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Citologia del tumor fibroso solitario pleural maligno.
A proposito de un caso

Cytology of pleural malignant solitary fibrous tumor. A case report
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RESUMEN

Las descripciones del cuadro citolégico del tumor fibro-
so solitario pulmonar (TFSP) en la literatura son escasas.
Aportamos un caso de TFSP cuyas caracteristicas de malig-
nidad han sido confirmadas mediante estudio histologico,
inmunohistoquimico, citogenético y FISH. La presencia de
células dendriticas es un dato morfoldgico orientativo en el
diagnostico de esta lesion. No hemos confirmado en nues-
tro caso la presencia de hendiduras ni pseudoinclusiones
nucleares, referidas por otros autores como hallazgo fre-
cuente en casos de TFSP maligno.

Palabras clave: Tumor fibroso solitario pulmonar
maligno, FISH, células dendriticas.

SUMMARY

Descriptions of the cytology of pleural malignant soli-
tary fibrous tumour are uncommon in the literature. We
report a case of PSFT with malignant cytological features
confirmed by histology, immunochemistry, citogenetics and
FISH. The presence of dendritic cells is a useful diagnostic
feature. However, we were unable to confirm the presence
of nuclear clefts and pseudoinclusions reported as common
findings by other authors.

Keywords: Pleural malignant solitary fibrous tumor,
FISH, dendritic cells.
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INTRODUCCION

El tumor fibroso solitario pleural (TFSP) es una neo-
plasia de caracteristicas fibroblasticas (1,2), generalmente
de curso benigno, siendo la exéresis habitualmente curati-
va. Las recidivas o metastasis ocurren entre el 10 y el 30%
de los casos (3) sin que las caracteristicas histologicas cla-
sicas de malignidad sean siempre predictivas de esta evo-
lucion desfavorable (4,5). A pesar de la heterogeneidad de
patrones histologicos entremezclados presentes en este
tumor junto a la dificultad de obtener muestras represen-
tativas de las diferentes areas mediante FNAC, se ha esta-
blecido correlacion citohistoldgica con apoyo inmunohis-
toquimico (6,7,8). Utilizando muestras citoldgicas obteni-
das mediante raspado del tejido sin fijar remitido para
estudio intraoperatorio se ha logrado, ademas de estable-
cer la adecuada correlacion citohistologica, evaluar el
comportamiento bioldgico en este tipo de tumores (9).

Aportamos los hallazgos citoldgicos obtenidos en un
caso de TFSP con caracteristicas histologicas de malig-
nidad, corroboradas con el estudio inmunohistoquimico,
citogenético y FISH.
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CASO CLINICO

Mujer de 43 afios que ingresa en nuestro hospital por
diagnéstico de derrame pleural tabicado, disnea grado II/TV,
pérdida de peso e hiperglicemia (137 mg/dl). La radiologia
y TAC muestran masa tumoral que sustituye l6bulos medio
e inferior de pulmoén derecho y derrame pleural. En la inter-
vencion se extraen 1.800 c.c. de liquido serohematico,
observandose un tumor lobulado que comprime los l6bulos
medio e inferior del pulmén derecho, que presentan aspec-
to atelectasico. El tumor se diseca con facilidad, permane-
ciendo unido a la pleura visceral mediante un pediculo vas-
cular. Los 16bulos atelectdsicos se expanden tras la exéresis
tumoral. La paciente se encuentra bien, sin recidiva ni
metastasis, 2 aflos después de la intervencion.

Estudio macroscopico

Pieza quirtrgica de 1.455 gde pesoy 17,8 x 13 x 8§ cm
de superficie abollonada (figs. 1 y 2). A los cortes seria-
dos la superficie es multinodular, con areas de aspecto fas-
ciculado que alternan con otras microquisticas, mixoides y
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Fig. 1: Imagen macroscopica.

Fig. 2: Imagen macroscopica: Detalle.

de aspecto necroético. Se realiza rascado y extension sobre
portaobjetos de varias zonas de la tumoracion para estudio
citologico. Tras la fijacion de la pieza en solucion acuosa
de formol al 10% durante 24 horas, las numerosas mues-
tras obtenidas se incluyeron en parafina, obteniéndose
cortes histologicos de 3 micras de espesor tefiidos con HE
para estudio histologico convencional y otros montados
sobre portaobjetos sialinizados para estudio inmunohisto-
quimico. Este se ha realizado de forma automatica en un
procesador tipo Ventana empleando anticuerpos frente a

Figs. 3 a 5: Células dendriticas. HE 40x.
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los antigenos CD34, bcl2, p53, proteina S100, vimentina,
calretinina, beta catenina y receptores de progesterona.

Estudio citolégico

Los extendidos muestran densa celularidad a expen-
sas de elementos fusiformes de escaso citoplasma y
nucleos ovoides o redondeados con marcada anisocario-
sis, frecuente moldeamiento, nucleolo ausente y croma-
tina gruesa regularmente distribuida, lo que les confiere
un aspecto hipercromatico. Las mitosis son frecuentes.
No se observan células multinucleadas ni pleomorficas,
hendiduras ni pseudoinclusiones nucleares. En otras
extensiones resulta aparente una trama vascular a expen-
sas de capilares finos ramificados. En relacion con
estos, y también distribuidas de forma irregular entre las
células descritas, se identifican numerosas células de
aspecto dendritico con prolongaciones finas, largas y
multiples que emergen de un citoplasma anfoéfilo o eosi-
no6filo. El ntcleo es central, vesicular, de borde liso, y la
cromatina es fina y regularmente distribuida. Asimismo
hemos observado escasas células fusiformes de tipo
bipolar (figs. 3 a 8).

Estudio histolégico

El estudio microscopico convencional muestra patro-
nes histologicos diferentes entremezclados: fusocelular,
con diferentes densidades celulares, disposicion fascicular
o en remolinos con variable cantidad de colageno, a veces
hialinizado, mixoide, fibroso, hemangioendoteliomatoso
y anaplasico, con alta densidad de células, frecuentemen-
te multinucleadas y pleomorficas, con alto indice mitosi-
co (> 4 x 10 CGA). No se han observado areas de necro-
sis tumoral. La interfase del tumor con el tejido pulmonar
es de tipo expansivo/compresivo (figs. 9 y 10).

Estudio inmunohistoquimico

Las células tumorales exhiben inmunopositividad
frente a los anticuerpos vimentina, CD34, Bcl2, beta
catenina, e inmunonegatividad frente a citoqueratina,
proteina S100, actina, desmina, calretinina y receptores
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Fig. 6: Cé¢lulas dendriticas. Giemsa. 40x.

de progesterona. La expresion de Ki-67 y p53 se encuen-
tra muy incrementada.

Estudio citogenético y de FISH

Se ha realizado estudio cromosémico a partir del teji-
do tumoral no fijado al que se le han aplicado técnicas de
bandas GTG y FISH con sondas WCP1, WCP9, WCP10
y LSI BCR/ABL-ES para estudio de cromosomas deriva-
tivos. El estudio cromosémico revela dos lineas celulares,
una con 47 cromosomas, siendo el cromosoma supernu-
merario el cromosoma marcador, mostrando el cromoso-
ma 1 delecion de parte de sus brazos largos con material
genético no identificado. Asimismo se observa un cromo-
soma derivativo formado por fragmentos de los cromoso-
mas 9y 10, verificandose una deleccion de los brazos lar-
gos del cromosoma 9 y una delecién de parte de los bra-
zos cortos del cromosoma 10 y complemento gonosémico
XX. La linea celular restante presenta 46 cromosomas sin
alteraciones y complemento gonosémico XX. Con técni-
cas de FISH se ha podido comprobar en 120 células que el

Fig. 7: Marcada atipia nuclear y actividad mitésica. Impronta. MGG. 40x.

Fig. 8: Gran capilaridad de los extendidos citologicos. Pap 20x.

cromosoma derivativo 1 estd formado por material genéti-
co de los cromosomas | y 9, conteniendo éste parte del
gen ABL. El cromosoma derivativo 9 esta formado por
material genético de los cromosomas 9 y 10. Asimismo el
cromosoma marcador esta formado por material genético
del cromosoma 9, siendo éste parte del gen ABL.

Figs. 9 y 10: Histologia de la lesion. Puede observarse llamativo pleomorfismo nuclear e importante actividad mitdsica. HE 20x.
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DISCUSION

El TFSP es una neoplasia mesenquimal poco fre-
cuente también descrita en otras localizaciones (2,10).
Su histogénesis es controvertida, demostrandose su natu-
raleza fibroblastica ultraestructural e inmunohistoquimi-
camente (1,2,10). Otros autores sugieren su origen en el
sistema de células dendriticas intersticiales presentado-
ras de antigenos del tejido conectivo (11), situandolo en
un extremo del espectro lesional integrado por el lipoma
de células fusiformes y el fibromixolipoma de células
dendriticas (12). La demostracion ultraestructural de
células dendriticas en las tres lesiones junto a una expre-
sion inmunohistoquimica comun (positividad frente a
CD34 y Bcl-2) sugieren una estrecha relacion entre ellas.

Las escasas descripciones de las caracteristicas citolo-
gicas del TFSP existentes en la literatura son bastante ines-
pecificas y la orientacion diagnoéstica esta basada en la
inmunohistoquimica (6-8). La serie mas importante de
casos establece correlacion entre determinadas caracteristi-
cas citoldgicas y el patrén histologico del tumor (9). Los
hallazgos morfolégicos en nuestro caso (alta densidad
celular, anisocariosis marcada, cromatina gruesa, bajo
cociente N/C y elevado numero de células dendriticas) han
sido correlacionados con el patrén histoldgico de tipo celu-
lar (9). Hemos observado estrecha relacion entre células
dendriticas y capilares. Estas exhiben nucleos vesiculares,
de menor tamafio que el de las células neoplasicas acom-
pafantes, con borde liso y cromatina fina y regular. No
hemos encontrado colageno quizés debido a que las areas
de aspecto mas fibroso fueron desechadas para el rascado.

Los casos orientados citologicamente como malignos
en la literatura corresponden histologicamente al patrén
celular y presentan caracteristicas adicionales tales como
frecuentes hendiduras y pseudoinclusiones nucleares,
pleomorfismo nuclear y mitosis (9). Nuestro caso mues-
tra frecuentes mitosis pero no el resto de los hallazgos
referidos. Sin embargo la presencia de células pleomor-
ficas se ha demostrado en el estudio histoldgico, por lo
que su ausencia en el material citologico puede deberse
a la falta de muestreo de esas areas.

Las caracteristicas que definen la malignidad del TFSP
son controvertidas (4). En nuestro caso el diagnostico his-
tolégico se confirma con el estudio inmunohistoquimico y
se cumplen los criterios de malignidad, salvo la necrosis
tumoral, reforzados por la sobre expresion de p53 y alto Ki
67 (13,14). Sin embargo el crecimiento expansivo y la
evolucion favorable de la paciente contradicen dichos cri-
terios. Las alteraciones cromosoémicas encontradas sugie-
ren una anomalia genética celular suficiente para justificar
el caracter maligno de la lesion. Se ha sugerido que un gen
en 9922 puede relacionarse con la patogénesis del TFSP
(15). El reordenamiento del gen ABL en el cromosoma 1
y en el cromosoma marcador junto con la deleccion 1p y
10p sugieren el caracter maligno de la lesion.
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Creemos, junto a otros autores (9) que el conjunto de
caracteristicas morfologicas obtenidas mediante raspado
multiple de la pieza quirdrgica sin fijar posibilitan el
diagnostico citologico del TFSP.

Aportamos el presente caso con la pretension de
incrementar el conocimiento citoldgico de este tipo de
lesiones poco frecuentes.
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