El citodiagndstico en dermatologia.
Alcances y limitaciones

Juan M. Aldasoro

RESUMEN: El citodiagndstico, ampliamente difundido, virtualmente carece de aplicacion prac-
tica en dermatologia. En parte, por las caracteristicas inherentes al método y ademas por la
particular histoarquitectura de la piel y membranas mucosas sanas y enfermas. Sin embargo,
su técnica sencilla puede constituirse en un auxiliar valioso en ciertas dermatosis, en particu-
lar vesicoampollares y tumorales.

Se revisa este método diagndstico y sus limitaciones y se rescatan aquellos casos en los
que puede ofrecer utilidad.
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SUMMARY: Cytologic diagnosis is a well known and widely used technique. However, it has
little relevance in clinical dermatology in part due to the unique histological character of the
skin and the mucous membranes. Althought it cannot be considered a top-line diagnostic me-
thod in our specialty, it is a simple and affordable method that help in some dermatologic con-
ditions; particularly in tumoral and bullous entities or virus-related lesions.

The "know-how" and it’s limitations are reviewed, emphasizing the valuable findings that

can be reached.
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INTRODUCCION

La citologia exfoliativa, cuyo fundamento con-
siste en el estudio morfolégico de células en flui-
dos y secreciones y/o extraidas por puncién o ras-
pado de 6rganos y cavidades, goza de amplia di-
fusién y es de practica corriente en numerosas es-
pecialidades entre las que la dermatologia pare-
ce no contar. Contribuyen a este fenémeno la re-
lativa simplicidad de la biopsia cutdnea, que apor-
ta material generosamente, la precision diagnés-
tica basada en la histoarquitectura que no se ob-
tiene con elementos celulares aislados y la falta
de aceptacion y confianza en este método con sus
indicaciones, técnica y obvias limitaciones por
parte del dermatélogo clinico. Sin embargo, no
deja de resultar paraddéjico que la citologia guia-
da por equipos de imagenes que ha logrado diag-
ndsticos en localizaciones casi inaccesibles, sea la
misma que tiene un papel tan restringido en las
lesiones de la piel, el 6rgano mas extenso y abor-
dable.

Fue el Dr. George Papanicolaou! quien entre
1942 y 1943 sent6 las bases de la citologia exfo-
liativa aplicada a la deteccién precoz del carcino-
ma de cuello uterino y desarrollé una técnica de
coloracion pentacrémica de excelente detalle nu-
clear para el diagnédstico oncolégico. Otros auto-
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res posteriormente ampliaron los alcances de la
citologia®?, entre ellos Arnault Tzank en 1947
quien laempleé para el diagnéstico de las derma-
tosis vésico-ampollares, pero siempre bajo los
principios técnicos y los criterios citolégicos de
malignidad que Papanicolaou describiera y que
ain hoy en dia conservan absoluta vigencia.

Larealizacién del citodiagnéstico en piel, muy
sencilla en apariencia, requiere de practica y me-
ticulosidad de detalles en su ejecucién y de un ojo
sagaz y entrenado en el microscopista a cargo de
interpretarla. Como en cualquier especialidad en
la que la citologia se utilice, y en dermatologia
auin mas que en otras, la correlacién con la clini-
ca esfundamental y marcard junto con una técni-
ca correctamente aplicada la diferencia entre éxito
y fracaso, mas alla de la frontera que el 6rgano
cutaneo y sus enfermedades nos impongan.

La biopsia en la patologia dermatoldgica cons-
tituye el diagnéstico final, por lo que seria un error
compararla linealmente en especificidad, sensi-
bilidad y rendimiento con el aporte que la citolo-
gia puede brindar. Esta ultima debe ser conside-
rada, en lo que a piel se refiere, como un auxiliar
oportuno y rapido y de innegable interés acadé-
mico, por lo que no es el propdsito de este trabajo
la recoleccién de casuistica para estadificar la
efectividad del método en relacién a otros sino la
revisiéon y explicacién detallada del mismo con
algunos ejemplos de sus aciertos e inespecificida-
des.
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MATERIALES Y METODO

La particular estructura histolégica de la piel
sumada al proceso de cornificacién incrementado en
muchas dermatosis, constituye una importante com-
plicacién técnica para la exfoliacién celular. Como
pauta general, se deben elegir lesiones intactas (no
excoriadas), sin signos de infeccién sobreagregada,
de poco tiempo de evolucion (48-72 hs. promedio) y
en todos los casos virgenes de tratamiento, en par-
ticular con tépicos.

Individualizada la o las lesiones a estudiar, el
primer paso, previa asepsia, consiste en destechar-
las cuidadosamente si fueran vésico-ampollares o
pustulas con la punta de una aguja (se recomienda
una corta y pequefia como la 27G1/2” ). Si se trata-
ra de lesiones provistas de costras, éstas se deben
retirar en forma completa y si fueran verrugosas y/
o queratoésicas, raspar con una hoja de bisturi o cu-
reta de Brocq hasta percibir el comienzo de exuda-
cién o sangrado, que seria indicativo de la elimina-
cién de los estratos mas superficiales® 7. Para las
dermatosis eritematoescamosas, merece citarse el
“método de la cinta Scotch” que fuera introducido
por Wolf y aplicado por otros investigadores como
Brehemer, Pinkus y Takahashi®*é. Consiste en ad-
herir un fragmento de 3 cm de este material sobre
una lesion previamente frotada con alcohol-éter para
asegurar su adherencia. Se denuda con un movi-
miento rapido y se repite el procedimiento varias
veces. A continuacién se adhiere la cinta sobre un
portaobjetos sobre el cual se depositaron de ante-
mano un par de gotas de éter-xilol. Se desprende la
cinta y se fija en alcohol. A continuacién se puede
obtener una impronta directa, aplicando otro por-
taobjetos sobre la piel rezumante.

El uso o no de anestési-
cos locales dependera del
grado de susceptibilidad del
paciente y la pericia del ope-
rador. Por lo general, la ex-
plicacion del procedimiento
y una manipulacién cuida-
dosa lo hacen bien tolerado.

Con la lesién ya prepara-
da, se sugiere tomar el ma-
terial de alguna de las si-
guientes maneras$'2:

Fig. 1. Material insatisfactorio para
diagnostico citologico. Solo se obser-
van escamas corneas y un elemento
contaminante que puede ser una fi-
bra vegetal o polen. La lesion era una
placa eritemato-escamosa en dorso
de pie, que histopatologicamente co-
rrespondié a un eccema cronico li-
quenificado. Toma por raspado con
bisturi (Papanicolaou X450).
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- Mediante el método de la cinta scotch, ya co-
mentado.

- Raspando con una hoja de bisturi o con una
espatula metadlica o tipo “Ayre” si se trabajara so-
bre mucosas. El uso de hisopos no se aconseja ya
que los exudados y células tienden a quedar reteni-
dos en las fibras de algodoén.

- Improntando directamente sobre la base de la
lesién con un movimiento circular, sosteniéndola
con la otra mano y comprimiendo gentilmente para
favorecer el contacto entre ambas superficies.

- Las lesiones papulo-nodulares son pasibles de
ser punzadas: se sugiere el uso de agujas de longi-
tud y calibre mediano, como la 23G1” 0 20G1” y je-
ringas de al menos 5 cc para crear suficiente pre-
sién negativa. Luego de aspirar repetidamente, el
material, generalmente escaso, tiende a quedar re-
tenido en el interior de la aguja, por lo que una vez
finalizada la puncién se la debe separar del cuerpo
de la jeringa, aspirar aire con ésta, reinsertar la
aguja y luego “soplar” delicadamente sobre un por-
taobjetos para luego extender como si se realizara
un frotis sanguineo. Si por el contrario se percibie-
ra material en el interior de la jeringa, se debe as-
pirar a continuacion solucién fisiolégica para lograr
un cierto volumen y procesarlo en una centrifuga a
1500-2000 rpm. por 2 minutos. El sobrenadante se
descarta y el sedimento se aspira con una pipeta
Pasteur, se extiende y se fija.

- Una quinta opcién puede ser un extendido por
"aplastamiento" (“crush preparation”). Esto es, to-
mar un fragmento tisular milimétrico y desmenu-
zarlo entre dos portaobjetos, frotando rotatoriamen-
te uno contra otro.

- Se ha sugerido también realizar improntas a
partir de la biopsia obtenida por punch, deslizando
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lateralmente el mismo sobre un portaobjetos. Esta
técnica, resistida por muchos dermatdélogos y paté-
logos por los efectos que la traccién mecanica pu-
diera tener en la histoarquitectura, es valorizada
por autores como Barr®, particularmente cuando se
sospecha el origen linforreticular de una lesion.

La utilidad de cada una de estas opciones, solas
0 en combinacién, dependera de multiples factores
que van desde el tipo de lesién hasta el criterio y
gusto personal basado en la experiencia. Sin em-
bargo, coincidiendo con lo expresado por Carmona
de De La Cruz y cols.”, existe una relacion, si bien
no absoluta, entre la forma de toma del material y
la cantidad y calidad de elementos celulares obte-

Fig. 2: Conglomerado celular con dis-

atosis y nucleos bizarros y atipi-
cos en una lesion exofitica y hemo-
rragica en mejilla. El resultado del
estudio histopatologico fue epitelio-
ma espinocelular bien diferenciado
infiltrante. Toma por raspado con bis-
turi. (Papanicolaou X1000).

Tomo 52 n? 2, Marzo-Abril 2002

nidos: el raspado ofreceria la ventaja de exfoliar
colgajos celulares, aunque no siempre es asi, ya que
lesiones muy queratdsicas son renuentes a ofrecer
material citolégico aun después de un raspado enér-
gico (Fig. 1).

La impronta por si sola tiende a ser "superficial”
recogiendo elementos formes de la sangre y esca-
mas cérneas sin valor diagnéstico, a menos que se
trate de lesiones ulcerosas o friables, en donde hay
pérdida de la cohesién intercelular y mayor tenden-
cia a la exfoliacion. En la experiencia de este autor,
un método combinado (raspado-impronta o impronta
auxiliada con compresién manual) fue el que arrojé
mejores resultados (Figs. 2, 3 y 4).

Fig. 3: Alteraciones citopaticas con
multinucleacion y amoldamiento com-
patibles con accién viral en un caso
de herpes labial de 48 hs. de evolu-
cion. Toma por impronta directa luego
de destechar un pequeno ramillete de
vesiculas (Papanicolaou X1000).
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En conclusidn, cualquiera sea la técnica emplea-
da, se debe evitar la formacién de "grumos" que lue-
go dificultaran el montaje y la observacién micros-
copica. El extendido citolégico de buena calidad téc-
nica serd aquel en el que el material quede disperso
de manera homogénea en una pelicula muy delga-
da, es decir, ni poco ni demasiado.

La toma de material se debe cumplir con rapi-
dez sobre portaobjetos limpios e individualizados con
una marca de diamante o con lapiz, que resiste la
inmersioén en alcohol. La fijacién en alcohol 96° debe
ser inmediata y por un lapso no menor a 15 minu-
tos, para preservar la morfologia celular. El secado
al aire, poco usado en el citodiagnéstico convencio-
nal, se utiliza para técnicas muy especificas (May-
Grinwald-Giemsa y otras). Con respecto a la fija-
cion con aerosoles (citospray) se aconseja rociar el
extendido a una distancia no menor de 30 cm para
evitar la pérdida de material por la fuerza de dis-
persién del mismo.

Si se remitiera este material a un Servicio de
Patologia o Citologia, se lo debe acomparnar de da-
tos clinicos y diagndstico presuntivo.

COMENTARIOS

Las primeras publicaciones referidas al estudio
citolégico de las lesiones de piel datan de 1947 a
1950. Los trabajos de Tzank y Aron-Brunétiere se
focalizaron en las enfermedades ampollares y el
diagnéstico diferencial entre las mismas por los
hallazgos citolégicos? 13, estudios posteriormente
ampliados por Blank y col.!* hasta periodos actua-
les en los que Barr® remarca el empleo de técnicas
de inmunohistoquimica en improntas citolégicas,
como auxiliar importante para el diagnédstico de
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Fig. 4: Lesion nodulo-ulcerativa de
labio superior y mucosa yugal en un
campesino de 72 anos oriundo del
Chaco. A la compresién, mano secre-
cion mucopurulenta. El examen cito-
l6gico demostro esporos de Paracoc-
cidioides brasiliensis. Toma por im-
pronta directa (Papanicolaou X1000).

trastornos linfoproliferativos primarios o metasta-
sicos en piel.

Si bien sus aplicaciones son teéricamente am-
plias, es en la patologia vesicoampollar, por la faci-
lidad de su aplicacién e interpretacién, y en la tu-
moral, por sus implicancias clinico-terapéuticas,
donde el citodiagnéstico dermatolégico merece ma-
yor consideracion® 7131516,

Las lesiones vésico-ampollares y pustulosas de-
ben ser cuidadosamente elegidas, evitando aquellas
cuyo tiempo de evolucién sea superior a las 72 hs. o
estén secundariamente impetiginizadas, particular-
mente si se sospecha etiologia viral. En estos casos
se sugiere preparar un extendido por impronta del
contenido liquido de las vesiculas y un segundo ex-
tendido raspando suavemente la base de la lesiéon
ya completamente destechada®58!3,

En la infecciéon por herpes simplex I y II, como
también por varicela-zoster, se observan agrupacio-
nes sincitiales de células epidérmicas con amolda-
miento nuclear y grandes inclusiones “en vidrio
esmerilado”,conocidas como “Cowdry B” o0 “tipo Lips-
chiitz”, que desplazan periféricamente la cromati-
na. La presencia de un infiltrado inflamatorio de
neutroéfilos, linfocitos y hematies es frecuente.

Hallazgos no tan especificos pueden existir lue-
go de las 72 horas de evolucion clinica y constan de
formaciones sincitiales necréticas y células acanto-
liticas aisladas, algunas con inclusiones eosinofili-
cas intranucleares con halo prominente (“Cowdry
A”)G 8 12.

Otra infeccién viral, el molusco contagioso, pre-
senta lesiones que pueden ser cureteadas para pre-
parar extendidos por aplastamiento del material ex-
truido: el hallazgo caracteristico son células epidér-
micas aisladas con grandes inclusiones eosinofili-
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cas intracitoplasmaticas que desplazan y compri-
men al nicleo, conocidas como cuerpos de molusco
o de Henderson-Patterson®8.

En el pénfigo vulgar® !4 luego de la apertura
de la ampolla con aguja o tijera de punta fina el
material se debe tomar por raspado de la base le-
sional y de la cara interna del techo de la ampolla.
Los queratinocitos acantoliticos se observan redon-
deados, eosinofilicos y de nicleo grande e hipercro-
madtico, a veces con nucléolo prominente. La mem-
brana plasmatica se muestra en sectores “deshila-
chada”, por la destruccion de las uniones desmosé-
micas. Cordero'® puntualizé la importancia de la
disposicion celular “en mosaico o pavimento de pie-
dras” para el diagnéstico diferencial citolégico del
pénfigo con otras dermatosis ampollares y Grins-
pan'? destacé el uso del citodiagnéstico en las lesio-
nes intraorales del mismo, por el hecho de antece-
der con frecuencia a las lesiones cutaneas (Fig. 5).
El pénfigo vegetante comparte estas caracteristicas,
aunque suele exhibir un mayor infiltrado de eosi-
néfilos y los pénfigos folidceo y eritematodes pre-
sentan menor cantidad de células acantoliticas y con
disqueratosis® 3.

Dentro de la patologia tumoral, en el epitelioma
basocelular el material se puede obtener por pun-
cién-aspiracién, raspado o realizando un extendido
por aplastamiento conjuntamente con la biopsia®®
7. Independientemente del subtipo histolégico del
tumor, los hallazgos citolégicos suelen ser simila-
res, aunque se ha senalado la presencia significati-
va de fibroblastos en algunos extendidos de basoce-
lulares esclerodermiformes!® y melanéfagos en los
pigmentados!®. Las células tienden a exfoliar en con-
glomerados densos, que en su centro muestran nu-
cdeos elongados y de cromatina finamente granu-
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Fig. 5: Células acantoliticas en el pén-
figo vulgar. Se observan balonizadas,
con nucleo regular y cromatina fina-
mente dispersa. Nétese la disposicion
“en mosaico”. Toma por raspado con
cureta en la base de una lesién e im-
pronta (Papanicolaou X1000).

lar, desordenados y superpuestos y en su periferia
tienden a conservar, al menos en sectores, la tipica
formacion en empalizada. De no ser asi, ni contan-
do con datos clinicos, estas células basaloides re-
sultarian indistinguibles de las de tumores anexia-
les escasamente diferenciados, carcinoma neuroen-
décrino cutaneo (Merkel) y metastasis de tumores
a células pequenas®'®2.

En los epiteliomas espinocelulares, habitualmen-
te se debe descostrar y raspar vigorosamente el le-
cho de la lesién para luego extender en un portaob-
jetos. Se sugiere realizar varios frotis ya que en el
material exfoliado abundan los detritus y la san-
gre. Cuando el extendido es satisfactorio, el cuadro
citolégico es muy representativo: las células, aisla-
das o en pequenos acimulos y de formas y tamanos
diversos, presentan grados variables de queratini-
zacion, anfofilia y nucleos bizarros, en ocasiones
multiples y decididamente atipicos®!8. A nivel de las
mucosas, Grinspan'!? ha destacado el rol del cito-
diagndstico en las “lesiones blancas” dado su carac-
ter facultativamente premaligno.

En los melanomas la biopsia es insustituible, ya
que la estadificaciéon tumoral y protocolos de trata-
miento se evaluan en relacién directa a la histopa-
tologia. En lesiones clinicamente compatibles con
melanoma extensivo superficial de pequeno diame-
tro y en nevos displdsicos, el citodiagnéstico es des-
aconsejado. Sin embargo, Koss y cols. y R. Barr!88
compartiendo este criterio en lesiones planas y mi-
limétricas, resaltan su empleo en melanomas reci-
divados, grandes o probablemente metastdsicos me-
diante el raspado de la superficie en lesiones ulce-
radas o por puncién en formas nodulares. E1 mate-
rial, que suele ser abundante, consta de células re-
dondeadas o fusiformes, muy indiferenciadas y ati-
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picas, con ocasionales vacuolas intranucleares y nu-
cléolos prominentes. La presencia de pigmento me-
lanico, contra lo que se podria suponer, no es un
hallazgo constante?810 1518,

Las metadstasis cutdaneas de tumores viscerales
son raras y de gran polimorfismo clinico. Provienen
con mayor frecuencia de mama, estémago, pulmoén,
utero, rifién y colon. Por su presentacién inusual se
las suele diagnosticar por descarte o por la sospecha
o antecedente conocido de un cancer. El citodiagnés-
tico se puede realizar por puncién-aspiracién o toma
directa en lesiones ulceradas® #2223, Aqui la morfolo-
gia celular puede ser orientadora del origen del tu-
mor primitivo: los adenocarcinomas de colon y has-
ta un 30% de los pulmonares tienden a exfoliar en
acumulos papilares o glanduliformes, poseen nucléo-
los prominentes y los citoplasmas lucen vacuolados
oespumosos. Las metastasis de tumores renales son
a células claras y con estromas hemorragicos y las
células en anillo de sello son frecuentes en los ade-
nocarcinomas gastricos y mamarios®7’ 6,

El citodiagnéstico en la patologia inflamatoria
dérmica sélo puede ser practicado por puncién o im-
prontadirecta a partir de biopsias por punch o qui-
rurgicas® 11924, Se han comunicado resultados sa-
tisfactorios en linfocitoma cutis y granulomas in-
fecciosos (tuberculosis, lepra y micosis profundas).
Invariablemente, la correlacién con la clinica y el
uso de técnicas especiales es fundamental. En otros
casos los extendidos fueron no esclarecedores, con
celularidad incaracteristica, nicleos desnudos y ele-
mentos inflamatorios (Fig. 6).

A modode sintesis, se enumeran las ventajas que
la citologia aplicada al diagnédstico dermatolégico
puedebrindar y sus desventajas o limitaciones (Cua-
dro 1).
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Fig. 6: Pitiriasis rosada de Gibert.
Células epidérmicas con discretas al-
teraciones nucleares y elementos in-
flamatorios. Toma por rapado con bis-
turi e impronta (Papanicolaou X450).

CUADRO 1
EL CITODIAGNOSTICO EN LAS LESIONES
DERMATOLOGICAS.

VENTAJAS

1. Es rapido, simple, no invasivo y requiere poca infraes-
tructura.

2. Puede dar pautas diagndsticas que faciliten la eleccion
terapéutica mientras se espera el resultado de la biop-
sia.

3. Se puede realizar en una o varias lesiones simultanea-
mente y repetirlo segun la evolucion clinica u otra nece-
sidad.

4. Cualquier paciente es elegible para esta practica. No
excluye otros estudios y carece de contraindicaciones.

DESVENTAJAS

1. Es atil sélo para una limitada cantidad y variedad de le-
siones.

2. Se requiere de practica y experiencia para interpretar la
morfologia celular.

3. El material recogido no siempre es satisfactorio ni los
resultados orientadores.

Se concluye sefialando que todo aquello que haga
un aporte al diagnéstico y por lo tanto a un trata-
miento precoz es beneficioso. En este sentido, la ci-
tologia en nuestra especialidad debe ser promovida
por sus ya demostrados aportes y lo curioso de sus
hallazgos en la patologia cutdanea; estimulo suficien-
te para profundizar su aprendizaje.
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