas con células que mantienen la
monotonia pero los nucleos son algo mayores,
vesiculosos e hipercromaticos con citoplasmas
eosinofilos y escasos. Se identifican diversas ima-
genes de invasion vascular y un elevado indice
mitdtico que, aunque heterogéneo, alcanza las 10
mitosis/25CGA. Se completa el estudio inmuno-
histoquimico presentando positividad para vi-
mentina, actina, colageno IV (pericelular) y BCL2
y negatividad para desmina, CD34, citoqueratinas
AE1/AE3, CK7y EMA.

Diagnéstico definitivo: tumor gléomico maligno
(glomangiosarcoma).

Discusién

El tumor glémico es un tumor benigno se pre-
senta habitualmente como un nédulo subcutaneo
doloroso en las extremidades. Las caracteristicas
citologicas en material de PAAF se describen en
los casos publicados (4,5,6) como células mono-
morfas de aspecto epiteliode con abundante cito-
plasma granular y sin atipia. Presenta positividad
para vimentina, actina de musculo liso, laminina
y colageno IV (patrén de membrana basal) y posi-
tividad variable para caldesmon, calponina, sinap-
tofisina y CD34. Es negativo para desmina, quera-
tinas y S1002.

En nuestro caso, a pesar de que la positividad para
la actinoa de musculo liso es heterogénea y la ne-
gatividad para caldesmon, la morfologia de la le-
sién es muy sugestiva de tumor glomico, variante
solida. El diagnéstico diferencial incluye lesiones
de origen anexial, aunque los marcadores epite-
liales en la muestra son negativos. La negatividad
para el resto de marcadores (HMB45, CD138, S100)
descartan lesiones de origen melanico, plasmoci-
tomay PEComa.

La variante maligna del tumor glémico es una
entidad muy poco frecuente, menos del 1% del
total. Los criterios histoldgicos son: (1,3) atipia
nuclear marcada y figuras mitéticas atipicas. Los
tumores profundos de mas de 2cm se consideran
de potencial maligno incierto. Morfolégicamen-
te se distingue el tipo fusocelular, con aspecto de
leilomiosarcoma, y el tipo célula redonda, con cé-
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lulas con escaso citoplasma y nucleos atipicos. Es
necesario para su diagnostico la positividad para
actina de musculo liso y para colageno IV en caso
de no encontrarse areas de tumor glomico con-
vencional.

Conclusiones

Creemos que es posible sugerir una variante ma-
ligna de tumor glémico en material citoldgico si
la lesion clinicamente es profunda o mayor de 2
cm y morfolégicamente identificamos el patron
de célula redonda o fusocelular, mitosis atipicas
o atipia celular marcada. En nuestro caso se ob-
servaban inclusiones nucleares, que es una ca-
racteristica que no se menciona en la literatura. El
bloque celular ayuda con la morfologia, la inmu-
nohistoquimica y el ki67 W
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Puncié-aspiracié amb agulla fina de
siringoma condroide axillar

L. Nebot, R. Orellana Fernandez, J. Gallardo,

M.R. Escoda Giralt, N. Combalia Soriano.

Servei de Patologia. Parc Tauli Hospital Universitari.
Universitat Autonoma de Barcelona. Sabadell

Cas clinic

Dona de 58 anys amb un nodul palpable a la mama
dreta del que es realitza bidpsia amb agulla grui-
xuda amb diagnostic de canvis fibroadenomato-
sos 1 de mastopatia fibroquistica. Presenta un altre
nodul subcutani axillar dret, hipoecoic 1 ben de-
limitat, de 15 mm, que ha augmentat de mida. Es
realitza puncid-aspiracioé amb agulla fina.

Descripcié citologica

Les extensions citologiques estan constituides per

cellules disposades en placa, petits grups o de for-
ma aillada, amb formacié de papilles amb eixos
d'aspecte fibrohiali, observant-se al fons un ma-
terial mixoide (Fig. 1). Les cellules sén de mida in-
termitja, amb nucli fusiforme o ovalat, cromatina
granular fina i moderat citoplasma mal definit. Al
bloc cellular, s'observen estructures tubulars (Fig.
2). Enlestudi immunohistoquimic les céllules sén
positives per a Vimentina, CAM5.2, S-100, i focal
per a CK7 i EMA, amb un index de proliferacio
(Ki67) del 2%. El diagnostic va ser de proliferacié
epitelial benigna, suggestiva de tumor annexial
cutani.

Figura 1. Extensio citologica (DQ) (x40)

Figura 2. Bloc cellular. (HE) (x20)
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Diagnostic histologic

La biopsia mostra una lesié a dermis profunda i
hipodermis, ben delimitada, constituida per una
proliferacié de cellules epitelials de disposicid cor-
donal amb preséncia d'estructures tubulars, entre-
mig d'una trama fibrosa hialinitzada amb focus de
diferenciaci¢ condroide. El diagnostic definitiu
va ser de siringoma condroide amb un important
component inflamatori limfocitari.
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Discussio

El siringoma condroide és un tumor benigne dels
annexes cutanis, també anomenat tumor mixt,
format per un component epitelial 1 un mesen-
quimal. Es un tumor rar, amb una incidéncia del
0.01%, que és més frequent en homes d'edat mit-
jana. Tipicament, és una lesid nodular unica, de
creixement lent i asimptomatica, localitzada a la
regio de cap i coll, amb una mida que oscilla entre
0.513 cm. El diagnostic per citologia és dificil, so-
bretot en aquells casos que el component mesen-
quimal no es troba representat. S"han descrit casos
amb abundant infiltrat inflamatori limfocitari T,
com en el nostre cas WA
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Amiloidosi cervical en dona
postmenopausica: diagnostic citologic

M. Sarda Roca, M.A. Verdaguer Autonell, M.J. Martinez Araque.

Consorci Hospitalari de Vic

Resum

Presentem el cas d'una dona de 58 anys diagnosti-
cada d'amiloidosi primaria (AL) amb afectacié del
tracte digestiu i del cervix en la que el diagnostic
d'afectaciod cervical es va fer en material citologic
cervicovaginal, fet no descrit a la literatura.

Cas clinic

Dona de 58 anys, multipara, menopausica, di-
agnosticada 5 anys abans d'amiloidosi primaria
(tipus AL) en biopsies rectals arrel d'episodi de

rectorragia. Controls hematologics, renals i cardi-
acs dins la normalitat. Asimptomatica fins el 2016,
consulta per metrorragia autolimitada. L'examen
ginecologic és negatiu 1 se li realitza citologia cer-
vicovaginal, que sagna al fer la presa.

A lextensiod cervicovaginal (PAP) s'observa frotis
atrofic, sense atipia cellular, amb abundants imat-
ges de material amorf dens verdods, envoltat per
céllules plasmocitoides, suggestiu de substancia
amiloide. Destenyida la preparacio i tenyida amb
Vermell Congo, el material amorf és Vermell Con-
go positiu 1 presenta birefringéencia verd poma al
microscopi amb llum polaritzada.

Figura 1. Material amorf dens verdos, PAP x40

Figura 2. Vermell Congo positiu x40
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Figura 3. Birefringencia verd poma amb llum polaritzada, x20

Evolucio

Al 2017 presenta hemorragia digestiva alta, amb
biopsies gastriques i duodenals positives per di-
posits d'amiloide en lestroma i parets vasculars.
Actualment catalogada d'amiloidosi primaria po-
litopica, amb afectacid predominant del tracte di-
gestiu 1 del cervix uteri, en seguiment i pendent
d'iniciar tractament especific autoimmune. Re-
centment diagnosticada de carcinoma ductal in-
filtrant de mama, no hi ha diposits d'amiloide en el
parenguima mamari.

Comentari

La preséencia de diposits de material amorf dens
habitualment es troba en mostres citologiques de
PAAF de glandula salival o tiroide, i sovint corres-
pon a material tipus membrana hialina del carci-
noma adenoide quistic ("boles de cand”) o a subs-
tancia amiloide d'un carcinoma medullar tiroidal.
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En citologia exfoliativa es excepcional trobar
aquests diposits, perd cal pensar-hi davant la
imatge de material amorf dens verdos. La positivi-
tat amb la tincid de Vermell Congo, amb birefrin-
gencia verd caracteristica amb llum polaritzada,
confirmaria el diagnostic d'amiloide.

L'amiloidosi és una malaltia caracteritzada pel di-
positd'una proteinainsoluble al'espai extracellular
en diferents organs i teixits. L'afectacio en el tracte
genital femeni és excepcional, pero la manifesta-
Cio clinica és l'episodi de metrorragia. En els casos
publicats d'amiloidosi en cérvix el diagnostic s’ha
fet en material de biopsia, i la majoria s'associaven
amb carcinoma escatds infiltrant. No hem trobat
referéncies bibliografiques de diagnostic fet en la
citologia cervicovaginal H
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Metastasi de mixofibrosarcoma
(Sarcoma pleomorfic indiferenciat)

A. Fernandez Marmol, B. Gonzailez Tormos,

L. Barragan Rubio, J.F Garcia-Fontgivell.

Servei d'’Anatomia Patologica. Hospital Universitari Joan XXIII. Tarragona.

Cas clinic

Home de 70 anys amb antecedents de leucemia
limfatica cronica (LLC) diagnosticada el 2014 i de
reseccio d'una lesi¢ a cuir pilds diagnosticada de
mixofibrosarcoma (MFS) al maig del 2015. Als cinc
mesos de la intervencio, va acudir a l'hospital per
simptomes de pneumonia. Es realitza una TAC on
s'observa massa apical a pulmo dret de 7 cm, amb
multiples noduls bilaterals i adenopaties supracla-
viculars, laterocervicals i axillars, la més gran de 4
cm. Durant l'ingrés es va detectar una tumoracioé
rodona de 4 cm, mobil, no dolorosa, a nivell d'hi-
pocondri esquerre, que havia crescut els ultims
dies, i de la que es va realitzar una PAAF.

L'estudi citologic va mostrar extensions amb ma-
terial mixoide de fons (Fig. 1), amb abundat cellu-
laritat disposada de forma aillada i en plaques molt
dehiscents, que sovint presentaven vasos. Les cé-
llules tenien nuclis ovals amb anisonucleosi, cro-
matina grollera, membrana nuclear irregular, amb

nucleol, citoplasmes molt amplis i en ocasions
fusocellulars (Fig. 2). També s'observaven cellules
gegants multinucleades atipiques amb nuclis més
pleomorfics, hipercromatics i irregulars amb ma-
cronucleol, citoplasmes molt amplis i ocasionals
mitosis (Fig. 3).

Degut a les seves caracteristiques citologiques es
va orientar de positiu per a céllules malignes i que
podria tractar-se d'una metastasi del MFS, aixi que
vam fer una revisié de la peca per veure la seva
morfologia.

Es va revisar la tumorectomia que mostrava una
morfologia similar a la citologia, amb céllules mul-
tinucleades gegants amb marcada atipia citologi-
ca descrites anteriorment (Fig.3.B) i areas solides
que presentaven cellularitat d'aspecte més fuso-
cellular envoltades per material mixoide (Fig.1.B).
L'estudi immunohistoquimic només va mostrar
positivitat per vimentina.

Figura 1. A) Diff-Quick; B) Biopsia: HE. Figura 2. PAP.

Figura 3. A) Diff-Quick; B) Biopsia: HE.
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El diagnostic citologic definitiu, per les troballes
citologiques ila historia del pacient, fou de positiu
per a cellules malignes, compatible amb metastasi
de mixofibrosarcoma.

Discussio

El1 MES és un tumor poc frequent, representa el 5%
dels sarcomes de parts toves, presenta una major
incidéncia en homes, entre la séptima i vuitena
decada de la vida. Anteriorment, era conegut com
histiocitoma fibrés maligne pero al 2002 fou re-
nombrat per 'OMS com a sarcoma pleomorfic in-
diferenciat i, a partir del 2013, és conegut com a
mixofibrosarcoma.

La localitzacié més frequent sén les extremitats
(77%), en especial les inferiors, el tronc (12%) i el cap
i coll (3%). Poden presentar-se de forma concomi-
tant a altres neoplasies solides o hematologiques.

Depenent de les caracteristiques cito-histologi-
ques, es divideixen en tres graus: baix, mig o alt
grau. Les caracteristiques que acompanyen a un
pitjor pronostic (alt grau) sén l'atipia citologica, la
presencia de mitosis, la presencia de necrosi tu-
moraliel predomini d'arees solides sobre les arees
mixoides.

El MFES planteja diversos diagnostics diferenci-
als tant amb neoplasies benignes, com mixomes
1 neurofibromes, com amb neoplasies malignes
tipus leiomiosarcomes mixoides, melanomes, tu-
mors malignes de la vaina nerviosa periferica mi-
xoide i liposarcomes. D'aqui la rellevancia de l'es-
tudi immunohistoquimic per descartar lesions de
morfologia similar, donat que el MFS mostra po-
sitivitat per vimentina i negativitat per S-100, CK,
CD68 i desmina.

El tractament recomanat és la reseccié completa
del tumor amb marges quirurgics amplis, minim
de 2 cm. Si la reseccio no és possible en un pri-
mer moment, es pot considerar el tractament ne-
oadjuvant amb radioterapia i/o quimioterapia per
a reduir el tumor i estudiar un possible abordatge
quirurgic posterior.
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El MEFS, independentment del grau histologic,
creix de forma difusa i infiltrant amb una taxa de
recidiva local del 50-60%, els tumors de grau mig o
alt tenen una probabilitat de metastatitzar entre el
301el 35%. La supervivencia als 5 anys del conjunt
de MFS és del 60%.

Centrant-nos en el nostre cas, la localitzacid a
calota cranial és poc frequent, perd és una zona
descrita a la literatura. Esta associat a una malaltia
hematologica, en concret a una LLC. Cito-histo-
logicament, correspon a un MFS d'alt grau per l'alt
percentatge de component solid, l'atipia cellular
marcada en moltes arees, l'alt nombre de mitosis i
la presencia d'abundant necrosi. Es va fer la resec-
ci¢ del tumor primari, perd, com esta descriten els
tumors d'alt grau, va disseminar en forma de mul-
tiples noduls pulmonars i pell d'abdomen, d'on es
va realitzar la PAAF. El pacient fou exitus als pocs
mesos del diagnostic inicial W
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Miofibroblastoma intraganglionar
inguinal: presentacion de un caso y
correlacion cito-histolégica.

Natalia Navas Garcia, Ramon Bosch Princep
Servicio de Anatomia Patoldgica. Hospital de Tortosa Verge de la Cinta

Tortosa. Tarragona

Introduccion

El miofibroblastoma intraganglionar (MI), MI en
empalizada, tumor de células fusiformes hemo-
rragico intraganglionar con fibras amiantoides o
tumor de células fusiformes solitario del ganglio
linfatico con diferenciacion mioide, es una neo-
plasia mesenquimal benigna del ganglio linfatico
muy infrecuente. Afecta fundamentalmente a va-
rones jovenes y se presenta habitualmente como
una masa inguinal unilateral, indolora, de lento
crecimiento (1).

Caso clinico

Varén de 38 arios que presenta una adenopatia
inguinal izquierda de dos arios de evolucion, de 3
cm de diametro, consistencia blanda e indolora.

Ecografia partes blandas: nodulo solido heterogé-
neo, avascular, bien delimitado de 28 mm.

PAAF guiada por ecografia: extensiones citologi-
cas para Papanicolau y Diff-Quick, de fondo he-
matico constituidas por una proliferacién fusoce-
lular de nucleo inconspicuo y citoplasma anfofilo
de margenes imprecisos, de disposicion en gru-
pos tridimensionales cohesivos, de pequeno ta-
mario ligeramente discohesivos en fasciculo cor-
to, en empalizada y células sueltas, acompatfiados
de un eje de matriz acelular amorfo eosindéfilo. Sin
evidencia de atipia celular ni necrosis. Presencia
de granulos de hemosiderina (fig. 1).

Diagnéstico citolégico

PROLIFERACION FUSOCELULAR MESENQUI-
MAL SIN EVIDENCIA DE ATIPIA CELULAR.

Reseccion de adenopatia inguinal izquierda co-
rrespondiente a una tumoracion nodular bien de-
limitada y encapsulada de 30 mm de parénquima
solido predominantemente hemorragico.

Histologicamente corresponde a ganglio linfati-
co reemplazado en su practica totalidad por una
proliferacién fusocelular sin atipia, de citoplas-
ma eosindfilo, dispuestas en haces entrelazados,
areas mas laxas de patron estoriforme, en fascicu-
lo corto y figuras en empalizada nuclear, delimita-
dos por bandas de colageno denso. Se acomparia

Figura 1.
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Figura 2.

de material amorfo fibrilar (“fibras amiantoides”),
abundantes dareas hemorragicas, extravasacion
eritrocitaria y granulos de hemosiderina.

Con estudio inmunohistoquimico resulta inmu-
notincién positiva para vimentina, actina, cicli-
na D1 y beta-catenina, asi como negatividad para
desmina, miogenina, CD31, CD34, HHVS, D2-40,
CD21, S-100, Melan A y HMB-45 (fig. 2).

Elindice de proliferaciéon nuclear (Ki67) es < 1%.
Diagnédstico anatomo-patolégico
MIOFIBROBLASTOMA INTRAGANGLIONAR.
Discusién

El MI es una rara neoplasia mesenquinal benigna
ganglionar originada de las fibras musculares lisas
y miofibroblastos.

Afecta de la segunda a octava década de la vida,
con un pico de incidencia entre 40 y 60 arios. Pre-
senta una mayor prevalencia en hombres que en
mujeres (1.5:1) sin diferencia de razas (2).

Su localizacion principal es la region inguinal y
en menor medida cervical, axilar, submandibular
y mediastinica. Se presenta habitualmente como
una masa indolora de lento crecimiento (2,1).

De etiopatogénesis incierta, ha sido relacionado
con traumatismo previo, agentes infecciosos como
virus de Epstein-Barr (EBV) y Herpes Virus Huma-
no-8 (HHV-8) y recientemente con mutaciones del
gen CTNNBI exén 3 de la beta-catenina (3).
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El diagnostico diferencial de las neoplasias fuso-
celulares intraganglionares incluye las siguientes
entidades: Tumor miofibroblastico inflamatorio,
schwannoma, sarcoma de Kaposi, tumor fibroso
solitario, tumor de células dendriticas, carcinoma
metastasico, melanoma fusocelular metastasico,
sarcoma primario o metastasico.

La presencia de fibras amiantoides en una exten-
sion citolodgica fusocelular procedente de una ade-
nopatia inguinal es un hallazgo diagnostico, ya que
no existe en el resto de neoplasias fusocelulares.

En caso de disponer de bloque celular, podemos
realizar el siguiente panel inmunohistoquimico
para un diagnodstico citoldégico mas preciso: acti-
na, ciclina D1, beta-catenina, CKAE1/AE3, CD34,
HMB-45, MELAN-A y S-100, ya que el MI es posi-
tivo en las tres primeras y positivo para el resto (4).

Eltratamiento de eleccion es la exéresis quirurgica
y presenta un prondstico excelente. Se han repor-
tado dos casos de recurrencia local, sin evidencia
de transformacioén maligna (2).

Conclusion

Un diagnostico de MI debe de ser considerado
ante una PAAF de una adenopatia inguinal cons-
tituida por una proliferaciéon fusocelular sin atipia
con presencia de fibras amiantoides y granulos de
hemosiderina. La presencia de fibras amiantoides
es un hallazgo diagnostico de esta entidad W
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Ganglioneuroma

RODA DE CASOS

E.Esteva, E.Lerma, L.Lépez, A.Clua, M.Perez, C.Camara
Hospital de la Santa Creu i Sant Pau. Barcelona

Cas clinic

Home de 38 anys, fumador (15 cig/dia), que pre-
sentava una tumoracio cervical dreta, de 4 cm,
tova, no dolorosa i d'un mes d'evolucié. Per l'as-
pecte clinic i per les troballes radiologiques del TC
cervical es va diagnosticar de lipoma.

Incidentalment en el TC cervical es va trobar una
lesio a l'apex dret que s'estudia més ampliament
amb un TC de torax i una broncoscopia.

E1 TC de torax va mostrar una tumoracioé de 3,2 x
2,6 cm a l'apex d'hemitorax dret, heterogénica, de
densitat parts toves, de contorns ben definits, amb
ampli contacte amb mediasti paravertebral, i al
PET-TC normometabolica radiologicament, degut
a que era una tumoracio molt ben delimitada i de
localitzacio paramediastinica, es va creure que es
tractava d una tumoracié extrapulmonar, donant
com a primera possibilitat diagnostica un Tumor

neurogeénic, sense poder excloure la possibilitat
d una tumoracio primaria pulmonar.

La broncossopia va ser normal; es va realitzar un
broncoaspirat. El material obtingut, va ser proces-
sat de manera convencional i tenyit amb la tincio
de Papanicolaou.

Troballes citologiques

Les extensions mostraven grups compactes en
forma de feix, i grups ceéllulars laxos, poc co-
hesius, formats per cellules de tamany petit a
mitja. Les céllules estaven embolcallades per un
material granulat basofil. Els citoplasmes estaven
degenerats. Els nuclis eren rodons, ovalats o allar-
gats, de contorns molt regulars, cromatines distri-
buides en grumolls fins i amb presencia d'algun
petit nucléeol.

Es va fer el diagnos-

Fig. 1A

tic citologic de positiu
per cellules tumorals.
Acumuls i grups fas-
ciculars de cellules
afusades amb atipia
nuclear lleu suggestiu
de tumor fusocellular,
probablement de tipus
neurogenic.

Fig. 1.B

Figura 1. Citologia del Ganglioneuroma:
A) Cellules fusocellulars de Schwann
B) Cél.lules Ganglionars (Neurones )
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Fig. 2.A Fig. 2.B

Figura 2. Histologia del Ganglioneuroma:
A) Cellules fusocel.lulars de Schwann i estroma mixoide
B) Céllules Ganglionars (Neurones ).

Macroscopia

El tumor va ser extirpat quirurgicament per tora-
coscopia.

La tumoraci6, de consistencia ferma i blanquino-
sa, estava constituida per dos noduls, un de 2x2x1,5
cm i un altre més petit satelit de 1x0,5x0,5 cm. Al
tall veiem zones solides blanquinoses, alternant
amb arees quistiques i hemorragiques.

Troballes histologiques
Eltumor estava revestit per una capsula fibrosa fina.

Histologicament estava constituit per cellules fu-
socellulars dins d un estroma mixoide, formant
un patré desorganitzat i un patrd fascicular ser-
pentejant. Els citoplasmes de les cellules estaven
mal definits. Els nuclis eren allargats, rodons, ova-
lats o curvats (wavy).

De manera difusa, i entremig de les cellules fu-
socel.lulars, trobavem un segon tipus de cellules,
aillades, grans, rodones, amb citoplasma ampli
granular i eosinofil.

Eren freqiints les zones d hemorragia i els acu-
muls de imfocits.

La S100 va ser amplia e intensamnet positiva. La
proteina neuronal especifica (NSE) va ser débil-
ment positiva, i la sinaptofisina focalment positiva.
El diagnostic histologic va ser de Tumor Neurgée-

nic en concret Ganglioneuroma.
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Discussio

Els Ganglioneuromes sén tumors benignes de gangli
nervios periféric. La incidéncia és rara, ieslocalitzen
preferentment a mediasti encara que també ho po-
den fer a retroperitoneui a la glandula adrenal.

El doble component de cellules fusocellulars
(cellules de Schwann), i de céllules ganglionars
(neurones), juntament amb el perfil immunohis-
toquimic (S100 +, NSE +, SINAPTOFISINA +), ca-
racteritzen aquest tipus de tumor.

Radiologicament, per la localitzacid mediastinica,
poden plantejar diagnostic diferencial amb tu-
mors primaris pulmonars que tinguin ampli con-
tacte amb el mediasti. Malgrat la poca frequéncia
d aquests tumors, aquest cas posa en evidéncia
que la possibilitat diagnostica dels tumors neuro-
génics, en concret del Ganglioneuroma, s ha de
tenir en compte dins del diagnostic diferencial
dels tumors mediastinics.

El pacient d aquest cas es va recuperar totalment,
iposteriorment se li va realitzar | exeresi quirurgi-
ca del lipoma laterocervical W
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Carcinoma de Células Acinares
de glandula salival

J.A. Férniandez-Garcia, S. Gonzalez-Moya, R. Benages, M. Cerdan, I. Munné,

M. Alberola, S. Ramodn y Cajal, C. Dinarés

Hospital Universitari Vall d'Hebron

Introduccion

Paciente varén de 40 arfios, que acude a consul-
tas externas de Cirugia Maxilofacial, por una tu-
moracion no dolorosa en la zona de la glandula
pardtida izquierda. Sin antecedentes patoldgicos
de interés. En la exploracidon fisica se encuentra
un nodulo bien delimitado que por ecografia se
objetiva como una lesion sdlida, superficial en la
parotida izquierda, que es orientada por los radio-
logos como una neoplasia benigna de glandula
pardtida. El paciente acude a consulta de citologia
y se le realiza una PAAF guiada por palpacion de
la lesion.

Material y métodos

Se obtienen varias extensiones citolégicas, que se
tifien con tincion de Diff-Quick y Papanicolaou y
un bloque celular.

Resultados

En los extendidos se observa una sola poblacion
celular constituida por numerosos grupos y placas
de células de aspecto epitelial con desorden arqui-
tectural y tendencia a la dehiscencia. Los nucleos

Figura 1.

Figura 2.
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son redondos u ovales, monomorfos, excéntricos,
con cromatina granular y en ocasiones presentan
pequerio nucleolo. Los citoplasmas son poligona-
les, fragiles, vacuolados o microgranulares. En el
fondo se observan nucleos desnudos y restos ce-
lulares citoplasmaticos sin necrosis. Las tinciones
inmunocitoquimicas muestran positividad para
CK7 y DOGI, mientras que la técnica de PASD, re-
vela la presencia de granulos de zimdgeno intraci-
toplasmaticos que adoptan un color fucsia inten-
SO.

Diagnéstico

Carcinoma de Células Acinares.

Discusién

El Carcinoma de Células Acinares es el segundo
tumor maligno mas frecuente de la glandula sa-
lival y representa el 6% del total de los tumores de
este organo. Tiene mayor prevalencia alrededor
de los 50 afios y afecta en mayor medida a mujeres
que a hombres (1.5:1).

Esta lesion aparece principalmente en la glandula
pardtida y cursa con una clinica no dolorosa. Es
un tumor poco agresivo, con un indice de super-
vivencia del 90% a los 20 afios, que mejora ligera-
mente en el caso de las mujeres.

En cuanto al diagnostico diferencial citoldgico,
se establece principalmente entre tumores com-
puestos por células con citoplasma granular-mi-
crogranular. Entre ellos cabe destacar principal-
mente el oncocitoma/carcinoma oncocitico, el
tumor de Warthin o el carcinoma secretor (MASC).
No debemos olvidar las metastasis de carcinoma
renal que, aungue raras en esta localizacion, estan
descritas W
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Céllules gegants multinucleades
en PAAF de mama. A proposit d'un cas

Montserrat Castro Forns, Nuria Parramon Casanovas, Carmen Martin Plata,
Isabel Cararach Tur, Esther Ferre Serrano i Manuel Sarrias*

Anatomia Patologica. CLILAB Diagnostics i

*Radiologia del Consorci Sanitari d'Alt Penedés.

Cas Clinic

Dona de 57 anys que presenta una tumoracio so-
lido-quistica de 5 cm localitzada a quadrant su-
perior extern de mama dreta de creixement rapid.
En l'exploracié ecografica es posa de manifest una
lesio ben delimitada amb arees quistiques 1 septes
en el seu interior, que mesura 5,4 x 4 x 4,3 cm. Les
arees ecogeniques intraquistiques i mobils sugge-
reixen complicacio de sagnat intraquistic. L'orien-
tacio radiologica va ser de tumor maligne hetero-
geni amb arees de sagnat intratumoral compatible
amb tumor papillar, sarcoma o tumor filloides
atipic. Es va realitzar puncio aspiracio amb agulla
fina (PAAF) de la lesio.

Troballes citologiques

Es va remetre una xeringa amb 12 cc de material
hematic. Es van fer extensions assecades a l'aire
i fixades en alcohol i el material es va rentar en
formol per obtenir bloc cellular. La totalitat de les
extensions estaven constituides per material he-
matic amb presencia de discret component infla-
matori mixt i abundants macrofags amb abséncia
de céllules atipiques. Unicament a nivell del bloc
cellular s'evidenciaven escasses cellules gegants
multinucleades de nucli hipercromatic (Fig 1.) i
nombrosos macrofags uninucleats. El diagnostic
citologic de la PAAF va ser: Compatible amb con-
tingut de quist amb preséncia d'aillades cellules
gegants multinucleades.

Troballes histologiques

Donada la sospita clinico-radiologica de maligni-
tatde lalesio i el diagnostic de la PAAF, es decideix
fer estudibiopsic amb trucut sota control ecografic.
Es processen dos trucuts de teixit blanc que mesu-
renrespectivament 0,911,1 cm. Microscopicament
es tracta d'una proliferacié neoplastica amb doble
patrd cellular. Nius solids de céllules epitelials de
nucli atipic amb citoplasma dens i amb una tran-
sicié abrupta, amb preséncia d'una altra poblacid
cellular atipica de cellularitat més heterogénia,
amb cellules atipiques de citoplasma mal definit,

Figura 1. Detall de céllula gegant multinuclejada (PAP 100x)

CITOPAT.CAT | 73



RODA DE CASOS

Figura 2. Carcinoma metaplasic amb component epitelial i sarcoma-
toide amb céllules gegants (HE 20x)

algunes fusocellulars i un altre component de ti-
pus cellules gegants multinucleades (Fig 2.). L'es-
tudi inmunohistoquimic en els dos components
cellulars va ser positiu per Vimentina, Ael/Ae3,
p531Bcl2 i amb negativitat per Estrogens, Proges-
terona i Her2. L'index proliferatiu valorat amb Ki67
va ser del 50 %. El component d'aspecte estromal
atipic va ser negatiu per 34 Beta E12 i CKS5, i positiu
per p63. Les cellules gegants van ser negatives per
BetaHCG, Ael/Ae3 i positives per CD 68 (Fig 3). El
diagnostic va ser de Carcinoma Metapastic amb
céllules gegants multinucleades (Triple negatiu
segons classificacié molecular).

Es va realitzar mastectomia dreta amb gangli sen-
tinella primari i secundari. El tumor solid-quistic
mesurava 9 per 5 per 7 cm i al tall era hemorragic
amb una zona solidade 4,5x 3 x 3 cm. [ el diagnos-
tic definitiu va ser: Carcinoma metaplastic amb
cellules gegants multinucleades tipus osteoclastic
(CGO), arees fusocellulars i ocasional diferencia-
Cio condroide.

Discussio

La troballa citologica de céllules gegants en pato-
logia de mama no es especifica de cap patologia.
De fet, es poden evidenciar tant en patologia be-
nigna (fibroadenoma, estroma de mamari i tumor
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Figura 3. Positivitat inmunohistogimica de les céllules gegants per CD
68 (CD 68 40x)

fillodes), inflamatoria (per ruptura d'un conducte,
sarcoidosi, mastitis granulomatosa o metaplasia
mieloide) o maligna (sarcoma, carcinoma ductal,
lobellar, papillar, tubular, mucinds, metaplasic) i
fins i tot en invasid vascular, ganglionar i en me-
tastasis.

Des del punt de vista histogenétic les céllules ge-
gants poden ser de tipus mioepitelials, fibrohisti-
ocitiques o fibroblasts de l'estroma. Les céllules
gegants tipus osteoclastic (CGO) deriven de cellu-
les mare hematopoiétiques que es diferencien en
macrofags i la funcid sera la d'absorcié d'os. Des
del punt de vista inmunohistoquimic les CGO pre-
senten positivitat per Vimentina, per CD68, alfa 1
antitripsina i p53 en casos de malignitat. I son ne-
gatives per Alfa-actina, Desmina i Citoqueratina.
Les cellules mioepitelials son actina positives i els
fibroblasts CD 34 positius.

El carcinoma mamari amb cellules gegants va ser
descrit en 1958 per Robb y Haagensen en 1971
El definien com un carcinoma de mal pronostic.
Son tumors que representen entre 0,5-1,2 % dels
cancers de mama. El promig d'edat de les paci-
ents afectes és entre 32 i 84a. Es localitzen al qua-
drant superior extern amb un promig de 10 cm,
1 es presenten com un nodul ben delimitat i de
color marro. Microscopicament tenen el compo-
nent epitelial maligne 1 dins el component estro-
mal acompanyant hi ha preséncia de CGO. Els



factors pronodstics poden ser variables (Estrogen,
Progesterona i Her2 negatiu) i positius per p53
en un 40 %. So6n tumors amb frequent recurren-
cia local i poden fer metastasis. El comportament
més agressiu i la supervivencia depen del tipus de
carcinoma i el pronostic depen de la mesura del
tumor i l'estadiatge. El carcinoma metaplasic (CM)
és un tipus de carcinoma invasor de menys de 1’1
% entre tots els carcinomes de mama i d'alt grau
histologic. Inclou un grup heterogeni d'entitats
malignes caracteritzades per barrejar component
epitelial ductal invasor d'alt grau amb component
escamos o sarcomatoide de fenotip variable (pro-
ductor de matriu ossia, condroide o de cellules fu-
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siformes). S’ha descrit la variant de CM amb CGO.
Son tumors Triple Negatius de comportament
més agressiu i que afecten generalment a dones
peri i postmenopausiques.

L'evoluci6 i l'estat de la pacient en el moment ac-
tual és lliure de malaltia.

Es tracta d'un cas de Carcinoma Metaplasic de
mama amb cellules gegants tipus osteoclast que
la citologia va ser representativa de les cellules ge-
gants 1 orientativa de malignitat en el context cli-
nico-radiologic W
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Metastasi hepatica de carcinoma urotelial

X Bernal Escoté, C Marti Lluch
Hospital General de Granollers

Cas Clinic

Home de 81 anys no fumador, amb antecedents
d'HTA, dislipémia, insuficiéncia renal cronica i
cardiopatia isquémica que consulta per hematu-
ria. Aporta ecografia externa de bufeta i ronyons
que informen com a normals. Es realitza cistos-
cOpia objectivant bufeta normal, quelcom trabe-
culada i prostata hiperplastica. S'inicia tractament
amb Duodart i visita successiva. Tres mesos des-
prés acut a la consulta amb distensié abdominal
i sindrome toxica, pel la qual cosa es realitza TAC
abdominal que informa d'una possible tumoracid
de vies a ronyo dret i multiples metastasis hepati-
ques. Es cursa citologia d'orina i es realitza PAAF
d'un dels noduls hepatics.

Citologia

Extensions de fons hematic amb moderada cel-
lularitat en que s'identifiquen dues poblacions
cellulars: una constituida per grups ordenats de
cellules monomorfes, sense atipia, de nucli petit,
normocromatic, quelcom excéentric i citoplasma
granular que s'identifiquen com a grups d’hepato-
cits. Per altra banda, s'observen grups bi i tridi-
mensionals de cellules amb atipia lleu o mode-
rada, de nucli gran, quelcom irregular, ocasional
anisonucleosi, sense nucléol i citoplasma ampla,
entre laxe i dens. Algunes de les cellules eren afu-
sades, cercariformes.

El diagnostic que es va emetre va ser de citologia

positiva per a céllules malignes, compatible amb
metastasi de carcinoma urotelial. Amb un comen-
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tari en que s'esmentava que es caracteristiques ci-
tomorfologiques eren similars a les observades a
l'estudi citologic urinari.

Evolucio

El pacient es va considerar no candidat a quimi-
oterapia 1 es va recomanar control simptomatic
i sequiment pel PADES. Va ser exitus dos mesos
després. No es va sollicitar autopsia.

Discussio

Es revisen les puncions hepatiques rebudes al ser-
vei d'anatomia patologica de 'Hospital de Grano-
llers en un periode de 10 anys (de 2007 a 2017), que
resulten ser 189. D'aquestes, 97 (51%) van resultar
positives. 63 dels casos positius (el 65%) van corres-
pondre a carcinomes metastatics i, dins d'aquests,
només 5 casos (el 8%) corresponien a metastasi de
carcinoma urotelial. En la nostra série, l'ordre per
frequéencia de metastasi al fetge va ser: colon, pan-
crees, pulmo, carcinoma de cellula petita, urotel],
mama, escamos i altres.

Conclusions

El fetge és el 3r organ més frequentment metasta-
titzat pels carcinoma urotelials, després dels gan-
glis limfatics regionals i el pulmo, i seguit per os i
glandules suprarenals. Morfoldogicament, les me-
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Figura 1. Figura 2.

tastasis dels carcinomes urotelials poden ser difi-

cils de reconeixer, sobretot si no es disposa d'in- Bibliografia
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Limfadenitis granulomatosa:
Esgarrapada de gat. A proposit d'un cas

B Serrano, MV Huerta, M Hernandez, Y Martin, DJ Mora, C Vasquez-Dongo
Servei d’Anatomia Patologica. Hospital Universitari de Girona Dr. Josep Trueta Hos-
pital Santa Caterina. Salt

Cas clinic

Dona de 51 anys que consulta per un nodul al
QSE de la mama dreta. A la palpacié es troba un
augment dels ganglis axillars. Se li practica una
ecografia de la mama sense troballes i una eco-
grafia axillar que rebella una gran tumoracioé hi-
poecoica, de limitacions irregulars, de no menys
de 43mm. Es realitza PAAF.

Resultats

Les extensions obtingudes mostren un fons ne-
croticiinflamatori agut (Figura 1), amb abundant
cellularitat histiocitaria epitelioide disposada Figura 1. Fons necro-inflamatori amb granuloma. PAP.10X
formant granulomes (Figura 2) i poblacié limfoi-
de en diferents estadis de maduracio represen-
tativa de gangli limfatic. El diagnostic citologic
es dona de “compatible amb limfadenitis granu-
lomatosa abscessificada”. Parallelament es reben
quatre fragments cilindrics de teixit, de coloracio
blanquinosa. L'estudi histologic dona el mateix
diagnostic que el citologic. Posteriorment, els re-
sultats de la serologia del laboratori clinic surten
positius per a Bartonella Henselae.

Figura 2. Granuloma. PAP 10X
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Discussio

Davant d'un nodul a la l'axilla o a la mama el pri-
mer que s'ha de descartar és que sigui maligne. En
el diagnostic diferencial entre malignitat i benig-
nitat, la citologia es una eina que permet realitzar
una bona aproximacio diagnostica.

La limfadenitis granulomatosa és un diagnostic
més descriptiu que definitiu, que segons les ca-
racteristiques: necrotitzants, no necrotitzants i su-
puratives, orientaran cap a una entitat especifica.

L'esgarrapada de gat és un tipus de limfadeni-
tis granulomatosa abscessificada causada per la
bactéria Bartonella Henselae, una proteobacte-
ria gram-negativa. La malaltia és donada a par-
tir d'una esgarrapada o mossegada d'un gat, que
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ddna pas a una infeccid que afecta principalment
als ganglis de l'aixella, zona inguinal i del coll de
menors de 18 anys, nens i joves. Es resol de forma
espontania, perd hi ha casos en els que es déna
antibiotics.

Citologicament, podem trobar algunes limitaci-
ons, sobretot al inici de la malaltia on la mida dels
granulomes és menor i poden estar ocults per
l'abundant inflamacié aguda. A menys que l'orga-
nisme sigui identificat o aillat, no es pot donar un
diagnostic citologic definitiu, només pressump-
tiu. Es per aixo que s'ha de tenir en compte fer una
bona correlacié amb la clinica, la localitzacio de les
lesionsiles proves addicionals com la serologia en
el nostre cas, ja que d'aquesta manera és més facil
acotar un diagnostic W
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Metastasis de melanoma maligne
en noduls pulmonars multiples

J Tarragona, J Pallarés, P Buetas, A Subirats, FX Matias-Guiu

Servei d’Anatomia Patologica

Hospital Universitari Arnau de Vilanova (Lleida)

Cas clinic i troballes citopatologiques

Home de 75 anys sense habits toxics. Com ante-
cedents patologics presenta hernia discal, hernia
inguinal bilateral, litiasi renal esquerra, un quadre
de psoriasi 1 un liquen simple cronics controlats.
Presenta un quadre de polimialgia reumatica da-
vant el qual el reumatoleg demana un TC on es
detecten lesions nodulars pulmonars bilaterals: de
18 mm i 6 mm a lobul superior dret, de 22 mm po-
lilobulada i de 3 mm a lobul superior esquerra i un
nodul millimetric al mateix lobul.

Esrealitza PAAF guiada per TC del nodul de 18 mm
a LSD.

Les extensions presentaven sobre un fons lleu-
gerament hematic, amb una cellularitat atipica
d'aspecte fusiforme que ocasionalment formava
petites plaques cohesives. Eren céllules amb un
augment de la relacid nucli-citoplasma, nuclis
hipercromatics, pleomorfics i ocasionals presén-
cia de pigment citoplasmatic (Figures 11i 2).

En el bloc cellular es van identificar abundants
fragments de teixit format per cellules de similars
caracteristiques en les que a meés, es van poder
veure nucleols més aparents (Figures 3 i 4). Sobre
aquest fragments es van fer estudis inmunohisto-
quimics amb els seguents resultats: Citoqueratina
20 (-) Citoqueratina 7 (-) Cromogranina (-) Sinap-

Figura 1.- Extensié que mostra grups cohesius de céllules atipiques

(PAP)
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Figura 2.- Extensié que mostra grups de cellules atipiques, algunes amb
pigment citoplasmatic (PAP).
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Figura 3 i 4.- Bloc cellular: fragments de teixit neoplasic amb céllules atipiques, algunes amb pigment melanic.

tofisina (-) Proteina S100 (+) Ttfl (-) p63 (-) Cito-
queratina 5/6 (-) MELAN-A (+) HMB45 (+) (Figures
5i6)

Amb aquest resultats la PAAF es va informar de
Positiva per a céllules malignes. Compatible amb
metastasi pulmonar per un melanoma maligne.

El pacient es va derivar al servei d'Oncologia Medica.

Posteriorment es realitza estudi de PET-TC que de-
mostra dues lesions nodulars hipermetaboliques
a LSD i LSI amb caracteristiques morfometaboli-
ques compatibles de malignitat, juntament amb un
focus hipermetabolic a 1'11 arc costal posterior dret.

Es fa un estudi citologic de liquid pleural demos-
trant positivitat per a céllules malignes, compati-
ble també amb melanoma maligne.

El pacient és valorat pel servei de Dermatologia
sense que s'identifiqui lesié primaria. El servei
d'oncologia sollicita estudi mutacional de B-Raf
amb resultat negatiu, per la qual cosa no és tributa-
ri de tractament biologic amb inhibidors de B-Raf.
Es sotmet a tractament quimioterapic segons pro-
tocols. En un TC de control presenta l'aparicio
d'un nodul suprarrenal dret sospitds de metastasi.

Després de 4 cicles 1 donada la progressio de la
malaltia, 1 després de descartar-se possibles assa-

Figura 5.- Bloc cellular: estudi immunohistoquimic amb anticossos an-
ti-HMB45

Figura 6.- Bloc cellular: estudi immunohistoquimic amb anticossos an-
ti-MELAN-A
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jos clinics, el malalt es passa a cures palliatives. Fi-
nalment el pacient és exitus 10 mesos després del
diagnostic inicial.

Discusié

El melanoma és un tumor que representa aproxi-
madament un 3% dels cancers, perd la seva ele-
vada mortalitat i morbiditat el fan especialment
rellevant. L'afectacid amb metastasis és en pri-
mer lloc, en els ganglis limfatics regionals, amb el
desenvolupament de metastasis a distancia que
poden apareixer fins més enlla de 35 anys des-
prés del diagnostic de la lesid. Cal tenir en com-
te que alguns melanomes amb metastasis poden
regressar, fet que pot dificultar encara més el seu
diagnostic com a metastasi (1).

Les metastasis es desenvolupen principalment en
pulmons, fetge, sistema nervids central i ossos (2).

L'examen citologic del melanoma mostra una po-
blacio cellular dispersa, amb atipies i cert aspecte
epiteliode. Els nuclis cellulars mostren pleomor-
fisme i nucléols prominents, pseudoinclusions, i
en els citoplasmes podem trobar pigment melanic
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en algunes ocasions. L'estudi del bloc cellular sera
fonamental per realitzar el diagnostic diferencial
amb altres origens metastatics, i ens mostrara po-
sitivitat per HMB-45 i MelanA.

Elmelanoma pot presentar una morfologia similar
a diversos tumors malignes de tipus epitelial i no
epitelial, com els carcinomes pobrement diferen-
ciats, limfomes, sarcomes pleomorfics, sobretot si
s6n amelanics. En un estudi retrospectiu de 2.204
casos de puncions aspiracions amb agulla fina
amb diagnostic de melanoma metastatic, nomeés
261 casos mostraven pigment melanic (27,6%) (3).

Finalment, fins un 20% de malalts amb melano-
ma poden desenvolupar neoplasies sincroniques
O metacroniques, com carcinomes, limfomes o
sarcomes. En aquest casos l'examen citologic de
les lesions pot tenir un paper molt rellevant amb la
possibilitat de realitzar l'estudi immunohistoqui-
mic simultani en el bloc cellular amb un metode
poc invasiu W
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Carcinoma indiferenciat tiroidal amb
component sarcomatoide heteroleg

R. Muns, M.J. Fantova, C. Parra, A. Busca

Hospital de Mataré

Home de 65 anys amb goll multinodular. Es fa
PAAF amb agulla de 21G.

Les extensions mostraven ceéllules epitelials en
grups desordenats, amb citoplasma dens i nuclis
grans, arrodonits o elongats, amb discretes irregu-
laritats de membrana, anisonucleosi, cromatina
granular i nucléols prominents. Igualment es ve-
ien macrofags multinucleats i fragments de car-
tilag i de muscul estriat. Bethesda V, sospitos de
neoplasia maligna.

Al no haver-hi material per a fer estudi IHQ, es de-
mana nova PAAF.

Als quinze dies el pacient ve a 'hospital per disp-
nea i disfagia, objectivant-se aleshores un nodul
tiroidal que desplaca la traquea, ade-
nopaties a la periféria del nodul i
imatges pulmonars suggestives de

nent mesenquimal maligne heterdleg en forma de
condro i osteosarcoma. Preséncia de molt escas
component epitelial maligne amb criteris de papil.
lar en relacio amb les arees sarcomatoides.

Elcarcinoma indiferenciat tiroidal (CIT) és un tumor
de gent gran, amb relacio F/M de 2:1, molt agressiu.

Els CTI poden presentar morfologia molt diversa,
alguns d'ells tenen laspecte d'un carcinoma ple-
omorfic obertament maligne, sovint amb céllules
gegants, altres tenen aparenca escamoide, inclus
amb queratinitzacio i d'altres casos tenen diferen-
ciacié sarcomatosa, amb un predomini d'elements
fusocellulars o amb un component heteroleg en
forma de osteo, condro o rabdomiosarcoma. Es
creu que gairebé tots els CIT s'originen a partir de

M1. Es feu nova PAAF que mostrava
cel.lules epitelials semblants a les de
la punci6 prévia i fragments de car-
tilag en relacio amb els quals es veia
una poblacié de cellules de carac-
teristiques malignes, d'aspecte sar-
comatoide. El diagnostic va ser de
Bethesda VI, compatible amb carci-
noma indiferenciat (anaplasic) amb
zones de condrosarcoma.

El pacient a les poques setmanes va
ser intervingut, sent el diagnostic
final de carcinoma indiferenciat de

tipus carcinosarcoma, amb compo-

Fig. 1 DQ: Grups de cél.lules epitelials atipiques amb nuclis arrodonits i elongats i frag-

ments de cartilag.
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Rarament, els CIT poden ser molt
esclerosos i la puncidé ser molt po-
bra, o que només hi hagi necrosi i
inflamacié. Si la clinica és sospitosa
(pacient vell, lesio de rapid creixe-
ment) hem de valorar cuidadosa-
ment la mostra i en tot cas, demanar
una re-PAAF.

D'aquest cas crec que en poden
treure algunes llicons:

1. La importancia d'unes bones da-

Fig. 2 PAP: Cél.lules amb nuclis elongats d'apecte sacomatoide i cellules epitelials amb

nuclis irregulars amb nucléol prominent

desdiferenciacié d'un carcinoma tiroidal ben dife-
renciat previ, sovint un papillar.

La citologia d'una PAAF de CIT sol ser la d'una ne-
oplasia maligna d'alt grau, per l'abundancia de cel.
lularitat, la preséncia de necrosi i les caracteristi-
ques nuclears malignes, sovint amb marcada in-
flamacié. No obstant, els diversos patrons que pot
presentar el CIT fa que en moltes ocasions es plan-
tegi un ampli diagnostic diferencial, que inclou el
carcinoma escamos, el medullar i diversos tipus
de sarcoma i de tumors metastasics. Ocasional-
ment podem veure a la PAAF cellules provinents
del carcinoma ben diferenciat originari, fet que
pot facilitar el diagnostic. Cal tenir en compte que
molt sovint els CIT sén negatius per TTF1 o tiro-
globulina, per tant la negativitat d'aquests marca-
dors no els exclou. Solen ser positius per PAX 8,

des cliniques. La descripcid del
TAC és altament suggestiva de
CIT, mentre que la informaci¢ ini-
cial, on es descrivia com un goll
multinodular plantejava moltes
altres opcions. No hem d'oblidar
que latipia nuclear per si sola no
és un criteri de malignitat en pa-
tologia tiroidal.

2. El diagnostic de CIT sovint és d'exclusio (per
exemple de ca. medullar, que amb frequencia
té cellularitat fusiforme. Recordar que Tiroglo-
bulina 1 TTF1 son negatius, perd calcitonina o
sinaptofisina ens poden ajudar)

3. Tenir en compte que els sarcomes d'aquesta area
frequentment sén en realitat CIT, Cal buscar cel.
lularitat maligna d'aparenca epitelial, o la pre-
sencia d'elements propis d'un carcinoma tiroidal
ben diferenciat W
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Puncié-aspiracié amb agulla fina
de lesié maxillar de mucosa oral

L. Garcia, F. Garcia, O. Gibert, Cl. Gonzalez, L. Luizaga,
X. Morlius, P. Pontes de Sousa, M.LI. Surrallés, X. Tarroch
Hospital Universitari Mutua de Terrassa, Terrassa, Catalunya.

Home de 81 anys amb Diabetis Mellitus tipus 2, ar-
tritis reumatoide, sense antecedents familiars re-
llevants, exfumador des de fa 20 anys i consumidor
habitual d'alcohol, que és valorat a la Unitat de Di-
agnostic Rapid per singlot persistent, orientat com
a posible efecte secundari de la presa d’Amoxicilli-
na cavulanica com a tractament dun procés odon-
togénic. A Uexploracié es palpa un nodul subma-
xillar dret d'uns 2cm, no dolords i de consitencia
pétrea. Es realitza una fibrolaringoscopia, que no
identifica alteracions morfologiques, i una RM de
cap i coll que detecta la lesid nodular a nivell sub-

maxillar dret de 2.6 cm que podria ser compatible
amb una adenopatia o bé amb una tumoracio de
la glandula submaxillar, aixi con una lesidé maxi-
llar superior dreta mal definida, que podria corres-
pondre a un procés odontogénic. Es realitza una
PAAF del ndodul palpable submaxillar (Imatges A
i B) arribant a un diagnostic inicial de Melanoma
Maligne Metastatic, 1 una biopsia de la lesio gin-
gival maxillar superior dreta (Imatges C i D) que
confirma el diagnostic de Melanoma Maligne de
Mucosa oral, com a tumor primari.

Imatges A i B. PAAF de tumoracié submaxillar. HE (A): Extensions de
fons proteinaci amb abundant cellularitat composta per cellules ati-
piques aillades i disposades en grups desordenats i poc cohesius. Les
cellules mostren un nucli gran, irregular, hipercromatic, amb macro-
nucleol i citoplasma fragil, escas, observant-se granuls de pigment en
algunes d'elles. IHQ: positivitat per Melan-A (B) i Vimentina. I negativitat
per Citoqueratines AE1-AE3.

Imatges C i D. Biopsia de lesio maxillar. HE (C): Dermis superficial amb
infiltracidé per cellules fusiformes de bores arrodonides amb nucleol evi-
dent i citoplasma eosinofil poc dens. La celularitat es disposa en forma
de feixos entrecreuats observant-se de manera aillada presencia de me-
lanina. IHQ: positivitat per Vimentina, Melan-A (D) i HMB-45. I negati-
vitat per Citoqueratines AE1-AE3.
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Incidéencia

Influencia geografica
Grups demografics
negres
blancs
hispans
Factors de risc
Edat de presentacio
Dones:homes
Amelanics
Afectacid ganglionar al
disgnostic
Metastasi a distancia
Supervivéncia als 5 anys
Mutacions genetiques
BRAF
NRAS

c-KIT
NFI

Tractament

1.3% de tots els melanomes
2,2 per milié de persones/any

Estable

No diferencies

2/M

4/M

4% de tots els melanomes

No identificats. Formaldheid/tabac (?)
70 anys

1,85:1

40%

Capicoll 21%

Ano-rectal 61%
Vulvo-vaginal 2%

Pulmé > Fetge > Os
25%

c-KIT

13%

8%

10-35%

20% (anorectal)
Cirurgia +/- radioterapia
Gangli centinella (?)

Linfadenectomia si adenopaties
simptomatiques

Imatinib

91.2% de tots els melanomes
153,5 per milié de persones/any

En augment

Major incidéncia a sud i costa

22/M

347/M

86% de tots els melanomes
Radiacio ultraviolada

44 anys

0,72:1

10%

9%

Pell/Subcutani > Pulmé > Fetge > SNC Os
83%

BRAF

52%

28%

7%
14%

Cirurgia
Gangli centinella si Breslow >1mm

Linfadenectomia si N+

Vemurafenib

La TC d'extensid descarta lesions suggestives de
malaltia metastasica, pel que es practica una ma-
xillectomia parcial dreta amb buidament gangli-
onar funcional bilateral, que confirma diagnostic
de Melanoma Maligne de Mucoses amb Metastasis
ganglionars bilaterals. Després de multiples com-
plicacions postquirurgiques i laparicié de noves
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metastasis ganglionars, i a distacia, el pacient és
exitus 11 mesos després del diagnostic.

Els melanomes mucosos representen 1'1,3% del to-
tal de melanomes malignes. L'edat mitja d'apari-
ci6 sén els 70 anys, afectant més a dones (1,85:1).
El 55% es localitzen a cap i coll (area nasosinusal



i orofaringe) i menys freqientment s'originen a
mucosa ano-rectal i vulvo-vaginal. La localitzacio,
de dificil accés a l'exploracio, i la clinica variable,
dificulten el diagnostic precog, empitjorant-ne el
pronostic i determinant una supervivencia del 26%
als 2 anys 1 del 8%, als 5. Tot i que clinicament es
poden presentar com a lesions amelaniques més
frequentment que en el melanoma cutani, solen
presentar-se com a una lesié hiperpigmentada he-
terogénica, sovint ulcerada, obligant a un diagnos-
tic diferencial amb la macula melanotica (Unica,
ben delimitada, homogenia, a llavis o genives) i la
melanosi del fumador (multiples macules hiper-
pigmentades).

No s'ha establert associacié amb la radiacid ultravi-
olada, el virus de papilloma huma, l'herpes virus ni
el poliomavirus. S'ha suggerit el formaldheid com
a factor de risc de melanoma mucos de localitza-
Ci6 nasosinusal 1 el tabac en el cas del melanoma
mucos oral, pero no existeix evidecia suficient que
recolzi aquestes associacions ni estableixi cap fac-
tor de risc clar implicat en la patogénia. La mutacio
c-KIT és més prevalent que en melanomes cutanis
iloncogen BRAF rarament es troba mutat. El trac-
tament d'eleccid del melanoma mucds és, princi-
palment, la cirurgia amb possibilitat de fer linfade-
nectomia i radioterapia adjuvant, sense que estigui
clar el paper de l'estudi del gangli centinella. I valo-
rant el tractament quimioterapic amb Imatinib en
la malaltia disseminada H
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Tumor maligno en hueso sacro.
Metastasis versus primario, un dilema

diagnostico

R. Garrone, J. Martinez Luque, Y. Zboromyrskyy, F. Badia
Citotex. Servei de Patologia Parc Sanitari Sant Joan de Déu de Sant Boi

Introduccion

El tumor maligno mas frecuente en hueso es la
metastasis de carcinoma. En la mayoria de los
casos no existen mayores dificultades cuando la
historia clinica nos posiciona frente a un primario
conocido. Sin embargo, una unica lesidn litica en
hueso, con primario desconocido, puede imitar
un tumor oseo.

Las caracteristicas citoldgicas y perfil inmunoci-
toquimico desemperian un rol fundamental a la
hora de establecer los diagnosticos diferenciales.

Los 6rganos mas frecuentes que originan metastasis en

hueso son mama, ririon, prostata, pulmon y tiroides; el
sacro es una localizacion comunmente afectada.

Caso clinico

Hombre de 59 afios que acude por dolor en region
sacra y supuracion. Fumador activo, con impor-
tante pérdida de peso y anemia. Colonoscopia y
gastroscopia normales.

El examen fisico demuestra una fistula en region
interglutea con débito de contenido hematico-
purulento.

Figura 1.- Células atipicas en grupo sobre un fondo con residuos y cé-
lulas inflamatorias.
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Figura 2.- Grupo de células tumorales en bloque celular.



El TAC Toraco-abdominal describe:

¢ LID de pulmdn un nodulo de 23 x 17 mm suges-
tivo de neoplasia, sin adenopatias mediastinicas.

e Gran masa de partes blandas (124 x 66 x125mm)
que destruye sacro, contacta con recto y parte de
sigma, con extension al tejido celular subcuta-
neo sugestivo de Cordoma versus metastasis.

» Lesiones hipodensas esplénicas que no pueden
descartarse como metastasis.

¢ Adenopatia inguinal derecha.

Hallazgos citolégicos

Se realiza una puncién con aguja fina de la adeno-
patia inguinal, obteniendo material para extendi-
dos y bloque celular.

Los extendidos contienen abundante celularidad
epitelial atipica, dispuesta en grupos y aisladas
(Figura 1), sobre un fondo con marcado detritus
celular y componente inflamatorio agudo. Las cé-
lulas en general muestran citoplasma amplio, en
ocasiones vacuolado con nucleos pleomorficos,
nucleolos evidentes y pseudoinclusiones.

El estudio inmunocitoquimico del bloque celular
(Figura 2) demuestra la expresion de EMA, CEA,
ECadherina,

CKAE1AE3, CK7, CK20 (focal) y TTE-1 (tincién nu-
clear débil y focal) en las células
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tumorales, con ausencia de expresion para vi-
mentina, S-100, p63, PAX8, CD56 y Tiroglobulina.
Diagnostico: Citologia positiva para células malig-
nas, compatible con adenocarcinoma metastasico

Conclusion

Las posibilidades de que la lesion litica en sacroco-
cigeo fuera una metastasis de un probable tumor
pulmonar de 23mm, sin adenopatias mediastini-
cas, era cada vez mas cuestionada por los inter-
nistas y oncologos. Los estudios por imagenes se
inclinaban mas hacia una lesién primaria con ca-
racteristicas de cordoma.

La urgencia clinica del paciente, con marcado de-
terioro funcional y dolor, apremiaban sobre posi-
bles estudios complementarios, como biopsia del
sacro.

Nuestro esfuerzo en determinar si se trataba de un
cordoma versus metastasis, se centré en las carac-
teristicas citologicas y el amplio panel de inmuno-
histoquimica que realizamos para concluir que se
trata de una metastasis de adenocarcinoma.

El paciente fue derivado a un hospital de mayor
complejidad, donde se le realizoé una BAG en sacro
con diagnostico de adenocarcinoma con células
en anillo de sello; se realizo estudio del gen ALK
con resultado negativo.

Exitus del paciente H

3.Permi HS. Presacral chordoma diagnosed by
transrectal fine-needle aspiration cytology. J.
Cytol 2011;28:89-90- Chen F, Zhang Q, Wang Y, et
al. KIT, NRAS, BRAF and FMNL2 mutations in oral
mucosal melanoma and a systematic review of the
literature. Oncology Letters. 2018;15(6):9786-9792.
doi:10.3892/01.2018.8558.
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Quuiste hidatidico de

localizacion intramuscular

Maite Rodrigo, Lorena Diaz, Imma Soler y Lara Pijuan
Servicio de Anatomia Patolégica. Hospital del Mar

Se trata de una mujer de 46 afios, que como an-
tecedentes de interés presento en el ario 94, una
tumoracién quistica en la extremidad inferior
derecha, que media 30 x 20 x 10 mm y se tratd
con Albendazol (farmaco antiparasitario). A los
7 anos, afio 2001, consultd por el crecimiento de
la tumoracion previa ademas de presentar in-
flamacion. Se realizaron analiticas y serologias
que no presentaron alteraciones. La TC mostrd
una lesion quistica, hipondensa, polilobulada,
de 140 x 60 x 40 mm, que captaba contraste en
la periferia y en los septos. Se hizo una pun-
cion de la lesion y se obtuvo liquido de aspecto
purulento. En la citologia del liquido, se obser-
vo un fondo sucio con abundante celularidad

inflamatoria de predominio polimorfonuclear.
Asimismo, se identificd la presencia de varias
estructuras esféricas, de coloracion intensa-
mente eosindfila. En su interior, se apreciaban
estructuras en forma de gancho que se disponi-
an en hilera. Estas estructuras correspondian al
escolex, porcion cefalica de la larva del gusano,
Echinococcus granulosus. Una vez establecido
el diagnostico, se le realizd una ecografia abdo-
minal donde no se evidencio lesion en ningun
organo. Se puso tratamiento con Albendazol, a
la espera de la cirugia, en la que se le realizé una
quistectomia total H

Figura 1.
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FE D'ERRADES Cas de la roda del 2017 de l'hospital Trueta de Girona, que no es va incloure per error

Melanoma primario de vagina.

Reporte de un caso

C. Vasquez-Dongo, M. Huerta, M. Hernandez, E. Lépez-Bonet, D. Ladino, M. Turell
Servicio de Anatomia Patolégica. Hospital Universitario Dr. Josep Trueta, Girona

Hospital Santa Caterina, Salt.

Introduccion

El cribado con la citologia ginecoldgica es un ins-
trumento en la prevencion del cancer del cuello
uterino, pero también puede evidenciar otras le-
siones en el tracto genital.

Caso clinico

Mujer de 57 afios con antecedentes de hipercoles-
terolemia, hipotiroidismo y ultima citologia gine-
cologica hace 18-20 afios, que acude a consulta
por presentar leve sangrado vaginal diario desde
hace 2 meses.

A la exploracion: A nivel del 1/3 superior de cara
vaginal posterior y a 2cm del cérvix, se visualiza
una lesion de unos 3 cm, irregular, exofitica de
base amplia, indurada y con zonas mas violaceas
que sangran facilmente al tacto. Se realiza test de
HPV con resultado negativo y citologia cervicova-
ginal.

Se obtiene una extension citolégica marcadamen-
te celular, de fondo hematico y con leve infiltrado
inflamatorio de predominio agudo que mostraba
celularidad escamosa superficial sin atipia, repre-
sentacion endocervical y presencia moderada de
celularidad atipica de tamario mediano-grande,
dispuesta en grupos cohesivos y aisladamente.
A mayor aumento, dichas células redondeadas/
poligonales muestran aumento de la relacion nu-
cleo-citoplasma, con citoplasma variable, aniso-

cariosis y pleomorfismo nuclear con cromatina
granular, macronucleolo y mitosis atipicas. Desta-
cala presencia aislada de unos granulos intracelu-
lares y mas raramente extracelulares de pigmento
marronaceo "tipo melanina”. (Figl)

Diagnostico citolégico: MUESTRA SATISFACTO-
RIA CON PRESENCIA DE ABUNDANTES CELU-
LAS CON MARCADA ATIPIA, COMPATIBLES CON
MELANOMA .

La biopsia vaginal concomitante mostré una
proliferacion celular maligna con positividad
inmunohistoquimica para Pan Melanoma Coc-
ktail, cuyo diagndstico fue: INFILTRACION POR
MELANOMA.

Figura 1.
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En el estudio de extension se confirma: lesion va-
ginal unica, sin signos morfometabdlicos de afec-
tacion ganglionar ni a distancia.

Discusién

El melanoma maligno primario de vagina es ex-
tremadamente infrecuente, representa menos del
10% de las neoplasias malignas del tracto genital
femenino y el 0,3% de todos los melanomas.

Los melanomas vaginales suelen afectar a muje-
res postmenopausicas (60-70 afios) con sangrado
vaginal anormal como sintoma mas comun y al
contrario que en nuestro caso, suelen darse en ter-
cio inferior y pared anterior vaginal.

Las caracteristicas citoldgicas son muy variables y
no son especificas pero la presencia de melanina
orienta al diagnostico; sin embargo, hasta 2% son
amelanoticos. Asi mismo, el pigmento melanico
puede ser confundido con hemosiderina, lipofuc-
sina o en otras localizaciones con pigmento an-
tracdtico o biliar.

Bibliografia

1. Nayar R, Wilbur D. The Bethesda System for

Reporting Cervical Cytology. 3rd. Ed. Switzerland,

2015.

2. Fletcher C. Diagnostic Histopathology of Tumors.
4th Ed. Elsevier.

3. Agarwal P, Kaushal M. Cytology of primary vaginal

melanoma: An unusual report on fine needle

aspiration. Diagn Cytopathol. 2017. Mar;45(3):252-

256.

92 | CITOPAT.CAT

RODA DE CASOS

El melanoma maligno puede mimetizar cualquier
neoplasia. El diagnostico diferencial en el test de
Papanicolaou incluye neoplasias pobremente di-
ferenciadas: carcinoma escamoso o adenocarci-
noma pobremente diferenciado, tumor mesodér-
mico mixto maligno, rabdomiosarcoma, sarcoma
del estroma endometrial y linfoma anaplasico. Y
mas raramente: carcinoma neuroendocrino de
célula grande y carcinoma tipo “Glassy-cell”. Las
metdastasis con mayor frecuencia son a pulmones,
higado y hueso. Son neoplasias de mal prondstico,
con indice de supervivencia a 5 afios del 0 al 21%.

Conclusiones

El melanoma maligno cérvico-vaginal es uno de
los diagndsticos a tener en cuenta en las lesiones
malignas poco diferenciadas que podemos en-
contrar en una citologia ginecoldgica, ya que a
pesar de acompanarse de una biopsia, la citologia
suele ser el primer abordaje diagnoéstico W
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Cytomorphology of unusual primary tumors in
the Pap test. Cytojournal.2013; 10:17.
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Des de la Societat Catalana de Citopatologia, s'esta treballant en l'edicié d'una
guia de qualitat en citologia seguint la norma ISO 15189. En aquest projecte hi
estan collaborant més de 20 autors i esperem presentar-la en el proper congres
de la Societat el mes de juny de 2019. Sera un document practic i de gran ajuda
per aquells Serveis interessats en passar aquesta acreditacio.
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