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SESION DE CASOS CLINICOS GINECOLOGICOS

INTRODUCION

Esta publicacion tiene como objetivo apoyar a los Técnicos en Citopatologfa (histéricamente
conocidos y aqui tratados como citotécnicos), o sea, trabajadores de la salud que son responsables
por la elaboracién de informes técnicos auxiliando al diagnostico de muchas enfermedades, como
el cancer, a partir de analisis de muestras celulares de practicamente todo el cuerpo humano. Ellos
constituyen un grupo indispensable de la fuerza de trabajo y hacen parte del sector de salud en
el segmento de prevencién y deteccion del cancer. El citotécnico es de suma importancia para la
ampliacion de la oferta y de la cobertura de pruebas citopatolégicas en todo el pais. Su posicion
estratégica en los servicios de salud esta destacada teniendo en cuenta la magnitud epidemiolégica,
economica, social y politica del cancer en Brasil.

Asi que, esta publicacién destinase a compartir experiencias de la practica clinica,
traduciendo los conceptos clinicos y la terminologia vigente en ejemplos, de manera a permitir
que el citotécnico pueda hacer el mejor uso de los criterios en un informe técnico en el area da
citotecnologia.

Los casos clinicos ilustran al proceso del diagnéstico diferencial y ejemplifican la
importancia que ese asume en el tratamiento. Los casos presentes en esta publicacién hacen parte
de la rutina del servicio y han sido presentados por los citotécnicos y discutidos junto al equipo
de citopatol6gos y pat6logos en las sesiones mensuales de la Seccién Integrada de Tecnologia en
Citopatologia (Sitec), de la Divisiéon de Anatomia Patolégica (Dipat), del Instituto Nacional del
Cancer José Alencar Gomes da Silva (INCA)/ Ministerio de Salud (MS).
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SESION DE CASOS CLINICOS GINECOLOGICOS

CASO CLINICO N2 1

Prueba: Citologia cervical.

Datos clinicos: 30 afos.

Inspeccion de cuello: Normal.

Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras 1y 2.

Figura 1. A — Se observan, en poco aumento (400x), células escamosas, superficiales y intermediarias, al rededor de
células metaplasicas pequefias y inmaduras (flecha). B—Y en mas aumento (1000x), se observan criterios nucleares como
irregularidad del perimetro nuclear y hipercromasia, ademés del incremento de la relacion nicleo-citoplasma. C —Justo
al centro, célula metaplasica con binucleacién. D — Se destaca, al centro, otra imagen de la célula metaplasica (1000x).

Figura 2. A — Al centro célula escamosa con esbozo de coilocitosis. Se observan aun dos células metaplésicas con

incremento del volumen nuclear, cromatina ligeramente granular y nucléolo evidente. B — En el centro célula metaplasica
con aumento del volumen nuclear y irregularidad del perimetro nuclear (1000x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 35.



CASO CLINICO N2 2

Prueba: Citologia cervical.
Datos clinicos: 41 afos.

Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 3 a 5.

Figura 3. A — Células escamosas con relacién nicleo- C|top|asma aumentada, ntcleos aumentados de volumen y
hipercromaticos con citoplasma eosinéfilo. By C — Células queratinizadas (400x). D — Agrupamientos
hiperpoblados, densos, que da una falsa percepcién de formacién glandular (100x).

Figura 4. A — Agrupamientos de células escamosas que recuerdan formacién glandular. B — Células escamosas atipicas
agrupadas (400x).
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Figura 5. Visién panordamica del agrupamiento superpoblado, con sobrepuesto celular. Se observan, en la periferia,
nlcleos en la vertical, que indican que es un agrupamiento de células escamosas (400x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 37.

CASO CLINICO N2 3

Prueba: Citologia cervical.
Datos clinicos: 85 afios.

Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras 6 e 7.

Figura 6. A y B — Hipercelularidad, desorganizacién, pérdida de formacién "panal, superposicién y aspecto plumaje
periférica, ademas de pseudoestratificacion y formacién que recuerda roseta (flecha) (400X).

Figura 7. A y B — Marcada desorganizacién de la arquitectura, formacién en roseta, atipias nucleares ligeras, tales
como: discreto aumento del volumen, nicleos ovales o alargados, ademés de hipercromasia discreta (flecha) (400X).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 39.




CASO CLINICO N2 4

Prueba: Citologia cervical.
Datos clinicos: 22 afos.
Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 8 a 11.

Figura 8. A — Agrupamiento muy denso de células en medio a componente inflamatorio (100x). B — Células glandulares
con pérdida de caracteristica en "panal", algunas empalizada. C y D — Agrupamientos densos, formacién en sabana,
ensenando ntcleos ovales con cromatina moderadamente distribuida, ademas de pequeios nucléolos (flecha) (400x).

Figura 9. A — Agrupamiento de células glandulares con sobrepuesto nuclear, citoplasma disminuido, cromatina

moderadamente distribuida y nucléolos evidentes (1000x). B — Agrupamiento de células glandulares (400x), en medio
a células escamosas y componente inflamatorio.
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Figura 10. A — Disposicion celular en sdbana, con sobrepuesto nuclear, anisocariosis, volumen citoplasmatico disminuido,
cromatina moderada a groseramente granular y algunos ndcleos con presencia de nucléolos (flecha) (1000x). By C — Se
repiten los episodios, de la figura A, ademas de la disposicién celular en forma de roseta (400x). D — Célula tipo metaplasica
con binucleacién, aumento del volumen nuclear y hipercromasia, y anfofilia (400x).

Figura 11. A — Células metaplasicas atipicas (1000x). B — Agrupamientos de células glandulares en medio a escamosas

y componente inflamatorio (400x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 41.



CASO CLINICO N2 5

Prueba: Citologia cervical.

Datos clinicos: 34 afos, cuello normal, sin quejas.

Pruebas anteriores: Noviembre de 2007: Inflamatorio.
Noviembre de 2008: Inflamatorio.

Mayo de 2009: Lesion intraepitelial escamosa de bajo grado (LSIL).
Noviembre de 2009: Células escamosas atipicas de significado incierto,
posiblemente no neoplasicas (ASC-US).

Descripcion citomorfolégica del caso - Figura 12.

Figura 12. A, B, C y D — Agrupamientos de células presentando nicleos con discreta variacion de tamafio, discreta
hipercromasia y citoplasma escaso de borde indistinto, y indefinido en cuanto a la origen (flecha) (400x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 42.
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CASO CLINICO N2 6

Prueba: Citologia cervical.
Datos clinicos: 22 afos. Inspeccion del cuello: normal, sin quejas.
Pruebas anteriores: Septiembre de 2004: Inflamatorio.
Diciembre de 2005: Inflamatorio (activacién nuclear).
Mayo de 2006: Inflamatorio.
Julio de 2009: Inflamatorio (activacion nuclear).
Descripcion citomorfolégica del caso - Figura 13.

Figura 13. A - Agrupamientos de células presentando escaso citoplasma (flecha), discreta anisocariosis y hipercromasia

discreta. B, Cy D — Muestran agrupamientos celulares con sobrepuesto nuclear, hipercromasia y discreta variacién de
tamano de ntcleos. D — Se nota aun, formacién recordando roseta (flecha) (400X).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 42.



CASO CLINICO N2 7

Prueba: Citologia cervical.

Datos clinicos: 54 aios.

Prueba clinico: sin alteraciones.

Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 14 a 16.

Figura 14. A — Muestra agrupamiento de células, ora recordando metaplasia escamosa, ora forma empalizada con
citoplasma impreciso y variacién del tamafio de los nucleos, recordando glandular. B — Muestra denso agrupamiento
de células con sobrepuesto nuclear y citoplasma de borde indistinto (400x).

Figura 15. A — Muestra agrupamiento de células con escaso citoplasma, contorno indefinido y ntcleos presentando
anisocariosis y cromatina ligeramente distribuida. B — Es marcada la anisocariosis y de igual modo la falta de citoplasma (400x).

Figura 16. Agrupamiento recordando pseudoestratificacion, discreta anisocariosis y hipercromasia, ademas de

citoplasma indefinido (400x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 42.
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CASO CLINICO N2 8

Prueba: Citologia cervical.
Datos clinicos: 62 anos. Realizada biopsia.
Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 17 a 20.

Figura 17. A, B y C — Agrupamientos de células en formato sincitial, con anisocariosis y nucléolos evidentes (400x,
1000x y 1000x respectivamente). D — Se observan ntcleos ovales o alargados, presentando prolongamiento espicular
en una de las extremidades (1000x).
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Figura 18. A — Figura de mitosis. B — Célula con citoplasma escaso, ensena ntcleo con hipercromatismo y
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prolongamientos en una de las extremidades (1000x).
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Figura 19. A — Célula alargada con hipercromasia (flecha), al lado de la célula binucleada atipica. B, Cy D — Células
con escaso citoplasma, ntcleos alargados, por veces desnudos, presentando discreta hipercromasia en fondo
hemorragico (1000x).

Figura 20. A — Célula con cromatina grosera, irregularidad del contorno nuclear, ademas de binucleacién. B — Células
alargadas con ntcleos hipercromaticos (flecha) (1000x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 44.
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CASO CLINICO N2 9

Prueba: Citologia cervical.
Datos clinicos: 75 afios. Radioterapia.
Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 21 a 25.

Figura 21 A — Células escamosas con relacién nicleo citoplasma aumentada, nicleos voluminosos, citoplasma con
anfofilia (400x). B — Células queratinizadas (flecha) (200x).

Figura 22. A — Inclusion leucocitaria en histiocito multinucleado (400x). B — Células escamosas del tipo intermediaria, con

nicleos exhibiendo cromatina fina, irregular y anisocariosis evidente (400x).

Figura 23. Células escamosas con intensa anfofilia, niicleos con cromatina en pequefios grumos irregulares(400X).



Figura 24. A — Destaque para la célula gigante eosindéfila. B — células escamosas unidas sin separacién del citoplasma

(1000x).

Figura 25. A — Células presentando citoplasmas unidos y ntcleos aumentados, cromatina homogénea (200x). B — Las

células presentan citoplasma fuertemente colorado dificultando la visualizacién nuclear (400x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 46.
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CASO CLINICO N2 10

Prueba: Citologia cervical 4 afos después de la radioterapia.
Datos clinicos: 40 afios. Cuello ausente. Carcinoma de cuello en 2001. Radioterapia.
Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 26 a 29.

=
Figura 26. A y B — Células escamosas con relacién ntcleo citoplasma moderadamente aumentada, aumento nuclear y

hipercromasia (400x). C y D — Son notadas binucleaciones (400x).

Figura 27. A y B — Se observan células escamosas con marcada hipercromasia, binucleacion e irregularidad del contorno
nuclear (400x).



alele

Figura 28. A — Célula escamosa multinucleada, presentando relacién nicleo citoplasma aumentado, se nota marcada
hipercromasia y vacuola citoplasmatica. B — Se visualizan nicleos aumentados de volumen y cromatina con
degeneracion (1000x). C - Se observa grande vacuola citoplasmatica fagocitando un nicleo (400x), detalle mejor visto
con mas aumento demostrado en la figura D (1000x).

Figura 29. A — Agrupamiento ensefiando células con marcado contorno nuclear, anisocariosis y nucléolo (400x).
Mismo agrupamiento con mas detalle en B (1000x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 46.
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Caso clinico n? 10: nueva recogida, seis meses después.
Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 30 a 32.

Figura 31. A — Se observa célula con marcada degeneracién nuclear y citoplasmatica (1000x). B — Llama la atencién
marcada queratinizacion citoplasmatica (400x).

Figura 32. A — Célula con vacuolizacién citoplasmatica en la parte superior de la imagen, luego abajo otra célula con
nicleo hipercromatico, presentando degeneracién con rotura del borde nuclear. B — Se observa célula multinucleada
en la parte superior y, abajo, célula con Cariorrexis (400x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 46.



CASO CLINICO N2 11

Prueba: Citologia cervical.
Datos clinicos: 29 afos.

Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 33 a 37.

e L i S ™ e .

Figura 33. A — Células aglomeradas con aumento de la relacién nicleo-citoplasma, con nicleos discariéticos (400x). B —

Numerosas células aglomeradas con grande relacién ndcleo-citoplasma, nucléolos evidentes, nticleo redondo u oval (400x).

Figura 34. A — Ncleos esféricos, citoplasma delicado con limite mal definido (1000X). B — Células con membrana nuclear
irregular, cromatina grosera en agregados y hipercromasia, entre otros hipocromaticos (1000X).

Figura 35. A — Células que, en pequefo aumento, pueden ser tomadas como linfocitos o células endometriales, ntcleo

redondo u oval, limite citoplasmatico mal definido, conteniendo material ingerido o células muertas (400x). B — Ntcleos que
rellenan toda la célula, respectando sélo un delicado anillo citoplasmatico, presencia de cromatina grosera en agregados
y hipercromasia (1000x).
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Figura 36. A — Células discariéticas, ntcleos hipercromaticos, inversion de la relacién nicleo citoplasma (400x). B — Nticleos
hipercrométicos, coloracién baséfila y citoplasma oval (400x).
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Figura 37. A—Numerosas células con cromatina grosera, pérdida de la cohesién celular y citoplasma escaso (400x). B— Grande

cantidad de células que crean una imagen de éxodo (400x).

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 48.

CASO CLINICO N2 12

Prueba: Citologia cervical.

Datos clinicos: 24 afios. Embarazada; sin sefiales de la enfermedad de transmision sexual (ETS);
sin prueba anterior.

Descripcion citomorfolégica del caso - Figuras de 38 a 44.

Figura 38. A — Intenso exudato leucocitario (100x). B — Se destaca la presencia de un fondo hemorréagico (100x).




Figura 40. A — Célula pleomérfica (400x). B — Agrupamiento de células con citoplasma escaso y nticleos presentando
cromatina ligeramente granular y nucléolo evidente (1000x).

———
Figura 41 — Visioén panoramica de un agrupamiento en disposicién tipo sabana con nucléolos evidentes, recordando
un reparo atipico (1000x).
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Figura 42 — Visién panoramica de células presentando pleomorfismo nuclear, por veces con binucleacion, segin se
aprecia (flecha)(1000x).

Figura 43. A y B — Agrupamientos densos de células en formacion sincitiales, con aumento del volumen nuclear, discreta
hipercromasia y nucléolo prominente (1000x).

Figura 44. A — Célula aislada, cariomegalia, cromatina irregularmente distribuida y nucléolo evidente (400x). B — Células

con citoplasma aberrante, discreta variacion del tamafio de los niicleos y fondo hemorragico en ambas las figuras (400x)

Informe técnico (citotécnico): Vide pagina 50.
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CASO CLINICO N2 1

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. Metaplasia escamosa inmatura. Células escamosas
atipicas de significado incierto, cuando no se puede excluir lesion intraepitelial de alto grado
(ASC-H). Encaminado al citopatélogo.

Diagnéstico final (médico): Lesion intraepitelial escamosa de alto grado (HSIL).

Metaplasia Escamosa

Definiciones

Segln Robbins y Cotran (2010), metaplasia escamosa (ME) esta definida como alteracion
escamosa reversible donde un tipo celular diferenciado (epitelial o mesenquimal) es substituido

por otro tipo celular igualmente diferenciado.
Criterios

Segtin Solomon y Nayar (2005), las células metaplasicas pueden presentarse en grupos
o aisladas, tener forma redondeada u ovalada y ensefiar, por veces, citoplasma aracniforme.
Presentan mas proporcién entre el ntcleo y el citoplasma que las células maduras, con membranas
nucleares lisas y cromatina finamente granular con distribucion regular. El grado de diferenciacion,
segln ilustracion en Aratjo (2010), se puede observar en la Figura 45. Se puede ver pequenos
nucléolos redondeados, pero en las células atipicas, los criterios observados son relevantes, tales
como: células pequeiias, inmaduras, con inversion de la relacion nicleo-citoplasma muy alterada
en favor del nicleo, cromatina grosera creando espacios claros, espesamiento e irregularidad de
la membrana nuclear, hipercromatismo y anisocariosis (Figura 46). Las células pueden presentarse

aisladas o en agregados sincitiales.
Consideraciones

La ME representa una substitucion adaptativa de células sensibles al estrese, por otras
capaces de soportar a las alteraciones del ambiente, de agentes agresivos, que pueden ser fisicos,
quimicos o biolégicos.

El epitelio escamoso estratificado es mas resistente y capaz de supervivir bajo circunstancias
en las cuales el epitelio columnar, mas fragil, ciertamente no soportaria. Entretanto la metaplasia es
vista como un cuchillo a doble filo: aunque confiera al epitelio mas proteccion, en contraposicion,
quita la funciéon mucosecretora y la accién de los cilios, convirtiéndose en una area de riesgo,
susceptible a neoplasias. La metaplasia inmadura tanto puede reepitelizar el epitelio y convertirse
en el epitelio escamoso estratificado, como puede evolucionar para una metaplasia atipica y




desarrollar una HSIL. Se sabe que 98% de los canceres ocurren en la Zona de Transformacion,
que es la unién de las dos mucosas, escamosa y glandular (Unién escamocolumnar - UEC).

Figura 45. Células metaplésicas en diferenciacion: A— Células pequenas, redondeadas, con citoplasma denso, cianofilico y nticleo

relativamente voluminoso. B — Citoplasma cianofilico, a veces vacuolizada y contornos muy marcados. C - Prolongamientos
espiculados. D — El citoplasma empieza a asumir contornos como de las células escamosas. E — Células metaplasicas casi
totalmente diferenciadas.

Fuente: Aratjo (2010).
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Figura 46. Células metaplasicas atipicas. A — Se observan células metaplésicas atipicas, exhibiendo nicleos

hipercromaticos, anisocariosis y cromatina finamente irregular (400x). B — Se observa agrupamiento de células escamosas
metaplasicas exhibiendo sobrepuesto, hipercromatismo anisocariosis, espesamiento de la membrana nuclear y cromatina
granular y espacios claros (1000x). C y D — HSIL. Patrén metaplasico, se observa alta relacién nicleo-citoplasma,
cromatina grosera, y puede ocurrir franca hipercromasia, los nucléolos en general son inaparentes (1000x).

Fuente: Sitec/Dipat/INCA.
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CASO CLINICO N2 2

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. HSIL. ;Con ocupacién glandular? Encaminado al
citopatélogo.

Diagnéstico final (médico):
 Citopatologia cervical: HSIL, no puede excluir microinvasion.
e Histopatolégico: Carcinoma in situ con ocupacion glandular (Figura 47).




Lesion intraepitelial escamosa de alto grado (HSIL)
Definicion

En Kurman (1997), se encuentra HSIL definida como una Lesion intraepitelial escamosa
que comprende las anormalidades epiteliales cervicales no invasivas que involucran las displasias
moderadas y acentuadas.

Criterios

Solomon (2005) menciona los siguientes criterios: células usualmente aisladas, en grupos
o en agregados tipo sincitio; notable incremento de la proporcién nicleo-citoplasma; tamafio de
las células mas pequenas que en la LSIL; hipercromasia evidente; cromatina fina o groseramente
granular, con distribucién uniforme; nucléolos en general ausentes; membranas nucleares
irregulares.

Consideraciones del HSIL con ocupacién glandular (imagen histol6gica)

En general asociado a la presencia del Papilomavirus humano (VPH) de alto riesgo, tales
como los tipos 16 y 18. Aratjo (2010) considera que las lesiones de alto grado poseen tendencia
a la progresion y a la multifocalidad, ademas de que se expandieran a lo largo de la mucosa en la
zona de transformacién, ocupando glandulas, parcial o completamente, o mismo apareciendo de
inicio s6lo dentro del cuerpo glandular o en islas metaplasicas esparzas en la mucosa glandular,
segln ilustrado en la Figura 48A.

En la Figura 48B, al centro del agrupamiento, se pueden ver células columnares empalizada,
benignas y en las dos extremidades, se observa parte de la glandula ocupada por Lesién escamosa.
Para el diagnéstico diferencial entre HSIL con ocupacién glandular y adenocarcinoma in situ (AlS),
Reddy (2010) llama la atencién cuando en agrupamiento de células atipicas, hay presencia de un
nicleo achatado al borde del agrupamiento, como se puede ver en la Figura 49.

Figura 47. A — Corte histol6gico del caso presentado, ensenando la glandula siendo invadida por contigtiidad del epitelio

Atipico escamoso (flecha), por Lesion de alto grado (100x). B — Glandula normal al lado de la gldndula totalmente
ocupada por Lesién de alto grado (flecha) (100x).
Fuente: Sitec/Dipat/INCA.
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intraepitelial cervical (NIC) Il1*. B — Al centro del agrupamiento, células columnares empalizada y en las dos extremidades,

parte de la glandula ocupada por Lesion escamosa. (400x).
** Fuentes: *Aradjo (2010) y **Sitec/Dipat/INCA.

i
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Figura 49. Células columnares en el borde del agrupamiento pueden simular un AIS de endocérvix. Caracteristicas

celulares semejantes a las encontradas en HSIL, presentan en general, un ndcleo achatado al borde del agrupamiento.
Fuente: Reddy (2010).
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CASO CLINICO N2 3

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. ;Lesion intraepitelial escamosa de alto grado?
Encaminado al citopatélogo.

Diagnéstico final (médico): Adenocarcinoma in situ (AlS).




Adenocarcinoma in situ de endocérvix
Definicion

Solomon (2005) define AIS de endocérvix como Lesién de alto grado, que se caracteriza
por aumento nuclear, hipercromasia, estratificacion y actividad mitética, pero sin invasion.

Criterios

Se encuentran, en Solomon (2005), los siguientes criterios: es raro encontrar células
anormales aisladas; los agrupamientos celulares presentan una disposicion nuclear empalizada
con protrusion de nicleos y fragmentos citoplasmaticos desde la periferia ("plumas" o "bordes
franjados"); nlcleos discretamente aumentados, tamafos variados, ovales o alargados y pseudo-
estratificados; comun la presencia de mitosis y cuerpos apoptéticos; en general hay pocas atipias,
los niicleos pueden ser regulares, cromatina granular, hipercromasia puede estar presente y los
nucléolos pequeios o inconspicuos; base tipicamente limpia; puede que haya excepcion, con
grande variacion del volumen celular y nuclear, ademéas de hipercromasia acentuada.

Consideraciones

Aratjo (2010) considera el AIS como Lesién precursora del adenocarcinoma invasivo; esta
muy relacionado con la infeccién por el VPH de alto riesgo (16 y 18). Existe también un grado de
asociacion con lesiones precursoras escamosas tipo NIC I/1I/11]. La grande diferencia de las lesiones
escamosas es que por la citologia, su morfologia no es tan precisa, basada, esencialmente, mas
en disposicion arquitectural y aumento de la celularidad que en atipias citolégicas propiamente
dichas.

El AIS puede ocasionalmente demostrar nucléolos, lo que coloca el diagnéstico diferencial
del carcinoma endocervical invasivo.

La Figura 50 muestra un recorte histopatolégico de la glandula endocervical con foco de AlS.

Figura 50. Recorte histopatolégico de glandula endocervical con enfoque de AlS.
Fuente: AraGjo (2010).
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CASO CLINICO N2 4

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. ;HSIL? Encaminado al citopatélogo.
Diagnoéstico final (médico): Adenocarcinoma in situ (AlS). jLesiéon mas grave?

N.B. El caso llama la atencién considerando el diagnéstico y la edad del paciente.

Adenocarcinoma Endocervical y su variante:
Adenocarcinoma muy diferenciado villoglandular papilar

Consideraciones

Estudios epidemiol6gicos muestran un incremento en la incidencia del adenocarcinoma
endocervical, principalmente en mujeres con hasta 35 afios (Gongalves, 2007). Eses tumores
glandulares presentan variaciones cuya morfologia lleva a problemas diagnésticos (Young,
2002). Una variante importante del adenocarcinoma endocervical es el adenocarcinoma muy
diferenciado villoglandular papilar (AVG) que ocurre predominantemente en mujeres jévenes
(Goncgalves, 2007).

Segin Colgan (1993), AVG es un subtipo del carcinoma mucinoso.

Afecta usualmente mujeres en el menacme, periodo de la vida donde la regla se hace
presente, con edad entre 33 y 37 afnos. Pero, otros autores encontraron pacientes con ese
diagnéstico y edad aproximada de 45 afios. La incidencia ha sido estimada entre 2% y 5% de
los adenocarcinomas del cérvix. El pronéstico del AVG fue relatado como mejor en relacién a
otros tipos de adenocarcinomas. Puede ser observado en tres cuadros morfolégicos principales:
proliferacion exofitica, arquitectura papilar y ligera a moderada atipia.

El reconocimiento de células del AVG en la citologia del Papanicolaou es muy dificil,
pues trae algunas similitudes citomorfolégicas tanto con células columnares reactivas, cuanto
con el AlIS. Ademas de eso, por veces presenta sélo atipias glandulares ligeras. Wiesenfeld
(1997).

Segln Ayala (2003), se confunde también con el carcinoma in situ y las células
endometriales recogidas con Cytobrush.
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CASOS CLINICOS N2 5, N2 6, N2 7

Caso n?5

Laudo técnico (citotécnico): Satisfactorio. ASC-US. Encaminado al citopatélogo.

Diagnostico final (médico): Atipias de origen indefinida, posiblemente no neoplasica.
Cason?6

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. ASC-H, no se puede descartar lesién de alto grado.
Encaminado al citopatélogo.

Diagnostico final (médico): Atipias de origen indefinida, no se puede descartar lesion intraepitelial
de alto grado.

Cason?7

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. ASC-US vy atipias de significado incierto en células
glandulares (AGC). Encaminado al citopatélogo.
Diagnostico final (médico): Atipias de origen indefinida, no se puede descartar lesion de alto grado.
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Atipias de significado incierto y de origen indefinida

Definicion

Pinto (2006) define como diagnéstico de categoria rara, caracterizado como excepcion,
destinado a situaciones donde no se puede establecer con clareza el origen de la célula atipica:

sEscamosa?; Glandular?
Critérios

Segln Pinto (2006), los criterios son: cuando la disposiciéon celular y/o la observacion
cuidadosa del citoplasma de las células no han sido suficientes para caracterizar su origen
como escamosa o glandular; células en agrupamientos tridimensionales; nticleos discretamente
aumentados de volumen, variables en tamafio y forma; cromatinas hipercrométicas y discretamente
granulares; citoplasma escaso de borde indistinta y indefinible en cuanto a la origen.

Consideraciones

En 2002, fue realizada la revisién de la Nomenclatura Brasilena para Informes de
Citopatologia Cervical Uterina (INCA, 2006), en una normalizaciéon para la uniformizacién de
informes citolégicos Cérvico vaginales en ambito nacional. Nuevos conocimientos morfolégicos
y moleculares, incluso elementos propuestos por la reunién de consenso del Sistema de Bethesda,
realizada en el afio anterior, han sido la base para esa revision. Los casos de atipias de origen
indefinida (AOI) muestran fuerte asociacion con alteraciones glandulares en la histologia. Grande

parte de esas corresponden las alteraciones reaccionales y benignas.
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CASO CLINICO N2 8

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. ;Carcinoma poco diferenciado? Encaminado al
citopatélogo.
Diagnoéstico final (médico):
e Colpocitolégico: Otras neoplasias malignas: Sarcoma.
Nota: Presencia de células fusiformes. Raras células escamosas. Frotis hemorragico.
* Histopatolégico: Sarcoma de células fusiformes poco diferenciado con hemorragia y
necrosis.
Nota: La inmunohistoquimica realizada en INCA mostré semejante resultado al informe enviado,
con positivo para vimentina y S100. Marcadores musculares, neuroendocrinos y para melanoma han

sido negativos (desmina, caldesmon, actina de musculo liso, AE1/AE3, HMB45, melan-A, sinaptofisina).

Otras Neoplasias: Sarcoma
Definicién

Tavassoli y Devilee (2 00 3) definen como una variedad de especimenes raras benignas
o malignas de tumores mesenquimales que surgen en cuello uterino y que se presentan en los

miusculos liso y esquelético, tejido nervioso y vascular periférico.
Criterios

Segtin Carvalho (2009), a manera nuclear desarrolla uno de los mas importantes papeles
en la individualizacion de los sarcomas: el tamafio varia mucho, es en general oval o alargado,
pero, en algunos de ellos, se observa un prolongamiento del tamafno y forma variables en una e
extremidad. Ese prolongamiento puede ser digitiforme, espicular, mamilar, triangular, pequena
protrusiéon oval, etc. Espacios vacios y nucléolos grandes colorados en rojo son marcadamente

nitidos en eses ndcleos (Figuras 51 e 52).
Consideraciones

Segln Solomon (2005), los sarcomas primarios del aparato genital femenino son raros.
Pueden originarse en la vagina, cuello y cuerpo del ttero, tubo uterino u ovarios, pero grande

parte surge con mas frecuencia en el cuerpo uterino.
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Carvalho (2009) presenta un listado de los tipos de sarcomas que pueden ser encontrados

en el tracto genital femenino:
e Sarcoma botrioide o sarcoma embrionario.
e Tumor mixto mesodérmico.
e Carcinosarcoma.
e Leiomiosarcoma.
® Rabdomiosarcoma.

e Sarcoma del estroma endometrial.

Figura 51. A (400x), B, C y D (1000x) — Corte histolégico del caso presentando células muy semejantes a las que

encuentran en la prueba de la citologia cervical, tales como: células con escaso citoplasma eosinéfilo, ndcleos
hipercromaticos, alargados, en medio a fondo hemorragico, algunos presentando prolongamiento en las extremidades,

como muestran las figuras C 'y D.

— ‘." _’ :—-

Figura 52. A y B — Corte histolégico que contiene células alargadas, citoplasma escaso, eosinéfilo y ntcleos

hipercromaticos y alargados (1000x).
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CASOS CLINICOS N29, N2 10

Cason?9

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. Células atipicas con efecto pos-radioterapia.
Encaminado al citopatélogo.
Diagnostico final (médico): Alteraciones celulares benignas reactivas o reparativas (efecto actinico).

Cason®10

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. Células atipicas con efecto pos-radioterapia.
Encaminado al citopatélogo.

Diagnostico final (médico): Células escamosas displasicas (Niva Il), con efecto de radioterapia.
No se puede descartar recidiva de la lesion.

Nueva recogida, después de seis meses

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. Células atipicas con efecto pos-radioterapia.
Encaminado al citopatélogo.
Diagnoéstico final (médico): Atipias celulares sugestivas de efecto pos-radioterapia.

Efectos citoldgicos de la radioterapia en el tratamiento del cancer del
cuello uterino

Radioterapia

Se encuentra en el Medical Dictionary (2008) la definicion de radioterapia como radiacién
de alta frecuencia que es utilizada para destruir células malignas y parar el crecimiento y la division
celular.

El objetivo de la radioterapia es liberar una dosis precisamente calculada a un bulto o lecho
tumoral con el minimo dafio a las estructuras vecinas sanas, resultando en la erradicacion del tumor,
con mejora de la calidad de vida y su prolongamiento.
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Criterios citoldgicos del efecto de la radioterapia

Segln los autores Kurman (1997), Koss (1979) y Bibbo (1997), hay un consenso entre los
criterios observados: células notablemente aumentadas con alteracién de la relacion nicleo citoplasma.
Células bizarras pueden aparecer, nticleos aumentados con alteraciones degenerativas incluso palidez,
condensacion de la cromatina y vacuolizacion citoplasmética frecuente. Las células exhiben atin
discreta hipercromasia nuclear con variacion del tamafio nuclear, bi o multinucleacién. Es comtn
visualizar nucléolos prominentes, Ginicos o multiplos, si la accion reparativa estuviera presente.

Reaccion policromatica del citoplasma también puede ser observada. El fondo viene

acompaiiado de infiltrado inflamatorio y hay presencia de grandes histiécitos multinucleados.

Consideraciones

Segtin Kurman (1997), alteraciones agudas inducidas por radiaciéon en general desaparecen
algunas semanas después de la terapia haber sido completada. Pero, algunas alteraciones
pueden persistir indefinidamente. Estas alteraciones crénicas pueden incluir aumento nuclear,
hipercromasia discreta y reaccion policromatica del citoplasma. Estas modificaciones, se no son
correctamente interpretadas, pueden llevar a errores de diagnostico.

Segtn Bibbo (2008), la radiacién interrumpe la replicacion celular, causando modificaciones

en el DNA, en las proteinas y en el citoplasma de la célula.

Lesion intraepitelial escamosa - Vaginal/
Neoplasia Intraepitelial Vaginal (Niva)

Definicion

Segtin Koss (2006), el termino neoplasia intraepitelial vaginal (Niva) fue introducido hace
muchos afos, en substitucion a los nombres displasia y carcinoma in situ. Estas lesiones, que pueden
ser divididas en bajo y alto grado, y son mas raras que sus correspondientes cervicales (NIC).

Consideraciones

Seglin Grega y Zanini (2011), los factores de predisposicion para su desarrollo son historia de
neoplasia del tracto genital, radioterapia pélvica, infeccion por el VPH, inmunodepresion, tratamientos
inmunosupresivos y quimioterapicos, ademas de exposicion al Dietil etil bestrol (DES) intrauterino.

Las mujeres entre 24 y 74 aios pueden ser acometidas por la Niva, pero hay mas prevalencia en la edad
mediana de (52 afos).

Es en general diagnosticada a través de anormalidades en la Citologia cervical oncética, en la
ausencia de alteraciones cervicales o en mujeres histerectomizadas. La Niva en general involucra el
tercio superior de la vagina y algunas son multifocales, segtin afirma Koss (2006).




Pueden ser clasificadas histol6gicamente en:
Niva | - Tercio inferior da espesura epitelial (displasia leve).
Niva Il - Extension de la atipia a 2/3 do epitelio (displasia moderada).

Niva Ill - Mas del 2/3 de la totalidad de la espesura del epitelio (displasia acentuada).
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CASO CLINICO N2 11

Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. HSIL. Encaminado al citopat6logo.
Diagnostico final (médico): HSIL.

Diagnéstico Diferencial

El diagndstico citolégico esta basado en el analisis de criterios ya pre-establecidos
llevandose en cuenta las variaciones morfolégicas de la célula exfoliada. Por veces, ocurren
situaciones donde las formas semejantes pueden llevar a una falsa interpretacion, siendo necesario
en este momento hacerse una nueva evaluacién critica, comparativa de los criterios para la

conclusion diagnostica.
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Neoplasia intraepitelial escamosa de alto grado X Histidcitos

Criterios morfoldgicos de la HSIL

Son caracteristicas morfolégicas de la HSIL, segtin Schneide r ( 1998) : fondo limpio, las
alteraciones citolégicas afectan células mas pequefias y menos maduras que las células de la LSIL;
células aisladas, en grupos o agregados del tipo sincitial; margen celular mal definida manchada;
tamano celular variable, desde células similares en el tamano a las observadas en la LSIL hasta
células del tipo basal, muy pequenas. Ya Solomon (2005) describe que el citoplasma puede
parecer "inmaturo", enlazado, delicado o densamente metaplasico. Ocasionalmente el citoplasma
es maduro y densamente queratinizado; relacién nicleo-citoplasma con aumento acentuado de
la proporcién; cromatina fina o groseramente granular y con distribucién regular; nucléolos en
general ausentes; nucleo: redondo u oval, membrana nuclear es muy irregular y frecuentemente

demuestra entalles prominentes o surcos (Figuras 33A, 34B, 35B, 36A y 37A).
Criterios morfoldgicos del histiocito

Caracteristicas morfolégicas del histiocito segtin Schneider (1998): citoplasma oval,
algunas veces de forma indefinida; coloracién basofilas; numerosas vacuolas que dan la apariencia
de espuma; nucléolos con cromatina muy activa, con grande variacion en relacion al nimero,
tamano y forma; ndcleos en posicion excéntrica no citoplasma, pudiendo variar entre redondos,
ovales o en forma de rindén; muchas veces la membrana nuclear se superpone a la membrana
citoplasmética; la presencia de micronucléolos redondos indica actividad metabdlica (Figuras
33B, 34A, 35A, 36B y 37B).

Consideraciones

A partir de la demostracion de lesiones tipicas en citologia ginecolégica, asi como formas
semejantes y sus aspectos en el diagnéstico diferencial, se puede llegar a una excelencia en el
diagnéstico citolégico y evitar errores que generan conductas traumaticas o mucho dispendiosas

para la paciente.
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Informe técnico (citotécnico): Satisfactorio. ASC-US. Encaminado al citopatélogo.

Diagnéstico final (médico): Inflamatorio. Reparacion. Negativo para malignidad.

Nota: Esta prueba fue encaminada para revision debido a la presencia de células por veces bizarras,
otras con aumento del volumen nuclear marcado y algunas recordando células del tercer tipo.
Considerando la historia clinica del embarazo, se hizo una correlacién con la literatura sobre la

Reaccion Arias-Stella.

Reaccion de Arias-Stella
Definicion

Segun Koss (2006), tratase de la presencia de alteraciones en células glandulares del
endometrio o endocérvix, que presentan ntcleos grandes, que pueden ser hipercromaticos y
multilobulados en casos de embarazo normal o ectépico. Han sido identificadas en la década de

1970, por Javier Arias Stella, patélogo de Lima, Per.

Criterios

La morfologia de las células de Arias-Stella es: citoplasma abundante microvacuolizado, presencia
de marcadas atipias nucleares, tales como: aumento de tamafo, pleomorfismo y hipercromasia.

Consideraciones

En el embarazo, las células del estroma endometrial, bajo acentuada actuacion
progesterénica, se muestran voluminosas, con citoplasma abundante, réseo, a veces vacuolada, en
razén de la abundante secrecién, y pueden asumir contorno redondeado (Figura 53). El endometrio
gravidico es también llamado de decidua y la modificacion de las células estromales esta referida
como decidualizacién o transformacion decidual. En muchas, se observa hipercromatismo nuclear,
por veces acentuado, lo que constituye el fenémeno Arias-Stella, propio del embarazo. La Figura
54A muestra alteraciones en células glandulares endocervicales, y la Figura 54B ilustra algunas
células deciduales.

Observadas en pacientes con embarazo tépica o ectépica; pacientes que hagan terapia
de reemplazo hormonal (TRH), uso prolongado de medicacién anovulatorio o tratamiento para
estimular la fertilidad.

Segtn Schneider (1998), existen varios tipos de alteraciones en células glandulares que pueden
generar dudas en cuanto al diagnéstico de Arias-Stella, tales como: atipia glandular reaccional,

hiperplasia atipica, AlS, metaplasia tubaria, efecto radioterapico y células de reparo atipicas.
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Figura 53. A y B — Estroma endometrial gravidico presentando células voluminosas, con citoplasma abundante réseo,
tomando contorno redondeado.

Fuente: Banco de imagenes del Depto. de Anatomia Patolégica de la FCM-Unicamp. Disponible en: http://anatpat.
unicamp. br/lamgin7.html|

Figura 54. A — Agrupamiento de células endocervicales, algunas con ntcleos aumentados y hipercromaticos, encontradas
en un Frotis cervical de una mujer de 23 anos y embaraza de 5 meses. Esas células representan, muy probablemente,
el fenémeno de Arias-Stella en la endocérvix. B — Imagen citolégica de células deciduales. Fuente: Koss (2006).
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GLOSARIO

ACIDOFILIA Afinidad por colorantes acidos. Sinénimo de oxifila.
ADENOCARCINOMA | Carcinoma originado de tejido glandular o de un epitelio mucoso.
ANISOCITOSE Desigualdad en el tamano de las células.

ANISOCARIOSE

Variacion del tamafio nuclear, observable en un grupo de células del
mismo tipo.

ANACROMASIA

Ausencia de una reaccion tintorial, habitual en una célula o tejido
(negatividad de una coloracién habitualmente positiva).

ANFOLILIA Capacidad de tenirse tanto por los colorantes cidos como por los colorantes
basicos.

ATIPIA Variaciones en la morfologia celular que van desde ligeras diferencias
del normal hasta groseras alteraciones préoximas de la anaplasia (en la
citologfa de exfoliacion).

AUTOLISE Auto digestion de un tejido o célula por accién de enzimas normalmente

BASOFILIA presentes en ellos y observadas en organismos vivos.

BENIGNO Afinidad por colorantes basicos. Propicio a la cura.

BIOPSIA Excision de un fragmento de tejido de un organismo vivo para prueba
histopatolégico. También designa el fragmento retirado.

BLASTOMA Tumor cuyas células parenquimatosas tienen ciertas caracteristicas
embrionarias como fibroblastomas o condroma. Termino utilizado
también cuando no se sabe si el tumor es benigno o maligno.

CARCINOMA Tumor maligno cuyo parénquima esta formado por células epiteliales.

CARCINOMA IN SITU

Disturbio de crecimiento de la superficie epitelial, en la cual las células
normales son sustituidas por células anaplasicas que no presentan
comportamiento biol6gico del cancer, tales como: invasién y metastasis.

CARIOPICNOSIS

Alteracion celular caracterizada por disminucién y homogeneizacion

el nucleo.

CARIORREXIS

Condensaciéon del contenido nuclear (cariopicnosis), seguida de su
fragmentacion en densas particulas de cromatina.

CITOPATOLOGIA

Ramo de la Patologia experto en las alteraciones que ocurren dentro
de las células y especialmente demostrado con técnicas, tales como:
citologia de exfoliacién, por imprint, por puncién biopsia aspirativa etc.

CITOPLASMA

Toda porcién del protoplasma celular que estd dentro del nuicleo
(nucleoplasma).

COILOCITOSIS

Presencia de coilocitos en las preparaciones histolégica y citolégica.
El coilécito es patognomoénico de la infeccién por el VPH. En general
presentase como una célula superficial o grande intermedia con una
zona perinuclear muy amplia, clara (vacia) y irregular.

CONDILOMA

Tumor o crecimiento tipo verruga asociado a la infeccién por virus (VPH).

CONIZACION

Excision de un cono de tejido del cuello uterino.
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CROMOSOMOS

Estructuras cromatinicas, basofilicas y filamentosas, que se originan del
contenido nuclear durante la mitosis o la meiosis y que poseen los factores
hereditarios (genes). En la especie humana, existen 46 cromosomas en las

células, excepto en los gametos, que poseen s6lo 23.

CROMATINA

Material nuclear que contiene el DNA cromosémico y que da color por
los colorantes basicos.

DECIDUOSIS

Acumulo de glicégeno en fibrocitos y fibroblastos del tejido conjuntivo
de la cérvix uterina con alteraciones pseudo epiteliales de las células

durante el embarazo.

DIFERENCIACION

Evolucion de una célula desde su estado germinativo, basal, pasando
por estadios de maturacion, hasta atingir un estadio morfolégico y
funcional final, especifico.

DISCARIOSIS (Del griego dis = diferente, inadecuado + Karyon = nticleo). Literalmente
significa un ndcleo anormal, atipico, en un citoplasma preservado.

DISPLASIA Crecimiento o desarrollo anormal de un tejido o 6rgano.

ENDOCERVIX Membrana mucosa glandular de la cérvix uterino.

ENDOMETRIO Membrana mucosa glandular que reviste la cavidad do cuerpo uterino.

EOSINOFILIA Caracteristica tintorial de componentes celulares coloreados con
colorantes acidofilicos (eosina), como por ejemplo: citoplasma rosa o
naranja amarillado de las células escamosas utilizandose el método de
Papanicolaou. Sin6nimo de acidofilia.

EXUDATO Material con elevado contenido proteico y celular (leucocitos) que pasa
a través de las paredes vasculares para los espacios vecinos,
principalmente en la inflamacion.

FAGOCITOSIS Englobamiento y destruccién de particulas sélidas.

HIPERCERATOSIS

Hipertrofia de la camada cérnea da epidermis, en general asociada con

hipertrofia de las camadas granulosa y espinosa.

HIPERCROMATISMO

Calidad de lo que se colorea en exceso. Se dice de los nicleos que
tienen su afinidad por la hematoxilina aumentada.

HIPERCROMATICO

Ese término se refiere normalmente a una alteracion nuclear donde la
coloracion de la cromatina se encuentra aumentada. Esa alteracion estd,

en general, asociada a un aumento del contenido del DNA.

HIPERPLASIA

Excesiva formacioén de tejido; aumento de tamario de un tejido u 6rgano,
debido al aumento del niimero de células que le compone.

HISTERECTOMIA

Remocion quirtrgica del Gtero.

INFLAMACION Reaccion de un tejido vivo a la agresion de un agente irritante.
IRRADIACION Aplicacién de cualquier radiacion (Rayos X, Radium, Ultravioleta).
MACROFAGO = Célula fagocitica que pertenece al Sistema Reticulo endometrial (SRE),
HISTIOCITO importante en el proceso de resistencia a la infecciéon y respuesta

inmunolégica.




METAPLASIA Transformacién de un tipo de tejido adulto en otro tejido adulto, tal como
la sustitucion del epitelio respiratorio por epitelio pavimentoso estratificado.

MITOSIS Division nuclear que en general ocurre en etapas: profase, metafase,
anafase y telofase.

Division del citoplasma y del ntcleo.

MUCOSA Membrana de revestimiento, recubierta por epitelio y que esta sobre un
tejido conjuntivo denominado corion.

NECROSIS Muerte de una célula o grupo de células en contacto con tejido vivo.

NEOPLASMA = Crecimiento nuevo, aberrante, de células o tejidos anormales; tumor.

NEOPLASIA

NUCLEO Cuerpo esférico u ovoide que hay en la célula, constituido de DNA 'y
que comanda las actividades vitales de la célula.

NUCLEOLO Pequeno cuerpo esférico que hay en el nicleo de la célula, constituido
por RNA.

PAPILOMA Patrén de crecimiento de tumores epiteliales donde las células
proliferadas crecen para fuera de la superficie, acompanadas por corion
con vascularizacién para formar una estructura ramificada.

PERLA CORNEA Fragmento del epitelio escamoso estratificado benigno o maligno que,

visto transversalmente, muestra distribucion celular concéntrico.

PLEOMORFICO

Termino utilizado para una poblacién celular de un determinado tejido
que presenta variaciones morfolégicas.

QUERATINIZACION

Cornificacion de un tejido. El proceso donde la queratina es formada.
Cobertura de células con una camada de queratina.

RABDOMIOMA Tumor benigno formado por células musculares estriadas.

SARCOMA Neoplasia maligna mesenquimal.

SINCITIO Conjunto de células que se funden, perdiendo parte de su membrana,
y formando una Ginica masa citoplasmatica multinucleada.

TUMOR Aumento de volumen de una parte del cuerpo, producido por excesiva
multiplicacion celular, coleccion de trasudado, sangre, pus etc.

VACUOLA Cavidad, espacio claro dentro de una célula. Cavidad delimitada por

una membrana. Habitualmente contiene grasa, glicbgeno, secreciones,
liquidos, detritos etc.
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