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l.-MOriVAClON DEL TRABAJO.

Cualquier patdlogo interesado en los tumores de partes blandas (TPB) 

ha podldo comprobar la  d if ic u lta d  d1agndst1ca que plantean. Las razones 

fondamentales que orig inan ta l d if ic u lta d  son:

A .- La rareza de estOs tumores. Necesiténdose varies afios para con- 

seguir experiencia en este campo.

B .- La gran variedad de patrones arqu itectura les en los TPB.

C.- La tendencia de las d is tin ta s  lineas celulares mesenquimales a 

producir elementos celu lares p rim itives con rasgos morfologicos 

semejantes.

D.- La fa lta  de c r ite r io s  ob je tivos su fic ien tes para la  t ip if ic a c io n  

ce lu la r.

Todo e llo  conduce a que aun patdlogos experimentados c ifre n  el numéro 

de tumores malignos de partes blandas (TMPB) in c la s ific a b le s , con c r i te 

rios  microscôpicos op ticos, entre el 8^^^ y el 25%^^^. Esta es tambien nu

estra experiencia ( 15,6% ). Sin embargo,el in c lu ir  un nonero elevado de 

tumores en el grupo de los tumores in c la s ifica b le s  provoca, en algunas 

ocasiones, inh ib ic iones y errores terapeuticos importantes. Por e llo  el 

patologo esta obligado a responsabilizarse y cumplir con uno de los axio- 

mas oncoldgicos fondamentales: " no debe comenzarse ningun tratam iento 

hasta que no se haya realizado un diagndstico h is to ldg ico  correcto de la 

tumoracion " . Esto nos ha estimulado en todo momento a encontrar nuevos 

paramètres morfologicos que permitan la  t ip if ic a c id n  del mayor porcenta- 

je  posible de los TPB.
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En el an é lis is  de las razones fondamentales de nuestra incapacidad 

diagnôstica se observa que en la  mayorla de e lla s  esta présente la  Insu- 

fic ie n c ia  de nuestros mêtodos* de estudio morfolôgico. El examen microscô- 

pico ôp tico , lle va  im plTcita una comprobaciôn sistematica de una serie de 

parémetros m orfolôgicos, que corresponden a c r ite r io s  estructura les ( pa- 

trôn h is to lôg ico  ) y c ito lôg icos  ( forma y propiedades t in to r ia le s  del 

nucleo y del citoplasma ) ,  los cuales son escasos y poco especfficos.

La aplicaciôn del microscoplo e lectrdn ico (ME) permite aumentar el

numéro de variables o paramétrés a examinar. La mayor resolucidn del ME 

proporciona mas informaciôn acerca de la  m orfologia, cantidad y d is tr ib u -  

ciôn de las organelas, asi como résu lta  indispensable para la  busqueda 

de c ie rtas  organelas de va lor histogenôtico.

Por todo e l lo ,  e l ME es un instrumente de gran u t il id a d  para resolver

to ta l 0 parcialmente algunas de nuestras insu fic ienc ias diagnôsticas.

I I . -  ENUNCIADO DEL PROBLEMA.

A .- Situaciôn actua l.

La gran profusiôn de c las ificac iones y sinonimias para los tumores 

de partes blandas (TPB),fue la  causa para que una de las primeras c la s i f i 

caciones del Centro de Referenda Internacional de la  Organizaciôn Mundial 

de la Salud (OMS) para la C las ificac iôn  H istolôgica de los Tumores, estu- 

viese dedicada a los TPB ( 1969 )^^^. El D irector de dicho centre , F. M. 

Enzinger, basândose en c r ite r io s  microscôpicos ôpticos, considerô 16 gru- 

pos tumorales, uno de e llo s  in c lu ia  a los " TPB de histogênesis in c ie rta  " ,  

y o tro  a los " TPB no c la s ifica b le s  " .  Mas recientemente ( 1977 ) . dicho
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autor ha manlfestado que la  gran cotnplejldad de los tumores mesenquimales 

ha condlcionado que el planteamlento dlagnostico basico deba orlentarse 

hacia tres grandes grupos de TPB:

1 .-  Tumores de histogenesis conocida.

2 .-  Tumores de histogenesis in c ie rta .

3 .-  Tumores de tip o  indeterminado o pobremente diferenciados.

En los ultimos quince afios se ban efectuado m ultip les estudios

u ltraes truc tu ra les  de los TPB; s i b ien, en la  mayoria de las publicaciones

Se tra ta  de casos aislados o series cortas, con resultados insu fic ien tes y

a veces con trad ic to rios . Solamente existen algunos estudios u ltra e s tru c tu -
791ra les dedicados a series amplias de c ie rtos  grupos de TPB: musculo l is o  , 

musculo estriado^^®, vasos sanguineos^^^^, y fib ro h is tio c ita r io s ^ ^ *^ . Pero 

fa lta n  estudios globales de casuîsticas amplias. El traba jo  mas complete 

es el de Taxy y B a ttifo ra  { 1980 que incluye datos acerca de 139

TPB. Ante el planteamlento de Enzinger, y la incompleta informacion u ltraes- 

tru c tu ra l ex is ten te , surgiô nuestro plan de traba jo , d ir ig id o  hacia la  me- 

jo r  comprensidn de esos tres grupos tumorales. De modo resumido, las f in a 

lidades de este traba jo  ban sido las s iguientes:

1 .- Obtener una serie  de paramétrés u ltraes truc tu ra les  de los 

d is tin to s  grupos de TPB de histogenesis conocida.

2 .- Investigar el origen de led TPB de histogenesis in c ie rta , 

u tiliza n d o  paramétrés u ltraes truc tu ra les  de va lo r histogene- 

t ic o .

3 .-  Reducir el grupo de tumores in c la s ific a b le s .

Para e lle  se ban estudiado durante cinco afios 326 TPB con el ME.
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B.- Importancia del problema diagndstico de los TPB.

La necesidad de este plan de traba jo  surge no solamente por in te - 

rrogantes de caracter h istogenetico, sino de la  importancia real del pro

blema dlagnostico y sus implicaciones pronGsticas y terapeuticas.

Existen pocas estadîsticas complétas acerca de los TPB. No obstante, 

hay algunos datos acerca de los tumores malignos de partes blandas (TMPB). 

En el aho 1966, fa lle c ie ro n  en U. S. 300.000 personas por cancer;

de e llo s , 1250 ( 0,42% ) padecieron algun tip o  de sarcoma de partes blan

das. Si se tiene en cuenta que la  incidencia de cancer fue aquel aho de 

570.000 casos, se puede aceptar como c if ra  aproximada que hubo 2.400 nue- 

vos casos de sarcoma de partes blandas. La incidencia real de los TPB ( be- 

nignos y malignos ) debe ser muy superior. Aunque estos numéros son muy 

in fe rlo re s  a los de los grandes problemas neoplSsicos como el cancer del 

trac to  d igestive ( 45% de las causas de muerte por cancer ) ,  pulmôn ( 17% ) 

y mama ( 8% ) ;  su importancia es s im ila r a l de las muertes causadas por 

tumores endocrines ( 0,5% ).

En que modo un dlagnostico correcte de los TPB mejora el prondstico 

de los mismos ?. Esta pregunta tiene una respuesta en sentido positive  

obvia, que desde el punto de v is ta  de los tumores en general ha sido ana- 

lizada por algunos autores®^^. La conducta bio ldgica de los TPB varia se- 

gun m ultip les paramétrés, y el pronôstico depende de varias categorias de 

facto res:

1 .- Factores dependientes del tumor.

, a .-  TamaRo y loca lizac iôn .

b .-  Tipo histo lG gico.



7

c .-  Invasiôn lo ca l.

d .-  Metastasis.

2 .-  Factores dependientes del huesped.

a .-  Edad. Sexo.

b .-  Estado general.

c . -  S ituacion immunologica.

3 .-  Factores dependientes del medio.

a .-  Dlagnostico precoz.

b .-  Tratamiento adecuado.

c .-  Seguimiento del p a d ente.

A la  v is ta  de estos factores se puede apreciar la  importancia del 

patologo en los factores concernientes al estudio macro y microscOpico 

de la  tumoracion y al dlagnostico precoz. Solo con la soluciGn correcta de 

estas premisas se ap licara el protocole terapeutico adecuado.

I I I . -  ANTECEDENTES HTSTORTCOS;’* * '’ ” '''*™®

A .- Microscopia op tica . Otras técnicas.

,En un primer periodo las c las ificac iones reunieron c r ite r io s  macro 

y microscopicos. De ahi termines ta les como sarcoma gelatinoso y tumores 

albuminofibrosos u tiliza d o s  por Rokitanski ( 1842 ). De las contribuciones 

de Virchow ( 1858 ) ,  Wilks ( 1859 ) ,  Gross { 1859 ) , Hamilton ( 1892 ) ,  y 

Adami ( 1898 ) quedan algunos termines en la  nomenclature! actua l.

La primera c la s ifica c io n  de los tumores mesenquimales que alcanzO 

gran d ifus ion  fue la  de Borst ( 1902 ) ,  en la  que realizC  un primer in -
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tento de c la s ifica c id n  h istogenética, d istinguiendo entre tumores conecti- 

vos, musculares, endote lia les e indiferenciados.

Mallory ( 1914 ) consider^ que los tumores debian ser c la s lf ic a -  

dos como los te jidos  normales, teniendo en cuenta bases histolGgicas. El 

tip o  ce lu la r era el elemento fundamental de cada tumor, y segun d1cho t i 

po ce lu la r debia ser nombrado el tumor. Las publicaciones de Ewing ( 1940 ) 

y S tout^^^^'^^^^ son un ejemplo de como se lle vo  a la  prâctica esa 

idea. En el fasc icu le  de TPB del A tlas de Patologia Tumoral ( 1953 )

Stout dejo sentadas las bases de las c las ificac iones posteriores.

De un modo para le lo , Masson ( 1956 y W ill is  ( 1967 con-

cluyeron que la  mejor c la s if ica c io n  es la  histogenética, éonsiderando ina- 

propiadas las de tip o  reg iona l, embriolôgico o e tio lo g ico .

Aunque no hay c la s ifica c io n  universalmente aceptada hemos escogido 

la  de la  OMS ( 1969 como elemento de re fe renda  para este traba jo .

Con posterioridad a la  publicacion de la  misma se ban describe nuevas en- 

tidades tumorales de partes blandas; mixofibrosarcoma, lipoma fusoce lu la r, 

condrosarcoma mixoide, tumor de Ewing extraesqueletico y sarcoma e p ite l io i-  

de, que hemos afiadido en este trabajo  a los d is tin to s  grupos tumorales es- 

tablecidos por la  OMS, en un in ten te  de englobar todo el espectro de los 

TPB.

Con el progrèsivo désarro ile  de la  terapeutica oncologica se ha in -  

tensificado la  bûsqueda de una corre lacion mas Intima entre el tip o  de 

tumor y su pronôstico y tratam iento. En este punto conviene seRalar que 

no siempre la  c la s ifica c io n  histogenética tiene una corre lacion pronosti- 

ca p re d ic tib le . Por e lle  existen actualmente intentes de compléter la  c la 

s ifica c io n  histogenética con un sistema de grades de malignidad c ito lô g i-
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ca que la  haga mas u t i l  desde el punto de v is ta  c lln ic o ^^^ '*^ ^ ^ .

A la  microscopia optica se han venido aRadiendo otras técnicas com- 

plementarias para conseguir una mejor t ip if ic a c iô n  de los TPB. Hay que se- 

fia lar sin embargo, que la microscopia optica (MO) sigue siendo la  técnica 

de mayor va lo r d lagnostico; de hecho, los c r ite r io s  de malignidad como: ce- 

lu la r id a d , numéro de m itos is , in f i l t r a c iô n  local e invasion vascular son 

evaluados mejor con el microscopio optico (MO) que con cua lq ie r otra  téc

nica. Los estudios histoqufm icos^^^’ ^^^ y de cu ltive s  de tejidos®^^”®^^’ 

854,855,1023,1097^ aunque han proporcionado informaciôn adicional acerca 

de la  estructura y conducta b io log ica de los tumores, no son técnicas de 

gran u t il id a d  p rac tica . Recientemente, estudios de marcadores immunologi- 

cos de caracter h istogenético, parecen a b r ir  una nueva posib ilidad técnica 

al dlagnostico de los 1295,1297

D is tin tas  técnicas radiologicas se han aplicado al dlagnostico de 

los jpb^S9,497,718^ pero los resultados no han sido tan afortunados como 

con les tumores oseos.

B .- Microscopia e lec tron ica*^^ '^^^ .

La apariciôn del primer ME comercial ( Rudenberg, 1931; Siemens ) 

y su poste rio r aplicaciôn al estudio de material b io lôgico diô lugar a una 

serie de descubrimientos morfolôgicos que han sido el origen de una d is c i

p lina puente entre la  morfologia y la  bioquîmica, la  C ito log ia  Molecular.

La microscopia e lectrôn ica (ME) dejo de estar relegada al re ino de 

la investigaciôn para ser hoy una técnica muy u t i l  en el dlagnostico d ia - 

rio®^^. En un estudio reciente^^*^ se ha revisado la  activ idad de 42 un i- 

dades de ME encuadradas en el sistema hosp ita la rio  de la  Veterans Adminis

tra tio n  ( U. S. A. ) ,  obteniéndose los siguientes resultados: hasta el 4%
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de las biopsias estudiadas en esos hospitales fue susceptible de estudio 

u ltra e s tru c tu ra l; de las biOpsias procesadas para estudio u ltra e s tru c tu ra l 

el 24% correspondieron a tumores, el 20% a biopsias renales, el 15% a ma

te r ia l  hematopoietico, e tc.

La aplicaciôn practica del ME en el diagnôstico tumoral ha recib ido 

gran atenciôn en algunos campos: tumores lin fo id e s *^ ^ '* ^ ^ '^ ^ * , tumores en- 

docrinosS7S'1139'1281,1282,1292,1298  ̂ tumores del sistema nervioso central

690,915^ e tc. ; asi como en planteamientos globales de diagnôstico d ife ren - 
^^a,113,453,960,1077

En el campo de los TPB la  1 ité ra tu ra  es abondante, s i bien el 80% de 

las publicaciones corresponde a casos unicos, existiendo solo algunas se

r ies  amplias^^’ ^^^*^^^’ ^^^ ’ ^^^ ’ ^^^^. De todo e llo  se hara una rev is ion  de- 

ta llada en el cap itu le  de discusiôn de resultados.

En muchos trabajos u ltraes truc tu ra les  se observa c ie rta  tendencia a 

encontrar una respuesta inequîvoca en la  u t i l iz a c iô n  del ME. Esta tentaciôn 

es muy peligrosa; nunca deberia em itirse  un diagnôstico u ltra e s tru c tu ra l 

sin conocer previamente la MO del tumor. Lâ ME encuentra su mayor u tilid a d  

en la  confirmaciôn de las sospechas surgidas del examen MO, y en el enfren- 

tamiento con los problemas no resueltos por el MO, pero nunca s u s t itu ir  a 

este.

IV .- OBJETO DEL ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL.

El planteamlento de un estudio u ltra e s tru c tu ra l prospective de los TPB 

ha sido aplicado,en esta te s is , solamente a lesiones tumorales de caracter 

neoplasico^^*^, descartândose todas aquellas tumefacciones de tip o  inflama-
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matorio. El grupo de las fib rom atosis, ha sido in c lu ido , a pesar del ca

rac te r " reactivo  " no neoplasico de estas lesiones, debido al gran interes 

teorico  y practice que encierran.

Una segunda puntualizacion que es necesario hacer en esta introducciôn 

es el porqué del termine de " tumor de partes blandas Aunque poco apro- 

piado por su vaguedad, ha sido ampliamente aceptado. Se o rig inô  en publica

ciones de los patôlogos quirûrg icos americanos, y con la  publicacion de 

las c las ificac iones del Atlas de Patologia Tumoral^^^^ y de la  el

termine " partes blandas " ha alcanzado d ifus ion  y aceptaciôn universales. 

Esta nomenclatura sigue teniendo muchos detractores, que exigenconrazôn, 

un mayor r ig o r en la  denominacidn. Mckenzie ( 1975 resume esta contro- 

versia del modo sigu iente : " e l término sarcoma de partes blandas no es 

c ie n ttf ic o  ni precise, sin embargo, su use le  ha hecho razonablemente in te l i-  

g ib le  a la mayoria de los oncdlogos y es seguro que permanecerS

Existen tambien d is tin ta s  concepciones en cuanto a le  que engloba el 

concepto de TPB. Enzinger ( 1969 propose la  siguiente de fin ic idn  de 

partes blandas: " todos los te jid o s  extraesqueléticos no e p ite lia le s , a ex- 

cepciôn del sistema re tic u lo e n d o te lia l, la  g lia  y los te jidos  de sosten es- 

pecfficos de ôrganos y visceras " .  Otras interpretaciones de los TPB son 

mas précisas, Albores Saavedra ( 1967 estableciô que los sarcomas de 

partes blandas constituyen un grupo heterogéneo y amplio de neoplasias en 

el que arbitrerlam ente se incluyen todos los tumores malignos primarios 

situados entre la  p ie l y los huesos, excepciôn hecha de aquellos que se 

orig inan en los ganglios l in fâ t ic o s ,  visceras y sistema nervioso cen tra l.

La mayoria de estas neoplasias son de es tirpe  mesenquimal y aparentemente 

se derivan de las d iferentes estructuras que forman las partes blandas del 

cuerpo, como los te jidos  fib ro so , adiposo, muscular l is o ,  muscular esquelé-
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t ic o ,  vasos sanguineos y vasos lin fâ t ic o s . Un pequeRo numéro de e llo s , ta 

les como los tumores derivados de los nervios p e rif ê r icos, son de origen 

ectodermico; en otros la  histogenesis es in c ie rta  ".

En rea lidad, el desarro llo  de la  c la s ifica c iô n  de la  OMS coincide 

con la  descripcion pormenorizada de Albores Saavedra. Como se observarâ 

mas adelante, en nuestra casulstica se han inc lu ido , ademas de los TPB ge- 

nuinos, otros tumores mesenquimales de loca lizac iôn  v iscera l u Osea para 

completar el estudio histogenético de los tumores mesenquimales independien- 

temente de su loca lizac iôn .

El plan de traba jo  ha seguido cuatro etapas sucesivas:

A .- Estudio sistematico de las ca racte rîs ticas u ltraestructu ra les 

de los TPB tip ific a d o s  de modo inequfvoco por MO, tratando de 

encontrar los rasgos u ltraes truc tu ra les  comunes a los diferentes 

grupos histogenéticos.

B .- Investigaciôn del origen histogenético de c ie rtos  tumores que 

poseen patrones microscôpicos flpticos conocidos ( tumor de ce lu- 

las granulares, tumor adenomatoide del aparato g e n ita l, progono- 

ma melanôtico, sarcoma a lveo lar de partes blandas, f ib ro h is t io c i-  

toma maligno, sarcoma de cêlulas c la ras , sarcoma de Ewing extra - 

esquelético, e tc. ) pero cuyo origen histogenético no es bien 

conocido.

C.- T ip ifica c iô n  de las neoplasias indiferenciadas baséndonos en los 

rasgos u ltraes truc tu ra les  considerados caracte rîs ticos de lôs d is 

tin to s  grupos tumorales.

D.- Comparaciôn de nuestros hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los pre

viamente publicados en la  l ite ra tu ra .
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miERIAL Y rtrODOS.

I .-  MATERIAL.

A .- Casufstica general.

B .- Procedencia de los tumores.

I I . -  PRDŒSO DEL TEJIDO PARA ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL.

A." F ijac ion . Deshidrataciôn. Inclusion.

B .- Cortes de co n tro l. Cortes finos .

C.- Tincion de las r e j l l la s .

D.- Microscopio e lec trôn ico . Fotografia.

I I I . -  METODO DE EVAUiACION DE LAS DISTINTAS ESTRUCTURAS CELUU\RES.
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I .-  MATERIAL.

A .- Casufstica.

El ndmero de tumores inc lu idos , por c r ite r io s  microscdpicos ôp ticos, 

en el plan de estudio u ltra e s tru c tu ra l de los TPB fue de 326. De estos, 25 

correspondieron a récid ivas tumorales, por lo  que el nOmero real de casos 

estudiados ha sido de 301. Siguiendo la  nomenclatura de la  c la s ifica c iô n  

de la  OMS ( 1969 se expresan a continuaciôn el nflmero de casos de ca

da grupo tumoral, indicando como re fe renda  el nOmero de la  inclusion en 

el Laboratorio de Microscopia E lectrônica. Solo se mencionan de la  c la s i f i 

caciôn de la  OMS, aquellos grupos tumorales que estan representados en 

nuestra casu ts tica . Las entidades tumorales de partes blandas descritas 

posteriormente a la  c la s if ic a c iô n  de la  OMS, se c itan  s in  nflmero de orden 

al f in a l de cada grupo tumoral relacionado con las mismas.

I . -  TUMORES Y LESIONES PSEUDOTUMORALES DEL TEJIDO FIBROSO.

A .- Fibromas.

1 .-  Fibroma duro. ( 1 caso ) .

(1):2678.

3 .-  Dermatofibroma. H istiocitom a. ( 10 casos ) .

(1):NU7800; (2):NU7061; (3):855; (4):1228; (5):1783; (6):2144;

(7):2568; (8):647; (9):3359; (10):3514.

B .- Fibromatosis.

1 .-  Fibromatosis c ic a t r ic ia l .  ( 1 caso ) .

(1):2519.

3 .-  F asc itis  nodular. ( 1 caso ) .

(1):NU6677.

7 .-  Fibromatosis palmar. ( 11 casos ) .
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(1):1140; (2):1210; (3):1425; (4):2177; (5):2264; (6):2320; 

(7):2602; (8):2725; (9):2726; (10):2776; (11):2682.

8 .-  Fibroma aponeurotico Juven il. ( 1 caso ) .

(1):2550.

11.- Fibromatosis abdominal. Desmoide abdominal. ( 4 casos ) . 

(1):1451; (2):1468; (3):3o95; (4):3516.

12.- Fibromatosis agresiva. Desmoide extraabdominal. ( 4 casos ) . 

(1):996; (2):1714; (3):1885; (4);3369.

14.- Fasc itis  p ro life ra t iv a . ( 1 caso ) .

(1):416:

C.- Dermatofibrosarcoma protuberans. ( 8 casos ) .

(1):NU5450; (2):2456; (3):2485; (4):3001; (5):3234; (6):3456;

(7):3519; (8):3191.

D.- Fibrosarcoma. ( 3 casos ) .

(1);NU7673; (2):712; (3):3299.

E .- Mixofibrosarcoma. ( 1 caso ) .

(1):2800.

I I . -  TUMORES DEL TEJIDO ADIPOSO.

A .- Benignos.

1 .- Lipoma. ( 2 casos ) .

(1):489; (2 ):!037.

4 .-  Angiomiolipoma. ( 1 caso ) .

(1):1241.

8 .-  Lipoma fusoce lu la r. ( 1 caso ) .

(1):2237.



17

B.- Malignos.

1 .- Liposarcoma. ( 12 casos ) .

a .-  Predominantemente bien diferenciado.

(1):807; (2):1076; (3):1388; (4):2838.

b .-  Predominantemente mixoide.

(1):NU7563; (2):494; (3):1279; (4 ):2 5 4 l; (5);3434,

d .-  Predominantemente pleomôrfico.

(1):1724; (2):3108.

e .-  Tipo mixto.

(1):517.

I I I . -  TUMORES DEL TEJIDO MUSCULAR.

A .- Musculo l is o .

1 .- Benignos.

a .-  Leiomioma. ( H  casos ).

(1):390; (2):1300; (3):1472; (4):1580; (5).-1610; (6):598; 

(7):2785; (8):3183; (9):2563; (10):3325J C ll) :3 1 9 6 ,.

b .-  Angiomioma. ( 2 casos ).

(1):984; (2):1782.

c .-  Leiomioma e p ite lio id e . ( 7 casos ) .

(1):NU7013; (2):350; (3):475; (4):2386; (5):3012; (6):3059;

(7):3167.

2 .-  Malignos.

a .-  Leiomiosarcoma. (  20 casos ) .

(1):383; (2):442; (3):471; (4):493; C5):638; (6):681; (7):938;

(8):1287; (9):1573; (10):1635; (11):2468; (12):1780; Cl3):2465;
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(14):2543; (15):693; (16):2962; (17):3074; (18):3487;

(19):3159; (20):3531.

B .- Musculo estriado.

1 .-  Benignos.

a .-  Rabdomioma adulto. ( 1 caso ).

(1):NU8110.

2 .-  Malignos.

a .-  Rabdomiosarcoma. ( 14 casos ) .

- Embrionario.

(1):840; (2):1246; (3):1422; (4):3433; (5):3279.

- A lveo lar.

(1):NU8108; (2):357; (3):839; (4):1177; (5):1308; (6):1548. 

-Pleomorfico.

(1):NU6879; (2):2991.

IV .- TUMORES DE LOS VASOS SANGUINEOS.

A .- Benignos.

1 .-  Hemangioma. ( 4 casos ).

b .-  Hemangioma ca p ila r.

(1):525; (2):1051; (3):3479.

c . -  Hemangioma cavernoso.

(1):3349.

2 .-  Hemangioma intramuscular. (  1 caso ) .

(1):1298.

5 .-  Hemangiopericitoma benigno. ( 5 casos ).

(1):462; (2):1408; (3):1589; (4):2255; (5):2371.

6 .-  Tumor gldmico. ( 5 casos ) .

(1):2114; (2):2375; (3):1160; (4):521; (5):3181.
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8 .-  Hemangioma tip o  te jid o  de granulaciôn. ( 1 caso ) .

(1):2803.

g._ Hemangioendotelioma in travascu lar vegetante de Masson. ( 4 ca

sos ) .

(1):443; (2):1610; (3):1671; (4):2674.

B .- Malignos.

1 .-  Hemangioendotelioma maligno. Angiosarcoma ( 6 casos ) .  

(1):NU5428; (2):NU3811; (3):1445; (4):1709; (5):2022; (6 ):2 l45 .

2 .-  Hemangiopericitoma maligno. ( 1 caso ) .

(1):NU8025.

V .- TUMORES DE LOS VASOS LINFATICOS.

A .- Benignos.

1 .-  Linfangioma.

b .-  Cavernoso. ( 3 casos ) .

(1):2957; (2):3319; (3):3179.

V I.-  TUMORES DEL TEJIDO SINOVIAL.

A .- Malignos.

1 .-  Sarcoma s in o v ia l. ( 7 casos ) .

a .-  B ifas ico .

(1):NU9562; (2):3665.

b .-  Monofasico.

(1):1965; (2):2350; (3 ):226 l; C4):3000; (5);3007.

V I I . -  TUMORES DEL TEJIDO MESOTELIAL.

B .- Malignos. ( 9 casos ) .
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1 -  Predominantemente e p ite lio id e .

(1):1280; (2):961; (3):2565; (4):3518; (5):3596.

2 .-  Predominantemente fib roso .

(1):298; (2):699.

3 .-  B ifâs ico .

(1):958; (2 ):

V I I I . -  TUMORES DE LOS NERVIOS PERIFERICOS.

A .- Benignos.

1 -  Neuroma traumâtico. ( 1 caso ).

(1):3524.

2 .-  Neurofibroma. ( 7 casos ) .

(1):NU7350; (2):NU7407; (3):NU7763; (4):NU8010; (5):1466;

(6):2802; (7):3062.

3 .-  Schwannoma. Neurilemmoma. ( 23 casos ).

(1):NU6987; (2):NU7080; L3):NU7319; (4):NU7743; (5):NU8030;

(6):NU8131; (7):618; (8):744; (9):1575; (10):1879; (11):1966;

(12):2072; (13);2770; (14):2641; (15):894; (16 ):1717;(17):193^ 

(18):1944; (19):2891; (20):3282; (21):3198; (22):3651;

(23):

4 .-  Neurofibromatosis de von Recklinghausen. ( 3 casos ). 

(1):NU6990; (2):NU7719; (3);511.

B .- Malignos.

1 .-  Schwannoma maligno. ( 3 casos ) .

(1):NU6976; (2):2629; (3):3527.
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IX .- TUMORES DE LOS GANGLIOS SIMPATICOS.

A .- Benignos.

1 .- Ganglioneuroma. ( 3 casos ) .

(1):NU8201; (2):3391; (3):3430.

B .- Malignos.

1 .- Neuroblastoma. ( 3 casos ) .

(1):497; (2):2125; (3):3430.

2 .-  Ganglioneuroblastoma. ( 2 casos ).

(1):2754; (2):3297.

X .- TUMORES DE LOS PARAGANGLIOS.

A .- Feocromocitoma. ( 5 casos ) .

1 .- Benigno.

(1):227; (2):1757; (3):1898; (4):2349; (5):3733.

B .- Quemodectoma. ( 2 casos ) .

1 -  Benigno.

(1);2409; (2):0V93.

C.- Paraganglioma. Inc las ificado . ( 2 casos ) .

(1):1624; (2):2773.

X I I . -  TUMORES DE LAS ESTRUCTURAS EMBRIONARIAS VESTIGIALES.

A .- Benigno.

1 .-  Cordoma. ( 2 casos ) .

(1):NÜ6455; (2):2446.
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X I I I . -  TUMORES DE POSIBLE ORIGEN EN LAS CELULAS GERMINALES EXTRA_ 

GONADALES.

B.- Maligno.

1 -  Seminoma. ( 2 casos ) .

(1):426; (2):2759.

XIV.- TUMORES DE HISTOGENESIS INCIERTA.

A .- Benignos.

1 .- Tumor de celulas granulares. ( 3 casos ).

(1):NU3988; (2):1569; (3):2799.

2 .-  Condroma de partes blandas. ( 1 caso ) .

(1):1450.

6 .-  Tumor adenomatoide del trac to  g e n ita l.{ 1 caso ) . 

(1):EV74131.

7 .-  Mixoma.( 1 caso ) .

(1):747.

8 .-  Progonoma melanotico. ( 1 caso ).

(1):1207.

B .- Malignos.

1 .-  Sarcoma a lveo la r de partes blandas. ( 1 caso ) .

(1):NU9168.

3 .-  Condrosarcoma de partes blandas. ( 3 casos ).

(1):1557; (2):2651; (3):2616.

6 .-  F ibrohistiocitom a maligno. ( 7 casos ) .

(1):NU8122; (2):NU8161; (3):1367; (4):1880; (5):275; (6):1411; 

(7):1335.
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7 .-  Sarcoma de Kaposi. ( 11 casos ) .

(1):1042; (2):1353; (3):1831; (4):2090; (5):2114; (6):2495; 

(7):2531; (8):2631; (9):3411; (10):3169; (11):0V296.

8 .-  Sarcoma de cêlulas c la ras. ( 2 casos ) .

(1);229; (2):2372.

9 .-  Sarcoma de Ewing. ( 19 casos ) .

(1):1174; (2):2041; (3);2405; (4):2410; (5);2617; (6):NU7222; 

(7):1013; (8):1840; (9):2444; {10);2643; (11):2646; (12):3097;

(13):3130; (14):3233; (15):3327; (16):3424; (17):3707; 

(18);3828; (19):3889.

XV.- LESIONES NO NEOPLASICAS 0 CUESTIONABLEMENTE NEOPLASICAS.

A .- Grupo xantoma.

3 ,-  Xantogranuloma ju v e n i l . •( 3 casos ) .

(1):1827; (2):3080; (3);1877.

5 .-  Tenosinovitis nodulovellosa pigmentada. Tumor de cêlu las g i-  

gantes de las vainas tendinosas.( 9 casos ).

(1):1290; (2):1064; (3):2221; (4):0909; (5);2663; (6):2257; 

(7):2632; (8):3038; (9):3184,

XVI.- TUMORES NO CLASIFICADOS. ( 10 casos ) .

(1):814; (2):1203; (3):1406; (4);1841; (5);2355; (6):2373;

(7):2820; (8):2995; (9);NU8071; (10);NU6201.

OTROS TUMORES INICIALMENTE INCLUIDOS EN LA CASUISTICA. (  8 casos ). 

(1):902 ; (2 ); 444 ; (3 ): 2268; (4):2246; (5):2503; (6);2960;

(7);2927; (8):3694.
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B. - fm c fid y ic jA  de. _1 p_s_ Jtjfîpre_s_-

La gran mayoria de Tos casos ( 288 ) han sido procesados y estudia

dos personalmente en e l Laboratorio de Microscopia E lectrônica de la Ciu

dad Sanitaria  de la Seguridad Social " 1° de Octobre " ( Madrid ) . Los 

restantes 38 tumores fueron estudiados tambien personalmente por el autor 

durante el periodo de residencia en el Departamento de Anatomia Patologi- 

ca de Northwestern U n ivers ity  ( Chicago, U.S.A. ) ;  los numéros correspon- 

dientes a estos ultimos casos, estan precedidos en la casufstica por las 

sig las NU.

Los casos estudiados en la  Ciudad Sanitaria  de la Seguridad Social 

" 1° de Octobre " ,  procedian de la  propia in s titu c iô n  ( 269 casos ) o fue

ron rem itidos ( 19 casos ) para estudio u ltra e s tru c tu ra l de otros hospi

ta les .

El periodo de estudio ha estado comprendido entre Junio del afio 

1974 y Junio del afio 1976 ( Northwestern U n ivers ity  ) ,  y entre Enero del 

afio 1977 y Octobre del afio 1980 ( C. S. S. S. " 1° de Octobre " ) ,  ocu- 

pando por tanto un espacio de seis afios.

Los casos seleccionados para estudio u ltra e s tru c tu ra l fueron escogi-

dos con dos fin e s ; en primer lugar, obtener una representaciôn amplia de 

los TPB; y en segundo término, in s is t i r  sobre los tumores malignos, funda- 

mentalmente aquellos con problemas de c la s ifica c iô n  histogenética. De e llo  

se dériva, que la  casufstica presentada no es representative, desde el pun

to de v is ta  es tad fs tico , de la incidencia real de los TPB.

Otro dato a sefia lar, es que se han inc lu ido  de modo exceptional ca

sos que aunque son tumores mesenquimales, no estan déntro del concepto
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de TPB en sentido e s tr ic to , como algunos ejemplos de sarcomas de Ewing 

oseos, fib roh is tioc itom as malignos oseos, y leiomiosarcomas viscéra les. 

Estos casos se incluyeron en el présente trabajo en orden a completar los 

resultados en tumores con patrones h is to lôgicos idénticos independientemen- 

te de la loca lizac iôn .

I I . -  PRDŒSO DEL TEJIDO PARA ESTUDIO ULTRAESTRUCTURAL.

A.- F ijac iow .^D esh id ra tac iôn .Inc lus ion .

1 .- F ijac iôn .

. El te j id o , obtenido en fresco, se ta l lô  immediatamente en bloques 

de Imm̂  y se in trodu jo  en el f i ja d o r  conservado en nevera a 4°C. Las so- 

luciones fijado ras  u tilizadas  variaron a lo  largo del periodo en que se 

desarro llo  el estudio. La mayoria de los casos se f i ja ro n  en la  soluciôn 

modificada de Karnovsky^®^’ ^®^, cuya preparaciôn se expone a continuaciôn: 

Metodo de Karnovsky con paraformaldehido-glutaraldehido.

Solucion A:

1 ° .-  Se disuelven 20 gramos de paraformaIdehido en polvo en 250 

cc. de agua destilada calentada a 60° - 70° C, agitando 

continuamente.

2 ° .-  Se afiaden varias gotas de hidrôxido sôdico IN hasta que la

solucion pierda su aspecto lechoso y se haga transparente. 

Se en fria  la  soluciôn y se afiadi 

al 50%, agitando continuamente.

Se ajusta el volumen hasta 500c< 

dico 0,2M de pH 7 ,4-7 ,6 ; a g ita r continuamente.

3 ° .-  Se en fria  la  soluciôn y se afiaden 50cc. de glutaraldehido

4 ° .-  Se ajusta el volumen hasta 500cc. ,  afiadiendo cacodilato sô-
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5 ° .-  Afiadir 250 mgr. de c lo ruro  ca lc ico .

Solucion B:

Tampon de cacodilato sôdico 0,1M de pH 7,4 ( 10,7 gramos de ca

cod ila to  sôdico en SOOcc. de agua destilada ) .

Soluciôn fija d o ra : SOOcc. de soluciôn A , mas SOOcc. de soluciôn B. 

A juster el pH f in a l a 7,4.

LSYÊdos en soluciôn tampon.

Despues de 3 a 5 horas de permanencia del te jid o  en la  soluciôn f i 

jadora a 4°C, se rea lizaron al menos dos cambios en la  soluciôn tampôn de 

cacodilato sôdico 0,1M.

Soluciones tampôn:

Tampôn de cacodilato sôdico 0,1M, pH ajustado a 7,4.

- 10,7 g r. de cacodilato sôdico.

- SOOcc. de agua destilada.

Tampôn de cacodilato sôdico 0,2M, pH ajustado a 7,4.

- 21,4 gr. de cacodilato sôdico.

- SOOcc. de agua destilada.

Los casos estudiados en Northwestern U n ivers ity  fueron fijados  s i 

guiendo otros procedimientos:

- Glutaraldehido al 2% en tampôn de cacodilato 0.2M.

- Glutaraldehido al 2% en tampôn fosfa to  de Sorensen.

En aquellos casos en que se estudio material previamente fija d o  en 

f o r m o l l o s  bloques del te jid o  fija d o s  en formol se ta lla ro n  en fra g 

mentes de Imm̂  y se pasaron directamente a la  soluciôn tampôn, efectuândo- 

se un lavado intensive de los mismos.
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En el labora to rio  general del Departamento de Anatomia Patolôgica 

de la C. S. S. S. " 1° de Octubre, se u t i l iz a  de modo ru t in a r io  una solu

ciôn de formol tamponada para el estudio microscdpico op tico. El método 

de Carson ( 1973 es el que mejor resultado ha proporcionado desde

el punto de v is ta  de la  preservaciôn u ltra e s tru c tu ra l.

P o s tfija c iô n .

Despues de los lavados en la  soluciôn tampon se efectuô la p o s tf i

jac iôn  con te traôxido  de osmio. Este paso es de una hora de duraciôn.

Soluciôn de p o s tfija c iô n :

1 ° .-  Se disuelve 1 gr. de tettaôxido de osmio en 48cc. de agua deio-

nizada en un frasco de co lo r topacio.

2 ° .-  Se afiaden, mezclando cuidadosamente, los siguientes productos:

- 20cc. de soluciôn tampon de cacodilato sôdico 0,2M.

- 8,4cc. de agua destilada.

- 2 g r. de sucrosa.

-  1,6 g r. de cloruro câ lc ico  0,5M.

3 ° .-  Se guarda en re frige rador en bo te lla  bien cerrada y se esperan

24-48 horas antes de u t i l iz a r .

Debido al caracter i r r i t a t iv e  de esta soluciôn,e l trabajo con la  mis

ma se re a lizô  debajo de una campana de aspiraciôn.

2 .-  Deshidratacion.

Con posterioridad a la  p o s tfija c iô n  con tetraôxido de osmio se pasan 

los bloques de te jid o  por el tampon de cacodilato 0,1M durante 10 minutes.

A continuaciôn se precede a la  deshidratacion del te jid o  por medio de pa- 

ses sucesivos por una escala de etanol en concentraciones progresivas, se

gun la  s iguiente pauta:
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1 °.- Etanol al 70%..... ....................15 minutes.

2 ° .-  Etanol a l 80% ....................15 minutes.

3 ° .-  Etanol al 95% ....................15 minutes.

4 ° .-  Etanol a l 100% .....................15 minutes.

5 ° .-  Etanol a l 100% .....................15 minutes.

Sustjtucion.Im gregnaciôn.

A continuaciôn de la  deshidratacion, se sustituye el etanol al 100% 

por ôxido de propileno, por medio de dos pases de los bloques de te jid o  a 

través de ôxido de propileno, siendo cada pase de 20 minutes.

Posteriormente se sustituye el ôxido de propileno del segundo lava

do por una soluciôn a partes iguales de ôxido de propileno y mezcla complé

ta de résina con acelerador. El te jid o  permanece en esta soluciôn durante

una hora, procediéndose a continuaciôn con la  inc lus iôn .

Se ha u tiliz a d o  el môtodo de L u ft ( 1961 de inclusiôn en Epon 812.

Réactivés: Epon - 812.................................................................... Resina.

D.D.S.A. { anhidrido dodecenil succinico ) __  Endurecedor.

M.N.A. ( anhidrido m etil nadic ) ..................  Endurecedor.

D.M.P. 30 ( t r id im e t il  aminometil fenol ) ____  Acelerador.

Soluciones madré:(A).- Epon 812 ( 31cc. ) y D.D.S.A. ( 50cc. ) .

(B ).-  Epon 812 ( 50cc. ) y MNA ( 45 cc. ) .

Mezcla compléta u tiliz a d a  para la  inc lus iôn :

(A) ( 6 cc. ) + (B) ( 4 cc. ) + DMP 30 ( 0,15 -  0,2 cc. ) .

Tanto las soluciones madré, como la  mezcla compléta de résina necesi-

tan una agitaciôn prolongada para conseguir la  mayor homogeneizaciôn posi-

b le . Ya con agitadores magnéticos como con batidoras especiales para résinas.
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En el Laboratorio de Microscopia Electrônica de la  C. S. S. S. " 1° 

de Octubre " se practica el proceso de los te jidos  rem itidos para estudio 

u ltra e s tru c tu ra l una vez a la  semana. Siguiendose la  siguiente pauta de ba- 

tid o  de la  rés ina , paso que creemos fundamental para la  obtenciôn de una 

calidad ôptima en la  preservaciôn estructu ra l del te jid o :

- 8 horas: se colocan en dos agitadores magnéticos d iferentes las so

luciones madré A y B, que se someten a un batido continue.

- 12 horas: se mezclan A y B en un solo rec ip ien te  y se continua bâ

t i  endo en un agitador magnético.

-  13 horas: a la  mexcla de A y  B se le  aRade la  proporciôn correspon-

diente de DMP 30, se continua la  ag itaciôn.

-  15 horas: se extrae, de la  mezcla compléta de résina, la  cantidad

necesaria para el proceso de impregnaciôn.

-  16 horas: se detiene el batido de la  mezcla compléta de rés ina , y

se procédé a la  inc lus iôn propiemente dicha.

De modo parale lo a la  preparaciôn de la  résina, de las 11 a las 15 ho

ras, se efectuan las operaciones de p o s tf ija c iô n , deshidratacion y s u s titu - 

ciôn.

Una vez preparada la  mezcla compléta de rés ina , se llenan las capsulas 

de p las tico  o de g e la tina , y se pasan los bloques de te jid o  de la  soluciôn 

de impregnaciôn al fondo de dichas capsulas.

La polimerizaciôn de la  résina se rea liza  en estu fa , en tres pasos 

de 12 horas, con temperaturas de 35°C, 50°C, y 60°C respectivamente. Fina- 

lizada la  incubaciôn en la  estu fa , los bloques de résina estan l is to s  para 

el corte en dos o tres horas.



-. 30 « -

§::_Ç9 [te s  de co n tro l.C o rte s  flnos .

El ta llado  de los bloques de résina se ha realizado en un microscopio 

estereoscôpico L e itz , o directamente en los ultramicrotomos LKB I I I  ( C. S.

S. S. " 1° de Octobre " ) y  Reichert OmU2 ( Northwestern U n ivers ity  ) .

Los cortes de contro l de 1 micra de grosor se efectuaron en los u lt ra 

microtomos antes citados. Para su examen, se tiReron con una soluciôn de 

azul de to lu id in a .

Soluciôn de azul de to lu id in a :

Reactivos: - Borato sôdico .........................2gr.

- Azul de to lu id in a .................. 1,5 gr.

- Agua destilada .......................100 cc.

Preparaciôn: Se disuelve primero el borato en agua destilada y a con- 

tinuaciôn se afiaden los 1,5 g r. de azul de to lu id in a , se agita y puede u t i l i -  

zarse a p a r t ir  del dia s igu iente . La técnica se rea liza  dejando caer una go- 

ta de la  soluciôn de azul de to lu id in a  ( previamente f i l t r a d a  ) sobre el cor- 

te de co n tro l, los portas con l.os cortes y la  go ta de azul de to lu id in a  se 

colocan en estufa a 60® - 70®, hasta que se forme cerco seco. A continua- 

ciôn se procédé al lavado con agua co rr ie n te , deshidrataciôn, y se cubre 

la  preparaciôn por los medios usuales.

Una vez seleccionadas, en el corte de co n tro l, la  zona a es tud ia r, se 

procédé al re ta llado  del bloque, circunscrib iendo la  zona delim itada. Los 

cortes finos se practicaron con los ultramicrotomos antes indicados. Se 

y t i l iz a ro n  para e llo  cuch illas  de diamante DuPont ( Northwestern U niversi

ty  ) y cuch illas  de v id r io  LKB y de diamante Referi ( C. S. S. S. " 1® de 

Octobre ) . Los cortes finos eran recogidos de los poz illo s  de dichas cuchi-
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Has por medio de contacte con r e j i l la s  de cobre LKB sin cu b rir .

Ç : :_ I i0Çl20_de_las r e j i i ia s .

La técnica u tiliz a d a  consta de cuatro pasos:

1®.- T inciôn, por flo ta c iô n  de las r e j i i ia s ,  en soluciôn acuosa satu- 

rada de acetato de u ra n ilo , durante 30 minutes, en estufa a 60®C.

2®.- Lavado por flo ta c iô n  en agua destilada ( 5 - 1 0  minutes ) .

3®.- T inciôn, por flo ta c iô n , en una soluciôn de c it ra to  de plomo, du

rante 3 - 5  minutes.

4®.- Lavado por flo ta c iô n  en agua destilada durante 10 minutes.

Las soluciones saturadas de acetato de uran ilo  se prépararon en el 

memento de su use; se obtenian afiadiendo 1 - 2 g r. de acetato de u ran ilo  

a 50cc. de agua des tilada , agitando dicha soluciôn, durante 10 minutes a

60 - 70®C. La soluciôn asi preparada debe f i l t r a r s e  antes de ser u til iz a d a .

Las r e j i l la s  se tiRen por flo ta c iô n  en pequeRos poc illo s  que contienen la  

soluciôn saturada de acetato de u ran ilo . El tiempo de tin c iô n  fue de 30 mi

nutes en estufa a 60®C.

Despues del lavado en agua destilada se precede a la  tin c iô n  con c i 

tra to  de plomo. La técnica u tiliz a d a  ha side la  de Reynolds ( 1963 

1®.- Mezclar:

- N itra te  de plomo ................................1,33 gr.

-  C itra to  sôdico ....................................1,76 gr.

- Agua destilada ....................................30 cc.

2®.- A g ita r;

- 1 minute de modo continue.

- Reposer durante 30 minutes, con agitaciôn in te rm iten te .

3®.- Se aRaden a continuaciôn:

- Hidrôxido sôdico 1 N ........................... 8 cc.
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-  Agua destilada hasta un to ta l de ...........50 ce.

- Mezclar, agitando, hasta que se aclare la  soluciôn.

4 ° .-  A justar el pH a 12 - 0 ,1.

Se espera 24 horas antes de u t i l iz a r la ,  y se centrifuge immediata- 

mente antes de re a liz a r la .té cn icë . La tinc iôn  se efectuô en gotas de c i t r a 

to de plomo colocadas sobre un v id r io  de re lo j,  depositando sobre e llas  

las r e j i l la s  de modo que la  cara con los cortes finos fuese la  expuesta 

a la  soluciôn. Los v id rio s  de re lo j se cubrian con plaças de P étri in v e r t i-  

das para e v ita r en lo  posible la  p rec ip itac iôn  de las sales de plomo.

Q::_Mlçrgscog1o e le c trô n ico .F o to g ra fia .

Se u tiliz a ro n  durante el désarro ilo  del traba jo  très modelos:

- Siemens Elmiskop 101 ...................... ( Northwestern U n ivers ity  ) .

-  P h ilips  300  ................................... .

- H itachi HU 12A ............... ..................  ( C. S. S. S. " 1° de Octobre " ).

Con los dos primeros modelos se trabajô con una d ife rencia  de po-

tenc ia l de 60 Kv; en el te rcer modelo, con 75 Kv. y  una corrien te  de f i l a -  

mento de 20 microA.

Las fo togra fias  se rea lizaron con pe licu las Kodak de 9 x 12 cm. . El 

papel u tiliz a d o  fue la  escala Agfa B rovira , en hojas de 18 x 24 cm. y 12 x 

18 cm.. El paso de negative a papel se efectuo con una ampliadora Leitz 

Phocomath I I I .

El revelado y f ija d o  de los negatives y papel se hizo segun normas 

standard de la  casa Kodak.
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I I I . -  reODO DE EVAUiACION DE U\S DISTINTAS [STRUCTURAS ŒLULARES.

En cada caso se valoraron una serie de paramètres m orfolôgicos, exa- 

mlnéndose en todos los tumores de una forma sistemâtica la  forma c e lu la r, 

el tamaRo, las ca racte rfs ticas nucleares y citoplâsm icas, asi como las es

pecial izaciones de la  superfic ie  ce lu la r.

Este estudio detallado se hizo para obtener los paramétrés m orfolo- 

gicos comunes a cada grupo tumoral, para despues ser u tiliza d o s  desde el 

punto de v is ta  diagnôstico. Biologos ce lu la res, como Bernhard ( 1958 

aludian a este a n a lis is  morfolôgico detallado con las siguientes palabras:

" es muy deseable el re a liz a r , independientemente de su e tio lo g ia , una des- 

cripc ion  sistemâtica de los tumores humanos  " .

Con este f in ,  se examinaron individualmente todos estes paramétrés 

morfolôgicos en los TPB aqui considerados:

A .- Patron a rq u ite c tu ra l.

B .- Forma ce lu la r.

C .- TamaRo ce lu la r.

D.- Nucleo.

1 .- Forma.

2 .-  Envoltura nuclear.

3 .-  Cromatina.

4 .-  Nucleolo.

5 .-  Inclusiones nucleares.

E .- Citoplasma.

1 .- M itocondrias.

2 .-  R éticulé endoplâsmico rugoso ( RER ) .

3 .-  Réticulé endoplâsmico l is e  ( REL ).

4 .-  Aparato de Golgi.
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5 .-  Lisosomas.

6 .-  Fllamentos.

7 .-  Microtflbulos.

8 .-  Inclusiones.

a .-  Glucôgeno.

b .-  LFpidos.

c .-  Otras.

9 .-  Organelas especial es.

a .- Melanina.

b .-  Cuerpos de Weibel-Palade.

10.- Otros hallazgos.

F .- Especializaciones de la  supe rfic ie  ce lu la r.

1 .- M icrovellosidades. Procesos celu lares.

2 .-  P inocitos is .

3 .-  Uniones in te rce lu la res .

4 .-  LSmina basal.

G.- Espacio ex trace lu la r.

H.- Tipo ce lu la r responsable de la  les iôn.

La expresiôn de los resultados se hard siguiendo esta tab la , de modo 

descrip tive  y sem icuantitativo. Se u tiliz a rd n  têrminos geomëtricos o compa

ra tives  cuando se tra te  de desc rib ir una configuraciôn determinada; y un 

sistema subjetivo de - a ++++ par- t ra ta r  de cu a n tifica r la  presencfa de 

c ie rtas  organelas o el désarro ilo  de estructuras in tra  o extrace lu lares. 

Como se verd mas adelante, el va lor -  es d i f f c i l  de adjudicar en este and-
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l i s i s ,  ya que prSctlcamente todas las células presentan en mayor o menor 

cantidad las mismas organelas citoplâsm icas. Por todo e l lo ,  el va lor - se 

u t i l iz a râ  para expresar la  ausencia de algûn rasgo espectfico de o tro  tip o  

ce lu la r o para rea lza r el escaso desarro llo  de c ie rtas  estructuras comunmen- 

te présentes en otros tipos celu lares.

Finalmente, aquellos a tribu tos  considerados como parSmetros u ltra e s - 

truc tu ra les  de va lo r h istogenëtico, y por tanto de va lo r prâctico en el diag

nôstico d ife re n c ia l de los tumores mesenquimales, irân  indicados con un aste- 

risco  ( *  ) en el lado izquierdo de cada tab la .
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RESULTAKIS. 1°. IHIBOEUttlON.

La expos1c16n de los resultados se harâ siguiendo el orden establecido 

en la  c la s if ic a c ifin  de la  deteniêndonos de modo especial en aquellos

tumores que ban sido inclu idos en esta casufstica .

El estudio de cada grupo tumoral comenzarl con una descripciôn general 

de las ca rac te ris ticas  estructura les y c ito lôg icas  examinadas con el micros

copio e lec trfin ico , siguiendo el orden de los parSmetros morfolôgicos presen- 

tados en el apartado de material y métodos.

La descripciôn harS especial menciôn de los rasgos especîficos de ca

da tumor, y de aquellas ca rac te rfs ticas  c ito lô g ica s  que sin ser especîficas 

son u t i le s ,  consideradas en su conjunto, para el reconocimiento h is tooenéti- 

co de la  lesiÔn.

Finalmente, se presentarân los hallazgos excepcionales y se intentarS 

una in te rpre tac iôn  de los mismos.

De modo resUmido, para cada grupo tumoral, se recogerSn estas descrip- 

ciones en una tabla de valoraciôn descrip tive  y sem icuantitativa de los d is - 

tin to s  parSmetros morfolôgicos u ltra e s tru c tu ra le s  evaluados. Los tumores 

estarân indicados por la  numeraciôn u tiliz a d a  en la  c la s ifica c iô n  y subdi- 

visiones del fascfcu lo  de la  OMS sobre tumores de partes blandas. Las carac

te r fs t ic a s  mas tîp ica s  de cada grupo tumoral se indicarSn con uno o dos as- 

te riscos , indicando menor o mayor especifidad, quedando sin marcar aquellos 

rasgos inespecîficos.
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RESULTADOS, 2®. EXPOSICION DE UK RBULTADOS.

I . -  TUMORES DEL TEJIDO FIBROSO.

I - A l . -  Fibroma duro.

A efectos comparativos con los demSs tumores del te jid o  fib roso  se in - 

cluyô un caso de fibroma pediculado del dorso de un varôn de 49 afios. Las cé

lu las  tumorales eran fusiformes y estre lladas. Los nûcléos, de forma oval, 

contenîan cromatina finamente granular y nucleolos ihconspicuos.

Los citoplasmas son amplios, con escaso numéro de mitocondrias y gran 

desarro llo  del RER, que se dispone en p ilas  paralelas de c is te rnas; estas son 

aplanadas y contienen moderada cantidad de material granular. El complejo 

de Golgi es poco prominente, y los otros rasgos citoplSsmicos como: liso so 

mas, inclusiones lip id ic a s  y glucogénicas son poco m anifiestas. De modo oca- 

s iona l, algunas célu las tumorales muestran haces de filamentos c ito p lls m i-  

cos finos ( 50 8 ) asociados a pequeRos cuerpos densos, por lo  que recuerdan 

a m iofibrob lastos.

Las especializaciones de superfic ie  estan poco désarroiladas, no ex is

te lémina basai ni uniones in te rce lu la res . Solamente, de modo ocasional, se 

aprecian algunas vesfculas p in o c itô tica s .

El espacio ex trace lu la r es muy amplio, y esta ocupado por haces compac

tes de fib ra s  colégenas, las cuales tienen un diSmetro medio de 750 8. Las 

fib ra s  colégenas muestran la  es triac ién  transversal ca rac te rfs tica  del colé- 

geno native ( période de 600 a 650 8 ) .

El elemento ce lu la r prédominante es el fib ro b la s to . Dichas células 

muestran rasgos de escasa activ idad secretora y pocos signes de capacidad 

p ro life ra t iv a  y c o n tré c til { m iofibroblastos } ,  todo e llo  ind ica que se tra ta  

de una lesiôn constitu ida  por fib rob lastos quiescentes.
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I -A3.- Dermatofibroma.Histiocltoma.

Se estudiaron 10 tumores pertenecientes a este grupo. El patrCn a rqu i

tec tu ra l y la  forma ce lu la r de estos tumores muestran c ie rta s  variaciones.

Se pueden establecer dos amplios subgrupos: el dermatofibroma ( tip o  angio

ma esclerosante ) { 5 casos: I-A3 (1 ) , (2 ) , (4 ) , (7) y (8) ) ;  y el dermato

fibroma ( tip o  fib roh is tioc itom a  ) ( 5 casos: I-A3 (3 ) , (5 ) , (6 ) , (9) y (10) 

Esta d iv is io n  se basa en el tip o  ce lu la r prédominante y en la  disposiciôn 

arqu itec tu ra l de los elementos celu lares.

En ambos grupos las células son fusiformes; sin embargo, en el primer 

grupo se asocian en pequeRos nidos rodeados por una lémina basai ( Figu

ra 1 ) ,  observândose uniones in te rce lu la res ( Figura 2 ) .  Por otra  parte,

en el segundo grupo las células tumorales forman haces entrecruzados sin 

presencia de lémina basai ni de uniones in te rce lu la res  bien désarroiladas.

De hecho, los nidos del primer subgrupo son yemas capilares sélidas ( Figu

ras 1 y 2 ) ,  en las que con frecuencia se constituye una luz ce n tra l. Los 

haces entrecruzados del segundo subgrupo tumoral estan formados por elemen

tos de estirpe  fib ro b lé s tica  e h is t io c ita r ia  ( Figura 3 ) .

Las células de ambos subgrupos presentan rasgos u ltraes truc tu ra les  

nucleares semejantes. Los nûcleos son ovales o fusiform es, con envoltura 

nuclear no ondulada o suavemente escotada. En el caso I-A3,4 la  lémina f i 

brosa nuclear es muy prominente. La cromatina contiene una proporcién seme- 

jante de hetero y eucromatina. Los nucleolos son de tamaRo pequeRo o mediano 

y se presentan entre el 30 y el 50% de las secciones nucleares.

El numéro y d is tr ib u c iô n  de las mitocondrias, y el desarro llo  del re- 

tîc u lo  endoplésmico l is o  y del aparato de Golgi es s im ila r en ambos subgru

pos. Los filamentos citoplésmicos son especialmente abondantes en algunos 

de los casos de la  variedad angioma esclerosante. En algunos casos, los
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filamentos citoplésmicos se asocian a cuerpos densos. Las d iferencias fon

damentales residen en el gran desarro llo  del RER y en la  presencia de vacuo

les lio id ic a s  rodeadas por membrane en el segundo subgrupo. En el primer 

subgrupo se observa como rasgos t ip ic o  la  existencia de cuerpos c i l î n d r i -  

cos tubulados en el citoplasma de las células que forman los nidos y las 

yemas capilares sô lidas; estas formaciones son idénticas a los cuerpos de 

Weibel-Palade ( 1964 ( Figura 4 ) .

Las especializaciones de superfic ie  establecen otras d iferenciaciones 

morfolôgicas entre los dos tipos de lesiones. En la  subvariedad angioma es

clerosante se observan numerosas vesiclas de p inoc itos is  y  desarro llo  de 

lémina basai. Como se indicé previamente, todas estas especializaciones 

corresponden a las zonas de yemas capilares sôlidas.

En el caso I-A 3 ,l existen masas f ib r i la re s  long itud ina les, con e s tr ia - 

ciôn transversal producida por la  alternancia de bandas claras y oscuras; 

dichas masas f ib r i la re s  estaban en el in te r io r  de una cisterna en co n tin u i- 

dad aparente con el RER ( Figura 5 ) ;  la  periodicidad de las estriaciones 

es de 780 R. En los casos I-A3, 4 y 7 , se observan masas de este m ateria l 

en el espacio ex trace lu la r (F ig u ra  6 ) ;  los periodos son de 870 y 935 8.

En los très casos, asi como en todas aquellas ocasiones en que a lo  largo 

de este traba jo  se c ita  este hallazgo, dicho material se id e n tif ic a  con 

" colégeno fib roso de largo espacio " ( " FLSC " ) .

Consideramos a los casos del primer subgrupo ( Dermatofibroma, tip o  

angioma esclerosante ) constitu ido  por células endotelia les ( presencia de: 

p in o c ito s is , lémina basai, uniones in te rce lu la re s , filamentos c itop lésm i

cos y cuerpos de Weibel-Palade ) ,  m iofibroblastos ( células de hébito f i -  

brob léstico con filamentos citoplésmicos asociados a cuerpos densos ) ( F i

gura 7 ) y fib rob las tos . En el segundo subgrupo ( Dermatofibroma, tip o  f i -
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po fib roh is tioc itom a  ) el elemento ce lu la r b is ico  adopta d is tin to s  aspectos ;

morfolôgicos, apreciândose células de hébito fib ro b lé s tic o  y m io fib rob lés- |

t ic o ,  asi como elementos mesenquimales con rasgos fib ro b lé s tico s  y gran r i -  ;

queza de lisosomas y vacuolas l ip id ic a s , adquiriendo por tanto ca ra c te ris - i

ticas  de tip o  h is t io c ita r io .
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DE RMATOFIBROMA. HISTIOCITOMA.
I-A3.1 I -A3.2 I -A3,3 I -A3.4 I -A3,5

Patron a rq u ite c tu ra l. Vascular Vascular Fascicular Vascular Fascicular

Forma ce lu la r. 

Forma nuclear. 

Envoltura nuclear.

Fusiforme 
Oval
Fusiforme 
Ondulada

Fusiforme 
Oval
Fusiforme 
Ondulada

Fusiforme 
Oval
Fusiforme 
Ondulada

Fusiforme 
Oval
Fusiforme 
Ondulada

Fusiforme 
Oval
Fusiformé 
Ondulada

Cromatina. H++,E++ H+,E+++ H++.E++ H+,E+++ H++,E++

Nucleolo. 30%, P. 50%; P. 50%, M. 30%, M. 30%, M.

Inclusiones nucleares . - - -

Mitocondrias. ++ ++ ++ + +

**  RER. ++ ++ ++++- ++ +++

REL. - - - - -

Aparato de Golgi. +++ + +++ +++ +

Lisosomas. + ++ +++ + +

*  Filamentos. +++,CD +++ ,CD + ++ ++,CD

Microtubulos. - - - - -

Inclusiones. G-, L- G-, L- 6 - , L+++ G-, L- G-, L++

Organelas especial es. W-P + N-P + - - -

Otros hallazgos. FLSC,78o8 - - - -

Microvellosidades. - - - - -

Pinocitos is . ++ ++ - + -

*  Uniones. ++ ++ - + -

*  Lémina basal. 

EEC.

Tipo ce lu la r.

++
Amplto 
CN
E,MF,F

++
Amplto 
CN
E,MF,F

Amplio
CN
F,MF,H

+

Amplto _ 
FISC .8708
E.MF, F

Escaso

E,MF,F
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D ERMAT O FI B R O M A.  HISTIOCITOMA.
I -A3.6 I -A3,7 I -A3,8 I -A3,9 I -A3,10

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Vascular Vascular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusi forme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Envoltura nuclear. Ondulada Ondulada Ondulada Lisa Lisa

Cromatina. H+.E+++ H+,E+++ H++,E++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 25%,M. 40%,M. 50%,P. 50%,M. 40%,M.

Inclusiones nucleares Blebs - - -  . •

Mitocondrias. + + ++ + +

RER. ++ ++ + +++ +++

REL. - - - - -

Aparato de Golgi. + + + ++ +

Lisosomas. + + + ++ +

Filamentos. ++,CD +++ +++ + ++

Microtubulos. - - - - -

Inclusiones. G-, L- G-, L+ G-, L- G-, L++ 6 -, L-

Organelas especial es. - W-P + W-P + C il io -

Otros hallazgos. - - - -

Microvellosidades. - - + - -

P inoc itos is . + ++ +++ + +

Uniones. - ++ ++ + -

Lémina basal. - +++ +++ - -

EEC. Escaso Amplio,CN. 
FLSC, 935A

Amplio,CN Moderado,CN Escaso,CN

Tipo ce lu la r. F,MF,H E,MF,F E,MF,F F,MF,H F,MF,H
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I-B .-  Fibromatosis.

Estan inclu idos en este grupo 23 casos, que pertenecen a las siguien

tes subdivisiones: fibrom atosis c ic a tr ic ia l  ( 1 caso ) ,  fa s c it is  nodular 

( 1 caso ) ,  fibrom atosis palmar ( 11 casos ) ,  fibroma aponeurôtico juven il 

( 1 caso ) ,  fibrom atosis abdominal ( 4 casos ) ,  fibrom atosis agresiva ( 4 

casos ) y fa s c it is  p ro life ra t iv a  { 1 caso ) ;  esta entidad descrita  con pos- 

te rio ridad^^^ a la  c la s if ic a c iô n  de la  OMS.

Todos estos casos muestran rasgos ôpticos y u ltraes truc tu ra les  comunes 

que se descri ben de modo conjunto. El fibroma aponeurôtico ju ve n il y la  fas

c i t i s  p ro life ra t iv a  presentan algunas peculiaridades que se mehcionaran 

aparté.

Lÿ forma ce lu la r es de modo genérico fusiforme ( Figura 8 ) ,  ocasio- 

nalmente es tre llada . Los nucleos presentan asimismo configuraciôn oval o fu 

siforme. Las envolturas nucleares son lis a s  o suavemente onduladas. De modo 

ca ra c te rîs tico , y a d ife renc ia  de los dermatofibromas, los nûcleos de las 

células p ro lifé ran tes  en las fibrom atosis tienen abondante eucromatina. Los 

nûcleos se observan en el 15-50% de las secciones nucleares y son de ta l l  a 

mediana o grande.

M itocondrias, REL, y aparato de Golgi estan poco désarro i1 ados. El 

RER ( Figura 9 ) es muy abondante, encontrindose muchas c is te rnas , algunas 

de e llas  dilatadas y conteniendo material granular que a veces se condensa 

en masas algodonosas densas. El segundo dato morfolôgico ca ra c te rîs tico  es 

la  presencia de abondantes filamentos citoplésmicos de 50 a 7o8 , que fre -  

cuentemente se asocian a cuerpos densos ( Figuras 8, 9 y 10 ) .  La existen

cia de filamentos citoplésmicos y cuerpos densos es comûn a todos los ca

sos de fibrom atosis. A los elementos celu lares de hébito f ib ro b lé s tic o  que 

poseen filamentos asociados a cuerpos densos se les denomina m iofibroB las-
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tos.

Dos tipos de inclusiones se encuentran en el citoplasma de las célu

las p ro li f erentes. Por una parte,gotas lip id ic a s  rodeadas por membrana { en 

ocho casos ) ;  y en segundo lugar, un tip o  de inclusion de gran in te ré s , con

sistante en la  presencia de masas de colégeno fib roso  de largo espacio en 

las cisternas citoplésmicas de s ie te  casos de fibrom atosis ( Figura 11 )( 4 

fibromatosis palmares, 2 fibrom atosis agresivas, y un caso de fa s c it is  pro- 

1ife ra tiv a ) . Los periodos del " FLSC " oscilaron entre 625 y 2343 8 ( Figu

ra 12 ) .  En uno de los casos ademés de la  presencia in tra c e lu la r de dicho 

material f i b r i la r  estriado se ppdo evidenciar su existencia en el espacio 

extrace lu la r ( caso I-B7,4 ) .

De modo ca ra c te rîs tico , y a d ife renc ia  de los fib rob las tos  tfp ic o s , 

las células p ro lifé ran tes  en las fib rom atosis, muestran especializaciones 

de supe rfic ie : moderada cantidad de vesfculas de p in o c itos is , ocasionales 

hemidesmosomas y desmosomas p rim itivo s , asi como desarro llo  focal de lémina 

basai ( Figura 10 ) . Todos estos signos morfolôgicos estan habitualmente 

présentes en los m iofibrob lastos.

El espacio ex trace lu la r es amplio, con abondante formaciôn de colégeno 

nativo. De modo ocasional las fib ra s  de colégeno nativo se encuentran en el 

in te r io r  de los citoplasmas como consecuencia de un proceso de invagina- 

ciôn de la membrana ce lu la r ( Figura 13 ).

En cuanto al tip o  ce lu la r responsable del proceso, no hay duda de que 

es fundamentalmente de naturaleza m io fib rob lés tica .

Como ya se indicô al p rin c ip le  de la  exposiciôn de los resultados en 

las fibrom atosis, dos entidades necesitan atenciôn especial: el fibroma apo

neurôtico juven il y la  fa s c it is  p ro life ra t iv a .

El fibroma aponeurôtico ju ve n il ( caso I-B8.1 ) esta constitu ido  por
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células que con gran frecuencia adoptan una configuraciôn es tre llada . Las 

ca rac te rfs tica  c ito lôg icas  son las descri tas para todo el grupo de las f ib ro 

matosis. La d ife renc ia  fundamental reside en e l espacio e x trace lu la r, e l cual 

muestra al lado de haces de fib ra s  de colégeno nativo , masas de fib ra s  entre- 

cruzadas sin la  es triac iôn  transversal del colégeno nativo y de diémetro 

in fe r io r ,  dicchas f ib r i l la s  extracelu lares correspondes a fib ras  de re t ic u -  

l in a ;  a estas masas f ib r i la re s  se asocian masas de material f ib r i lo -g ra n u la r , 

que corresponden a la  representaciôn u ltra e s tru c tu ra l de los proteoglicanos 

que constituyen las substancia fundamental del te jid o  conectivo y fundamen

talmente de la  m atriz del ca rtfla g o .

El caso de fa s c it is  p ro life ra t iv a  estudiado ( I-B 13 ,l ) présenta los 

rasgos submicroscôpicos de las fibrom atosis. El in terés de su estudio u l t r a 

estructura l reside en la  descripciôn de las célu las voluminosas que acompa- 

Ran a la p ro life ra c iô n  m io fib rob lés tica , a dichas células voluminosas se las 

conoce como " células ganglionoides " por su gran semejanza a las neuronas 

de los ganglios simpéticos. El estudio u ltra e s tru c tu ra l de estas célu las de- 

muestra que son m iofibroblastos voluminosos, con grandes nûcleos esfero ides, 

abondante eucromatina y grandes nucleolos.
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FIBROMATOSIS.
I - B l . l I-B3.1 I-B7.1 I-B7.2 I-B7.3

Patrôn a rqu itec tu ra l. Fascicular Fascicular
Jiixoide Fascicular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Envoltura nuclear. Lisa Ondulada Escotada Escotada Escotada

Cromatina. E++++ H+,E+++ H+.E+++ H++.E++ H+.E+++

Nucleolo. 40%,Gr 30%,Gr 15%,P. 30%,M. 50%,Gr

Inclusiones nucleares. - - - - -

Mitocondrias. + + + + +

**  RER. ++++ ++++ +++ ++ ++++

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + + + ++ ++

Lisosomas. + - - - -

* Filamentos. ++.CD ++,CD ++.CD +++,CD + ,CD

Microtubulos. - - - - -

Inclusiones. G- ,L+ G- ,L- G-,L- G- ,L- G- ,L+

Organelas especial es. - - - - -

* *  Otros hallazgos. - - - - FLSC,625%

Microvellosidades. - - - - -

* P inocitos is . + - + ++ -

Uniones. - - + .H - -

* Lémina basal. + ,Focal - + ,Focal - -

* EEC. Amplio
CN

Amplio
CN,Prot.

Amplio
CN

Amplio
CN

Ampl io  
CN

Tipo ce lu la r. F.MF F.MF MF MF F.MF
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FIBROMATOSIS.
I-B7.4 I-B7,5 I-B7,6 I-B7,7 I-B7,8

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Envoltura nuclear. Escotada Escotada Escotada Ondulada Escotada

Cromati na. H+.E+++ H++,E++ H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 15%,Gr 20%,P. 40%,M. 40%,P. 25%,M.

Inclusiones nucleares. - - - - -

Mitocondrias. + ++ + + +
**  RER. ++ +++ +++ +++ +++

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + + ++ +++ ++

Lisosomas. + + + + +

* Filamentos. +++,CD +++,CD ++,co +++,CD +++,CD

Microtubulos. - - - - -

Inclusiones. G-,L+ G-,L+ G-,L+ G-,L+ G-,L-

Organelas especial es. - - - - -

**  Otros hallazgos. FLSC,926% FLSC,781% CN FLSC,780% -

Microvellosidades. - - - - -
Pinocitos is . ++ + ++ ++ ++
Uniones. - - - + ,D + ,D

*  Lémina basal. + ,Focal - + ,Focal + + ,Focal + ,Focal

*  EEC. Amplio,CN 
FLSC,781%

Amplio 
CN

Amplio
CN

Amplio
CN

Amplio
CN

Tipo ce lu la r. MF MF MF MF MF
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FIBROMATOSIS.
I-B7.9 I-B7,10 I- B 7 , l l I-B 8 ,l I-B11,1

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme
Estrellada Fusiforme

Envoltura nuclear. Escotada Ondulada Escotada Compleja Escotada

Cromatina. H+,E+++ H++,E++ H++,E++ H++,E++ H+,E+++

Nucleolo. 80%,M. 25%,M. 30%,Gr 40%,M. 50%,Gr

Inclusiones nucleares. - - - - -

Mitocondrias. + + ++ + +

**  RER. +++ +++ ++++ ++ ++++

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + ++ ++ + +

Lisosomas. + + + + +

* Filamentos. +++,CD +++,CD +++,CD + ,CD +++.CD

Microtubulos.

Inclusiones.

Organelas especial es. 

* *  Otros hallazgos. 

Microvellosidades.

G-,L- G- ,L- G-,L+ G++,L+ G-,L-

FLSC,66b8
CN

P inocitos is . + + ++ + +

Uniones. + ,H . + ,H + .D - -

*  Lémina basal. + ,Focal + ,Focal + ,Focal + ,Focal + ,Focal

*  EEC. Amplio
CN

Ampl io  ,Ctj 
FLSC,821A

Amplio
CN

Amplio,CN
Prot.

Amplio
CN

Tipo ce lu la r. MF MF MF MF,Condr. MF
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Patrôn.a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Forma nuclear. 

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

M itocondrias.

* *  RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* Filamentos. 

Microtubulos. 

Inclusiones.

Organelas especiales.

* *  Otros hallazgos. 

M icrovellosidades. 

P inoc itos is .

Uniones.

*  Lémina basai.

* EEC.

FIBROMATOSIS.
I-B11.2 I-B11.3 I-B11.4 I-B12.1 I-B12.2

Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular 

Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Fusiforme Fusiforme

Escotada Escotada Escotada Escotada Escotada

H++,E++

50%,Gr

Oval Oval Oval
Fusiforme Fusiforme Fusiforme

H+,E+++ 

50%,Gr

+++

,CD

+ .H

+ ,Focal
Amplio
CN

H+,E+++ 

30%,Gr

H+,E+++ 

30%,Gr

+

++++

+

+

+

++,CD

+

++++

+

++

+

++,CD

+ ,Focal
Amplio
CN

+++

,CD

G-,L+ G-,L- G-,L- G-,L-

H++,E++ 

30% ,M

+

++++

+

++

+

+ ,CD 

G- ,L+ 

FLSC,887%

Amplio
CN

+,D +,D

Amplio Amplio
CN CN

T i po  celular. MF MF MF MF,F MF ,F
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FIBROMATOSIS.

I-B12.3 I-B12.4 I-B14.1
Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias 

**  RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* Filamentos. 

Microtubulos. 

Inclusiones.

Organelas especiales.

**  Otros hallazgos. 

Microvellosidades. 

P inocitos is .

Uniones.

*  Lémina basal.

*  EEC.

Fascicular Fascicular No defin ido 

Fusiforme Fusiforme

Fusiforme Fusiforme

Escotada Escotada 

H++.E++ H+.E+++

50%,Gr 60%,Gr
Boisas
nucleares

+

++++

+

++

+

+ ,CD

+

++++

+

++
+

+++,CD

G-,L+ G-,L+

FLSC,2343% -

++

+ .0
+ ,Focal
Amplio
CN

++

+.D

+ ,Focal

Amplio
CN

Fusiforme 
Globoide

Fusi f orme,Oval 
Multinucleacion

Escotada

H+, E+++

50%,Gr

++

++++

+

-,CD

G- ,L++

FLSC,812%

+. Focal
Amplio
CN

Tipo celular. M F ,F MF,F MF.F
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I -C. -  Dermatofibrosarcoma grotuberans.

El dermatofibrosarcoma grotuberans ( 8 casos estudiados ) présenta unas 

ca racte rfs ticas c ito lôg icas  y estructura les homogéneas.

La tfp ic a  disposiciôn en remoli no, m olinete, rueda de carro o patrôn 

estoriform e, tiene su traducciôn u ltra e s tru c tu ra l en la  d is tr ib u c iô n  radiada 

de los elementos ce lu la res. El eje de cada remolino esta proporcionado por un 

vaso 0 , en algunas ocasiones, por varias células globulosas y estre lladas (F i

gura 14 ) .

Las células tumorales son fusiformes ( Figura 15 ) ,  de gran longitud 

0 estre lladas con complejas ram ificaciones. Los nûcleos son ovales o fu s i fo r 

mes y de modo constante presentan envolturas irregu lares que producen f re -  

cuentes escotaduras profundas que condicionan la  apariciôn de boisas nuclea

res ( " nuclear pockets " ) o bu llas nucleares ( ” nuclear blebs " ) .  La c ro 

matina esté constitu ida  fundamentalmente por eucromatina. Los nucleolos se 

observan en el 15-45% de las secciones nucleares, y son de tamano mediano o 

pequeRo.

El citoplasma es relativamente pobre en organelas, con escasa c a n ti

dad de mitocondrias y escaso desarro llo  del REL y del aparato de Golgi. En 

contraste con los otros procesos tumorales y pseudotumorales fib ro b lé s tic o s , 

el RER esta moderadamente desarrollado. ( Figura 16 ) .  Asimismo, los filam en

tos citoplésmicos son menos abondantes y sôlo ocasionalmente (  caso 1-C,8 ) 

se asocian a cuerpos densos. Hay que seRalar la  presencia de moderado nûmero 

de lisosomas primarios y secundarios, asi como de ocasionales vacuolas l i p f -  

dicas lim itadas por membrana.

Las especializaciones de superfic ie  estan muy poco désarroiladas, con 

ausencia prâcticamente de lémina basai, p in o c ito s is , y estructuras de uniôn.
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Las células se disponen de modo apretado en algunas zonas, con Intima asocia- 

ciôn de las membranas ce lu la res, las cuales muestran ocasionales in te rd ig ita -  

ciones. Dos de los casos ( I-C ,4 y I-C ,8 ) muestran de modo focal desarro llo  

in c ip ie n te  de la  lémina basai ( Figura 17 ) en algunas células twnorales; asi 

como excepcionales uniones in te rce lu la res  muy p rim itives ( Figura 18 ) .

El espacio extrace lu la r es moderado o amplio, y se encuentra ocupado 

por haces de fib ras  de colégeno nativo.

Las células tumorales presentan en d e f in it iv e  rasgos fib ro b lé s tic o s , 

m io fib rob lésticos e h is t io c ita r io s .
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D E R M A T O F I B R O S AR C O M A  PROTUBERANS.
I-C . l I-C.2 I-C.3 I-C.4

* Patrôn a rq u ite c tu ra l.

*  Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoitura nuclear. 

Cromatlna.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares.

Mitocondrlas.

* RER.

REL.

Aparato de Golgi.

* Lisosomas.

Filamentos.

Microtubulos.

* Inclusiones.

Organelas especial es. 

Otros hallazgos. 

Microvellosidades. 

P inoc itos is .

Uniones.

LSmina basal.

EEC.

Estoriforme Estoriforme 

Fusiforme Fusiforme

Fusiforme Fusiforme

Escotada Escotada

H++.E++ 

15%,M

++

++

+

+

G-,L++

E++++

45% ,M
Boisas
nucleares

+

++

+

+

+

+

G-.L++

Estoriforme 

Fusiforme 

Fusiforme 

Escotada 

H+,E+++

40%, P
Boisas
nucleares

+

++

+

+

++

+

G-,L++

Estoriforme 

Fusiforme 

Fusiforme 

Escotada 

H+,E+++

15%,P
Boisas
nucleares

+

+

+

+

+

+

Moderado
CN

Moderado
CN

Moderado
CN

G- ,L- 

C ilio  

+

+ ,D

+ ,Focal
Moderado
CN

Tipo celular. F,H F,H F,H F,H
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DE RM A T O FI B R O S AR C O M A  PROTUBERANS.
I-C .5 I-C.6 I-C.7 I-C.8

* Patrôn a rqu itec tu ra l.

*  Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatlna.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares.

Mitocondrias.

*  RER.

REL.

Aparato de Golgi.

*  Lisosomas.

Filamentos.

Microtubulos.

*  Inclusiones.

Organelas especial es. 

Otros hallazgos.

M icrovel1os i  dades. 

P inoc itos is .

Uniones.

Lâmina basai.

EEC.

Estoriforme Estoriforme Estoriforme 

Fusiforme Fusiforme Fusiforme 

Fus1 forme Fusiforme Fusiforme 

Escotada Escotada Escotada

H+,E+++ H++,E++ H++,E++

25%,M 15%,P 20%,M

G-,L+

+ ,Focal
Ampli0 
CN

G-,L++ G- ,L-

C ris ta lo ide  
en RER.

Moderado
CN

Ampli0 
CN

Estoriforme 

Fusiforme 

Fusiforme 

Escotada 

H++,E++

15%,P
Boisas
nucleares

+
+

+

+ ,CD

G-,L+

+

+ .0
+ ,Focal
Amplio 
CN

Ti po  celular. F,H F,H F,H F,H,MF
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I-D .-  Fibrosarcoma.

Se estudian u ltraestructiira lm ente  tres fibrosarcomas. Las ca racterfs- 

ticas  c ito lôg icas  son semejantes , salvo en el primer caso en que se obser- 

varon c ie rtos  rasgos d ife renc ia les .

Las cêlulas tumorales son fusiformes ( Figura 19 ) .  Los nucleos son 

ovoides o fusiform es, y estân rodeados por una envoitura nuclear con frecuen- 

tes escotaduras suaves. Los nucleos muestran una cantidad semejante de hetero 

y eucromatina. Los nucleolos son de tamaho mediano, y estSn présentes en el 

20 - 75% de las secciones nucleares.

El citoplasma es amplio, con moderado numéro de mitocondrias y numero- 

sas cisternas del RER ( Figura 20 ) .  El REL, aparato de Golgi y los lisosomas 

son poco prominentes. Los filamentos citoplSsmicos son escasos, s i bien en el 

caso 1-0,1 son frecuentes y se asocian focalmente a cuerpos densos. El glucd- 

geno estS prëcticamente ausente, y se obseryan ocasionalmente algunas vacuolas 

lip fd ic a s  rodeadas por membrana.

No se encuentran especializactones de su p e rfic ie . Estando ausentes las 

microvellosidades, y siendo infrecuentes las vesTculas de p in o c ito s is , las 

uniones in te rce lu la re s , y  la  lëmina basal. Sin embargo, hay que seMalar, que 

en los casos 1-0,1 y 1-0,3 algunas células tumorales adquirîan rasgos m io fi-  

broblSsticos y desarrollaban focalmente uniones p rim itives  y lëmina basal (F i

gura 21 ) . El éspacio ex tra ce lu la r es muy abundante, y esta ocupado funda- 

mentalmente por haces de colëgeno natiyo.

I-E .-  Mixofibrosarcoma.

Solo se examina un ejemplo de esta entidad tumoral. Las células tumo

rales se disponen en haces laxos, inmersos en abundante m atriz ex trace lu la r 

( Figura 22 ) .
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Las cêlulas tumorales son fusiform es, muy alargadas, y muestran nûcleos 

fusiformes con suaves ondulaciones de la  envoltura nuclear. Se observa una 

cantidad semejante de hetero y eucromatina. Los nucleolos son de mediano tama- 

no y estën présentes en el 50% de las secciones nucleares.

Los citoplasmas son moderadamente amplios, observSndose d iscreto  désa

rro i lo  del RER, el cual aparece en forma de cisternas dila tadas conteniendo 

m ateria l f ib r ilo g ra n u la r  semejante al del espacio ex trace lu la r. M itocondrias, 

aparato de Golgi y lisosomas no alcanzan un desarro llo  prominente, El c i to 

plasma es r ic o  en filamentos finos ( 40-60 % ) ,  pero no se evidencian cuer

pos densos asociados. Las membranas celu lares son rectas y no muestran espe

c ia l izaciones de su p e rfic ie .

El espacio ex trace lu la r es amplio y estS ocupado en su mayor parte por 

m aterial f ib r ilo g ra n u la r  ( proteoglicanos ) y ocasionales haces de fib ras  

de collgeno nativo .

El hëbito ce lu la r es semejante al de los fib rob lastos inactivos. Estas 

ca rac te rîs ticas  se aprecian tambien en el mesenquima del cordên um bilical 

y en las cêlulas tumorales del mixoma, como se comentarS mas adelante.
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FIBROSARCOMA. M I XO F I B RO S A R C OM A .
1-0.1 1-0,2 1-0,3 I-E

Patrôn a rq u itec tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Cromatina. H++.E++ H+.E+++ H+,E+++ H++,E++

Envoltura nuclear. Escotada Escotada Lisa Ondulada

Nucleolo. 20%,M 75% ,M 30%,P 50%,M

Inclusiones nucleares. - - - -

M itocondrias. ++ + + +

RER. ++++ +++ ++ ++

REL. + + + +

Aparato de Golgi. + + + +

Lisosomas. + + + +

Filamentos. +,CD + + +

Microtdbulos. - - - -

Inclusiones. G- »L+ G- ,L- G-.L+ G- ,L-

Organelas especiales. - - - -

Otros hallazgos. - - - -

M icrovellosidades. - - - -

P inocitos is . - - + -

Uniones. - - + -

Lâmina basal. - - + ,Focal -

Espacio extrace lu la r. Amplio
CN

Escaso Amplio
CN.Prot.

Amplio
CN,F*rot.

Tipo ce lu la r. F.MF F F,MF F
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I I . -  TUMORES DEL TEJIDO ApIPOSO.

I I -A .-  Benignos.

I I - A l . -  Ligoma.

Dos casos ban sido inclu idos en el presente traba jo , mas como referen

d a  u ltra e s tru c tu ra l de los tumores adlposo benignos que por su d if ic u lta d  

diagnfistica.

Los hallazgos morfolôgicos son prëcticamente idénticos a los del te jld o  

adlposo adulto.

Las cêlulas tumorales son esfê rlcas. Los nucleos son fusiformes y estën 

rechazados a la  p e r ife r ia . Los nucleolos son de tamaRo pequeRo, y prédomina 

el components eucromatfnico.

El citoplasma es escaso, lim itândose a la  zona perinuclear y a una es- 

trecha banda p e rifê r ica  que se s itua  entre la  membrana ce lu la r y la  gran va- 

cuola l ip îd ic a  cen tra l. El citoplasma es pobre en organelas, observindose mo

derado numéro de mitocondrias esfêricas y c ilîn d r ic a s , de tamaRo pequeRo, ma

t r iz  densa y crestas laminares. El RER y el aparato de Golgi son poco promi

nentes, si bien el REL alcanza un desarro llo  notable. M ultip les vesîculas 

c l aras se encuentran dispersas por el citoplasma.

A estos rasgos u ltraes truc tu ra les  inespecîficos se aRaden dos caracte- 

r fs t ic a s  constantes: la  gran riqueza de filamentos citoplfism icos y la  presen- 

cia de un acûmulo lip îd ic o  masivo. Los filamentos se encuentran d tstribu idos 

al azar, sin c o n s titu ir  haces n i otras disposiciones estructura les especp ifi- 

cas ( Figura 23 ) . El acûmulo l ip îd ic o  es unei gran yacuola, que rechaza todas 

las organelas a la  p e r ife r ia ; dicho acûmulo constituye el rasgo fundamental 

de las cêlulas adiposas présentes en esta tumoraciên.Ademâs de su carâçter ma-
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sivo hay otros dos hechos morfolôgicos importantes: la  densi dadelectrônica 

media y homogénea ( representaciôn u ltra e s tru c tu ra l de las grasas neutras ) ,  

y la  ausencia de una membrana lim ita n te  de la  vacuola ( Figura 24 ) ,  El estu- 

dio a grandes aumentos révéla que el lim ite  del acûmulo lip îd ic o  consiste en 

un refuerzo de la  trama filamentosa citoplâsmica y material de densidad e lec

trôn ica  media que représenta al hialoplasma. Por tan to , el depôsito l ip îd ic o  

no es de carScter lisosômico, ni el producto de fa g o c ito s is , sino que las 

grasas parecen s in te tiza rse  y depositarse directamente en el hialoplasma.

El citoplasma contiene m û ltip les  grânulos, que corresponden a riboso- 

mas lib re s  y a glucôgeno; este û ltim o , constituye ocasionalmente pequeRos de- 

pôsitos localizados.

La membrana ce lu la r présenta numerosas vesîculas de p inoc itos is  ( F i

guras 23 y 24 ) que forman una f i l a  prëcticamente continua siguiendo el con- 

torno de la  membrana ce lu la r. Sôlo de modo ocasional se aprecian dens ificac io - 

nes de la  membrana ce lu la r que constituyen hemidesmosomas. Toda la  cêlu la es

ta rodeada por una lëmina basai gruesa y continua ( Figuras 23 y 24 ) .  De modo 

focal el material que constituye la  lëmina basai parece continuarse con la 

membrana ce lu la r, apareciendo como una cubierta ce lu la r o g lic o c ë lix .

El espacio ex trace lu la r es escaso, y esté constttu ido por fib ra s  de re - 

t ic u lin a , material g ra n u lo fib r ila r  ( proteoglicanos ) y ocasionales fib ras  

de colëgeno nativo.

I I -A4.- Angiomioligoma.

Se estudia un caso renal de esta entidad tumoral. Los hallazgos u lt ra 

estructura les son los del lipoma mas los componentes de mûsculo l is o  y endo- 

te l ia l  que seran expuestos en los apartados correspondlentes.
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I I -A 8 .-  Lipoma fusoce lu la r.

Un caso de esta pecu liar entidad, descrita  posteriormente a la  p u b li-  

caciôn del fascîcu lo  de la  OMS sobre la  c la s if ica c iô n  h is to lôg ica  de los tu 

mores de partes blandas, ha sido inc lu ido  en el présente traba jo .

El patrôn a rqu itec tu ra l consiste en haces paralelos y ocasionalmente 

entrelazados. En d is tin ta s  zonas del tumor existe trans ic iôn  entre estas 

areas fusocelulares y otras de te jid o  adtposo.

Dos formas celulares predominan; los elementos fusiformes y las cé lu

las redondas,univacuoladas del te jid o  adiposo blanco. Formas transic iona les 

entre estos dos tipos estSn tambien présentes.

Los elementos fusiformes ( Figura 25 ) poseen nucleos oval es-fusiform es, 

r i COS en eucromatina y con nucleolos de mediano tamaRo en el 50% de las 

secciones nucleares. La envoltura nuclear es l is a ,  mostrando ocasionales es

cotaduras.

El citoplasma présenta un nûmero moderado de organelas, representadas 

fundamentalmente por m itocondrias, RER, REL muy prominente, y frecuentes ve- 

sfculas c la ras. De modo d ifuso , el citoplasma esta ocupado por una densa red 

de filamentos citoplSsmicos, al igual que ocurre con el citoplasma de los 

adipocitos. La mayor parte de las células fusiformes no contienen vacuolas 

lip îd ic a s ,

El acûmulo lip îd ic o  puede ser apreciado en esta entidad timwral desde 

su depôsito in ic ia l hasta la  constftuciôn de una vacuola masiva. Al mismo 

tiempo que tiene lugar este acûmulo lip îd ic o  progrèsivo, se observa una trans- 

formaciôn graduai de los elementos mesenquimales fusiformes { Figura 26 ) en 

lipob lastos y células adiposas bien diferenciadas.

Las vacuolas lip îd ic a s  tienen una densidad e lectrônica media y estën
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oonstituldas por material homogêneo; esta descripclôn corresponde a la  Imagen 

u ltraes truc tu ra l de los tr ig l lc é r id o s . Al Igual que ocurre en el te jid o  a d i

poso blanco, las vacuolas lip îd ic a s  carecen de membrana lim ita n te , y son el 

reswltado de un depôsito hialoplësmico d irec to  que rechaza a las organelas 

citoplâsmicas.

Otro hecho morfolôgico de in te rés es el desarro llo  progreéivo de las es

pecial izaciones de superfic ie  en las células de hëbito mesenquimal hasta que 

alcanzan el aspecto de ad ipocito .

Aun en las células mesenquimales ( Figura 26 ) desprovistas de vacuolas 

lip îd ic a s , ya existen diferenciaciones sup e rfic ia le s , apareciendo focalmente 

lâmina basai y vesîculas de p in o c itos is . En las células fusiformes con depô

sito  l ip îd ic o  in c ip ie n te , se observan siempre dichas especializaciones de su- 

p e r 'ic ie  ( Figura 27 ) .

En las células multivacuoladas, la  lâmina basai es continua. El poste

r io r  acûmulo l ip îd ic o y  la coalescencia de las vacuolas produce la  cé lu la  ad i- 

posi adulta ca ra c te rîs tica .

El espacio extrace lu la r es muy amplio y esté constitu ido  en su mayor 

parte por material g ra n u lo fib r ila r  laxo de baja densidad e lectrôn ica que co

rresponde a proteoglicanos. Ocasionalmente aparecen disperses por dicha m atriz 

eJtrice lu la r fib ra s  de re t ic u lin a  y de colâgeno nativa .
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TUMORES BENIGNOS DEL TEJIDO ADIPOSO.

I I - A l . l II-A 1 .2 II-A4.1 II-A 8 .1 .

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Lobular

Forma ce lu la r.

Forma nuclear. 

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* Filamentos. 

MicrotObulos.

**  Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallages. 

Microvellosidades.

* P inocitos is .

Uniones.

* Lâmina basai.

EEC.

Tipo celular.

Esfërica

Fusiforme 

Lisa 

H+, E+++ 

10%,P

++

+

+

+

+++

G+,L++++

++++

++++

Escaso
Ret.

Lobular

Esfërica

Fusiforme 

Lisa 

H+,E+++ 

15%,M

++

+

+

+

+

+++

G+,L++++

++++

++++

Escaso
Ret.

Fascicular

Fusiforme 
Esfërica

Fusiforme

Lisa

H+,E+++

15%,P

++

+

+

+

+++

+++

G+,L+++

+++

+++

A d ip o c i to  A d ip o c i to

Escaso
Ret.

Adipocito 
ML, Endot.

Fascicular
Mixotde
Fusiforme
Esfërica

Fusiforme

Lisa

U+,E+++

50% ,M

f+

++

++

+

+

+++

G+,L+++

++

Amplio 
P rêt.,R et.

Mesen.
Adipocito
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I I - B . -  Tumores mgllgnos del te jld o  adtgoso.Llgosarcoma.

Se estudian ultraestructura lm ente 12 llposarcomas: 4 bien diferenciados, 

5 casos de la variedad mixoide, 2 llposarcomas pleomdrficos, y 1 caso mixto.

La forma ce lu la r es va riab le , predominando el tip o  fus ifo rm e -es tre lla - 

do en el 1iposarcoma mixoide ( Figura 29 ) ,  y el tip o  esférico-fustform e en 

los bien diferenciados y pleomôrficos ( Figura 28 ) .

Los nûcleos tienen envolturas ovales o fusiform es, de trayecto lis o  

en la  variedad mixoide, y escotados o extremadamente complejos en los bien 

diferenciados y pleomôrficos. El patrôn cromatfnico es va riab le ; los nûcleos 

en la  variedad mixoide son ricos en eucromatina ( Figura 29 ) ;  por otra par

te , la  heterocromatina es mas abundante en los otros tipos de liposarcoma. El 

nucleolo estâ présente en el 50 -  75% de las secciones nucleares, siendo vo- 

luminoso y a veces m û ltip le  en las variedades bien diferenciadas y pleomôr- 

fic a s . Dos de los casos estudiados mostraron vacuolas grasas intranucleares, 

y en otros tres casos se observaron frecuentes " nuclear blebs ” asociados a 

envolturas nucleares complejas.

En el citoplasma existen c ie rtas  peculiaridades en relaciÔn con las mi

tocondrias, filamentos citoplâsm!Cos< e inclusiones. Las mitocondrias se ob

servan en cantidad moderada y  suelen ser pequeRas, redondeadas, con crestas 

laminares y matriz densa (  Figura 30 ) .  Los filamentos citoplSsmicos son 

abondantes, estân d is tribu idos  por todo el citoplasma y no se asocian a cuer

pos densos. Las inclusiones citoplâsmicas son de dos tip o s ; acûmulos gluco- 

génicos, y Vacuolas l ip îd ic a s . El acûmulo hialoplâsmico de glucôgeno es mâs 

intenso en la  variedad mixoide C Figura 31 ) .  Las vacuolas lip îd ic a s  cons

titu yen  el hecho mâs ca rac te rîs tico  de este grupo tumoral ; estân c o n s titu i-  

das por depôsitos esféricos de m ateria l homogôneo con densidad e lectrônica 

media ( correponden fundamentalmente a tr tg lic é r id o s  ) ,  Un rasgo caracte rîs -
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tic o  del depôsito l ip îd ic o  es que no est# lim itado por membrana y  por tanto 

el material graso yace directamente en la  m atriz hialôplâsmica ( Figura 32 ) . 

El lim ite  de la  vacuola suele corresponder a condensaciôn de filamentos c ito -  

plâsmicos y a la  m atriz h ia lopllsm tca.

AdemSs de lo  indicado preyiamente hay que seRâlar el gran desarro llo  

del componente microvacuolar del citoplasma, en asociaciôn con un aparato 

de Golgi muy désarro i1 ado. Los re tîcu los  endoplâsmico rugoso y l is o  estân 

présentes en moderada cantidad.

Las especializaciones de superfic ie  constituyen o tro  grupo de rasgos 

caracte rîs ticos de los llposarcomas. La membrana ce lu la r muestra numerosas 

vesîculas de p in o c itos is . No se obseryan uniones in te rce lu la res  bien desa- 

rro lla d a s ; s i bien, ex is te  una intima aposiciôn de las membranas plasmâti- 

cas de cêlulas vecinas, fundamentalmente cuando las cêlulas tumorales se 

disponen en nidos rodeados por la  misma lâmina basai. Esta es una ca racte rîs 

tic a  importante en las variedades mixoide y bien d iferenciada, por el con

tra r io  dicha lâmina basai estâ prâcticamente ausente en las variedades escle- 

rosantes y pleomôrficas. La lâmina basai (  Figura 31 ) asociada a las cê lu

las tumorales de los llposarcomas présenta varias peculiaridades: en primer 

lugar, gran anchura; aspecto irre g u la r y algodonoso; y en û ltim o término, el 

hecho de mostrarse en continuidad con la  propia membrana c e lu la r, sin in te r -  

posiciôn de una lâmina lûc ida . Esto hace que mas que una lâmina basai pro- 

piamente dicha, se parezca al g lic o c â lix  o cubierta ce lu la r.

El espacio ex trace lu la r suele ser amplio, con abondantes fib ra s  r e t i -  

culares y de colâgeno nativo en las variedades bien diferenciadas y pleomôr

fic a s . Sin embargo, él t ip o  mixoide (  Figuras 29 y 33 ) muestra escaso compo

nente f i b r i la r  en el espacio éd trace lu la r, e l cual estâ constitu ido  funda

mentalmente por un m ateria l g ra n u lo fib r ila r  de baja densidad e lectrôn ica.
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El liposarcoma mixoide présenta un rasgo a rqu itec tu ra l constante, que 

consiste en una gran riqueza vascular constitu ida por un r ic o  plexo ca p ila r. 

Las células tumorales se asocian a la  pared de estos vasos, observândose imâ- 

genes transic iona les entre elementos p e r ic ita r io s  y células de morfologîa se

mejante a la  de los p e ric ito s  pero que comienzan a acumular Ifp idos  a medida 

que se a lejan del eje vascular, y finalmente los lipob lastos ca rc te rîs tico s  

del liposarcoma mixoide ( Figuras 29 y 33 ) .

El tip o  ce lu la r p ro lifé ra n te  en los llposarcomas es la  cê lu la  adiposa 

en sus d is tin to s  estadios de d ife renciac iên . Quizâs la  variedad mixoide con- 

tenga elementos mesenquimales p rim itives  de hâbito p e r ic ita r io  ademâs de 

los lipob las tos . En las variedades esclerosante C bien diferenciado ) y  pleo- 

mêrfico aparecen elementos de hâbito fib ro b lâ s tic o , producto de la  dediferen- 

ciaciên de las cêlu las grasas neoplâsicas.
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L I P O S A R C O M A .
n - B là . l n -B là .2 I I-B lâ .3 II-B la .4

Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

*  Filamentos. 

Microtubulos.

* *  Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

M icrovellosidades.

*  P inoc itos is .

Uniones.

*  Lâmina basai.

EEC.

T i po  celular.

Lobular
Esfërica
Estrellada

Oval
Redondeada

Compleja

H++,E++

Blebs

+

+

+

+

++

G+,L+

+ ,Focal
Amplio
CN.Ret.

Adipoblasto
Adipocito

Lobular

Esfërica

Oval
Fusiforme

Escotada

H++.E++

+

+

+

+

+

+++

G+»L++++

++

++++
Amplio
CN,Ret,

Adipoblasto
Adipocito

Lobular

Esfërica
Fusiforme
Oval
Fusiforme

Escotada

H++,E++

+

+++

+

+

+

++

G+,L+++

+ ,Focal
Amplio
CN.Ret.

Lcbul ar
Esfërica
Fusiforme
Oval
Fusiforme 

Escotada 

H#,E++ 

Bel sas

+

+

+

+
+4
+

G+ ,L++

+ ,Focal

Amplio
CN.Ret.

Adipoblasto Adipoblasto 
Adipocito Adipocito
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LIPOSARCOMA.
H -B lb . l II-B lb ,2 II-B lb ,3 II-B lb .4 II-B lb ,5

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Mixoide Mixoide Mixoide Mixoide Mixoide

Forma ce lu la r. Fusiforme
Estrellada

Fusiforme
Estrellada

Fusiforme
Estrellada

Fusiforme
Estrellada

Fusiforme
Estrellada

Forma nuclear. Oval Oval. Oval Oval Oval

Envoltura nuclear. Lisa Lisa Lisa Lisa Lisa

Cromatina. H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 66%,M 60%,M 50%,M 70%,M 60%,M

Inclusiones nucleares. - - Blebs
Grasa - -

Mitocondrias. ++ ++ ++ +++ ++

RER. + + + + +

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + + + + +

Lisosomas. + + + + +

Filamentos. -H-+ +++ ++ +++ ++++

Microtubulos.

**  Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

Microvellosidades.

* P inoc itos is .

Uniones.

* *  Lâmina basai.

* EEC.

G++,L+++ G+++.L+++ G+++»L++t+ G+++.L++++ G++,L++

++++ ++++ ++++ ++++

++

++++

Amplio Amplio Amplio Amplio Amplio 
CN,Ret,Prot.CN,Ret,Prot.CN,Ret,Prot.CN,Ret,Prot. Ret.Prot

Tipo celular. Lipob l a st o s . L ip o b l as p o s ,L i p o b la s t o s. L i p ob l a s to s . L i po b l
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LIPOSARCOMA.
I I - B ld , l II-B ld ,2 I I - B le , l

Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Fascicular.

Fusiforme

Fascicular.
Fusiforme
Estrellada

Fascicular
Fusiforme
Estrellada

Forma nuclear. Oval Oval Oval

Envoltura nuclear. Escotada Escotada Escotada

Cromatina. H+.E+++ H++ ,E++ H++.E++

Nucleolo. 50%,G 60%,G 75%,G

Inclusiones nucleares. Blebs
Grasa - -

Mitocondrias. ++ ++ ++

RER. ++ +

REL. + + +

Aparato de Golgi. + + +

Lisosomas. + + +

Filamentos. ++ + ++

Microtubulos. + + +

Inclusiones. G-,L+f G-.L+ G++.L++

Organelas especfficas. 

Otros hallazgos. 

M icrovellosidades.

*  P inoc itos is .

Uniones.

*  Lâmina basal.

EEC.

Tipo celular

Amplio
CN

Lipo b l a st o
Fi broblasto

Amplio
CN.Prot.

Lipo b l a st o
Fibr o b l as t o

+++

Amplio 
CN,Ret.Prot

Li po blasto
Fi broblasto
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I I I . -  TUMORES DEL TEJIDO MUSCULAR.

A .- Musculo l is o .

1 .- Benignos.

a .-  Leiomdoma.

Se estudian 11 casos con el microscopio e lec trôn ico . Todos e llo s  tienen 

rasgos c ito lôg icos  comunes.

La forma ce lu la r es constantemente fusiforme ( Figura 34 ) .  Los nucleos 

adoptan también esta morfologîa. De modo ca rac te rîs tico  la  envoltura nuclear 

muestra escotaduras suaves y profundas que se disponen a lo  largo del nûcleo, 

en orientaciôn perpendicular al eje ce lu la r. Los grumos de heterocromatina 

son prominentes, se asocian a la  membrana nuclear interna o aparecen d isper

ses . Los nucleolos son de tamaRo medio o grande y estân présentes en el 

20 - 50% de las secciones nucleares. En dos casos existen inclusiones nuclea

res del tip o  de los " cuerpos nucleares " C " nuclear bodies " ) .

Las m itocondrias, en cantidad moderada, suelen loca liza rse  en los polos 

nucleares junto  a las otras organelas, ya que el resto del citoplasma estâ 

ocupado por una densa trama de filam entos. Se observan frecuentes cisternas 

del re tîc u lo  endoplâsmico rugoso y el re tîc u lo  endoplâsmico l is o  estâ bien

désarroi 1 ado en los tumores del mûsculo l is o  ( Figura 35 ) .  El aparato de Gol

g i y los lisosomas no son especialmente prominentes.

El rasgo u ltra e s tru c tu ra l mas ca ra c te rîs tico  de estos tumores es la

presencia de numerosos filamentos citoplâsmicos de 50 -708, orientados en pa

ra i elo al e je c e lu la r. Estos filamentos muestran dos tipos de estructuras aso- 

ciadas; los cuerpos densos, que son masas densas interpuestas en los haces 

de miofilamentos ( Figura 36 ) ;  y  las plaças densas, plaças de uniôn o hemi-
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desmosomas, que estân constitu idas por densificacfones de la  membrana ce lu la r 

en las que se f i ja n  c ie rto  nûmero de miofilamentos ( Figura 37 ) .

De modo ocasional se encuentran vacuolas lip îd ic a s  en el citoplasma. En 

uno de los casos estudiados se encontrô fib ra s  de colâgeno nativo en el in te 

r io r  de cisternas citoplâsmicas lis a s .

Las especializaciones de superfic ie  ( Figura 37 ) constituyen o tro  grupo 

de rasgos u ltraes truc tu ra les  ca rac te rîs ticos  de los tumores del mûsculo l is o . 

Existen numerosas vesîculas de p inoc itos is  a lo  largo de la  membrana c e lu la r, 

alternando su presencia con zonas desprovistas de activ idad p in o c itô tica  que 

corresponden a las plaças densas o de uniôn. La membrana ce lu la r es seguida, 

prâcticamente en toda su extensiôn por una lâmina basai gruesa, que en gene

ra l estâ separada de la  membrana ce lu la r por una lâmina lûcida de baja den

sidad e lec trôn ica ; sin embargo, de modo fo c a l, la lâmina basai se continua 

directamente con la  membrana c e lu la r, adoptando al igual que ocurre con las 

cêlulas adiposas el aspecto de cubierta ce lu la r o g lic o c â lix .

El espacio extrace lu la r es moderado o amplio y estâ ocupado p r in c ip a l- 

mente por fib ra s  de re t ic u lin a , de colâgeno nativo y escasa cantidad de pro- 

teoglicanos. Las fib ra s  de re t ic u lin a  suelen disponerse en finos haces en la 

proximidad de la  lâmina basai.

De modo focal existen zonas en las que las membranas celulares de e le 

mentos vecinos se asocian intimamente entre s i sin in te rposic iôn  de lâmina 

basai. A este n ive l se aprecian con c ie rta  frecuencia desmosomas p rim itivos 

y uniones de tip o  " nexus " o V gap " . Estas uniones se establecen entre pro- 

yecciones la té ra les  coniformes de las cêlu las tumorales al igual que ocurre 

con las células musculares lisa s  normales.
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LEIOMIOMA.
I I I - A la . l r ir -A lâ .2 II I -A la .3 II l-A la ,4 I l l -A ia ,5

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

*  Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Envoltura nuclear. Escotada Escotada Escotada Escotada Escotada

Cromatina. H++,E++ H+,E+++ H++.E++ H++.E++ H++,E++

Nucleolo. 20% ,M 25%,M 20% ,M 20%,G 50%,M

Inclusiones nucleares. Nuclear
bodies

Nuclear
bodies - -

Mitocondrias. + +++ + ++ ++

RER. + +++ + ++ ++

REL. + +++ + ++ +

Aparato de Golgi. + + + + +

Lisosomas. + + ++ +

**  Filamentos. ++++,CD ++,CD ++++.CD +++.CD ++++.CD

Microtubulos. - - - - -

Inclusiones. G+,L- G+,L- G+,L- G+,L++ G+.L-

Organelas especiales. - - - - -

Otros hallazgos. - - - CN -

Microvellosidades. - - - - -

* *  P inoc itos is . ++++ ++ ++++ +++ ++++

**  Uniones. +H +H +H,D +H +H

**  Lâmina basal. ++++ ++,Focal ++++ ++,Focal ++++

EEC. Ampl to 
CN.Ret.

Amplio
CN.Ret,

Amplio
CN.Ret.

Amplio
CN.Ret,

Amplio
CN.Ret.

Tipo ce lu la r. MLBD MLPD MLBD MLBD MLBD
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II I-B la ,6 II I-B la ,7 II I -B la ,8 I I I -B la ,9
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III-B la ,1 0

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Envoltura nuclear. Lisa Escotada Lisa Lisa Escotada

Cromatina. H+,E+++ H++,E++ H++,E++ H++,E++ H+,E+++

Nucleolo. 50%,M 40%,M 30%,M 35%,M 30%,M

Inclusiones nucleares. -

Mitocondrias. ++ +++

RER. ++ +

REL. + +

Aparato de Golgi. + +

Lisosomas. + +

** Filamentos. ++,CD ++,CD

Microtubulos.

Inclusiones. G-,L- G+,L-

Organelas especfficas. -

Otros hallazgos.

M icrovellosidades.

+++ ,CD +++ ,CD +++ ,CD

G+,L- G-,L- G-,L-

** P inocitos is . + + ++++ +++ ++

** Uniones. + ,H + ,H ++++,H +++,H +H,+D

** Lâmina basai. + ,Focal + ,Focal ++++ +++ ++++

EEC. Escaso Escaso Escaso Escaso Escaso
CN,Ret. CN,Ret. CN.Ret. CN.Ret. CN.Ret

Tipo ce lu la r. MLPD MLPD MLBD MLBD MLBD
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Patrôn a rq u ite c tu ra l.

* Forma ce lu la r.

Forma nucear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

M itocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* *  Filamentos. 

Microtubulos. 

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos.

Mi crove l1 os idades.

** P inocitos is .

* *  Uniones.

**  Lâmina basai.

EEC.

LEIOMIOMA. 

I I I - B la . l l  

Fascicular 

Fusiforme 

Fusiforme 

Escotada. 

H++.E++ 

50%,M

++

++

++

+

+

++,CD

G+,L-

+

+ ,H

+ ,Focal

Escaso
CN.Ret.

Tipo celular. MLPD
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I I I - A lb .-  Anglomioma^Leiomioma vascular.

Se estudian dos casos de esta entidad tumoral. La ca ra c te rfs tica  funda

mental, que define a este tumor, es de tip o  a rq u ite c tu ra l; y consiste en la

disposiciôn perivascular de las cêlulas tumorales ( Figura 38 ) .

Los vasos que centran a las estructuras nodulares, estân tapizados por 

cêlulas con los a tribu tos  u ltraes truc tu ra les  de las cêlulas endote lia les: fo r -  

maciên de lâmina basai, uniones in te rce lu la re s , p in o c itos is , hemidesmosomas, 

filamentos citoplâsmicos sin cuerpos densos, y presencia constante de cuerpos 

de Weibel-Palade.

Alrededor de los vasos pueden e x is t i r  o no elementos p e r ic ita r io s . Por

fuera de los mismos se disponen las cêlulas tumorales, las cuales tienen carac

te r îs t ic a s  u ltraes truc tu ra les  iidên ticas  a las descritas en el apartado ante

r io r  correspondiente al leiomioma { Figura 39 ) .
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A N G I O M I O M A .
I I I - A lb . l I I I -A lb .2

*  Patrôn a rq u ite c tu ra l.

Forma c e lu la r.

Forma nuclear. 

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

M itocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* *  Filamentos. 

Microtubulos. 

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

Microvellosidades.

**  P inocitos is .

**  Uniones.

**  Lâmina basal.

EEC.

Canalicular
Fascicular

Fusiforme

Fusiforme

Escotada

H++,E++

10%,M

++

++

+

+

+

++++ ,CD 

G+,L-

++++

+ ,H .

++++

Moderado
CN.Ret.

Canalicular
Fascicular

Fusiforme

Fusiforme

Escotada

H++,E++

30%,M

++

++

++
+

+

++++.CD

G+++.L+

++++

+ ,H

++++

Moderado
CN.Ret.

Tipo celular. M LBD ML BD
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I I I - A lc . -  Leiom iom aegite lio ide.

Se estudian s ie te  casos, todos e llo s  con rasgos u ltraes truc tu ra les  co

munes.El patrôn arqu itec tu ra l es variab le : p e r i te l ia l ,  fasc icu la r y en nidos 

sôlidos. La forma ce lu la r es asimismo polim ôrfica de unos casos a o tros : fu s i

forme, po ligona l, oval y e s tre llada ; predominando las células de contorno po

l i  gonal que son las responsables del aspecto " e p ite lio id e  " observado con mi- 

croscopia ôptica ( Figura 40 ) .

Los nucleos son ovoides y muestran una envoltura generalmente l is a  o 

con ocasionales escotaduras suaves. Existe proporciôn semejante de hetero y 

eucromatina. Los nucleolos son de tamaRo mediano y estân présentes en el 10- 

60% de las secciones nucleares.

Los citoplasmas son amplios. Las mitocondrias suelen ser numerosas y es

tân présentes de modo d ifuso en el citoplasma. Las cisternas del RER y REL 

son conspicuas. El aparato de Golgi y los lisosomas no constituyen un ha llaz- 

go morfolôgico prominente. Los filamentos citoplâsmicos estân présentes en es

casa 0 moderada cantidad, y se encuentran d is tr ib u id o s  difusamente por el c i 

toplasma; sôlo se encuentran ocasionales cuerpos densos asociados a los f i l a 

mentos ( Figura 41 ) .  La densidad filamentosa es a veces baja, lo  que junto 

a la escasa cantidad de organelas proporciona a l citoplasma un aspecto e lec- 

trô n -lû c id o . El citoplasma c la ro  observado con microscopfa ôptica estâ con- 

dicionado por este hecho y por la  presencia de moderada cantidad de glucôge

no d is tr ib u id o  por todo el citoplasma. Aunque se encuentran ocasionales vacuo

las lip fd ic a s , en ningun momento éstas fueron lo  suficientemente abondantes 

como para exp lica r el aspecto c la ro  de! citoplasma.

Junto a los filamentos citoplâsm icos, focalmente asociados a cuerpos 

densos, las especializaciones de superfic ie  caracterizan a este grupo de tu 

mores ( Figura 42 ). De modo focal o d ifuso se aprecia lâmina basai. Las mem-
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branas celulares presentan frecuentes vesfculas de p inoc itos is  y hemidesmo

somas. En las zonas de contacte de las membranas celulares vecinas, en las 

que no existe in te rposic iôn  de lâmina basai, se constituyen uniones in te rce 

lu la res del tip o  desmosoma o nexus.

El espacio ex trace lu la r es escaso, con presencia de frecuentes fib ra s  

de re tic u lin a  y de colâgeno nativo . En el caso I I I -A lc ,2  hay FISC de 750 8 

de periodicidad en el espacio e x trace lu la r.

El tip o  ce lu la r que da lugar a esta lesiôn tiene todos los rasgos de 

las células musculares lis a s , s i bien con escasa expresividad, por lo  que 

se pueden considerar elementos musculares liso s  pobremente diferenciados.
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L E IO M I O MA  EPITELIOIDE.
I I I - A lc . l  I I I -A lc .2  I I I -A lc ,3  I I I -A lc .4

Patrfin a rq u ite c tu ra l. Nidos P e r ite lia l Nidos Sdlido

* Forma ce lu la r. Poligonal
Estrellada

Poligonal 
Fusiforme

Poligonal Poligona

Forma nuclear. Oval Oval Oval Oval

Envoitura nuclear. Lisa Lisa Lisa Lisa

Cromatina. H+,E+++ H+.E+++ H++.E++ H++,E++

Nucleolo. 10%,M 15%,M 33%,M 60%,M

Inclusiones nucleares. - Nuclear
bodies

- Nuclear
bodies

Mitocondrias, +++ +++ + +++

RER. +++ ++ + ++

REL. ++ + + +

Aparato de Golgi. + ++ + +

Lisosomas. + ++ + +

* Filamentos. + .CD ++.CD ++,CD ++++,CD

Microtubulos. - - - -

Organelas especiales. - - - -

Otros hallazgos. - - - -

Microvellosidades. - - - -

* P inocitos is . ++ ++ ++ +

* Unlones. +H,+D +H,+D +H,+D +H,+D

* Lâmina basal. + ,Focal ++,Focal ++,Focal + , Focal

EEC. Escaso Escaso Escaso Escaso
ON,Ret. CN,Ret,

FLSC,750A
ON,Ret. CN,Ret.

Tlpo ce lu la r. MLPD MLPD MLPD MLPD
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I I I -A lc ,5 I I I -A lc ,6 II I -A lc ,7

Patrôn a rq u itec tu ra l. Nidos Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Poligonal
Oval

Poligonal 
Fusiforme

Poligonal 
Fusiforme

Forma nuclear. Oval Oval Oval

Envoltura nuclear. Lisa Lisa Escotada

Cromatina. H+,E+++ H++,E++ H++,E++

Nucleolo. 35%,M 40%,M 20%,M

Inclusiones nucleares. - - -

Mitocondrias. ++ ++ ++

RER. + ++ ++

REL. + + +

Aparato de Golgi. + + +

Lisosomas. + + +

Filamentos. + ,CD + ,CD +,CD

Microtûbulos. - - -

Inclusiones. G+,L++ G- ,L+ G-,L-

Organelas especiales. ■ - - -

Otros hallazgos. - - -

Mi crove l1os i  dades. - - -

P inocitos is . ++ + +

Uniones. +D - -

LSmina basai. +++ ++,Focal + , Focal

EEC. Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Tipo ce lu la r. MLPD MLPD MLPD
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I I I-A 2 a .-  Leiomyosarcoma.

Se estudlan 20 leiotniosarcomas. Desde el punto de v is ta  de la  microsco- 

pfa ôptica el tip o  de leiomiosarcoma osc ild  entre las formas bien d ife renc ia - 

das ( 15 casos ) ,  fusocelulares pobremente diferenciados ( 2 casos ) ,  le iom io

sarcoma s ep ite liodes ( 2 casos ) y pleomdrfico ( 1 caso ) .

La configuracidn ce lu la r es fusiforme en la  mayorfa de los casos ( F i

gura 43 ) .  En las formas ep ite liodes y pleomdrfica se encuentran elementos 

poligonales y multinucleados de formas irregu la res ( Figura 44 ) .

Los nucleos son en general fusiform es, ovales o pleomdrficos. La envoitu

ra nuclear présenta de modo constante frecuentes escotaduras, a veces profundas 

dando lugar a invaginaciones del citoplasma en el nûcleo y a la  apariciôn de 

boisas nucleares ( " nuclear pockets " ) . La cromatina muestra frecuentes gru- 

mos densos, asociados a la  membrana nuclear interna y disperses. Los nuçleo- 

los se encuentran en el 25 - 70% de las secciones nucleares; el tamaRo de los 

mismos es mediano o grande, encontr&ndose formas nucleolares voluminosas y 

monstruosas.

En el citoplasma destacan por su désarro ilo  las mitocpndrias y el RER. 

Aquellas se d istribuyen de modo d ifuso ; las cisternas del RER alcanzan en algu- 

nas células gran desa rro llo , proporcionando a las mismas un aspecto f ib ro -  

b lS stico . Con c ie rta  frecuencia las cisternas del RER se d ila tan  y muestran 

un contenido granular que adquiere la forma de masas algodonosas. El REL, apa

rato de Golgi y los lisosomas estgn dtscretamente désarroi1 ados.

La presencia de filamentos citoplSsmicOs es muy va riab le ; desde apenas 

d iscern ib les asociados a ocastonales cuerpos densos o plaças densas, a muy 

abundantes ( Figura 45 ) alcanzando una expresividad semejante a la de los 

tumores benignos del musculo l is o  e incluso a las células musculares lisa s  

normales. Por tan to , el desarro llo  de las organelas citoplSsmicas y del apa-
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rato filamentoso produce un amplio espectro de neoplasias mallgnas del muscu

lo  l is o ,  comprendido entre los tumores de hdbito fib ro b lS s tico  y aquellos bien 

diferenciados semejantes a los leiomiomas.

Las especializaciones de supe rfic ie  son en general poco promtnentes, y 

se observan solamente de modo focal ( Figura 46 ) . Por todo e l lo ,  se necesitaun 

examen cuidadoso de m ultip les célu las tumorales para encontrar vesfculas de 

p in o c ito s is , lâmina basal o elementos de unidn in te rc e lu la r .

En las formas e p ite lio id e s  ( casos III-A2a,12 y III-A2a,15 ) (  Figura

47 ) ,  la  mayoria de los rasgos u ltraes truc tu ra les  del mOsculo l is o  pueden en-

contrarse, s i bien se necesita una busqueda intensiva ya que estén ausentes 

en la  mayor parte de las células tumorales. La presencia focal de filamentos 

citoplSsmicos asociados a cuerpos densos ( Figura 48 ), s i se considéra este 

dato en el contexto c lin ico -pa to lég ico  del tumor, puede ser su fic ie n te .

El espacio e x tra ce lu la r, al igual que en los otros tumores del musculo

l is o ,  es escaso. Esté ocupado por cantidades variables de colSgeno na tivo , f i -

bras de re t ic u lin a  y masas de proteoglicanos.
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LEIOMIOSARCOMA,
I I I-A 2 a , l III-A 2a ,2 III-A 2a ,3 III-A 2a ,4 III-A 2a ,5

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Envoltura nuclear. Escotada Escotada Escotada Escotada Escotada

Cromatina. H++,E++ H++,E++ H++,E++ H++,E++ H++,E++

Nucleolo. 66%,M 25%,M 25%,Gr 70%,Gr 70%,Gr

Inclusiones nucleares. - - - - Boisas
nucleares

Mitocondrias. ++ ++ ++ ++ +

RER. +++ +++ +++ ++ ++

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + + + + +

Lisosomas. + + + + +

* Filamentos. + ,CD +++,CD + ,CD + ,CD + ,CD

Microtûbulos. - - - - -

Inclusiones. G-,L++ G- ,L- G- ,L- G- ,L- G-,L-

Organelas especiales. - - - - -

Otros hallazgos. - - - - -

Microvellosidades. - - - - -

*  P inoc itos is . + ++ ++ ++ +

* Uniones. + ,H + ,H ++,H ++.H + ,H

* Lâmina basai. + ,Focal ++,Focal ++,Focal + ,Focal + ,Focal

EEC. Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN.Ret.

Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Tipo ce lu la r. MLPD MLBD MLBD MLPD MLPD
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LEIOMIOSARCOMA.
III-A 2a ,6 III-A 2a ,7 III-A 2a ,8 III-A 2a ,9 III-A 2a,10

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Envoltura nuclear. Escotada Escotada Escotada Escotada Escotada

Cromatina. H++.E++ H++,E++ H++,E++ H++,E++ H++,E++

Nucleolo. 33%,M 33% ,M 60%,Gr 60%,Gr 40%,M

Inclusiones nucleares. - - Boisas
nucleares

- -

M itocondrias. ++ + ++ ++ ++

RER. ++++ ++ ++ +++ ++

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. . + + + + +

Lisosomas. + + + + +

Filamentos. + .CD + ,CD + ,CD + ,CD + ,CD

Microtûbulos.

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

M icrovellosidades.

* P inocitos is .

G- ,L- G-.L+ G- ,L- G-.L+ G-,L-

* Uniones. +H,+D +H +H +H +H

* Lâmina basai. + ,Focal + ,Focal + ,Focal + ,Focal + ,Focal

EEC. Escaso Escqso Escaso Escaso Escaso
CN,Ret. CN,Ret. CN,Ret. CN,Ret. CN,Ret.

Tipo ce lu la r. MLPD MLPD MLPD MLPD MLPD
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L E I O M I O S A R C O M A .
I I I - A 2 a . l l  I I I-A 2 a .l2  III-A 2 a .l3  III-A 2 a .l4  III-A2a,15

Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares.

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de G o lg i. 

Lisosomas.

* Filamentos. 

Microtûbulos. 

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

M icrovel1osidades.

* P inocitos is .

Fascicular Nidos 

Fusiforme Poligonal 

Fusiforme Oval 

Escotada Lisa

H++,E++

40%,M

++

++

+

+

+

++.CD 

G- ,L-

H++,E++ 

60%,M

++

+

+

+++,CD 

G- ,L-

Fascicular Fascicular Nidos

Fusiforme Fusiforme Poligonal

Fusiforme Fusiforme Oval

Compleja Escotada Lisa

H+,E+++ H++,E++ H+,E+++

80%,M 15%,M 50%,M

Boisas
nucleares

++ +++
+ ++

+ +

+ +

+ +

,CD ++,C0 +,CD

G-,L- G-,L- G-,L-

* Uniones. +H +H,+D +H +H +H,+D

* Lâmina basai. ++,Focal + , Focal + ,Focal + ,Focal + ,Focal

EEC. Escaso Escaso Escaso Escaso Escaso
CN,Ret. CN,Ret. CN,Ret. CN,Ret. CN,Ret.

Tipo ce lu la r. MLPD MLPD MLPD MLPD MLPD
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LEIOMIOSARCOMA.
III-A 2 a .l6 III-A2a,17 III-A2a,18 III-A2a,19 III-A2a,20

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular 
Mixoide

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme
Estrellada

Fusiforme

Forma nuclear. Oval Fusiforme Fusiforme Oval Fusiforme

Envoltura nuclear. Lisa Escotada Escotada Compleja Escotada

Cromatina. H+.E+++ H++,E++ H+,E+++ H+,E+++ H++,E++

Nucleolo. 60%,M 50%,Gr 70%,Gr 70%,Gr 50%,M

Inclusiones nucleares. - - Boisas
nucleares

Boisas
nucleares

-

Mitocondrias. ++ +++ ++ ++ +

RER. ++ ++ ++ ++ ++

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + + + + +

Lisosomas. + + + + +

Filamentos. + ,CD + ,CD + ,CD + ,CD ++,CD

Microtûbulos. - - - - -

Inclusiones. G-,L+ G-,L++ G-,L+ G-,L+++ G-,L+

Organelas especiales. - - - - -

Otros hallazgos. - - - - -

Mi crove l1osidades. - - - - -

P inoc itos is . + + + + +

Uniones. +H +H +H - +H

Lâmina basai. + ,Focal + ,Focal + ,Focal - + ,Focal

EEC. Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Amplio
CN,Rèt,,
Prot.

Escaso
CN,Ret.

Tipo ce lu la r. MLPD MLPD MLPD MLPD MLPD



B.- Mûsculo estriado.

1 -  Tumores benignos.

a .-  Babdomioma adulto .

Un caso de este infrecuente tumor ha sido examinado desde el punto de 

v is ta  u ltra e s tru c tu ra l. El tumor présenta un patron sd lido y d ifuso . Las cé

lu las tumorales son poligonales y de gran tamaRo ( 30 - 100 mieras ) ' F i

gura 49 ). Los nucleos son ovales o redondeados y adoptan una posiciôn cen

t r a l .  La envoitura 'nuclear es l is a  y ex is te  predominio marcado del conponen- 

te eucromatfnico. Los nucleolos son prominentes, de gran tamaRo, y se encuen

tran en el 80% de las secciones nucleares.

El citoplasma mueStra rasgbs u ltraes truc tu ra les  altamente caracterfs- 

ticos  del musculo esquelético. Las mitocondrias son numerosas ( Figuri 50 ) ,  

se d istribuyen de modo d ifuso , tienen formaredondeada u oval y poseen crestas 

laminares. En algunas de las células tumorales del rabdomioma se obse-van mi

tocondrias anormales con crestas concéntricas. El re tfc u lo  endopllsmi:o rugo- 

so es escaso, lim itlndose  a escasas cis te rnas. Sin embargo, otros dos s is te - 

mas tubulares alcanzan gran desarro llo : el re tfc u lo  sarcoplSsmico ( représen

tante del REL en el musculo esquelético ) ,  y el sistema T de tubulos trans

versales. Las cisternas del re tfcu lo  sarcoplSsmico son muy numerosas, encon- 

trlndose de forma aislada o agrupadas en formaciones compactas ( Figura 50 ) .  

El sistema T se encuentra bajo dos formas fondamentales; constituyendj tûbu- 

los simples o ramifiCados en contfnuidad con la  membrana ce lu la r y po* tanto

con el espacio ex trace lu la r ( Figura 51 ) ;  o en asociaciôn con las Ifieas Z

en orientacién perpendicular a los miofilamentos. Estos dos sistemas le c is 

ternas ( re tfc u lo  sarcoplismico y sistema T ) se asocian para la foriraciôn 

de estructuras cOnocidas como " triadas " o " pentadas la  triada e:tâ cons-
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t i tu id a  por una formacidn sacular central de contenido c la ro  que correspon

de al sistema T, y dos tûbulos la té ra les  pertenecientes al re tfc u lo  sarcoplâs- 

mico, Cuyo contenido es granular denso. La pentada résu lta  de aRadir dos nue- 

vos elementos a los très de la  tr ia d a , conservândose la  a lternancia del r e t f 

culo sarcoplâsmico y del sistema T t  Figuras 50 y 51 ) .

Numerosos filamentos finos de 50-60 8 se encuentran en Races paraielos 

parcialmente orientados al azar. Estos filamentos finos se asocian a zonas 

densas con estructura interna pa ra c ris ta lin a . En los cortes long itud ina les 

dichas zonas densas muestran una disposiciôn ordenada de Ifneas paralelas 

con Un periodo de 112 8. En los cortes transversales se encuentra una doble 

period ic idad, la  correspondiente a la  ordenaciôn lo n g itu d in a l, y o tra  trans

versal de 150 8 ( Figuras 52 y 53 ) .  Estas medidas corresponden aproximada- 

mente a las de la  estructura pa racris ta lina  de la  Ifnea Z. En el caso del 

rabdomioma adulto , estas zonas densas no presentan el aspecto uniforme del 

musculo esquelético normal, sino que sus dimensiones son variab les, dando lu 

gar a formaciones alargadas densas semejantes a los bastoncillos de la  mio- 

patfa nemalfnica. Las Ifneas Z modificadas, présentes en el rabdomioma adul

to , alcanzan longitudes de 3,2 micras, y son las responsables de las in c lu 

siones c r is ta lin a s  observadas con microscopfa ôp tica . Siempre es posible ob

server filamentos finos surgiendo del extremo de las inclusiones.

De modo ocasional, las Ifneas Z con sus filamentos finos asociados se 

reg is tran  ordenadamente produciendo Ifneas transversales periôdfcas, respon

sables de las estriaciones apreciadas con la  microscopfa de luz C Figura 54 ) . 

Sin embargo, no se encuentran, en este caso, filamentos gruesos de 150 8 n i 

los tfp ico s  polirribosomas relacionados con la  s fn tes is  de los filamentos de 

miosina.
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Otro hecho ca ra c te rfs tlco  de las células tumorales es la  presencia de 

abundantes depôsitos de glucégeno, en forma de acûmulos masivos subsarcolérami- 

cos que rechazan al resto de las organelas. El glucôgeno esté en forma mono- 

particulada o de particu les beta de 180 8 a 250 8 C Figura 49 ) .

Todas las célu las tumorales estân rodeadas de una lâmina basai continuia 

que se introduce en una longitud variab le  en las invaginaciones que consti- 

tuyen el sistema T. Un hecho de gran in te rés es la  presencia de células sa të - 

l i te s  ( Figura 55 ) ;  es d e c ir, de células mesenquimales poco difefenciadas 

asociadas, por la lâmina basai, a la  cé lu la  vecina sin in terposic iôn de mate

r ia l  membranoso. Algunas de estas células s a té lite s  muestran filamentos finoos, 

lineas Z e incluso cuerpos aciculares c r is ta lin o s .



91

Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

*  Forma ce lu la r.

TamaRo ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

RER.

* *  REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* *  Filamentos.

Microtûbulos.

* Inclusiones.

Organelas especiales.

** Otros hallazgos.

Microvellosidades.

P inocitos is .

* Lâmina basai.

EEC.

Tipo celular.

RABDOMIOMA ADULTO.

I I I - B la . l  

Difuso.SÔlido.

Poligonal 

30 - 100 micras 

Redonda-oval 

Lisa

H-,E++++

80%,Gr

++++

+

+++( Triadas con sistema T ) 

+

+

+++,LZ
Sarcômeros

+

G++++,L+

Células sa té lite s  
Inclusiones c r is ta lin a s

++++

Escaso,CN,Ret. 

Rabdomioblasto.
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I I I-B 2 a .-  Rabdomiosarcoma.

Se examinan u ltraestructura lm ente 14 rabdomiosarcomas: 5 de tip o  embrlo- 

narlo , 7 de tip o  a lveo la r, y 2 pleomôrficos.

El patrôn a rqu itec tu ra l en los rabdomiosarcomas pleomôrficos yl eiiibriona- 

rio s  es fa sc icu la r, coh areas mixoides y necrôticas, con tendencia de las zo

nas mas viables del tumor a la  d isposic iôn perivascular- En el rabdomiosarcoma 

a lveo la r, el patrôn consiste de nidos celulares constitu idos por elementos 

poco cohesivos.

La forma ce lu la r prédominante en los tipos embrionario y pleonôrfico 

es la  fusiforme ( Figura 56 ) ,  alternando con ocasionales elementos redondea

dos y ovales. Esta ultim a configuraciôn ce lu la r es la  que se observa en el rab

domiosarcoma a lveo la r.

Los nûcleos presentan morfologîa va riab le : fusiform e, ova l, y con envol- 

turas nucleares complejas que muestran profundas indentaciones ( Figura 57 ) .

En las très variedades de rabdomiosarcoma la  multinucleaciôn es frecuente. La 

proporciôn de hetero y eucromatina es semejante. Los nucleolos suelen ser vo- 

luminosos, estando présenteslen la mayorfa de las secciones nucleares ( 40 - 

70% ) . Se observan asimismo inclusiones nucleares de tip o  lip fd ic o  rodeadas 

por una membrana simple, y de modo excepcional se han encontrado inclusiones 

nucleares f i b r i l  ares en dos casos.

El citoplasma es pobre en organelas. Las m itocondrias, en cantidad mo- 

derada, se d istribuyen de modo d ifuso . El resto de las organelas: RER,REL, 

aparato de Golgi y lisosomas es tin  poco désarroi 1ados.

Los rasgos u ltraes truc tu ra les  ca racte rîs ticos de los rabdomiosarcomas 

rsiden en la  presencia de filamentos citoplâsmicos. Tanto en los casos de 

rabdomiosarcoma embrionario, como en los pleomôrficos se observan filamentos 

finos ( 50 8 ) ,  gruesos ( 150 8 ) y  ocasionales masas densas représentantes
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de las lineas Z ( Figura 58 ) . S61o en un caso de rabdomiosarcoma embriona

r io  no se encontraron lineas Z.

Los filam entos finos se asocian a las lineas Z y los filamentos grue

sos se ordenan en paralelo o al azar. En los casos mas organizados se forman 

sarcômeros bien constitu idos ( Figuras 59 y 60 ) . En las células mâs p r im it i-  

vas los filam entos se orientan al azar y forman masas electrondensas ( Figu

ra 61 ) que son la  contrapartida u ltra e s tru c tu ra l de las masas eos inô filas  

citoplâsmicas apreciadas con microscopfa ôp tica . De modo c a ra c te ris tic o , los 

filamentos gruesos de 150 8 llevan asociados longitudinalmente grânulos densos 

de 150 - 250 8 que se interpretan como ribosomas especializados en la  s in te - 

sis de miosina ( Figuras 58 y 62 ) . De modo constante los rabdomioblastos con- 

tienen una moderada trama de microtûbulos.

En contraste con los rabdomiosarcomas embrionarios y pleomôrficos, los 

rabdomiosarcomas alveolares estudiados en el présente trabajo muestran esca

so 0 nulo desarro llo  del aparato filamentoso ( Figuras 63 y 64 ) .  De los 

siete casos examinados très mostraron solamente filamentos fin o s , s in  ningun 

otro signo de d ife renciac iôn  del aparato c o n trâ c t il.  Este aspecto se rl re v i-  

sado ampllamente en la  discusiôn de los rabdomiosarcomas.

De modo c a ra c te ris tic o , los rabdomiosarcomas contienen moderada c a n ti

dad de vacuolas lip id ic a s  y acûmulos de glucôgeno monoparticulado ( Figura 

65 ).

Las especia lizaciones de superfic ie  son poco prominentes o e s tln  ausen

tes en estos tumores. Las células muestran escasa cohesiôn y dejan escaso 

espacio e x tra ce lu la r. Las zonas de contacte in te rc e lu la r son poco prominentes, 

salvo en la  variedad a lveo la r, cuyas célu las tumorales aparecen intimamente 

asociadas entre s i ,  desarrollandb con frecuencia uniones de tip o  desmosômi- 

co p rim itiv o . Hay que sefialar también que las células tumorales del rabdomio

sarcoma a lveo la r forman focalmente lâmina basai.
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RABDOMIOSARCOMA.
III-B 2aE ,l III-B2aE,2 III-B2aE,3 III-B2aE,4 III-B2aE,5

Patrôn a rq u itec tu ra l. Fascicular
Mixoide

Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular 
Nidos

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme
Redonda

Fusiforme
Redonda

Forma nuclear. Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
M u ltinue.

Oval
M u ltinue.

Envoltura nuclear. Escotada Escotada Escotada Compleja Compleja

Cromatina. H+++,E+ H+ ,E+++ H+,E+++ H+,E+++ H++,E++

Nucleolo. 50%,Gr 75%,Gr 40%,Gr 90%,Gr 70%,Gr

Inclusiones nucleares. F ib r ila r
L ip fd ica

- F ib r ila r - F ib r ila r  j
1

Mitocondrias. ++ ++ + ++ ++ '

RER. + + + + +

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + + + + +

Lisosomas. + + + + + !

Filamentos. +++;50,150
LZ

+;50,150
LZ

+;50,150
LZ

+++;50,150 +++;50,150 
LZ LZ '

Microtûbulos. + + + + +

Inclusiones. G++,L+ G++,L++ G++,L++ G+,L+ G+,L+

Organelas especiales. - - - - -

Otros hallazgos.. -■ - - - -

Microvellosidades. - - - -

P inocitos is . - - - - -

Uniones. - +D +D - -

Lâmina basai. - + ,Focal - + ,Focal -

EEC. Escaso Escaso Escaso Escaso Escaso

Tipo ce lu la r. Rabdomio
blasto

Rabdomio
blasto

Rabdomio
blasto

Rabdomio
blasto

Rabcbmito-
blasto
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R A B D O M I O S A R C O M A .
III-B 2aA ,l III-B2aA,2 III-B2aA,3 III-B2aA,4 III-B2aA,5

Patrôn a rq u ite c tu ra l. A lveolar A lveolar A lveolar A lveolar Alveolar

Forma ce lu la r. Oval
Redonda

Oval
Redonda

Oval
Redonda

Oval
Redonda

Oval
Redonda

Forma nuclear. Oval Oval Oval Oval Oval

Envoltura nuclear. Escotada Escotada Escotada Escotada Escotada

Cromatina. H++,E++ H++,E++ H++,E++ H++.E++ H++.E++

Nucleolo. 40%,Gr 60%,Gr 60%.Gr 80%,Gr 40%,Gr

Inclusiones nucleares. L ip fd ica F ib r ila r - - -

Mitocondrias. + ++ ++ ++ +

RER. ++ + + + ++

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + + + + +

Lisosomas.. + + + + +

Filamentos. +;50,LZ ++;50,LZ +;50,LZ - +++;50,LZ

Microtûbulos. + + + + +

Inclusiones. G+,L+ G+,L++ G+.L+ G+.L+++ G-,L+

Organelas especiales. - - - - -

Otros hallazgos. - - - - -

Microvellosidades. - - - - -

P inocitos is . - - - - -

Uniones. +D +D - +D -

Lâmina basai. - - + ,Focal + ,Focal + ,Focal

EEC. Escaso Escaso Escaso Escaso Escaso

Tipo ce lu la r. Rabdomio
blasto

Rabdomio
b lasto

Rabdomio
blasto

Rabdomio
blasto

Rabdomio
blasto
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R A B D O M I O S A R C O M A .
III-B2aA,6 III-B2aA,7 III-B 2 a P ,l III-B2aP,2

Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

**  Filamentos.

Microtûbulos.

* Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

Microvellosidades. 

P inocitosis.

Uniones.

* Lâmina basai.

EEC.

Tipo celular.

Alveolar

Oval

Oval

Escotada 

H++,E++ 

70%,Gr

+

+

+

+

+

+;50,LZ

+

G-,L+

+ , Focal 

Escaso

Alveolar

Oval

Oval

Escotada 

H++,E++ 

60%,Gr

++

+

+

+

+

SÔlido

Fusiforme
Irre g u la r

Fusiforme
M ultinuc.

Compleja

H++,E++

70%,Gr

SÔlido

Fusiforme
Irre g u la r

Fusiforme
Multinuc.

Compleja

H+,E+++

60%,M

++

++

+

+

+

+++;50,150 ++++;50,150 +++;50,150 
LZLZ

+

G+,L+

+

G+,L++

LZ 

+

G+++,L+++

+++

Escaso Escaso

Rabdomio- Rabdomio- Rabdomio
blasto blasto blasto

+ ,Focal

Escaso

Rabdomio
b lasto
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IV .- TUMORES DE LOS VASOS SANGUINEOS.

IV -A .- Tumores benignos.

IV-A1.2 y 8 . -  Hemangiomas.
B  «  a» w  K  s  «  M «  «

Se describen en este apartado los hallazgos u ltraes truc tu ra les  corres- 

pondientes a 6 hemangiomas de las siguientes variedades: ca p ila r ( 3 casos ) ,  

cavernoso ( 1 caso ) ,  hemangioma intramuscular ( 1 caso ) ,  y hemangioma del 

tip o  del te jid o  de granulaciôn ( 1 caso ) .  Todos e llo s  tienen rasgos comu- 

nes, y su estructura recuerda al te jid o  parental normal, los capilares san- 

gufneos.

El patrôn a rqu itec tu ra l esté de fin ido  por la  presencia de yemas s ô l i-  

das y estructuras vasculares ( Figuras 66,67 y 68 ) . Las célu las présentes 

es este tip o  de tumor pueden c la s if ic a rs e  en très tip o s : endote lia les , p e ri-  

c ita r ia s  e in te rcap ila res o in te rs t ic ia le s .

Las células endote lia les adoptan una configuraciôn fusiforme o po ligo

na l. Los nûcleos son ovales o fusiform es, y poseen envolturas suavemente on- 

duladas y  con escasas escotaduras profundas. Los nûcleos son de tamaRo media

no o grande y se observan en el 20-50% de las secciones nucleares. La propor

ciôn de hetero y eucromatina es semejante.

Los citoplasmas destacan por la  escasa cantidad de organelas y  la  e le - 

vada densidad e lec trôn ica ; ésta es debida a dos hechos: la  a lta  densidad 

electrônica del hialoplasma, y por la  gran rtqueza de filamentos c itop lâsm i- 

cos que se disponen en haces paraielos no asociados a cuerpos densos.

Las mitocondrias son redondeadas, de pequeRa t a l l  a y m atriz densa. Su 

nûmero es moderado y se d istribuyen difusamente por el citoplasma. El r e t f 

culo endoplâsmico, aparato de Golgi y los lisosomas son poco prominentes; por

otra  parte la  presencia de vacuolas lip fd ic a s  y de glucôgeno es escasa.

Las células endote lia les presentan ademâs de los rasgos estructurales
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y c ito lôg icos  ca racte rfs ticos ( fundamentalmente las especialIzaciones de 

superfic ie  que se sefialan en el siguiente pârrafo ) ,  unas estructuras c ito -  

pllsmicas tîp.icas: los cuerpos de Weibel-Palade o " cuerpos c ilfn d r ic o s  de 

contenido tubular " ( Figura 69 ) . A pequeRos aumentos aparecen como forma

ciones c ilin d r ic a s  de densidad superior a la  citoplâsm ica. Estas formacio

nes tubulares estân lim itadas pOr una membrana y contienen varias formacio

nes tubulares orientadas en paralelo y en el mismo eje long itud ina l del cuer- 

po de Weibel-Palade. Estas estructuras miden 0,5 x 0,05 micras; los m icrotû

bulos que forman el contenido tienen un diâmetro transversal de 200-250 8.

Los cuerpos de Weibel-Palade se suelen lo c a liz a r en el citoplasma p e r ifé r ic o , 

fundamentalmente en la  zona lum inal; a veces constituyendo grupos.

Las especializaciones de superfic ie  estân muy desarrolladas en las 

células endotelia les y son uno de los rasgos mas tfp ico s  de este tip o  ce lu

la r  ( Figura 69 ) .  Las membranas celulares a n ive l luminal muestran ocasio

nales microvellosidades romas y co rtas, asi como frecuentes vesfculas de p i

noc itos is . Las zonas de contacte in te rc e lu la r suelen ser sinuosas, con oca

sionales in te rd ig itac iones de las membranas celu lares vecinas. Estas supe rfi

cies la té ra les son de dimensiones variables y presentan frecuentes uniones 

in te rce lu la res , tanto de tip o  desmosômico como de tip o  " nexus " . Las  super

f ic ie s  celulares basales muestran dos rasgos constantes: la  presencia de 

vesfculas de p in o c ito s is , y  la  existencia de frecuentes hemidesmosomas, Toda 

la  superfic ie  basai esté seguida por una lâmina basai continua que rodea toda 

la estructura vascular o a los cordones celu lares sôlidos que representan 

yemas vasculares.

Dos tipos celulares se aRaden al endote lia l en la  estructura de los tu 

mores vasculares benignos: los p e r ic ito s , y las célu las in te rs t ic ia le s  o in 

te rcap ila res.
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Los p e ric ito s  ( Figura 68 ) muestran su disposiciôn h a b itu a i, rodean- 

do a los canales vasculares, por fuera de las células endote lia les. Tienen 

una morfologîa general semejante a la  de las células endote lia les; s i bien se 

d iferencian de estas en los siguientes puntos: los p e ric ito s  no contactan 

con las luces vasculares; estân rodeados por una lâmina basai continua; pre

sentan las mismas especializaciones de su p e rfic ie , pero las uniones in te rce 

lu la res son ocasionales; carecen de cuerpos de Weibel-Palade; y  finalmente, 

los filamentos citoplâsmicos de los p e ric ito s  se asocian a cuerpos densos, 

rasgo que aproxima los p e ric ito s  a las células del musculo l is o .

Elementos celu lares de morfologîa va riab le , algunas semejantes a p e ri

c ito s , y otras a fib rob lastos y a h is tio c ito s  se loca lizan de modo laxo en 

el espacio comprendido entre los canales vasculares.

El espacio extrace lu la r propiamente dicho es amplio, y  muestra masas 

de f ib r in a , material membranoide, fib ra s  de re t ic u lin a  y haces de fib ra s  

de colâgeno nativo . En el caso IV-Alb,3 se observa FISC de 950 8 de pe riod i

cidad en e l espacio ex trace lu la r.
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HEMANGIOMAS.
IV -A lb ,l IV-Alb,2 IV-Alb,3 IV-Alc.1

* Patrôn a rq u ite c tu ra l. Canalicular Canalicular Canalicular Canal i:u la i

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Poligonal Fusiforme

Forma nuclear. Fusiforme Fusiforme Fusiforme
Oval

Fusiforme

Envoltura nuclear. Escorada Escotada Escotada Escotada

Cromatina. H++.E++ H+,E+++ H++,E++ H++,E#

Nucleolo. 50%,Gr 45%,M 20%,M 40%,M

Inclusiones nucleares. - - - -

Mi tocondrias. ++ ++ + +

RER. + + + +

REL. + + + +

Aparato de Golgi. ++ + + +

Lisosomas. + + ++ +

* Filamentos. +++ ++ ++ ++

Microtûbulos. + + + +

Inclusiones. G- ,L- G-,L- G- ,L- G- ,L-

Organelas especiales. W.-P. w .-p . W.-P. W.-P.

Otros hallazgos. - - - -

* M icrovellosidades. + + + +

* P inocitos is . ++++ ++++ ++++ ++++

* Uniones. ++++ ++++ ++++ ++++

* Lâmina basai. ++++ ++++ ++++ ++++

EEC.

Tipo ce lu la r.

Amplio

Endotelial
P e ric ito

Amplio

Endotelial
P e ric ito

Amplio
FLSC,95o8
Endotelial
P e ric ito

Amplio

Endotelial 
Pericito
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H E M A N G I O M A S .
IV-A2.1 IV-A8.1

* Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Fçrma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoitura nuclear, 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

M itocondrias.

RER.

REL.

Aparato de G olgi. 

Lisosomas.

*  Filamentos. 

Microtûbulos. 

Inclusiones.

**  Organelas especiales. 

Otros hallazgos.

*  Microvellosidades.

* P inoc itos is .

* Uniones.

* Lâmina basal.

EEC.

Tipo celular.

Canalicular

Fusiforme

Oval

Escotada

H++,E++

33%,Gr

G- ,L- 

N.-P.

+

++++

++++

++++

Amplio

Endotelial
P e ric ito

Canalicular

Fusiforme

Fusiforme

Escotada

H+,E+++

40%,Gr

+

+

+

+

+

+++

G- ,L- 

W.-P.

+

++++

++++
++++

Amplio

Endotelial
P e ric ito
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IV-A5.-  Hemangiogericitoma benigno.

En la  c la s ifica c iô n  de la  OMS se consideran un apartado benigno y o tro  

maligno para los hemangiopericitomas. Los c r ite r io s  niorfolôgicos de esta d i-  

v is iôn  son poco reproducibles; siendo d i f f c i l  en la mayorfa de los casos 

predecir el pronôstico de un determinado tumor. En este estudio se examinan 

6 casos de hemangiopericitoma, cinco de e llos  relativamente bien circons

c r ite s , y uno de gran tamaRo, in f i l t r a n te  y récid ivante que se considenrâ 

en el apartado de los hemangiopericitomas malignes.

En primer lugar hay que seRalar que el patrôn perivascular obser\ado 

con microscopia ôptica sigue siendo el c r i te r io  mâs d t i l  para establecer 

el d iagnôstico; dicho patrôn se observa también con gran fa c ilid a d  con la 

microscopfa e lectrônica ( Figura 70 ). Con esta técnica se aprecia que la 

célu la responsable de la  p ro life ra c iô n  tumoral es de carâcter perivascular 

y no e ndo te lia l. En esta descripciôn u ltra e s tru c tu ra l se prestarâ especial 

atenciôn a los elementos celulares perivasculares.

Las células son de contorno oval o fusiforme. Los nûcleos, de forma 

ovalada, estân rodeados por una envoltura lis a  o levemente escotada. La por- 

ciôn eucromatfnica es la  mâs abondante. Los nucleolos son de ta l la  nedia 

0 pequeRa y se observan en el 33-90% de los nûcleos.

Los citoplasmas son amplios y de matriz hialoplâsmica c l ara. El nûmero 

de organelas es escaso, y  en el existen algunas mitocondrias de ta lla  pe

queRa y escasas cisternas del RER. El aparato de Golgi y los lisosonas son 

poco prominentes. Un rasgo morfolôgico de gran in terés es la  gran riqueza 

de filamentos citoplâsm icos, que en dos casos estaban asociados a cierpos 

densos; esta disposiciôn se encuentra tanto en las células musculares lisas 

como en los p e ric ito s .
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En ningun momento las células neoplâsicas mostraron las estructuras 

citoplâsmicas tîp ica s  de las células endote lia les ( cuerpos de Weibel-Pala

de ) .  Como se seRala al p rin c ip le  del p irra fo  an te rio r el citoplasma es c la 

ro , pobre en organelas y a e llo  se aRade la  escasez de depôsitos lip fd ic o s  

0 glucogénicos,

Ademâs de los filamentos citoplâsmicos y los ocasionales cuerpos den

sos, los otros rasgos fondamentales de las células tumorales del hemangio

pericitoma son las especializaciones de supe rfic ie . La presencia de vesfcu

las de p inoc itos is  { Figura 71 ) es constante, siendo numerosas en algunos 

casos. Las membranas celulares se disponen apretadamente dejando escaso es

pacio ex trace lu la r. En las zonas de fntimo contacte in te rc e lu la r se aprecian 

uniones de tip o  desmosômico. Por o tra  parte , en contacte con el estroma, 

se forma una lâmina basai bien constitu fda y se observan hemidesmosomas en 

la  membrana c e lu la r. La lâmina basai sigue a las membranas ce lu la res, excep

te  en las zonas de fntimo contacte in te rc e lu la r , en las que la  lâmina basai 

pasa de una cé lu la  a o tra .

Ademâs de las fib ra s  de colâgeno na tive , se observô colâgeno fib roso 

de largo espacio ( "FLSC" ) en el estroma del caso IV-A5,2, con una perio 

dicidad de 1040 8. Este material f i b r i la r  estaba localizado en la  proximfdad 

de las lâminas basales.

No cabe duda alguna de que las células tumorales tienen los rasgos u l 

traestructu ra les de los p e ric ito s  ( filamentos citoplâsm icos, cuerpos densos, 

y especializaciones de superfic ie  ) ;  asimismo la  disposiciôn a rqu itectura l 

de las células tumorales es la  que presentan los p e ric ito s  de Rouget en las 

estructuras vasculares normales.
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HEMANGIOPERICITOMA BENIGNO. 

IV-A5.1 IV-A5.2 IV-A5.3 IV-A5.4 IV-A5.5
* *  Patrôn a rq u ite c tu ra l.Perivascular Perivascular Perivascular 

Forma ce lu la r.

Oval

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. Escotada 

Cromatina. H+,E+++

Nucleolo. 90%,M

Inclusiones nucleares -

Oval

Escotada 

H+,E+++ 

30%,M

Oval
Fusiforme 

Escotada 

H+, E+++ 

45%,M

Perivas
cu la r

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme 

Escotada 

H++,E++ 

66% ,M

Perivas
cular

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme 

Escotada 

H+,E+++ 

33% ,M

Mitocondrias. + ++ ++ ++ +

RER. + ++ ++ + +

REL. + + + + +

Aparato de G o lg i. + + + + +

Lisosomas. + + + + +

Filamentos. + ++,CD ++,CD + +

Microtûbulos. - - - - -

Inclusiones. G- ,L- G-,L+ G- ,L- G-,L+ G- ,L-

Organelas especiales. - - - - -

Otros hallazgos. - - - - -

Mi crove l1os i  dades. - - - - -

* P inocitosis. ++ ++ +++ ++ +

* Uniones. +H ,+D +H,+D +H ,+D +H +H

* Lâmina basai. ++ ++ ++ ++ ++

EEC. Escaso
CN

Escaso
CN,FLSC

-Escaso 
1040A CN

Escaso
CN

Escaso
CN

Tipo ce lu la r. P e ric ito P e ric ito P e ric ito P e ric ito P eric ito
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IV-A6.- T u mor g l W c o .

Se han examinado 5 cases de tumor gldmico con el microscopic e lectrdn lco . 

Todos e llo s  tienen un patrôn microscôpico ôptico semejante. La disposiclôn arqul- 

tec tu ra l de las cêlulas tumorales es perivascular ( Figura 72 ) ,  pero esta es- 

tructura  es mas organolde que la  de los hemanglopericitomas, y recuerdan de mo

do bastante f ie l  los glomus neuromioarterlales normales { Figura 73 ) .

La forma ce lu la r es po llgona l-es tre llada . Los nûcleos son redondeados u 

ovales, con envolturas nucleares Usas o con ocasionales escotaduras suaves. Los 

nûcleos se muestran electron-densos por la  al ta proporclôn de heterocromatina, 

la  cual se dispone en grumos asoclados a la  membrananuclear Interna y disperses. 

Los nucléoles son de ta l la  media y se observan con escasa frecuencla en las 

secclones nucleares ( 14-20% ),

Los citoplasmas tienen tamblên a lta  densidad e lectrdn ica . Este es debido

a la  abundancla de fllamentos citoplâsm icos, ya que el nûmero de organelas es es- 

case. Las mitocondrias son poco numerosas, son de pequefio tamaRo, y tienen una 

matriz densa. El re tfcu lo  endopl&smico es poco prominente, al Igual que el com- 

ple jo de Golgl y los 11sosomas. Los fllamentos cltoplSsmlcos tienen un grosor 

de 50 - 708 y se disponen en haces paralelos que confluyen en dos tlpos de es- 

tructuras: los cuerpos denses cltoplSsmlcos y las plaças densas de la  membrana 

ce lu la r. De modo constante el citoplasma contlene moderada cantldad de glucôge- 

no monoparti cul ado y ocasionales vacuolas llp td ic a s .

Al Igual que en los tumores del musculo l is e  y los tumores p e r ic ita r lo s , 

ademés de los fllamentos y cuerpos denses c itop lism icos , aparecen las especla- 

llzaclones de superfic ie  como elementos de gran Interés diagnôstico e histoge- 

nétlco en estôs tumores ( Figura 74 ) .  El tumor glômico muestra una a rqu ltectu- 

ra perivascular; esta disposicidn se observa tamblén en los hemanglopertclto-

mas; sin embargo, las cêlulas del tumor gldmlco son pollgonales o estre lladas
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y poseen una d iferenciaciôn hacia mûsculo l is o  mucho més marcada que en los he- 

mangiopericltomas.

Las tnembranas celulares presentan numerosas vesîculas de p in o c itos is . Las 

plaças densàs son tamblén muy frecuentes. Las células tumorales estén envueltas 

por una lâmina basai continua. De modo focal las células tumorales emiten pe- 

quebas prolongaciones sesiles que establecen contactes fntimos con procesos c i-  

toplésmlcos semejantes procédantes de las células vecinas; en estas zonas no 

existe Interposic lén de lémina basai y se establecen uniones In te rce lu la res p r i 

m itives de tlp o  desmosémico o de tlp o  " nexus " .

El espaclo extrace lu la r es moderadamente ampllo y esté constitu tdo fun- 

damentalmente por fib ra s  de colégeno na tive , fib ra s  de re t ic u lin a  y ocasionales 

masas densas semejantes a la  lémina basai ( Figura 75 ) .

El tlp o  ce lu la r responsable de la  tumoraclén es la  cé lu la  " m lo e p lte llo t- 

de " de los érganos neurom ioarterlales.
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TUMOR GLOMICO.

IV-A6.1 IV-A6.2 IV-A6,3 IY-A6,4 IY-A6,5

Patrôn arqu1te c tu ra l. Perivascular Perivascular Perivascular Perivas
cu la r

Perivas
cu la r

Forma ce lu la r. Poligonal PolIgonal Poligonal Poligonal Poligonal

Forma nuclear. Redonda Redonda Redonda Redonda Redonda

Envoitura nuclear. Lisa Lisa Lisa Lisa Lisa

Cromatlna. H+++,E+ H+++,E+ H+++,E+ H+++,E+ H++,E++

Nucleolo. 14%,M 18%,M 20%,M 20%,M 20% ,M

Inclusiones nucleares.- 

Mitocondrias. ++

RER. +

REL. +

Aparato de Golgl. +

Lisosomas. +

**  Fllamentos. +++,CD

Microtdbulos.

Inclusiones. G+,L+

Organelas especial es. - 

Otros hallazgos, 

Microvellosldades.

++,CD

G+,L+

++

+

+

+

+

+++,CD

G++,L+

++

+

+

+

+

+++,CD +++,CD

G++,L+ G++,L+

**  P inocitosis. ++++ 4'+++ ++++ ++++ ++++

**  Uniones. +H,+D +H,+D +H,+D +H,+E +M,+E

**  Lémina basal. ++++ ++++ ++++ ++++ ++++

EEC. Moderado
CN,Ret.

Moderado 
ON,Ret.

Moderado
CN,Ret.

Moderado 
ON,Ret.

Moderado
CN,Ret.

Tlpo ce lu la r. M loeplte-
llo ld e

Mioepite- 
1io lde

M loeplte-
llo id e

Mloeptte- 
1totde

Mloeplte-
llo ld e
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IV-A9.- Hema n q l oe n d o t el l o m a  Intravascular v é gé t a n te  de M a s s o n .
Aunque esta entidad patoldgica, descrita  en 1926 por Masson, no parece 

ser una neoplasia en sentido e s tr ic to , produce masas " tumorales " de d i f f c i l  

diagnôstico d ife re n c ia l. Se ha inc lu ido  en el presente trabajo por su gran in 

terés p r ic tic o  y para conflrmar su origen h istogenético, ya que en el momen- 

to presente existen escasos trabajos u ltraes truc tu ra les  sobre el mismo, y es- 

tén pobremente documentados.

Se estudian ultraestructura lm ente 4 casos de este tlp o  de le s ifin . Uno 

de e llos  orlglnado en un hematoma, otro  en un angioma preexîstente, y los dos 

restantes son in tra lum ina l es en vasos superfic ia les  de grueso ca lib re .

El patrén a rqu itectu ra l de la  lesién es cana licu la r -  p a p ila r. Las cé

lu las p ro lifé ran tes son pollgonales o fustformes ( Figura 76 ) ,  y se dispo

nen tapizando las estructuras canaltculo-papilares antes citadas. Los nûcleos 

son redondo-ovales, con envolturas lisas  o suavemente onduladas. La proporcién 

de hetero y eucromatina es semejante. Los nucleolos son de ta l la  mediana y se 

observan en el 30 - 60% de las secclones nucleares.

Los citoplasmas son amplios y conttenen moderado nûmero de mitocon

drias d is tribu idas  difusamente por el citoplasma. El re tfc u lo  endoplésmico 

esté poco désarroi1 ado; s in  embargo, el aparato de Golgl y los lisosomas a l-  

canzan un desarro llo  importante. Los citoplasmas estén précticamente llenos 

de fllamentos citoplésmicos de 50-70X, dispuestos en haces paralelos en tre la - 

zados ( Figura 76 ). A pesar de la  gran rlqueza de fllam entos, éstos se aso- 

cian excepcionalmente a cuerpos densos citoplésmicos.

De modo constante se encuentran en el citoplasma de algunas células pro

lifé ra n te s  estructuras c llîn d r ic a s , rodeadas por una membrana, y de conte- 

nido m icrotubular. Los microtûbulos se disponen de modo paralelo y en la mis- 

ma direccién del eje mayor de la  formactûn c i lfn d r ic a . Estas estructuras c i -
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toplésmicas son Idênticas a los cuerpos de Weibel-Palade de las cêlulas endote- 

1 la ies ( Figura 77 ) .

Parte de la  membrana ce lu la r es l ib re ,  formando luces de espacios vas- 

culares irregu la res . Dicha superfic ie  l ib re  muestra algunas microvellosldades 

cortas que se proyectan hacia la  lu z . Con c ie rta  frecuencia, se observan va

cuolas citoplésmicas e lectrôn-lûc idas que probablemente representan luces 

in trace lu la res { Figura 78 ) ;  a este hallazgo Posai le  da gran va lo r para 

confirmar el origen endote lia l de una cé lu la .

La membrana ce lu la r en las zonas de contacte întimo in te rc e lu la r desa- 

r r o lla  uniones de tip o  desmosémico y de la  variedad " nexus " . En contacte 

con el estroma se observa una lémina basai bien cons titu ida . Finalmente, se 

aprecian frecuentes vesTcülas de p inoc itos is  asociadas a la  membrana ce lu la r.

El espacio e x trace lu la r contiene abundante f ib r in a ,  material membranoi- 

de y ocasionales f ib r i l l a s  de colégeno native y de re t ic u lin a .

El tip o  ce lu la r responsable de esta lesién es de origen e n d o te lia l, ya 

que ademés de los signes morfolôgicos générales de las células endote lia les; 

Fllamentos citoplésm icos, luces vasculares, y especializaciones de supe rfi

c ie ( p in o c ito s is , uniones in te rce lu la res y  lémina basai ) ,  presentan como 

rasgo inequfvoso de este origen la  existencia de cuerpos de Weibel-Palade en 

el citoplasma.
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H E MA N G I OE N D O T EL I Q M A  INTRAVESCULAR VE GE T A N TE  DE MASSON.
IV-A9.1 IV-A9,2 IV-A9,3

1
IV-A9.4 1

* Patrôn a rq u ite c tu ra l. Canalicular
Papilar

Canalicular
Papilar

Canalicular
Papilar

Canalicular
Papilar

Forma ce lu la r. Poligonal 
Fusiforme

Poligonal 
Fustforme

Poligonal 
Fusiforme

Poligonal 
Fusiforme

Forma nuclear. Redonda-oval Redonda-oval Redonda-oval Redonda-oval j

Envoitura nuclear. Lisa Lisa Lisa
i

L isa. 1

Cromatina. H++-E++ H++,E++ H++,E++ H++,É++ 1

Nucleolo. 30%,M 50%,Gr 60% ,M 40%.M 1

Inclusiones nucleares. - - -

Mitocondrias. ++ ++ ++
1

RER. + + + 1
REL, + + + +

Aparato de Golgi. ++ ++ ++ ++ ■

Lisosomas. ++ ++ +++ ++

* Filamentos. ++ ++++,CD ++ +++

Microtûbulos. + + + +

Inclusiones. G-,L+ G+,L+ G+,L+ G-,L+

** Organelas especial es. w.-p. w.-p. W.-P. W.-P.

Otros hallazgos. - - - -

*  Microvellosldades. ++ +++ +++ ++

* P inoc itos is . ++ +++ +++ +++

* Uniones. +H,+D +H,+D +H,+D +H,+D

* Lémina basal. ++ ++ +++ +

EEC. Escaso 
F ibrina,Ret

Escaso 
F ibrina,Ret.

Escaso 
F ibrina,R et.

Escaso 
F ibrina ,fe t.

Tipo ce lu la r. Endotelial Endotelial Endotelial Endotelial
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IV -B .- Tumores vasculares mallgnos.

IV -B l.-  Hemangloendotelioma mallgno. Angiosarcoma,

Se estudian 6 casos de hemangioendotelioma maligno, cuatro de lo c a li-  

zacidn en partes blandas, y los otros dos originados en mama y tiro id e s  res

pect! vamente.

En cuatro casos el patrôn a rqu itectu ra l prédominante es vascular ( F i

gura 79 ) ;  en los otros dos la  arqu itectura consistfa  en haces de células fu - 

siformes con ocasionales canales vasculares.

La forma ce lu la r prédominante es la  fu s !forme, observôndose también cé

lu las  de contornos ovales y poligonales. Los nûcleos son ovoides o fusiformes, 

con envolturas lisa s  en dos casos y profundamente escotadas en el res to , con 

formaciôn de boisas nucleares ( " nuclear pockets " ) y  de " nuclear blebs ". 

Los nûcleos contienen una cantidad semejante de hetero y eucromatina. Los nu

cleolos son grandes o volumtnosos, y estén présentes en el 20-100% de las 

secciones nucleares.

Los citoplasmas son moderadamente amplios y contienen escasa cantidad 

de organelas. El re tfcu lo  endoplésmico y el aparato de Golgi son poco pro- 

minentes; sin embargo, existen frecuentes lisosomas, algunos conteniendo he- 

mosiderina. El glucôgeno es escaso, y se encuentran ocasionales vacuolas l i p f -  

dicas. El rasgo citoplésmico més llam ativo es la  gran riqueza de filam entos, 

en haces ondulantes, que ocupan la mayor parte del citoplasma; estos haces de 

filamentos no se asocian a Cuerpos densos.

En todos los casos, y  siempre en las células tumorales que tapizan los 

espacios vasculares, se encuentran estructuras c ilfn d r ic a s  densas en el c i to 

plasma, las cuales son idênticas a los cuerpos de Weibel-Pâlade de las célu

las endotelia les normales ( Figura 80 ) .  Estas formaciones c i l fn d r ic a s ^ ^ ^ n
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rodeadas por una membrana y conttenen mtcrotubulos de 200-2508 de (Hfimetro, 

orientados longitudinalmente e inmersos en una m atriz granular densa. Estas 

formaciones c ilfn d r ic a s  miden 1-3 x 0,05-0,2 micras.

Las membranas celu lares muestran gran riqueza de especializaciones de 

superfic ie . Las célu las que forman los canales vasculares emiten ur moderado 

nûmero de microvellosldades hacia las luces. Numerosas vesîculas de p in o c i- w 

tos is  se observan tanto en las membranas celulares de las célu las tumorales 

que forman canales vasculares, como en las que constituyen las zonas sôlidas 

del tumor. La asociacfén de las membranas celulares es fntima y se establecen 

frecuentes uniones in te rce lu la res  de tip o  desmosémico y de tip o  ” néxus ” . Por 

o tra  parte, en contacte con el estroma se désarro ila  una lémina basai focal 

0 continua segun el grado de d ife renciac iôn  del tumor.

El espacio ex trace lu la r es escaso y contiene fib ra s  de colégeno na tivo , 

de re t ic u lin a , y  en uno de los casos (  IV-B1,1 ) de FLSC de 780% de pe rio d i- 

cidad.

Hay que seîialar que aunque las células endotelia les son los principa

les elementos celu lares envueltos en esta tumoraciôn, siempre se observan 

elementos p e r ic ita r lo s  formando parte de los canales vasculares necplésicos.

No obstante, se puede consideràr que el origen ce lu la r de esta tumoraciôn re 

side en las células endo te lia les , las cuales manifiestan todas las ca racte rfs- 

ticas submicroscôpicas de sus contrapartidas normales.
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HE MA N G I O E N D O T E L I O M A  MALIGNO.
IV -B l.1 IV -B l,2 IV -B l,3 IV -B l,4

Patrôn a rq u ite c tu ra l. C analicular Canalicular C analicular Canalicular
Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme 
Poligonal

Forma nuclear. Oval Oval Oval Oval
Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Enroltura nuclear. Escotada Escotada Escotada Escotada

Cromatina. H++.E++ H++,E++ H++,E++ H++.E++

Nucleolo. 20%,Gr 50%,Gr 50%,Gr 50%,Gr

Inclusiones nucleares. _ Blebs

Mitocondrias. + +

RER. + +

REL. + +

Aparato de Golgi. + +

Lisosomas. +++ +

* Filamentos. ++ ++

Microtdbulos.

Inclusiones. G-,L+ G-,L+

**  Organelas especiales. W.-P. W.-P.

Otros hallazgos.

G-,L+

W.-P.

++

+

+

+

++

G-.L+

W.-P.

* Microvellosldades. + + + +

* P inocitosis. +++ +++ +++ +++

* Uniones. +H,+D +H,+D +H,+D +H,+D

* Lénina basal. +++ +++ +++ +++

EEC. Escaso Escaso Escaso Escaso

Tipo celular. Endotelial Endotelial Endotelial Endotelial
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H E M A N G I OE N D O T EL I O M A  MALIGNO.
IV-B1.5 IV-B1.6

** Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* Filamentos. 

Microtûbulos. 

Inclusiones.

* *  Organelas especiales. 

Otros hallazgos.

*  M icrovellosldades.

*  P inocitos is .

*  Uniones.

*  Lémina basai.

EEC.

Tipo celular.

Fascicular 

Fusiforme 

Fusiforme 

Lisa 

H++,E++ 

30%,Gr

++f

G-,L+

W.-P.

+

+++

+H,+D

+++

Escaso

Endotelial

Canalicular 

Fusi forme 

Fusiforme 

Lisa 

H++,E++

75%,Gr

+

+

+

+

+

G- ,L+ 

W.-P.

+++

+++

+H,+D

+++

Escaso

Endotelial
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IV-B2.-  Hemanglogerlcltoma maligno.

Sôlo un caso de este t1po tumoral se ha podido In c lu ir  en este estu- 

d lo . El patrôn a rqu itec tu ra l del tumor es va riab le ; existen zonas tfp icas  

de hemangiopericitoma ( Figura 81 ) al lado de otras difusamente fusocelu- 

lares que recuerdan a un tumor de mûsculo lis o .E l estudio u ltra e s tru c tu ra l 

corresponde a las éreas con el patrôn tfp ic o  del hemangiopericitoma.

Las cêlulas tumorales son fusiform es, y el nûcleo adquiere la  misma 

m orfologfa. La envoltura nuclear présenta feecuentes escotaduras y el compo- 

nente heterocromatfnico es el prédominante, encontréndose frecuentes grumos 

asociados a la  membrana nuclear in terna y  lib res , d is tribu idos  al azar. Los 

nucleolos son prominentes, observindose en el 50% de las secciones nuclea

res.

Los citoplasma son moderadamente abondantes y de gran densidad e lectrô - 

nica. Existe escaso nûmero de m itocondrias, las cuales son de ta l la  pequena 

y contienen una m atriz densa. El RER alcanza gran desa rro llo ; sin embargo, 

el REL, aparato de Golgi y los lisosomas son poco prominentes. De modo d ifu -  

so se encuentra una densa red de filamentos citoplésm icos, los cuales no 

muestran ninguna disposiclôn especial ni se asocian a cuerpos densos. No hay 

evidencia de glucôgeno ni de vacuolas l ip fd ic a s .

En este punto conviene ind ica r que hay dos tipos celulares en esta pro- 

life ra c iô n  tumoral: las cêlulas endote lia les de los capilares existantes en 

la  tumoraciôn; y las cêlulas péri e intervasculares que constityen la  po- 

blaciôn neoplésica fundamental.

Las células endotelia les muestran todos los a tribu tos u ltra e s tru c tu ra 

les de estas células en condiciones normales, es d e c ir: cuerpos de Weibel- 

Palade, filamentos citoplésm icos, uniones in te rce lu la re s , lémina basai, y
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vesîculas de p in o c itos is .

A pesar de una bûsqueda in tens iva , no se encuentran cuerpos de Weibel- 

Palade en las célu las péri e in tervasculares. Las membranas celu lares mues

tran numerosas vesîculas de p inoc itos is  y de modo focal se asocian a una 

lémina basai pobremente désarroilada.

El espacio extrace lu la r es amplio, en contraste con lo  observado en los 

hemanglopericitomas benignos. Debido a e llo  las células tumorales estén se- 

paradas entre s i y establecen escasos contactos in te rce lu la res . En el ma

te r ia l  examinado no se encontraron uniones in te rce lu la res .

El contenido del espacio extrace lu la r consiste fundamentalmente de co

légeno na tivo , fib ra s  de re t ic u lin a  y material g ra n u lo fib r ila r .
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H E M A N G I OP E R I C IT O M A  MALIGNO.

* *  Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

M itocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* Filamentos. 

M icrotûbulos. 

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

M icrovellosldades.

* P inoc itos is .

Uniones.

* Lémina basai.

EEC.

Tipo celular.

IV-B2.1

Perivascular

Fusiforme

Fusiforme

Escotada.

H+++,E+

50%,Gr

+

+++

+

+

++

G- ,L-

Amplto,CN,Ret.

Pericito.
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V.- TUMO R E S  DE LOS VASOS L I N F A T I C O S .
A ,- Tumores benignos.

V-A lb." Linfangloma cavernoso.

Très casos han sldo examinados u ltraestructura lm ente. El patrôn a rqu i

tec tu ra l consiste en canales vasculares de gran diémetro. El elemento celu

la r  de la  neoplasia esté representado por las células endote lia les que ta p i

zan los canales vasculares y por los ocasionales elementos périvasculares de 

hébito p e r ic ita r io  ( Figura 82 ) .

Las células endote lia les son fusiformes. Los nûcleos poseen la  misma 

morfologfa y muestran ehvolturas lis a s  o suavemente escotadas y abundante 

heterocromatina. Los nucleolos son pequefios y poco prominentes ( 20 -  30% de 

las secciones nucleares ) .

Los citoplasmas quédan reducidos a delgadas prolongaciones laminares, 

pobres en organelas y moderadamente ricas en filam entos, los cuales no se 

asocian a cuerpos densos. No se encontraron cuerpos de Wéibel-Pàlade en nin- 

guno de los très casos.

La superfic ie  luminàl de las células endote lia les muestran pequebas 

microvellosldades cortas. Las superfic ies la té ra les  se disponen intimamente 

imbricadas y presentan frecuentes uniones de tip o  desmosômico y " nexus ". 

Las superfic ies luminales y basales contienen numerosas vesfculas de pino

c ito s is . Las superfic ies basales estan seguidas parcialmente p r  una lémina 

basai; en las zonas en que ésta se interrompe, existen f ib r i l la s  de re t ic u 

lin a  que se ponen en contacte d irec te  con las membranas celulares basales 

{ " f ib r i l la s  de anda je  " ) ;  este fenômeno es tfp ico  de los vasos l in f é t i -  

cos ( Figura 83 ).
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LI NF A N G IO M A  C A V E R N O S O .
V -A lb .l V-Alb.2 V-A lb,3

* *  Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoitura nuclear. 

Cromati na.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares, 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* Filamentos. 

M icrotûbulos. 

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos.

* M icrovellosldades.

* P inoc itos is .

* Uniones.

* Lémina basal.

EEC.

Tipp celular.

Canalicular Canalicular Canalicular

Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Fusiforme 

Lisa 

H++,E++

30% ,M

Fusiforme 

Lisa 

H++,E++ 

20%,P

++

+

+

+

+

+

G-,L-

+

++

+H,+D

+++

Amplio 

Endotelio

G- ,L-

+

++

+H,+D

+++

Amplio 

Endotelio

Fusiforme

Lisa

H++,E++

25%,P

G- ,L-

+

++

+H,+D

+++

Amplto 

Endotelio
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VI.- TUMORES DEL T E JI D O  S I N O V I A L .
V I-A l.-  Sarcom aslnoyial.

Se estudian 7 casos; très de e llo s  biopsiados dos veces ( V I-A lb ,l ;

V I-A lb,3 y V l-A lb ,5  ) .  Dos de los slnovlosarcomas tienen un patrôn microscô- 

pico b ifé s ico ; los otros cinco casos son monofésicos fusocelulares.

El patrôn de crecimiento es fundamentalmente en haces paralelos ( F i 

gura 84 ) ,  0 entrelazados, a los que se simian estructuras tObulopapIlires 

en la  variedad b ifâs ica  ( Figura 85 ) .

La configuraciôn ce lu la r prédominante es la  fusiforme ( Figura 84 ) ;  

este contorno ce lu la r es a veces ovoide o po ligona l; esta transformac’ôn es 

més prominente en el sarcoma s inov ia l b ifé s ico . Los nûcleos suelen ser ovales 

0 voluminosos; la  envoltura nuclear es l is a  o suavemente ondulada, de modo 

excepcional aparecen profundas indentacionés y se producen boisas nue eares 

( " nuclear pockets " ) .  Los nûcleos son poco electron-densos, debido al pre- 

dominio de la  fracciôn eucromatînica. Los nucleolos, de ta l la  media o grande, 

estén présentes en el 40 - 70% de las secciones nucleares.

Los citoplasmas son abondantes y contienen moderado nûmero de m tocon- 

d rias . El RER esté bien désarroilado, observéndose numerosas c isterna; que 

dan a las cêlulas un hébito fib ro b lé s tic o . El aparato de Golgi y los lisoso

mas son poco prominentes. Existe una dotaciôn escasa de filamentos c itop lés

micos, que en un caso y de modo excepcional se asociaban a un cuerpo lenso.

La m atriz hialoplésmica es c lara  y no se observan inclusiones.

La superfic ie  ce lu la r muestra c ie rtas  especializaciones ca ra c te rfs ti-  

cas. En el caso del sinoviosarcoma b ifés ico  existen amplias luces o hmd(du

ras ( Figura 85 ) de aspecto glandular, producidas por la confluencta de va

ria s  cê lu las, y pequeRas luces untcelulares de loca lizac iôn  por tanto in tra -  

ce lu la r ( Figura 86 ) .  Las membranas celulares emiten moderado nûmero de mi-
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crovellosidades cortas ( Figuras 85 y 86 ) hacia dichas luces glandulares. 

Esta d iferenciac iôn luminal no se encuentra en las formas monoflsicas fuso

ce lu lares.

A d ife renc ia  de los tumores musculares liso s  y vasculares no se obser

van vesfculas de p inoc itos is  asociadas a las membranas ce lu la res; éstas se 

asocian de modo fntimo con las membranas celulares de las cêlulas vecinas, 

désarroilândose con frecuencia desmosomas tfp icos  ( Figura 87 ) ,  algunos de 

gran longitud y con to n o fi1amentos asociados a la  plaça membranosa densa (F i

gura 88 ) .  La presencia de desmosomas es constante en ambas variedades de 

sarcoma s inov ia l ( b ifés ica  y monoflsica fusocelu lar ) .  Asimismo, la  existen

c ia  de lémina basal se demuestra en todos los casos estudiados; en el sino

viosarcoma b ifé s ico  es continua alrededor de nidos celulares o estructuras 

glandulares ( Figuras 85 y 89 ) ;  en los monofésicos aparece de modo fo ca l, 

en las zonas de contacte de las membranas celulares con el estroma ( Figu

ra 83 ).

El espacio extrace lu la r es en general escaso, y contiene fib ra s  de co

légeno nativo y masas de material membranoide. En el caso V I-A lb,2 se encuen

tra  FLSC de 833 8 de periodicidad.

El tip o  ce lu la r observado en el sarcoma s inovia l corresponde a elemen

tos mesenquimales con d iferenciaciôn e p itê lio id e  y fib ro b lé s tic a . Estas

dos formas ce lu la res: " e p ite l ia l " y  " fib ro b lé s tica  " guardan gran seme-
69janza con las cêlu las A y 8 descritas por Barland en la  membrana sinovia l 

normal.
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SARCOMA SINOVIAL.

V I-A la .1_________ V I -A l a . 2
* Patrôn a rq u ite c tu ra l.

* Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoitura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

* RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Filamentos.

Microtûbulos.

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos.

* M icrovellosldades. 

P inocitos is .

** Uniones.

**  Lémina basal.

EEC.

Tûbulo-papilar
Fascicular

Poligonal
Fusiforme

Oval-Fusiforme

Lisa

H+.E+++

50%,Gr

++

++

+

++

++

G-.L-

++

+++D

+++

Escaso,CN 
Material mem
branoide.

Tûbulo-papilar
Fascicular

Poligonal
Fusiforme

Oval-Fusiforme

Lisa

H+,E+++

60%,Gr

+

+

+

++

G-,L-

+++D

+++

Escaso,CN 
Material mem
branoide.

Tipo celular. Sinovial S i n o v i a l .
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*  Patrôn a rq u ite c tu ra l.

* Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares 

Mitocondrias.

* RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Filamentos.

M icrotûbulos.

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

M icrovellosldades. 

P inoc itos is .

* Uniones.

* Lémina basai.

EEC.

Tipo celular.

S A RCOMA S I N O V I A L .
V I-A lb .l V I-A lb ,2  V I-A lb.3 V I-A lb .4  VI-A lb.5

Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Oval Oval Oval Oval Oval
Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Lisa 

H+ ,E+++ 

40%,Gr

++

+++

+

+

+

+ ,CD 

G- ,L-

++D

Lisa 

H+,E+++ 

70%,M

++

+++

+

+

+

+

G- ,L-

Lisa 

H+,E+++ 

50%,M

++

++

+

+

+

++

G- ,L-

Lisa 

H+,E+++ 

60%,Gr

+

+

G- ,L-

++D
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VII.- TUMORES DEL T E JI D O  M E S O T E L I A L .
V II-B .- Mesoteliomas malignes.

Todos los casos estudiados son de loca lizac iôn  pleural ( 9 casos ) . Cin

co mesoteliomas son de la  variedad " e p ite lio id e  dos del tip o  fib ro so ; y 

dos b ifés icos. De los casos VII-B1.2 y VII-B1,5 se examinan très biopsias con- 

secutivas; del caso VII-B3,2 se estudian tambien dos biopsias.

El patrôn a rqu itec tu ra l de los mesoteliomas " e p ite lio id e s  " consiste 

en cordones y estructuras tubulo-papilares { Figura 90 ) .  Los predominante- 

mente fibrosos estén constitu idos por haces y sébanas fusocelulares ( Figu

ra 91 ) .  Los mesoteliomas b ifés icos muestran una combinaciôn de ambos patro- 

nes ( Figura 92 ) .

La forma ce lu la r en las areas e p ite lio id e s  es poligonal o cuboidea ( F i

gura 90 ) ;  siendo fusiforme en las éreas fibrosas ( Figura 91 ) .  Los nûcleos 

presentan configuraciones ovales o fusiformes. Las envolturas nucleares son 

lisa s  0 con suaves ondulaciones. Se observa una proporciôn semejante de hete

ro y eucromatina. Los nucleolos son grandes o voluminosos y se encuentran en 

el 40 - 70% de las secciones nucleares.

Con frecuencia se encuentran boisas nucleares ( " nuclear pockets " ) 

y formaciones esferoidales grénulo-filamentosas que constituyen " cuerpos 

nucleares " o "nuclear bodies " ( Figuras 93 y 94 ) .

Los citoplasmasson amplios y ricos en organelas. Las mitocondrias son 

relativamente numerosas, sobre todo en la  variedad e p ite lio id e , de tamaRo pe- 

queRo y matriz densa. Las cisternas del RER son conspicuas (  Figura 95 ) ; 

siendo su desarro llo  més prominente en las variedades fib rosas . El aparato 

de Golgi y los lisosomas estân escasamente désarroi1 ados.

Los citoplasmas de las células de hébito e p ite lio id e  muestran de modo
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difuso una rfca red de filamentos de tip o  intermedio ( 100 8 ) ,  que se d is 

ponen en haces ondulantes entrelazados ( Figura 93 ) .  De modo constante se 

aprecian inclusiones de glucôgeno monoparticul ado y ocasionales vacuolas l i -  

pîdicas.

Las células de hébito e p ite l ia l contienen numerosas microvellosidades 

largas como rasgo altamente ca ra c te rfs tico  de este tip o  tumoral. Dichas mi

crovellosidades se proyectan hacia los espacios comprendidos en las estruc

turas tûbulo-papilares ( Figuras 90, 93 y 95 ) .

Las membranas celulares se asocian intimamente entre s i ,  constituyéndo- 

se desmosomas bien .désarroi1 ados, con prominentes haces de tonofilamentos 

asociados a los mismos ( Figura 96 ) .  El nûmero de desmosomas es muy abundan

te en la  variedad e p ite lio id e ; pero también estén présentes en los mesotelio

mas fib rosos. De modo paralelo la  formaciôn de lémina basai, en la  in te r fa -  

se cé lu la  tumoral -  estroma, es més constante en el mesotelioma e p ite lio id e .

El espacio extrace lu la r es abundante en las variedades fib rosas , mos- 

trando gran cantidad de fib ra s  de colégeno nativo y material membranoide; oca- 

sionalmente se observa FLSC de 1214 8 de periodicidad. La cantidad de colége- 

nativô y la  amplitud del espacio ex trace lu la r son menos notables en las areas 

de hébito e p i te l ia l .

En d e f in i t iv a ,  en el estudio de la  u ltraes truc tu ra  de los mesoteliomas 

se observa una trans ic iôn  continua de células mesoteliales tfp ic a s  hacia e le 

mentos celulares de hébito fib ro b lé s tic o .
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MESOTELIOMA MALIGNO.
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MESOTELIOMA MALIGNO.

VII-B2.1 VII-B2.2 VII-B3.1 VII-B3.2
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VI II . -  TUMORES DE LOS NERVIOS P E R I F E R I C O S .
V I I I -A l . -  Neuromatraumético.

Aunque el neuroma traumético no es una neoplasia en sentido e s tr ic to , 

se ha inc lu ido  un caso en este estudio porque viene recogido en la  c la s i f i -  

caciôn de la  OMS y por su in terés a f in  de hacer una comparacién de los ha

llazgos u ltraes truc tu ra les  con los de los tumores de las vainas nerviosas 

p e rifé r ic a s .

La lesién muestra un patrén fa sc icu la r y esté constitu ida  por fib ra s  

m ie lîn icas y amielTnicas entrecruzadas ( Figura 97 ) .  Las célu las de Schwann 

muestran las ca rac te ris ticas  nucleares y citoplésmicas de sus co n tra p a rti

das normales. Los nûcleos son ovales, con abundante eucromatina y nucleolo 

poco prominente. Los citoplasmas son moderadamente abondantes, de m atriz 

hialoplésmica c la ra , pobres en organelas y con ocasionales vacuolas l ip f d i 

cas y cuerpos de Reich. La membrana ce lu la r esta totalmente rodeada por una 

lémina basai continua.
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V III-A 2 .- Neurofibroma.

Se estudian s ie te  casos, tres de e llo s  asociados a una enfermedad de 

von Recklinghausen.

El patrôn arqu itec tu ra l bésico consiste en haces fusocelulares para

le lo s  0 entrecruzados, focalmente ondulantes, que dejan un espacio extrace

lu la r  amplio ( Figura 98 ) .

La poblaciôn ce lu la r es fundamentalmente fusiform e. En este punto es 

conveniente seRalar, antes de entrar en la  descripciôn u ltra e s tru c tu ra l por- 

menorizada del tumor, que existen poblaciones celulares d iferentes dentro 

de los neurofibromas. Se encuentran en e llo s , elementos que recuerdan a los 

d is tin to s  tipos celulares del nervto p e r ifê r ic o ; es dec ir: células peri neu

ra l es, fib rob las tos  endoneural es, y células de Schwann.

Ademés de las células fusiformes que presentan los rasgos u ltra e s tru c tu 

rales de los tipos antes descritos , se aprecian células redondeadas, pequeRas, 

de hébito " lin fo c ito id e  " que muestran los rasgos de células de Schwann 

modificadas.

Los nûcleos son fusiformes en las células perineurales y fib rob las tos  

endoneurales, y mas ovoides en las células sim ilares a las délulas de Schwann. 

La proporciôn de hetero y eucromatina es semejante en células perineurales 

y fib rob las tos  endoneurales; siendo més abundante la  eucromatina en las cé

lu las  de Schwann. Los nucleolos son de ta l la  pequeRe o mediana y se observan 

en el 10 - 50% de las secciones nucleares.

Los citoplasmas tienen moderada cantidad de organelas, encontréndose 

escasas mitocondrias, cisternas del RER, y ocasionales filamentos y m icrotu- 

bulos citoplésmicos. El aparato de Golgi y los lisosomas son poco prominen

tes.
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Ademis de los elementos ce lu i ares descrltos , se observan axones m le ll-  

nizados y am lelfhlcos inclu ldos en une de los neurofibromas ( V III-A 2 .2  ) .

Las especialIzaciones de superfic ie  establecen las d ife rencias entre los 

tres tipos ce lu la res. Frecuentes vesfculas de p inoc itôs is  exiSten asociadas 

a las membranas celu lares de las células perineurales. No se aprecian unio- 

nes in te rce lu la res  debido a la  gran separacidn que hay entre las cé lu las, 

siendo los contactos in te rce lu la res  muy raros. De modo difuso en las células 

de Schwann, y focal en las células perineurales, se aprecia lémina basal. A l- 

gunos elementos celu lares tumorales tienen hébito fib ro b lé s tic o , carecen de 

lémina basal y contienen numerosas vesfculas de p in o c ito s is , mimetizando 

con e llo  a los fib rob las tos  endoneural es.

Como se seRalô al p r in c ip le  el espacio ex trace lu la r en los neurofibro

mas es amplio y r ic o  en fib ra s  de colSgeno nativo .

El caso V III-A 2 ,6  tiene un interés especial ya que todas las células 

tumorales presentan los rasgos u ltraes truc tu ra les  de las células pertneura- 

le s , adquiriendo el tumor gran semejanza con los schwannomas. Algunos autores 

han propuesto para este tip o  de tumores el término descrip tive  de " f ib ro -  

blastoma perineural " ( Figura 104 ) ( para mas de ta lles  de esta entidad 

ver la  discusién de los tumores de las vainas nerviosas p e rifé ricas  ) .
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N E UROMA TRAUMATICO . N E UR O F I BR O M A .
V I I I - A l . l  V III-A 2.1  V III-A 2.2  V III-A 2.3  V III-A 2.4
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NEUROFIBROMA.
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V I I I -A3.- S c hw m n n omw._Neur1Iemmoma.

Se estudlan 23 casos. De e llo s , 13 se presentaron como tumores de par

tes blandas. Los otros 10 casos tenfan el mismo patrôn microscôpico ôp tico , 

pero por sus localizaciones se salen del concepto de tumores de partes blan

das en sentido e s tr ic to . Estos 10 casos se localizaban en el nervio acustico 

( 9 casos ) ,  y en la  porciôn in trapetrosa del fa c ia l ( 1 caso ) ;  se incluyen 

en este traba jo  a efectos comparatives y para completar la  descripcidn de es

ta entidad tumoral.

Dos son los patrones arqu itectura les bSsicos de este tumor: haces para- 

le lo s  de células fusiformes ( Figura 99 ) ,  y  células fusiformes y estre lladas 

orientadas al azar en una matriz mixoide.

La forma ce lu la r es d i f î c i l  de d é f in ir .  Aunque las células adOptan con- 

figuraciones fusiformes y estre lladas , la  gran mayoria de e lla s  emiten m u lt i

ples prolongaciones que se in te rd ig ita n  con las vecinas ( Figura 100 ) .

Los nûcleos son ovales o fusiformes. La envoltura nuclear suele ser 

l is a  en una proporcién a lta  de cé lu las; sin embargo, en algunos casos y de 

modo fo c a l, se observan células tumorales con envolturas nucleares ex trao rd i- 

narlamente complejas, forméndose boisas nucleares y " nuclear blebs " .  El com- 

ponente eucromatfnico prédomina en la mayoria de los casos, s i bien en cinco 

de e llo s  los nûcleos muestran frecuentes grumos de heterocromatina asociados 

a la  membrana nuclear in te rna. Los nucleolos son poco prominentes, son dé ta - 

mafio medio y se encuentran en el 20 - 50% de las secciones nucleares. De modo 

excepcional se observan incluslones lip îd ic a s  intranucleares rodeadas por una 

membrana; esta eventualidad se aprecia en un schwannoma acustico intensamente 

xantomizado. En general, las células tumorales muestran una lémina fib rosa 

nuclear muy.prominente.
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Los citoplasmas son moderadamente abondantes y de aspecto c la ro . Esto es 

debido a la  pobreza de organelas y a la  poca densidad e iectrôn ica  de la  m atriz 

hialoplésmica. El numéro de mitocondrias es escaso o moderado. El RER alcanza 

asimismo escaso desa rro llo , reduciéndose a algunas cisternas dispersas por el 

citoplasma, al igual que ocurre con ocasionales cisternas del REL. El aparato 

de Golgi es poco prominente. Existe un nûmero variab le  de lisosomas primarios 

y secundarios; éstos son especialmente abondantes en los schwannomas a cd s ti- 

cos. De hecho varios de los schwannomas acOsticos y uno de loca lizàc iôn  pre- 

sacra eran macroscdpicamente pigmentados. Estos lisosomas complejos represen- 

tan al pigmento descri to  a veces como neuromelanina, que suele ser Masson-Fon- 

tana negatives y carecen de la  estructura ca ra c te ris tica  de los melanosomas.

De modo constante el citoplasma posee un nûmero abondante de fllamentos 

intermedios ( 70 - 100 8 ) sin ninguna organizaciôn ni d is tr ib u c iô n  especial. 

Igualmente se observan ocasionales microtubulos ( 200 8 ) .  Cuatro casos, todos 

e llo s  de loca lizaciôn  in trac ranea l, contienen gran cantidad de vacuolas l i p f -  

dicas lim itadas por una membrana.

Las especializaciones de superfic ie  constituyen uno de los rasgos carac- 

te r is t ic o s  de estos tumores. Las membranas celulares siguen trayectos muy 

irregu la res , emitiendo numerosas prolongaciones que se disponen en paralelo y 

se in te rd ig ita n  con las de las células vecinas. Las membranas celu lares se aso- 

c ian, en la mayor parte de su su p e rfic ie , con una lémina basai continua y bien 

desarrollada ( Figura 100 ) .  De modo fo ca l, las membranas celu lares entran en 

contacte sin in te rposic ién  de lémina basai; en estas zonas de contacte in te r -  

ce lu la r in tim e, se desarrollan ocasionales desmosomas. Por tan te , las células 

tumorales no estân rodeadas totalmente por una lémina basai, sine que ésta pa- 

sa de una célu la a o tra  agrupando a varies elementos celu lares en una misma
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vaina membranosa.

En algunos de los tumores estudlados, las células presentan m ultip les 

prolongaciones celu lares en forma de delgadas léminas citoplésmicas que se 

adosan entre s i constituyendo p ila s  de " lenguetas " citoplfismicas amontona- 

das con o sin in te rpos ic ién  de lémina basai. Se observan frecuentes hemidesmo

somas en las membranas celu lares relacionadas con las léminas basai es.

El espacio extrace lu la r es variab le . En los tumores celulares es esca

so, quedando lim itado  a hendiduras comprendidas entre las léminas basales; en 

dichas hendiduras se encuentran; masas de m ateria l membranoide ( Figura 101 ) ,

fib ra s  de re t ic u lin a  y ocasionales ftb ras de colégeno nativo. En los casos

con amplio espacio ex tra ce lu la r, el colégeno nativo es mis abondante y se 

acompaRa de cantidades variab les de material g ré n u lo - f ib r ilà r .  En ambos casos, 

existen con gran frecuencia masas fusiformes de m ateria l finamente f ib r i la r  

( Figura 102 ) ,  orientado longitudinalmente, con una alternancia periédica de 

bandas claras y oscuras que condicionan una e s tr iac ién  transversal muy marca- 

da. Estas masas f ib r i la re s  fusiformes o " cuerpos de Luse " ,  son bastante 

caractertsticos, péro no exclusivos, de los tumores de las vainas nerviosas

p e rifé r ica s . Se encuentran en 9 de los 23 schwannomas estudiados u ltraes truc -

tutalmente en este traba jo ; la  periodicidad o sc ilô  entre 489 y 1320 8.

Dicho material fusiforme estriado se encuentra siempre en el espacio 

e x trace lu la r, frecuentemente asociado a materai membranoide, y en tres casos, 

claramente asociado a las léminas basales de las células tumorales. ( Figura 

103. ).

Las ca racte rfs ticas u ltraes truc tu ra les  de las células tumorales presen

tan grandes semejanzas con las células perineurales y células de Schwann de
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las vainas nerviosas pe rifé r ica s  normales. El aspecto fusiforme y es tre llado , 

asi como la  asociacién de las membranas celulares a unas léminas basales 

continuas, recuerdan bastante fielmente a las célu las perineurales. Sin embar

go, la  gran riqueza de vesfculas de p inoc itos is  de las célu las perineurales 

esté ausente en las células tumorales de los schwannomas estudiados. Por otra 

parte , la  semejanza con las células de Schwann es muy estrecha; s i b ien, estas 

células se asocian en condiciones normales a axones, hecho morfolégico no de

mos trado en nuestros casos.
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S C H W A N N O M A .
V III-A 3 ,! VUI-A3.2 V III-A 3.3  VHI-A3,4 VHI-A3,5

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular
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Organelas especlales. - - - - -
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* P inocitos is . + + + +
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Tipo ce lu la r. Schwann Schwann Schwann Schwann Schwann
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SCHWANNOMA.
VI II - A 3 .6  VI II - A 3 .7  V 1 1I - A 3 .8  V I II - A 3 ,9  VItI - A 3 ,1 0

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular

Forma c e lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Oval
Fusiforme

Envoitura nuclear. Lisa
Ondulada

Lisa
Ondulada

Lisa Lisa
Escotada

Lisa
Escotada

Cromatina. H+,E+++ H+,E+++ H++,E++ H++,E++ H+,E+++

Nucleolo. 30%,M 33%,M 35%,M 20%,M 40% ,M

Incluslones nucleares.Nuclear 
bleb

- - - -  •

M itocondrias. + + + + +

RER. + + + +

REL. + + + + +

Aparato de G o lg i. + + + + +

Lisosomas. + + + +

Fllamentos. + + ++ ++++ +++

Microtdbulos. + + - ++ ++

Incluslones. G- ,L- G- ,L- G- ,L- G- ,L- G-,L-

Organelas especlales. - - - - -

Otros hallazgos. - - - -

M icrovellosldades. - - - - -

P inoc itos is . + + + +

Uniones. +H,+D +H,+D +H +H +H

Lémina basal. +++ +++ ++++ + +++

EEC. Moderado 
Ret.,FLSC 
1320 A

Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Escaso
CN,Ret.

Tipo celuTar. Schwann Schwann Schwann Schwann Schwann
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S C H W A N N O M A .
V II I -A 3 . i l  V III-A3.12 V III-A3.13 V III-A3.14 V III-A3.15 

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular 

* Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Estrellada Fusiforme
Fusiforme

Forma nuclear.

Envoitura nuclear. 

Cromatina.

Inclusiones nucleares

Nucleolo.

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Filamentos.

Microtubulos.

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos. 

M icrovellosldades.

Oval

Lisa

H+.E+++

30%,M 

+

+

+

+

+++

G- ,L-

Oval 

Lisa 

H+,E+++

30%,M 

+

+

+
+
+++

G- ,L-

Fusiforme Oval 

Escotada Lisa 

H++.E++ H++.E++

50%,M 

+

+

+

++

+

G-,L+

Inclusiôn
tubular

30%,P 

+

+

+

+++

+++

+

G-,L+

Oval

Lisa

H+.E+++

Nuclear
blebs

50%,M

+
+

+

+

++

G-,L-

* P inoc itos is . - • + + -

* Uniones. +H +H +H +H,+D +H,+D

** Lémina basal. ++++ ++++ +++ +++ ++++

*• EEC. Amplio
Prot.

Amplio
Prot.

Amplio
Prot.

Amplto 
CN, FLSC 
1300 A

Ampl to 
CN

Tipo ce lu la r. Schwann Schwann Schwann Schwann Schwann
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SCHWANNOMA.
V III-A3.16 V III-A3.17 V III-A3.18 V III-A3.19 V III-A3.20 

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular Fascicular 

* Forma c e lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme 
Estrellada

Forma nuclear.

Envoitura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Filamentos.

Microtubulos;

Inclusiones.

Organelas especiales. 

Otros hallazgos.

Mi crove l1os i  dades.

* P inoc itos is .

* Uniones.

**  Lémina basal.

*  EEC.

Ti po  celular.

Oval 

Lisa 

H++,E++ 

50%,M

Oval 

Lisa 

H+,E+++ 

20%,M

++

++

•+

+

+

+

G-,L+++ G-,L-

+H

++++

Amplio
CN

Schwann

+H

++++

Oval 

Lisa 

H++,E++ 

30%,M

++

++

+

+

+++

+

+H

++++

Oval 

Lisa 

H+,E+++ 

30% ,M

+

+

+

G-,L+++ G-,L-

+

+H

+++

Oval 

Lisa 

H+,E+++ 

40%,M

+

+

+

+

+

+

G-,L-

+

+H

Escaso Amplio Escaso Escaso 
Ret.,ELSC R et.,P ro t. FLSC,850A FLSC,1000A 
1250 A
Sc hw a n n  Schwann Schwann Schwann
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SCHWANNOMA.
VIII-A3.21 V I I I -A3,22 VI11-A3,23

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme

Forma nuclear. Fusiforme Fusiforme Oval

Envoitura nuclear. Escotada Lisa Lisa

Cromatina. H++,E++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 40%,M 40%,M 30%,P

Incluslones nucleares - -

Mitocondrias. + + +

RER. ++ ++ +

REL. + + +

Aparato de Golgi. + + +

Lisosomas .. + ++ +

Filamentos. ++ + ++

Microtûbulos. - - -

Inclusiones. G-,L+++ G-,L- G-,L-

Organelas especiales. - - -

Otros hallazgos. C il io - -

M icrovellosldades. - - -

P inoc itos is . - + -

Uniones. +H +H +H

Lémina basal. ++ ++++ +++

EEC, Moderado Moderado-
FLSC,950A

Escaso

Tipo ce lu la r. Schwann Schwann Schwann
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V I I I -A4.- Neurofibromatosis. Enfermedad de voii Recklinghausen.

Se estudian tres casos de neurofibroma piexiforme présentes en tres 

portadores de la  enfermedad de von Recklinghausen o neurofibromatosis mul

t ip le .

El patrôn a rqu itec tu ra l del neurofibroma piexiforme se in te rpré ta  con 

mayor fa c ilid a d  con la  ayuda del microscopio e lec trôn ico . Existen tres es- 

tructuras b isicas que serSn descritas independientemente; a) las vainas p e r i

neurales, b) las células de Schwann asociadas a axones m ielfn icos y am ie lf- 

nicos preexistentes, y c) los elementos celulares p ro lifé ra n te s .

a) Las vainas perineurales ( Figura 105 ) . .

Estân constitu idas por varias ( 2 a 5 ) léminas celu lares formadas por 

las células perineurales. Estas.células son fusiformes y ram ificadas, con 

nûcleos fusiformes ricos en heterocromatina; los citoplasmas son pobres en 

organelas y muestran diferenciaciones superfic ia les  muy desarrolladas ( nu

merosas vesfculas de p in o c itos is , desmosomas y léminas basales continuas ) . 

Entre las léminas celulares se disponen haces de fib ra s  de colégeno nativo.

b) Las células de Schwann.

En el espacio delim itado por la  vaina perineural estén comprendidos 

los otros dos componentes del neurofibroma p iexiforme. Las células de Schwann 

recuerdan fielmente a sus contraparttdas normales ( Figura 106 ) .  Los nûcleos 

son ovales, de envoltura l is a  y ricos en eucromatina, Los citoplasmas son 

c la ros , pobres en organelas y la  membrana ce lu la r se asocia de modo constan

te con Una lémina basai. Lo que caracteriza a las células de Schwann de modo 

inequfvoco es la  asociaciôn de axones mielinizados o amielfnicos con sus 

membranas plasméticas. Es posible observar la  formaciôn de la  vaina de m ie li-  

na en sus d is tin to s  estadios, desde la  formaciôn in ic ia l del mesoaxon a la 

apariciôn de configuraciones espira les de las membranas celulares y la  cons-
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t i tu c iô n  de la  m ie llna d e fin it iv a .

c) Las célu las p ro lifé ran tes .

En el espacio residual entre la  vaina perineural y las célu las de 

Schwann se observan células fusiformes y estre lladas ( Figura 107 ) ,  asi como 

abondante espacio ex trace lu la r.

Las célu las de morfologîa estre llada contienen nûcleos fusiformes y 

ovales con heterocromatina abondante. El citoplasma es amplio y la  membrana 

c e lu la r emite m ultip les prolongaciones divergentes del soma c e lu la r. El RER 

esté bien désarroilado.

De las especializaciones de supe rfic ie  destaca la  presencia de frecuen

tes vesîculas de p inoc itos is  asociadas a la  membrana ce lu la r. En d e f in i t iv a ,  

estas célu las son sim ilares a su contrapartida normal en el nervio p e r i fé r i-  

co, los fib rob las tos  endoneurales. Sin embargo, ex iste  una d ife renc ia  marca- 

da, que consiste en la apariciôn de grandes vacuolas en las célu las tumorales; 

dichas vacuolas estan lim itadas por una membrana l is a  y contienen un material 

g râ n u lo fib r ila r  semejante a los proteoglicanos del espacio e x tra ce lu la r. Se 

in te rp re tan  dichas vacuolas como invaginaciones del espacio ex trace lu la r en 

el citoplasma o como grandes d ila taciones procédantes del aparato de G olgi, 

que como es bien conocido es la  organela ce lu la r especializada en la  s tn tes is  

de g licopro te inas.

Como ya se ha apuntado, el espacio extrace lu la r es muy amplio y r ico  

en proteoglicanos; tambien se encuentran haces de fib ra s  de colégeno nativo.

En el caso V III-A 4,1  se observan ocasionales masas de colégeno fib roso  de 

largo espacio ( FLSC ) con una periodicidad de 1188 8.

Tratando de hacer una in te rpre tac iôn  histogenética del neurofibroma 

p lexiform e, se puede sugerir después de los expuesto, que el cambio fundamen

ta l reside en la  p ro life ra c iô n  de fib rob lastos endoneurales y en una pro-
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ducclôn excesiva de proteoglicanos, que aumentan el espacio ex trace lu la r, d is- 

tendiendo las vainas perineurales y disgregando las células de Schwann y 

las fib ra s  m ielîn icas y am ieltnicas preexistentes.
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N E U R O F I BR O M A  PLEXIFORME.
V III-A4.1 VIII-A4.2 VI II - A 4 .3

* *  Patrôn a rq u ite c tu ra l.

Forma ce lu la r.

Forma nuclear. 

Envoltura nuclear. 

Cromatlna.

Nucleolo.

Incluslones nucleares. 

M itocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Filamentos.

Microtubulos.

Inclusiones.

Organelas especlales. 

** Otros hallazgos. 

Microvellosldades.

* P inoc itos is .

* Uniones.

* Lémina basal.

EEC.

Tipo celular.

Fascicular-Mixoide Fascicular-Mixoide

Fusiforme.Oval 
Estrellada

Fusiforme.Oval

Lisa.Escotada

CP;FE;H+++,E+
CS:H+,E+++

20%,M

+

++

+

+

+

+

+

G- ,L- 

Axones

CP;FE:+++
CS:-

+H,+D

CP;CS:++++
FE;-

Amplio,CN.Prot. 
FLSC 1188A

CP ,C S , F E

Fusiforme. Oval 
Estrellada

Fusiforme.Oval

Lisa.Escotada

CP;FE:H+++,E+
CS:H+,E+++

30%,Gr

+

+

+
+

+

G-,L.

CP;FE;+++
CS:-

+H,+D

CP;CS;++++
FE:-

Amplio,CN,Prot. 

CP,CS,FE

Fascicular
Mixoide

Fusiforme.Oval 
Estrellada

Fusiforme.Oval

Lisa.Escotada

CP;FE:H+++,E+
CS:H+,E+++

30%,Gr

+

++
+

+
+
+
+

G-,L-

CP;FE;+++
CS:-

+H,+D

CP;CS;++++
FE;-

Amplio,CN,Prot.

C P ,C S , F E
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V I II - B l .-  S c hw annoma mallgno.

Se presentan los hallazgos u ltraes truc tu ra les  de tres casos. Todos e llo s  

muestran un patrôn fascicular.estando los elementos celu lares fusiformes in -  

mersos en abondante m atriz mixoide ( Figura 108 ) .

La configuraciôn ce lu la r prédominante es la  fusiform e, existiendo tam

bien elementos redondeados y estre llados. Los nûcleos son ovoides o fu s ifo r 

mes. La envoltura nuclear es fundamentalmente l is a ;  sin embargo uno de los 

casos muestra profundas y complejas escotaduras. El componente eucromatfni

co prédomina lo  que da a los nûcleos un aspecto c la ro . Los nucleolos se ob

servan en el 25 -  50% de las secciones nucleares, y son de ta l la  media o 

grande.

Los citoplasmas tienen una m atriz hialoplésmica clara y muestran un nû

mero moderado de organelas, destacando el desarro llo  del RER. Se observa una 

fin a  trama de filamentos y microtûbulos d is tr ib u id a  por todo el citoplasma.

De modo ocasional se encuentran acûmulos glucogônicos.

Las membranas celulares establecen con frecuencia contactos in te rce lu 

lares fntimos con presencia de algunos desmosomas bien desarrollados ( Figu

ra 109 ) .  De modo fo c a l, las membranas celu lares se asocian a una lémina ba

sal ( Figura 110 ) .

El espacio ex trace lu la r es escaso en el primer caso y abondante en los 

otros dos. En éstos, e l espacio ex trace lu la r esté ocupado précticamente en 

su to ta lid a d  por material g ré n u lo fib r ila r  y f i b r i l las de re t ic u lin a .

En conclusiôn, los rasgos u ltraes truc tu ra les  de las célu las de Schwann 

existen sôlamehte de modo fo ca l, siendo la  mayor parte de las célu las elemen

tos fusiformes poco diferenciados de hébito " mesenquimal " p r im itiv e .
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V I I I - B l . l V III-B1,2 V III-B 1,3

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Fascicular. Fascicular
Mixoide

Fascicular
Mixoide

Forma c e lu la r. Fusiforme Fusiforme
Estrellada

Fusiforme
Estrellada

Forma nuclear. Fusiforme
Oval

Fusiforme
Oval

Fusiforme
Oval

Envoltura nuclear. Lisa Escotada Lisa.Escotada

Cromatina. H++,E++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 25%,M 50%.Gr 40%,Gr

Incluslones nucleares. - - -

Mitocondrias. + + +

RER. ++ ++ ++

REL. + + +

Aparato de Golgi. + + +

Lisosomas. + +

Filamentos. + + +

Microtûbulos. + + +

Incluslones. G+,L- G-,L- G-,L-

Organelas especiales. - - -

Otros hallazgos. - - -

M icrovellosldades. - - -

P inoc itos is . - + +

Uniones. +++D +D +0

Lémina basal. + ,Focal + ,Focal + ,Focal

EEC. Escaso Amplio Amplio
• CN,Prot, R e t.,P ro t. R e t.,P rot.

Tipo ce lu la r. Schwann Schwann Schwann
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IX.- TUMO R E S  DE LOS G A NGLIOS S I M P A T I C O S .
IX -A .- Tumores benignos.

IX -A l.-  Ganglioneuroma.

Tres casos de esta variedad tumoral han sido estudiados u ltra e s tru c tu - 

ralmente. Se han examinado los dos componentes fondamentales de la  tumora- 

ciôn: a) Células ganglionares; b) P ro life rac iôn  de fib ra s  y vainas nervio

sas.

El patrôn bésico del componente p e rifé r ico  de la tumoraciÔn es de tip o  

fa sc icu la r o de cordones entrecruzados ( Figura 111 ). Entre los haces de 

los elementos pe rifé ricos  de la  lesiôn se encuentran las células gangliona

res ( Figura 112 ) .

Las células del componente p e rifé r ic o  de la  lesiôn tienen todas las 

ca racte rfs ticas de las células de Schwann. Los nûcleos son fusiformes u ova

les , y poseen envolturas lis a s . La cromatina es finamente granular. Los c i to 

plasmas son amplios, con escaso nûmero de organelas, destacando el moderado 

desarro llo  del RER.

Las caracte rfs ticas fondamentales residen en las especializaciones de 

superfic ie . Existen frecuentes vesfculas de p in o c itos is , desmosomas p r im it i-  

vos y una lémina basai continua. Las células de Schwann tumorales se asocian 

con axones, en los que existe  una dotaciôn de microtûbulos de 250 8, filamen

tos, algunas vesfculas claras y ocasionales mitocondrias. Las relaciones de 

los axones con las células de Schwann recapitu lan todos los estadios del de

sa rro llo  de la  vaina de m ie llna; formaciôn del mesoaxon ( Figura 113 ) ,  p r i 

meras espirales de las membranas celulares de las células de Schwann, con- 

fluencia  de las membranas, y formaciôn de la  m ie lina. Se observan en la  le 

siôn tanto fib ra s  mielinizadas como am ielfn icas.
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Al patrôn en haces y cordones entrecruzados de elementos fus i  formes, 

se aMaden focalmente fascicu les bien desarrollados con vainas perineurales 

bien conformàdas. Las células perineurales son fusiformes o es tre lladas, y 

se disponen en léminas parale las; muestran una lémina basai continua y gran 

riqueza de vesfculas de p inoc itos is . Entre las vainas perineurales y las cé

lu la s  de Schwann se encuentran células de hébito fib ro b lé s tic o , los f ib ro 

blastos endoneurales.

Las ca rac te rfs ticas  u ltraes truc tu ra les  de las célu las ganglionares 

présentes en la  tumoraciÔn son en todo semejantes a las que se describ irén 

en la  exposiciôn de los resultados en los neuroblastomas y ganglioneuroblas- 

tomas.
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IX -A l.1 IX -A l,2 IX -A l,3

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Cordonal
Fascicular

Cordonal
Fascicular

Cordonal
Fascicular

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme
Ovoide

Fusiforme
Ovôide

Forma nuclear. Fusiforme-Oval Fusiforme-Oval Fusiforme-Oval

Envoltura nuclear. Lisa ' * Lisa Lisa

Cromatina. H+,E+++ H+.E+++ H+.E+++

Nucleolo. 10%,M 20%,M 20%,M

Inclusiones nucleares.

Mitocondrias. ++ ++ ++

RER. ++ +++ +++

Aparato de Golgi. + + +

Lisosomas. + ++ ++

Filamentos, + + +

**  Microtûbulos. ++++
( en axones )

++++
C neuronas )

++++
(  neuronas )

Inclusiones. G- ,L- G-,L- G-,L-

Organelas especiales. - - -

Otros hallazgos. - - -

Microvellosldades. - - -

* P inocitos is . ++,CP ++,cp +++,CP

*  Uniones. ++D ++D ++D

* Lémina basal. ++++,cp,cs ++++,CP.CS ++++,CP.CS

EEC. Amplio,CN Amplio.CN Amplio,CN

Tipo celular. CP .C S . F E C P ,C S , F E. N e u r on a s  C P .C S,FE,Neuronas
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IX-B.- Tumores mallgnos.

IX -B l.-  Neuroblastoma.

Se estudlan tres casos. De los dos primeros se examlnan dos btopsias 

consécutives.

Los tres casos son pobremente diferenciados y consisten en células 

medianas o pequefias con un patrôn de crecim iento en sébana y con escasas ro - 

setas bien defin idas.

La forma c e lu la r es ovoidea, poligonal o es tre llada . La ta l la  ce lu la r 

media o sc ila  entre 9 y 11 micras ( Figura 114 ).

Los nûcleos son redondeados-ova les, de envoltura l is a  o suavemente on

dulada. Existen frecuentes grumos de heterocromatina en el primer caso; si 

bien, en los otros dos prédomina el componente eucromattnico. Los nucleolos 

son de tamafio medio o grande, observéndose en el 80 - 95% de las secciones 

nucleares.

Los citoplasmas son amplios, destacando en e llo s  moderado nûmero de 

mitocondrias, escasas cisternas del RER y numerosos poliribosomas. El apara

to de Golgi es conspicuo y existen frecuentes lisosomas, algunos muy comple

jos que contienen ocasionalmente estructuras pa rac ris ta linas .

El citoplasma muestra dos zonas; una alrededor del nûcleo o " p e ri- 

carion " ,  que contiene la  mayoria de las organelas; y  la  segunda zona, que 

se dispone en m û ltip les  procesos o prolongaciones celu lares ( Figura 114 ) . 

Esta d iv is iô n  es claramente apreciable en el segundo caso, ya que en los ca

sos primero y tercero las células tumorales muestran escasas prolongaciones. 

D istribu idos por el citoplasma existen numerosos filamentos intermedios 

( 100 8 ) y  microtûbulos de 250 8 de diémetro ( Figura 115 ) .  El desarro

l lo  de los microtûbulos es para le lo  al de las prolongaciones ce lu la res, de



152

modo que son escasos en los casos primero y te rce ro , y numerosos en et" segum- 

do, tanto en el pericarlon como en las prolongaciones celu lares ( Figura 

116 ) .  No se observan depôsitos de glucôgeno en el citoplasma, y ocasional

mente se encuentran vacuolas lip fd ic a s .

A pesar de describ irse en u ltim o luga r, el rasgo mas ca ra c te rîs ttco , 

jun to  a los procesos citoplésmicos y al gran desarro llo  de los microtûbu

lo s , es la  presencia de frecuentes " grénulos secretorios " ( Figura 117 ) , 

Dichos grénulos estan rodeados por una membrana simple y contienen un mate

r ia l  denso de estructura granulSr. El tamaRo de los mismos osc ila  entre 

800 y 2.000 8 . Ademés de estos grénulos de contenido denso con ca rac te rts - 

ticas  de grénulos neurosecretorios, existen vacuolas de contenido c la ro  con 

un diémetro de 600 a 800 8. Los grénulos neurosecretorios estan d is t r ib u i

dos tanto por el pericarlon como por las prolongaciones ce lu la res ; s i bien, 

son mas abondantes en este ûltim o n iv e l.

Las membranas celulares se disponen intimamente asociadas entre s i ,  

désarroiléndose frecuentes desmosomas que muestran d iscrètes haces de to - 

nofilamentos asociados a plaças de uniûn (  Figura 118 ) .  De modo ocasional 

se establecen uniones de tip o  desmosômico entre las prolongaciones celulares 

y el pe rica rlon , e incluse entre dos prolongaciones ce lu la res. De modo excep

cional estas uniones presentan en su proximidad tanto grénulos neurosecreto

rio s  como vesfculas c la ras, recapitulando la  estructura normal de las unio

nes s inépticas.

En los casos examinados no se ha apreciado la  formaciôn de lémina ba

sa i; se observan, sin embargo, grandes masas de m aterial membranoide en el 

espacio ex trace lu la r. Este es escaso o nulo, y en él no existen fib ra s  de
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colégeno na tivo , salvo en algunas zonas peiivasculares.

En los dos primeros casos aparecen en el espacio extrace lu la r masas 

Irregularmente fusiform es, de m ateria l f i b r i la r  con estriac iôn  transversal 

de 831 y 844 8 respectivamente. Este material corresponde a colégeno f ib ro 

so de largo espacio ( FLSC ).

El tip o  ce lu la r que constituye la  lesiôn se puede id e n tif ic a r  histoge- 

néticamente con neuroblastos p rim itiv o s , muy indiferenciados en los casos 

primero y te rce ro ; mostrando en el segundo caso un desarro llo  f lo r id o  de 

prolongaciones ce lu la res, microtûbulos y grénulos secretorios. De modo fo 

cal las célu las tumorales adquieren rasgos tTpicamente neuronales en este 

segundo caso.
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IX - B l ,1 rx -B i,2 IX -B l ,3
Patrôn a rq u ite c tu ra l. En sébana En sébana En sébana

* Forma ce lu la r. Poligonal Poligonal
Estrellada

Redondeada

DiSmetro medio. 10,5 micras 9,2 micras 10,6 micras

Forma nuclear. Redonda-oval Redonda-oval Redonda-oval

Envoltura nuclear. Lisa.Escotada Lisa.Escotada Escotada

Cromatina. H++,E++ H+,E+++ H+,E+++
Nucleolo. 95%,M 80%,Gr 90%,Gr

Incluslones nucleares. »■ - -

Mitocondrias. ++ ++ +

RER. + + +

REL. + + +

Aparato de Golgi. ++ +++

Lisosomas. + +++ +

Filamentos. + + +

** Microtubulos. + ++++ +

Inclusiones. G- ,L- G-,L+ 6+++,L-

Organelas especiales. - . - -

** Otros hallazgos. Grénulos se
cre to rios  ++

Grénulos se
cre to rios  +++

Grénulos se
cre to rios  +

** Microvellosldades. prolongacio
nes +

Prolongacio
nes ++++

Prolongacio
nes +

P inocitos is . - - -

* Uniones. ++0 ++D +D

Lémina basal. - -

EEC. Escaso, _ 
FLSC 831 A

Escaso, a 
FLSC 844 A

Escaso

Tipo ce lu la r. Neuroblasto Neuroblasto Neuroblasto
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IX-B2,- Ganglloneuroblqstoms,

Se han estudlado dos cases de esta entldad tumoral. Une de e lles  co

rresponde a la  segunda blopsia practicada en el case IX-B1.2, que fue 

diagnosticado in ic ia lm ente de neuroblastoma. El in te rva le  entre la  prime

ra y segunda biopsia fue de 8 meses.

El patrdn arqu itec tu ra l consiste en la  presencia difusa de nidos de 

tamafio medio, en les que se observan cëlulas de ta l la  va riab le . Se apre- 

cian m u ltip les  pseudorosetas.

Las cëlu las tumorales son de forma oval o po ligona l, y  su diëmetro 

medio osc ila  entre 8 y 22 micras, considerando solamente el pericarion . Los 

nucleos son s o lita r ie s  en la  mayor parte de las cë lu las, pero frecuentemen- 

te existen elementos multinucleados. Las envolturas nucleares son Usas en 

las cëlulas de ta l la  pequefla, y mas complejas, con profundas indentaciones, 

en las cëlu las grandes o multinucleadas.

Los nûcleos tienen aspecto c laro  debido al predominio del componente 

eucrômatînico. Los nucléoles son conspicuos, observëndose en la  mayorîa de 

las cë lu las . El tamafio de les mismos es va ria b le , siendo mediano-grande en 

las cëlulas pequeMas y voluminoso con nucleolonema muy prominente en las cë

lu las  de mayor ta l la .

Los citoplasmas son amplios y  la  dotactdn de organelas aumenta con el 

tamafio ce lu la r. Existe moderado nûmero de mitocondrias; el RER estë présen

te de modo d ifuso , constituyëndose de modo focal p ilas  paralelas de c is te r -  

nas ( Figura 120 ) .  El aparato de Golgi alcanza un desarro llo  notable, obser- 

vëndose varies dictiosomas perinucleares en m ultip les cëlulas tumorales. Los 

lisosomas, en d is tin to s  estadios de transformaciën, constituyen o tro  rasgo 

u ltra e s tru c tu ra l de estes tumores; les de mayor tamafio contienen ocasional- 

mente estructuras pa racris ta linas .



-. 156 .—

D istribu lda  por todo el citoplasma hay una rica  red de fllamentos tn - 

termedios ( 100 8 ) y de microtObulos ( 250 8 de dlëmetro ) ,  Las cëlulas tu 

morales emi ten gran cantidad de prolongaclones, que se entrecruzan produ- 

ciendo una densa red de procesos cttoplSsmlcos C Figura 119 ) que ocupa el 

espacio comprendido entre los somas ce lu lares. Los microtdbulos son especial- 

mente abondantes en esas prolongaciones citoplësm icas, en las que se dispo- 

nen en paralelo y siguiendo el eje long itud ina l de las prolongaciones.

Tanto en el pericarion como en los procesos citoplësmicos sè encuen- 

tran numeroso grSnulos secretorios de contenido denso, delim itados por una 

membrana simple, y en su proximidad pequeMas vestculas claras de 500 a 

1000 8 ( Figura 120 ).

Las membranas celulares se asocian inttmamente entre s i ,  dejando un 

espacio ex trace lu la r prScticamente nulo. Se constituyen tfp icos  desmosomas 

entre los somas ce lu la res ,las  prolongaciones ce lu la res, y entre soma y pro

longaciones.

En esta entidad tumoral se aprecia una trans ic idn  gradual entre neuro- 

blastos p rim itives  ( cëlulas de ta l la  pequefla ) y elementos celulares con 

ca rac te rfs ticas  de cëlulas ganglionares ( cëlulas de ta l la  grande ) ;  entre 

estos rasgos de cëlulas ganglionares hay que c ita r  los siguientes: ta l la  ce

lu la r  grande, nucleolo voluminoso, gran riqueza de lisosomas C grSnulos de 

lipo fusc ina  ) ,  presencia de p ilas  paralelas del RER ( substrate u ltra e s 

tru c tu ra l de los grumes de Nissl ) ,  y  la  presencia de prolongaciones ce lu

lares altamente desarrolladas ( numerosos microtObulos y granules secreto

r io s  ).
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GANGIIONEUROBIASTOMA.

IX-B2.1 1X-B2.2

Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

DiSmetro medio.

Forma nuclear.

Envoitura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

M itocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Filamentos.

* *  Microtdbulos. 

Inclusiones.

Organelas especial es, 

* *  Otros hallazgos.

*  M icrovellosidades.

P inoc itos is .

*  Uniones.

Lëmina basal.

EEC.

Tipo celular.

Nidos

Poligonal
Estrellada

8-22 micras

Nidos

Poligonal
Estrellada

15-20 micras

Oval.M ultinuclea- Oval 
cidn
Lisa.Escotada

H+,E+++

95%,Gr

++

+

Lisa 

H+,E+++ 

90%, Gr

++

G-,L-

++

++

++

G-,L"

Grënulos secre- Granules secreto* 
to r io s  500-2000A rio s  500-2000A
Prolongacio
nes, ++++

++D

Escaso

Neuroblastos
Neuronas

Prolongacio
nes ,++++

++D

Escaso

Neuroblastos
Neuronas
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X.- TUMORES DE LOS PARAGANGLIOS.

X -A l.- Eeocromocitoma.

Se examinan dnco casos, todos e llo s  suprarrenales, con la  ayuda del 

microscopio e lectrdn ico .

El patrôn a rqu itectu ra l bâsico estd constitu ido  por nidos sôUdos.

Las celu i as tumorales tienen forma poligonal y son de gran ta l la  ( 17,1 a

21,4 micras ) ( Figura 121 ) .  Los nucleos son redondo-ovales, con envoltu

ras frecuentemente escotadas lo  que produce frecuentes boisas nucleares. 

Existe una proporciôn semejante de hetero y eucromatina. Los nucleolos son 

grandes, y estën présentes en el 40 - 60% de las secciones nucleares.

Los citoplasmas son muy amplios y ricos en organelas. Las mitocondrias 

son numerosas y poseen crestas laminares. El RE alcanza gran desa rro llo , tan

to en su variedad rugosa como en la  l is a .  Hay que re sa lta r el hecho de que 

el feocromocitoma y los tumores productores de hormonas esteroides son los 

que muestran mayor abundancia de REL, tanto en forma de cisternas paralelas 

como de canalîculos c ilin d r ic o s  anastomosados.

El complejo de Golgi y los lisosomas son muy prominentes, siendo f f i-  

c i l  encontrar varios dictiosomas en la  misma cé lu la . De modo difuso se en- 

cuentran frecuentes asociaciones de filamentos y m icrotdbulos; estos 01- 

timos alcanzan un desarro llo  importante.

Un componente citopldsmico resa lta  de nwdo llam a tivo , la gran rique

za de grénulos densos rodeados por membrana, que constituyen " grinulos se

cre to rios  " . Estos son de dos tipos : a) con contenido granular denso, rodea

dos por una membrana simple que deja escaso halo p e rifé r ico  concéntrico (co- 

rresponden a grënulos de epinefrina ) ( Figura 122 ) ;  y b) grânulos con un 

gran halo excéntrico entre la  membrana lim ita n te  y el contenido granular, 

el cual adopta una posicidn p e rifé r ica  dentro del saco membranoso ( grënu-
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los de noreplnefrlna ) (Figura 123 ) .  El tamafio de estos grënulos es d ife -  

ren te , los de ep inefrina estSn comprendidos entre 800 y 3.200 8; los de nore- 

p ine frina  entre 3.500 y 10.000 8. Por o tra  parte, la  proporciôn de estos dos 

tipos de grânulos es va riab le , como se expresa en la  tab la  resumen de resu l- 

tados de este tumor.

Las membranas celulares son rectas, y proporcionan un aspecto po ligo

nal al citoplasma ( Figura 121 ) .  De modo ocasional hay elementos fu s ifo r -  

mes y cëlulas que emiten procesos citoplâsmicos a modo de prolongaciones 

ce lu la res. Se establecen frecuentes uniones de tip o  desmosômico entre las 

cëlulas vecinas. En las zonas de contacte entre las cëlulas tumorales y el 

estroma se forma lâmina basai, que es continua alrededor de los nidos celu

la res.

El espacio ex trace lu la r es escaso dentro de los nidos, quedando redu- 

cido a una estrecha banda que acompafia a los vasos del estroma tumoral. Ade- 

mls de las fib ra s  de colëgeno na tivo , se aprecia formaciën focal de colâge- 

no fib roso  de largo espacio ( FLSC ) con una periodicidad de 875 8 ( caso

X-A1,2 ) .

. Las cëlulas tumorales recuerdan fielm ente a sus contrapartidas normales, 

las cëlulas de la  mëdula suprarrenal. Algunos elementos celu lares mas p rim i

tives  tienen configuraciôn fusiforme e incluse muestran prolongaciones c i-  

toplâsmicas ricas en microtObulos y grënùlos secre torios, rasgos ëstos que 

recuerdan a cëlulas de es tirpe  neuroblâstica.
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FEOCROMOCITOMA.

X -A l. l X-A1,2 X-A1,3

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Nidos Nidos Nidos

* Forma ce lu la r. Poligonal' Poligonal Poligonal

Diâmetro medio. 20 micras 21,4 micras 17,1 micras

Forma nuclear. Oval Oval Oval

Envoltura nuclear. Lisa Lisa Escotada

Cromatina. H++,E++ H++,E++ H++,E++

Nucleolo. 60%,Gr 50%,Gr 55%,M

Inclusiones nucleares. - - Boisas nucleares

Mitocondrias. ++ ++ ++

* RER. ++ ++ ++

REL. +++ ++++

Aparato de Golgi. ++ ++ ++

Lisosomas. ++ ++ ++

Filamentos. + + +

MicrotObulos. + ++

Inclusiones. G- ,L- G- ,L- G- ,L-

Organelas especiales. - - -

** Otros hallazgos. NE:50%(3200-600o8; 
E:50%( 800-3000A

) NE; 2%(3900-6200j 
I E:98%( 780-3120)

j)  NE:30%(3100-100| i) E:70%(890-2670)
Microvellosidades. - - -

P inoc itos is . - - -

* Uniones. ++D ++D ++D

* Lâmina basai. +++ +++ +++

EEC. Escaso Escaso,FLSC 875% Escaso

Tipo ce lu la r. Feocromocitos Feocromocitos Feocromocitos
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F E O C R O M O C I T O M A .
X-A1.4________ X-A1.5

Patrôn a rqu itec tu ra l.

*  Forma ce lu la r. 

Diâmetro medio.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Mitocondria.

* RER.

* REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Filamentos. 

MicrotObulos. 

Inclusiones. 

Organelas especiales 

**  Otros hallazgos.

Microvellosidades.

P inoc itos is .

* Uniones.

* Lâmina basai.

EEC.

Ti po  celular.

Nidos 

Poligonal

19,5 micras 

Oval

Escotada

H++,E++

50%,Gr 

++
++

++

++

++

+
+

G- .L-

NE;25%(4460-8920g)
E:75%(1250-3120A)

++D

+++
Escaso

Feoc r o m oc i t o

Nidos 

Poligonal

18,5 micras 

Oval 

Lisa

H++,E++

60%,Gr

G-,L-

NE:5%C4000-8000R
E:95%(1000-2000X)

++D

+++

Escaso

F e ocromocito
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X-Bl.- Q u e m o d e c t o m .

Se ha reallzado el estudio u ltra e s tru c tu ra l de dos quemodectomas, uno 

correspondlentea un tumor del " glomus " o cuerpo In te rcaro tfdeo, y o tro  

de loza llzac lôn  Intravagal.

El patrôn arqu itectu ra l e s ti constitu ido  por nidos sôlidos de tamafio 

medio, separados por finos septos bien vascularizados. Dos tipos celu lares 

estSn présentes en los nidos tumorales; por una parte las cëlulas p rinc ipa

les 0 cëlulas de tip o  I ( ricas en grânulos secretorios ) que se loca lizan 

en el centro de los nidos; y en segundo lugar, las " cëlulas sustentaculares" 

0 cëlulas tip o  I I ,  que no presentan grânulos secre torios; en contraste con 

las cëlulas p rinc ipa les , las sustentaculares son claras y se disponen en la  

p e r ifé r ia  de los nidos ( Figura 124 ) .

Las cëlulas princ ipa les tienen forma va riab le . Las membranas ce lu la 

res siguen trayectos tortuosos, por lo  que es d i f t c i l  conocer los lim ite s  

citoplâsm icos. En general, la  configuraciôn ce lu la r es poligonal, s i b ien, 

èmitërt m ultip les prolongaciones que le  proporcionan un aspecto estre llado . 

Los nûcleos son de contornos ovales o redondeados. La envoltura nuclear es 

ondulante, pero no llega  a c o n s titu ir  escotaduras profundas. Se observan fre 

cuentes grumos de heterocromatina, tanto asociados a la  membrana nuclear in 

terna como dispersos por el nucleoplasma. Los nucleolos son pequefios y es- 

tân présentes en el 50% de las secciones nucleares.

El citoplasma présenta un aspecto muy abigarrado debido a la  gran r i 

queza de organelas. Las mitocondrias, de contorno es fë rico , y  de crestas la 

minares, son muy abundantes. Las cisternas del RER son ocasionales. El apa

ra to  de Golgi alcanza gran desa rro llo , encontrândose m ûltio les dictiosomas 

d is trib u id o s  por todo el citoplasma. Existen numerosos cuerpos densos ro 

deados por membrana, la  mayorfa de é llos  oscilan entre 780 y 1200 8 de d iâ -
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metro, correspondlendo a grânulos secretorios { Figura 125 ) ;  ad ic iona l- 

ente, aparecen ocasionales grânulos densos de mayor ta l la  y contenido no 

homogéneo que representan crinolisosomas.

De modo d ifu so , ocupando la  mayor parte del citoplasma, hay una fin a  

red de filamentos citoplâsmicos ( 70 - 100 8 ) .  Los microtObulos (  200 - 

250 8 ) son frecuentes, y se encuentran fundamentalmente en las prolongacio

nes citoplâsm icas.

La membrana ce lu la r emité mOltiples prolongaciones que ocupan la  mayor 

parte del espacio comprendido entre los somas ce lu la res. Por e l lo ,  e l es

pacio ex trace lu la r es escaso y queda reducido a discretas hendiduras in te r -  

ce lu la res. Las membranas celulares se asocian intimamente entre s i ,  y desa- 

r ro lla n  frecuentes desmosomas bien constitu idos, con haces de tonofilamentos 

and ados a las plaças densas.

En la  zona de separacidn entre las membranas celu lares p e rifê r ica s  y 

el estroma se observa de modo focal la  presencia de lâmina basai. El estroma 

esta discretamente colagenizado, y la  vascularizaciôn es suministrada por 

capilares de tip o  fenestrado.

Las cëlulas sustentaculares o cëlulas de tip o  I I  se disponen en la  pe- 

r i fe r ia  de los nidos tumorales ( Figuras 124 y 126 ) .  Los nûcleos son ova

le s , con envoltura l is a  o escotada. Existen gruesos grumos de heterocromati

na asociados a la  membrana nuclear in te rna . El citoplasma es poco abondante 

y de aspecto c la ro  ( Figura 126 ) ,  en contraste con la  al ta densidad e lec trô - 

nica de las cëlulas principa les o cëlu las de tip o  I .  Esta apariencia e lec- 

tron -lûc ida  se debe a la  pobreza de organelas y  a la  poca densidad del h ia - 

loplasma, en el que yacen escosos ribosomas lib re s  y frecuentes filamen

tos citoplâsmicos dispuestos al azar.

En contacta con el estroma, las cëlulas sustentaculares presentan una
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lâmina basal continua. Las membranas celu lares désarro i1an frecuentes desmo

somas. Este tip o  ce lu la r emite algunas prolongaciones citoplâsmicas que a 

formas de lâminas citoplâsmicas tra tan  de formar el l im ite  de los nidos ce

lu la re s , de modo que las cëlulas p rin c ip a le s , a pesar de ser mucho' mâs nu

merosas sôlo ocasionalmente contactan con la  lâmina basai o con el estroma.

El tip o  ce lu la r causante de la  les iôn  no es ûnico. Predwninan los e le 

mentos celulares con los rasgos u ltraes truc tu ra les  de las cëlulas p r in c i

pales; pero hay que mencionar tambien la  presencia constante en estos dos ca

sos de las cëlulas sustentaculares, cë lu las de origen neuroectodërmico équi

valentes a las cëlulas de Schwann; se tra ta  por tanto de tumores muy orga- 

noides que mimetizan la  estructura normal del ôrgano en que se orig inan.
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QUEMODECTOMA.

X -B l.l X-B1,2

Patrôn a rq u ite c tu ra l. Nidos Nidos

Forma ce lu la r. Poligonal.Estre llada ( I )  
Fusiforme ( I I )

Poligonal.Estre llada 
Fusiforme ( I I )

DiSmetro medio. 12-15 micras 11-17 micras

Forma nuclear. Oval-Redondeada ( I )  
Fusiforme ( I I )

Oval-Redondeada ( I )  
Fusiforme ( I I )

Envoltura nuclear. Lisa.Ondulada Lisa.Escotada

Cromatina. H++,E++ H++,E++

Nucleolo. 50%,M 40%,P

Inclusiones nucleares. - -

M itocondrias.
: î î 1)’ H Î i) ’

RER. +*f ++

REL. + +

Aparato de Golgi. +++(I )
+CII)

Lisosomas. ++ ++

Filamentos. ++

MicrotObulos, ++

Inclusiones. G-,L- G-,L-

Organelas especiales. - -

Otros hallazgos. G rânulos-secretorios(I) 
780-1200A

Grânulos„secretorios
800-1200%

Microvellosidades. - -

P inoc itos is . - -

Uniones. +++D +++D

Lâmina basai. + ,Focal CI) 
+++ ( I I )

+ ,Focal ( I )  
+++ ( I I )

Espacio ex trace lu la r. Escaso Escaso

Tipo ce lu la r. Cêlula p rinc ipa l 
" sustentacular

Célula p rinc ipa l 
" sustentacular
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X-B2.- Paragangliomas no c la s lflca b le s .

Dos casos, no c la s lfica b le s  entre los paragangliomas cromafines o no 

cromafines, han sido examinados u ltraestructura lm ente. Ambos pertenecen a la  

entldad aun no bien d é fin ida de paraganglioma de la  cauda equina.

Ambos tumores presentan un patrôn a rqu itectu ra l en nidos sÔlidos o co r- 

dones anastomosados. Las côlulas tumorales adoptan una configuraciôn po ligo 

na l, y ocasionalmente son de forma columnar o cuboidea ( Figura 127 ) .  Los 

nûcleos son redondeados-ovales, de envoltura l is a ,  y poseen una proporciôn 

semejante de hetero y eucromatina. Los nucleolos son de mediano tamafio, ob- 

servândose en el 30 - 33% de las secciones nucleares.

Los citoplasmas son amplios y ricos en organelas, alcanzando notable 

desarro llo  el RER y el aparato de Golgi. Las mitocondrias son numerosas, de 

mediano tamafio, y se d istribuyen de modo d ifuso por todo el citoplasma.

De modo focal existen masas de filamentos citoplâsmicos y una tenue red 

de microtObulos. En la  p e r ife r ia  del citoplasma,y frecuentemente asociados 

a los acumulos filamentosos, se encuentran frecuentes grânulos secretorios 

de 800 a 2.200 8 ( Figura 128 ) ;  dichos grânulos tienen un contenido denso, 

d iscreto halo p e rifé r ico  concéntrico y una membrana lim ita n te .

Las membranas celulares son rectas, emiten algunas prolongaciones romas 

( en las que son especialmente frecuentes los grânulos secretorios ), y se 

asocian intimamente entre s i constituyendo frecuentes desmosomas bien desarrO- 

11 ados ( Figura 129 ) .  El espacio extrace lu la r es escaso.

En la  ih te rfase  cé lu la  tumoral-estroma, se observa una lâmina basal con

tinua , mostrando las membranas celulares a dicho n ive l frecuentes hemidesmo- 

somas.

No se han encontrado células de tip o  sustentacular en estos dos casos, 

interpretândose el tip o  ce lu la r prédominante como " células principa les " .
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P ARA G A N GL I O M A S  NO CLASIFICABLES.
X-B2.1 X-B2.2

Patrôn arquitectural.
Forma celular.
Forma nuclear. 

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* Filamentos. 

MicrotObulos. 

Inclusiones.

Organelas especiales.

* Otros hallazgos.

M icrovellosidades.

P inoc itos is .

* Uniones.

* Lâmina basal.

EEC.

Tipo ce lu la r.

Nidos

Poligonal.Columnar 

Redondeada-Oval 

Lisa 

H++,E++

33%,P

++

++

+

++

+

G- ,L-

Grânulos secrete 
r io s . 1000-20007

++D

+++

Escaso

Nidos

Poligonal. Columnar

Redondeada-Oval

Lisa

H+.E+++

30%,P

++

++

+

++

+

++
+

G-,L-

Grfinulos secreto
r io s . 800-2200A,

++D

+++
Escaso

Cëlulas principales? Cëlulas principales?
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X I.-  TUMORES DEL HESENQUIMA MULTIPOTENCIAL.

Ningun ejemplo de este grupo tumoral pudo ser estudlado u ltra e s tru c tu 

ralmente.
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XII.- T U MO R E S  DE ESTRUCTURAS EMBRI O N AR I A S  V E S T I G I A L E S .
X II-A .-  Çordoma.

Se estudian dos casos. En el primero de e llos  el patrôn a rqu itec tu ra l 

es cordonal ( Figura 131 ) ,  y las células tumorales tienen un aspecto " e p i- 

te lio id e  " . El segundo caso muestra amplio espacio extrace lu la r y  aspecto 

mixoide, apareciendo las células tumorales flotando en dicha m atriz .

La forma ce lu la r prédominante es poligonal o redondeada. Las células 

tumorales son de gran ta l la  ( 1 0 - 2 2  micras ) ( Figura 130 ) .  Los nûcleos 

son ovales -  redondeados y poseen envolturas irregu lares que muestran f r e 

cuentes escotaduras y ocasionales boisas nucleares. La cromatina es finamen- 

te granular y los nucleolos son de tamafio mediano o grande, estando présen

tes en el 60 - 90% de las secciones nucleares. En el segundo caso se obser

van ocasionales inclusiones fibrosas intranucleares.

Los citoplasmas son amplios y moderadamente ricos en organelas. Las mi

tocondrias son de forma redondeada u oval y se d istribuyen por todo el c i to 

plasma; de modo ca ra c te rîs tico , las mitocondrias se encuentran rodeadas por 

cisternas del RER ( Figura 132 ) ;  esta asociaciôn se re p ite  con gran constan- 

cia en el segundo cordoma examinado. El RER esté bien désarroilado, observSn- 

dose numerosas cisternas d is tribu idas  de modo d ifuso , El aparato de Golgi 

es prominente; existen m ûltip les dictiososmas d is tribu idos  perinuclearmente, 

Lisosomas y cuerpos densos se encuentran en la  proximidad de los mismos.

De modo ca rac te rfs tico  las células del cordoma tienen una densa red de 

filamentos citoplâsmicos. Un rasgo comûn, y âltamente s ig n if ic à t iv o , en los 

cordomas es la  presencia de espacios claros citoplâsm icos. Estos espacios son 

los responsables del aspecto microscôpico ôptico multivacuolado, descrito  por
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Virchow con el término de células " f is a lf fo ra s  " . Los espacios claros c i 

toplâsmicos son de d is tin ta  naturaleza;

a) Lagos glucogénicos ( Figuras 130 y 135 ) ,  constitu idos por espa

cios irregu lares citoplâsm icos, no delim itados por membrana que contienen 

grânulos de glucôgeno monoparticulado de 150 a 300 8.

b) D ilataciones del RER ( Figura 133 ) .

c) Vacuolas lim itadas por membrana, de naturaleza lip fd ic a .

d) Luces in trace lu la res producidas por las invaginaciones de la  mem

brana ce lu la r.

e) Vacuolas de ta l la  media y pequefla ( Figura 134 ) ,  lim itadas por 

membrana y de contenido granular, lo  que sugiere un probable origen liso sô - 

mico.

La membrana ce lu la r muestra varios tipos de especializaciones super- 

f ic ia le s .  En primer lugar, emite frecuentes microvellosidades cortas; éstas 

son especialmente abundantes en algunos espacios in te rce lu la res  de aspecto 

pseudoglandular. La membrana ce lu la r présenta ademâs frecuentes vesfculas 

de p inoc itos is !

De modo focal las células tumorales se disponen asociadas intimamen

te entre s i ,  mostrando ocasionales desmosomas bien désarroilados ( Figura 

136 ) con haces de tonofilamentos confluyendo hacia las plaças densas. En 

uno de los casos, aparecen estructuras extrace lu lares semeJantes a la  Iftnina 

basai, exhibiendo las membranas celulares vecinas algunos hemidesmosomas.

El espacio ex trace lu la r es amplio, r ic o  en proteoglicanos, material 

membranoide y ocasionales fib ra s  de colâgeno nativo y de re t ic u lin a .
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XIII.- TUMORES G E RM I N A IE S  E X T R A G O N A O A L E S .
X III-B .-  Malignos.

Seminoma.

Dos casos de seminomas primarios de mediastino an te rio r han sido exa

minados u ltraestructuralm ente e Incluldos en el présente traba jo .

Como se d iscu tirS  mas adelante, este tip o  timioral présenta a veces 

grandes d ificu lta de s  diagnôsticas para su d iferenciaciôn de otros tumores 

de la  zona; carcinomas indiferenciados de t iro id e s , timomas, 1infomas y sar

comas pobremente diferenciados. Desde un punto de v is ta  conceptual, y en 

sentido e s tr ic to , los tumores germinales no son tumores de partes blandas; 

sin embargo, los incluimos en este trabajo pOr seguir fielm ente la  c la s i f i -  

caciôn de la  OMS y por la  razôn p ric tic a , sefialada por Enzinger, de que es

te grupo de neoplasias pueden o c u rr ir  primariamente en p e lv is , re tro p e rito - 

neo y mediastino, zonas todas e lla s  de gran incidencia de tumores de partes 

blandas.

En los dos casos estudiados, el patrôn de crecim iento fue cordonal o 

en sâbana. La presencia de l in fo c ito s  y plasmâticas alrededor de los nidos 

afiade o tro  dato morfolôgico ca ra c te rfs tico .

La forma ce lu la r es redondeada-oval ( Figura 137 ) , Las células son 

voluminosas, y el diâmetro medio osc ila  entre 18,4 y 20 micras. Los nucleos 

son tambien redondeados y de envoltura l is a .  Al igual que las células ger

minales normales, la  d is trib u c iô n  de la  cromatina y la  estructura nucleolar 

son muy ca rac te rfs ticas . Prédomina marcadamente el componente eucromatfnico, 

que ocupa difusamente toda el area nuclear; el nucleolo es muy prominente 

( 75 - 90% de las secciones nucleares ) y présenta un nucleolonema muy dé

sarro i lado.
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Los citoplasma son amplios y de aspecto general c la ro , debido funda

mentalmente a la  pobreza de organelas. Existe escaso numéro de cisternas 

del RER, estando ocupado la  mayor parte del citoplasma por m atriz h ia lo p lls -  

mica y frecuentes poliribosomas. El aparato de Golgi estS bien desarro lla - 

do y se aprecian algunos lisosomas primarios en su proximidad. Filamentos 

y microtdbulos son poco prominentes.

Dentro de este citoplasma globuloso y c la ro  se encuentran de modo 

constante vacuolas lip fd ic a s  constitu idas por grasas neutras, y  lagos g lu - 

cogênicos de d is t in to  tamafio.

La membrana ce lu la r suele seguir un trayecto l is o ,  con emistôn de 

escasas microvellosidades cortas o pequefios pseudôpodos. La cohesiôn celu

la r  es escasa, s i bien en uno de los casos ( X III-B ,1  ) se observan ocasio

nales desmosomas pobremente désarroilados. De modo fo c a l, en ese mismo caso, 

las células tumorales forman lâmina basai.

El espacio ex trace lu la r es escaso y contiene material g râ n u lo fib r ila r  

y ocasionales f i b r i l las colâgenas, sobre todo en las zonas p e rifê r ica s  de 

los nidos, donde tambien se encuentran frecuentes l in fo c ito s  y  células plas- 

mâticas.
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XIV.- TUMORES DE HISTOGENESIS INCIERTA.

XIV-A.- Tumores benignos.

X IV -A l.- Tumor de células granulares.

Très ejemplos de esta entldad tumoral han sido estudiados. Los hallazgos u l 

tra e s truc tu ra l es en todos e llo s  han sido semejantes.

El patrôn a rqu itec tu ra l bSsico consiste en nidos y cordones ( Figura 138 ) 

sô lidos. La forma ce lu la r prédominante es ovoide o po ligonal. Los nûcleos, de fo r 

ma ova l, presentan envolturas Usas con ocasionales indentaciones u ondulaciones 

de la  envoltura nuclear. Hetero y eucromatina estSn présentes en una cantidad se

mejante. Los nucleolos son de ta l la  mediana o grande, y se observan en el 50 - 

90% de las secciones nucleares.

Los citoplasmas son amplios y tienen una apariencia abigarrada debida a la  

presencia de m ûltip les inclusiones de morfologta muy variada ( Figuras 138 y 139). 

Las organelas citoplâsmicas habituai es son poco abundantes; alcanzando escaso de

sa rro llo  las mitocondrias, e l re tfcu lo  endoplâsmico rugoso y el aparato de Golgi. 

De modo difuso se d istribuyen por el citoplasma haces de filamentos para le los, s in 

ninguna estructura especTfica asociada ( cuerpos densos, agrupaciones de f i l a 

mentos finos y gruesos, f i ja c iô n  en plaças densas, e tc . ) ;  dichos filamentos son 

de tip o  intermedio ( 100 8 ) .  Ocasionalmente se acompahan de algunos microtûbulos 

de 250 8.

Como se ha sefialado al p r in c ip le  del pârrafo a n te r io r, el rasgo u ltraes 

tru c tu ra l mas ca rac te rfs tico  es el aspecto abigarrado de las inclusiones c ito p lâ s 

micas ( Figuras 138 y 139 ) . Tratando de esquematizar se pueden d is tin g u ir  cua- 

tro  tip o  de Inclusiones, todas e lla s  lim itadas por una membrana simple:

1 -  Vesfculas claras y lisosomas primarios de contenido granular denso.

2 .- Inclusiones de contenido granular y lamelar.

3 .-  Acûmulos de vesfculas de diâmetro variab le  ( 200 - 600 8 ).
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4 .-  Inclusiones de contenido filamentoso ( 50 8 ) y m icrotübular ( 80- 

150 8 ).

Tanto el tamafio como la morfologîa de estas inclusiones es variab le . 

Mientras los très primeros tipos son irregularmente esfé ricos, el descrito  

en cuarto lugar tiene un contorno romboideo o fusiform e, motivo por el cual 

se denominan " cuerpos angulados " . Todas estas inclusiones son bâsicamente 

lisosomas en d is t in to  estadio de transformaciôn.

Mientras que los très primeros tipos estSn présentes en las células 

que forman los nidos o cordones tumorales, los " cuerpos angulados " estén 

localizados preferentemente en los fib rob las tos  del estroma tumoral. Sin em

bargo, y en contra de lo  descrito  en algunos traba jos, los " cuerpos angula

dos " estSn tambien présentes en las cëlulas tumorales propiamente dichas 

{ Figura 139 ).

Las células neoplâsicas se asocian entre s f constituyendo cordones y 

nidos, los cuales estén separados del estroma por medio de una lâmina basai 

continua. Dentro de estos cordones tumorales se observan célu las y prolonga

ciones citoplâsmicas c ilfn d r ic a s  ( Figura 140 ) que contienen ocasionales va

cuolas c la ras , filamentos intermedios y ocasionalmente algunos microtdbulos 

de 250 8 de diâmetro.

A pesar de la  apretada disposiciôn de las célu las tumorales, y  del tn - 

timo contacte in te rc e lu la r , no se establecen uniones en los très  casos que 

se examinan en este traba jo .

El espacio ex trace lu la r es escaso, quedando reducido a las hendiduras 

in te rce lu la res  s in  in te rposic ién  de lâmina basai; ésta, como se ha indicado 

previamente, forma una banda continua pericordonal.
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Entre los nidos tumorales ex is te  te jid o  conectivo con moderado numéro 

de fib ra s  de colâgeno na tivo , abundantes fib ra s  de re t ic u lin a  y frecuentes 

fib ro b la s to s ; ëstos, como rasgo d is t in t iv o ,  muestran frecuentes " cuerpos an

gulados

El tip o  ce lu la r responsable de la tumoraciôn es el que se observa en el 

in te r io r  de los nidos y cordones neoplâsicos; su origen serâ considerado en 

el apartado dedicado a los tumores de histogënesis in c ie rta .
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T U MO R  DE CELULAS GRANULARES
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XIV-A2.- Co nd r o m a  de partes blandas.

Esta entldad es extraordlnarlamente rara. Se estudia un caso u ltraes 

tructuralm ente. El tumor e s tI constitu ido  por nidos sôlidos de hâbito con- 

droide rodeados por te jid o  fib roso y cëlulas g igantes multinucleadas.

Las cëlulas tumorales presentan morfologia va riab le , observSndose e le 

mentos fusiform es, po ligonales y es tre llados, ëstos dltimos son los prédomi

nantes. Los nucleos son ovales, con suaves ondulaciones dé la  envoltura nu

c le a r. La cromatina es finamente granular y el nucleolo es pequeRo y poco 

frecuente ( 15% de las secciones nucleares ).

El citoplasma es amplio y dotado de un nûmero moderado de organelas. 

Tanto las mitocondrias como las cisternas del RER son conspicuas. El aparato 

de Golgi y los lisosomas son poco prominentes.

De modo d ifuso el citoplasma esté cursado por frecuentes filamentos 

orientados al azar, s in  que constituyan organizaciones f ib r i la re s  espec ffi- 

cas, si bien de modo focal se asocian a ocasionales cuerpos densos. En algu

nas cëlulas se encuentran moderados depôsitos glucogënicos y occasionales 

vacuolas lip fd ic a s .

Las membranas celufares son irregu la res , y forman frecuentes prolonga

ciones celulares y proyecciones m ic ro ve llo s ita ria s . Asimismo se aprecian 

frecuentes vesfculas de p inoc itos is  y de modo excepcional alguna uniôn in te r 

c e lu la r p r im itiva .

El espacio ex trace lu la r es amplio y en el se distinguen varias zonas,

El area en immediate contiguidad con la  membrana ce lu la r es de poca densidad 

e lectrôn ica , y en e lla  se observan fragmentes linea les de material membranoi

de. Por fuera de esta zona existe  otra  banda irre g u la r ocupada por material 

g râ n u lo fib r ila r  semejante a la  matriz ca rtilag inosa . En las zonas mâs a le ja -
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das, esta m a triz présenta formaciones aciculares densas que correspondes a 

depôsitos de sales c llc ic a s .

Se encuentran por tanto en esta tumoracidn elementos transic iona les en

tre  cêlu las mesenquimales pobremente diferencladas y tîp ico s  condroblastos. 

Por todo e llo  este tumor debe ser considerado como una entidad neoplâsica de! 

te jid o  mesenquimal formador de ca rtila g e .
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XIV-A6.- T u mo r  ad en o m a to l d e  del tracto genital.

Se estudia ultraestructuralem ente un caso de esta entidad tumoral, loca- 

llzado en el epldldlmo derecho.

La arqu ltectura bâsica del tumor consiste en un patrôn cordonal-ca n a li

cu la r. Las células tienen contornos pollgonales ( Figura 142 ) .

Los nûcleos son de forma ova l, con envolturas Usas o suavemente ondu- 

ladas y frecuentes grumos de heterocromatina. Los nucleolos son grandes, apre- 

clândose en el 50% de las seccloned nucleares.

Los citoplasmas son pobres en organelas, con escaso nOmero de mltocon- 

drlas y d iscre te  désarro ilo  del RER. El complejo de Golgl y les lisosomas son 

poco prominentes. El hecho mâs destacado es el gran désarro ile  de les fllamen

tos c itop lism icos ( 70 - 100 8 ) que se disponen en haces paralelos que ocu- 

pan la  mayor parte del area citoplësm ica. De modo ocasional se observan acd- 

mulos glucogénicos y vacuolas lIpTdIcas.

Los hechos mas ca racte rfs ticos de este tumor son las especialtzaclones 

de su p e rfic ie . Numerosas microvellosidades ( Figura 142 ) de gran longitud 

se proyectan hacla los espaclos pseudoglandulares constitü ldos por las cêlu

las tumorales. Las membranas ce lu i ares se disponen en întimo contacte, con 

formaclôn de complejas In te rd ig itac lones y presencla de numerosos desmosomas 

bien désarro i1 ados, algunos de gran long itud . Dichos desmosomas muestran ha

ces de tonofllamentos muy prominentes asoclados a las plaças de unlôn de! 

desmosoma.

En contacte con el estroma, las cêlulas tumorales forman una lêmina ba

sai continua. El espaclo ex trace lu la r es r ic o  en fib ra s  de colSgeno native.

La u ltraes truc tu ra  del tumor adenomatolde révéla una gran s lm tlltu d  con 

la  varledad e p ite l la l del mesotelloma, por le  que posiblemente se orig ine  en 

las cêlulas mesotellales de la  vaginal te s t ic u la r y mesotello pêlvico.
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XIV-A7.- Mixoma.

Esta entidad tumoral ha sido muy d iscu tlda , ya que puede representar 

la  degeneraclôn mixolde de otros tumores ( ca rtfla g o , valnas nervlosas, f1 - 

b rlh ls tloc ltom as , llposarcomas, e tc . ) .  En este trabajo se ha Inclu ldo un ca

so de mixoma Intramuscular, que puede ser considerado como mixoma en se n ti- 

do e s tr lc to .

El tumor no présenta un patrôn arqu itectu ra l de fln ldo  y consiste de cê

lu las  fusiformes y estre lladas d ls trib u ld a s  laxamente en una màtriz mixolde 

poco vascularizada ( Figura 141 ) .

Los nôcleos son ovales, con suaves escotaduras y abundante heterocroma- 

tln a . Los nucleolos son pequeRos y se encuentran èn el 20% de las secclones 

nucleares.

Los citoplasmas son poco abondantes y pobres en organelas; observfindo- 

se escasas mitocondrias, alsladas cisternas del RER y haces disperses de f l 

lamentos citoplâsmicos de tlp o  fin e  ( 50 8 ) . Las especialIzaclones de super

f ic ie  ( m icrovellosidades, p in o c ito s is , uniones y ISmlna basai ) estên au- 

sentes.

El espaclo ex trace lu la r es liwy ampllô y en êl se observan fib ra s  de co- 

lêgeno native y de re t ic u lin a , y gran cantldad de material g râ n u lo fib r lla r  

{ proteogllcanes ) .

El tlp o  ce lu la r responsable de la  tumoradôn es de hêbfto mesenquimal 

p r im itiv e , no mostrando d iferenclac lôn histogenêtica alguna, careclendo a s l- 

mlsmo del notable désarro ile  del RER que se encuentra en los fib rob las tos .
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XIV-A8.- Progonoma melanôtico.

Este tumor es de una gran rareza, existlendo solamente un centenar de 

casos publlcados. Todos los casos, excepto dos, han tenido una conducta be- 

nigna. El caso inc lu ldo  en este traba jo  es excepcional, ya que el tumor, o r l -  

ginado en el nervio dentario in fe r io r ,  destrufa el hueso mandibular e I n f l l -  

traba los te jldos  blandos vecinos, metastatizando en varlos gangllos l ln f f i -  

tlcos  submaxilares. Se tra ta  por tanto del te rce r caso de progonoma melanô- 

tlç o  maligno de la  l lte ra tu ra .

El tumor présenta dos patrônes fondamentales; el prédominante caracte- 

rlzado por nidos y alveolos rodeados de un estroma densamente colagenizado; 

y el segundo patrôn constitu ido  por sôbanas de cêlulas redondas pobremente 

diferencladas.

Dos tlpos ce lu i ares se encuentran en los nidos. Uno de forma cuboldea, 

que se s itua en la  p e r ife r la  de los nidos; y el segundo redondeado (F ig u ra  

143 ) 0 e s tre l1 ado, localIzado en el centre de los nidos. Los elementos ce- 

lu la res de las masas sôlldas y sSbanas celulares son Idênticos a los que

existen en las zonas centrales de los nidos.

En la  descripciôn de estes elementos celulares se re fe rlrâ n  como cêlu

las pigmentadas o " melanociticas " las cêlulas cuboldeas p e rifê r ica s ; mlen- 

tras que las centrales serSn consideradas " neuroblSstlcas " . Los hallazgos 

u ltraes truc tu ra les  permiten sugerir dichos o r fgenes.

a) Elementos melanocfticos.

Aunque se observan fundamentalmente en la  p e r ife r la  de los nidos, se 

encuentran tamblen con gran frecuencla en el estroma, donde adquleren un as- 

pecto fus1forme. Los nûcleos son ovales, con suaves escotaduras de la  envol- 

tura nuclear y abundante heterocromatina. Los nucleolos son de ta l la  media y

estên présentes en el 40% de los nûcleos. El citoplasma es abundante y presen-
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ta très hechos morfol6g1cos prédominantes: gran rlqueza de melanosomas, densa 

red de fllamentos cltoplSsmlcos y elevado numéro de mitocondrias.

Los melanosomas aparecen como cuerpos e llpsoldes rodeados por una mem- 

brana, cuyas dimenslones médias son de 0,5 x 0,3 micras. El contenido de d i 

chos cuerpos muestra d iferentes estructuras; reconoclëndose fllamentos sinu

soïdales long itud ina les y concéntricos; esta d isposiclôn del In te r io r  de los 

cuerpos ellpsoldes es ca rc te rîs tica  de los melanosomas en estadio I I  ( Figu

ra 144 ) .  Otro contenido tîp ic o  de los melanosomas en>d1cho estadio es de es- 

truc tu ra  c r is ta l lh a , con estriaclones transversales de 908 de perlodicidad. 

Estas estructuras c r is ta l Inas son el resultado de la  condensaclôn de los 

fllamentos antes descritos . Tamblen se observan melanosomas en estadios I I I  

y IV , que son el resultado del depôsito de material granular denso sobre las 

estructuras fllamentosas y c r is ta l Inas previamente citadas.

Los elementos melanocfticos muestran c le rtas  especialIzaclones de super

f ic ie ;  apreclândose con frecuencla formaclôn focal de lâmina basai y desarro- 

l lo  ocasional de desmosomas p rim itivo s .

b ) . -  Elementos de hôblto " neuroblSstlco " .

Las cêlulas de hâblto neüroblêstico presentan una ta l la  media de 13,2 

micras. Los nûcleos son redondeados y poseen una envoltura muy compleja, que 

produce profundas hendiduras y boisas nucleares. La cromatina es finamente 

granular, con mfnimo componente heterocrômatfnlco. Los nucleolos son grandes 

y se aprecfan en el 70% de las secclones nucleares.

El citoplasma se dispone perlnuclearmente y en m ûltip les procesos c lto -  

plêsmlcos 0 procesos celu lares ( Figura 145 ) .  En la  zona perinuclear se d is 

pone moderado nûmero de m itocondrias, escasas cisternas del RER y gran can

tldad de ribosomas lib re s . El aparato de Golgl esté présente en la  mayorla 

de los cortes c itop lism icos . Dos rasgos morfolôglcos estên présentes de modo
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constante: vesîculas sercretoras, "y moderado nûmero de fllamentos y m icrotû

bulos, aquellos de 100 8 y estos de 250 8 de d ilm etro . Las vesfculas son de 

contenido c la ro  ( 625 - 1240 8 ) o denso ( 1250 - 2500 8 ) ;  éstos ûltimos son 

tîp icos  grénulos secretorlos. Tanto las vesfculas como los microtûbulos a l-  

canzan gran desarro llo  en las prolongaciones celu lares ( F ifu ra  145 ) ,  las 

cuales forman una densa trama entrecruzada que ocupa el espaclo delim itado 

por los citoplasmas périnucleares.

El espaclo ex trace lu la r comprendido entre las membranas celulares es 

prâcticamente nulo, quedando reducido a hendiduras In te rce lu la res . Las membra

nas celulares se disponen Intimamente asocladas entre s i y constftuyen desmo

somas, tanto entre los sornas celulares como entre las prolongaciones y el c i 

toplasma perinuclear.

Esta descripciôn detallada J u s tif ic a  los têrminos melanocftîco ( c ê lu 

las con tîp icos  melanosomas ) y neuroblfistico ( grênulos secretorlos, micro

tûbulos, prolongaciones celulares y uniones In te rce lu la res de tlp o  desmosôml- 

co ) apHcados a las cêlulas tumorales.
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* Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

**  Tlpos ce lu lares.

Forma ce lu la r.

Forma nuclear.

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

RER.

REL.
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Microtûbulos.

Inclusiones.

**  Organelas especlales.

* Otros hallazgos.
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PROGONOMA MELANOTICO.

XIV-A8.1

Nidos y sSbanas celulares

Melanoçîtîço_________Neyrobléstico

Pollgonal-fus 1forme Redondeada-estrellada

Fusiforme Redondeadd
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H+++,E+ 
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H+,E+++
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Boisas nucleares 

+

+

+

++

+
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Grénulos secretorlos 

Procesos
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XIV.- TUMORES DE HI ST O G E NE S I S  I N C I E R T A .
XIV-B.- Tumores mallgnos.

XIV-B l. -  Sarcomm a lveo lar de partes blandas.

Es un tumor extraordinarlamente raro del cual existen escasas publlca- 

clones u ltra e s tru c tu ra le s . Se Incluye un caso de esta entidad tumoral en el 

présente traba jo .

La arqu ltectura tumoral bésica consiste en nidos y alveolos c o n s tltu l-  

dos por cêlulas de gran ta l la  ( difimetro medio de 24,2 micras ) y de contor

nos pollgonales ( Figura 146 ) .

Los nûcleos son redondo-ovales, alternando las envblturas nucleares 

Usas con otras suaves o profundamente escotadas con formaclôn de boisas nu

cleares. El componente eucromatfnico es el prédominante, observlndose escasos 

grumos de heterocromatina. Los nucleolos, de gran tamafio, se encuentran en el 

50% de las secclones nucleares.

Los citoplasmas son ampllos y presentan un aspecto abigarrado. El nû

mero de mitocondrias es moderado, y ex iste  un desa rro llo  semejante del RER 

y del REL. Los rasgos u ltraes truc tu ra les  mis ca rac te rfs ticos  de este tumor 

residen en el gran nûmero de vacuolas c la ras, lisosomas e Inclusiones c r ls ta -  

l ln a s , asi como el gran desarro llo  que alcanza el aparato de Golgl represen- 

tado por numerosos dictiosomas d is tribu ldos  por todo el citoplasma ( Figuras 

147 y 148 ) . .

Tanto los grênulos densos como la$ Inclusiones c r is ta l Inas son los res

ponsables de la  presencla de material PAS p o s itivo  en los citoplasmas de las 

cêlulas tumorales.

Los grênulos densos y las Inclusiones c r is ta l Inas estên rodeados de una 

membrana simple y U sa, por e llo  se asume que son de origen HsosÔmlco ( FI-
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gura 149 ) .  Los grênulos son de diêmetro va riab le , comprendido entre 890 y 

4460 8 ( Figura 148 ) .  Las Inclusiones c r is ta l Inas son de mayor tamafio osc l- 

lando entre 4400 y 31250 8 { 3,12 micras, tamafio fêcllmente apreclable con 

microscopfa ôptica ) ( Figura 149 ) .  Es posible encontrar formaciones tra n s i

cionales entre los grênulos y las Inclusiones c r is ta l Inas, por lo  que se acep- 

ta que éstas son el resultado de la  transformaclôn de aquellos.

La estructura bêsica de los c r is ta le s  es va riab le , dependiendo de la 

Incidencla del piano de corte . La Imagen que se rep ite  con mayor constancla, 

résu lta  de la  ordenaclôn paralela de lîneas constitu ldas por la  asoclaclôn 

de particu les esféricas de 40 8 de diêmetro, colocadas a In te rva los de 50 8.

A su vez, las particu les de lîneas vecinas se organizan en lîneas obllcuas, 

que forman con las anterlores un êngulo de 100°; la  d is tende  entre las p a r t i

cules de las lîneas obllcuas es de 74 8 ( Figura 149 ) .

Las membranas celulares son rectas y ocasionalmente emiten m ic rove llos i

dades cortas, sobre todo en el centro de los nidos, donde se constituyen es

paclos pseudoglandulares. De modo fo c a l, aparecen vesîculas de p in o c itos is , 

pero no se apreclan desmosomas bien constitu îdos. Las membranas celu lares se 

disponen Intimamente apretadas entre s i ,  dejando escaso espaclo e x trace lu la r, 

el cual esté representado por las hendiduras In te rce lu la res . En la  p e r ife r la  

de los nidos ce lu la res , y a n ive l de la  Interfase cê lu la  tumoral-estrome, se 

observa una lêmin* basai continua. Las membranas celulares situadas p e r lfê r l-  

camente presentan frecuentes hemidesmosomas en re laclôn con la  lêmina basai,

El tlp o  ce lu la r présente en la  tumoradôn es de origen no determinado. 

Las cêlulas tumorales presentan d e rto s  rasgos de orlaen neuroectodêrmico 

( aspecto e p ite l la l ,  lêmina basai, y gran cantldad de grênulos de tlp o  secre- 

to r lo  ) ;  no obstante, su histogênesis sigue siendo desconodda como se d ls - 

cu tlrê  mas adelante en el apartado correspondiente.
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* *  Patrôn a rq u ite c tu ra l. 
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XIV-B3.- Condrosarcoma de partes blandas.

Se estudian dos casos de condrosarcomas de partes blandas. Uno de e llo s  

de tlp o  mesenquimal, y el otro de la  varledad mixolde. A efectos comparativos 

se Incluye en el traba jo  otro caso de condrosarcoma mesenquimal de lo ca llza - 

c16n ôsea prim arla.

En primer lugar se descrlb lrên los dos casos de condrosarcoma mesenqui

mal ( a ) ,  y a continuaciôn el caso correspondiente a la  varledad mixolde (b ).

a .-  Condrosarcoma mesenquimal.

El material selecclonado para estudio u ltra e s tru c tu ra ! en los dos ca

sos de condrosarcoma mesenquimal corresponde a las zonas pobremente d ife ren 

cladas constitu ldas por sêbanas celu lares monôtonas ( Figura 150 ) y rlcamen- 

te vascularizadas, s in presencla de m atriz ca rtilag inosa .

El patrôn es muy uniforme, y esté constitu ido  por slbanas de cêlulas de 

tamabo y morfologla homogêneos. Las cêlulas tumorales son pollgonales u ova

le s , el diêmetro osc lla  entre 10 y  16 micras ( media de 14 micras ) en el ca

so de loca lIzaclôn  ôsea; en el caso localizado en partes blandas el diêmetro 

medio es 11 micras. Los nûcleos son ovalados o redondeados, enigeneral con en

vol turas U sas, que sin embargo son ocasionalmente escotadas en el caso de 

partes blandas. El componente eucromatTnIco prédomina de modo marcado. Los 

nucleolos son de tamabo medio o grande y  se encuentran en el 40 -  75% de las 

secclones nucleares; los nucleolos son esfêricos y muestran con gran frecuen

cla separaclôn de los componentes nucleolares, adoptando unadt^poslclôn con- 

cêntrica  en escarapela, con el componente granular en el centro y el fib roso 

en la  p e r ife r la .

El Indice nûcleo-citoplêsmico es elevado, quedando el citoplasma redu

cido a una banda perinuclear pobre en organelas. Existe moderado nûmero de 

mitocondrias y escasas cisternas del RER. El aparato de Golgl y los llsoso -
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mas son poco prominentes. Destaca la  gran rlqueza en ribosomas 11bres(F1gu- 

ral51)fle modo ocasional los citoplasma contlenen vacuolas llp fd ic a s  de 

pequebo tamabo y discretes lagos glucogénicos. Un rasgo u ltra e s tru c tu ra ! 

bastante constante consiste en la  presencla de haces de fllamentos ( 70 -  

100 8 ) s in ninguna especialIzaclôn o disposiclôn especial.

Las membranas celu lares son rectas, y se disponen Intimamente asocla

das a las vecinas dejando escaso espaclo ex trace lu la r. Con d e r ta  frecuen

c la se desarrollan denstflcaclones paralelas de las membranas celulares e 

Incluse desmosomas.

Las cêlulas tumorales de! condrosarcoma mesenoulmal tienen las carac- 

te r îs t lc a s  u ltraes truc tu ra les  de elementos pobremente diferenclados, cuya 

es tirpe  histogenêtica es d l f f c l l  de t lp i f ic a r .

b .-  Condrosarcoma mixolde.

El condrosarcoma mixolde examinado en el présente traba jo  muestra unas 

ca rac te rîs ticas  u ltraes truc tu ra les  completamente d ife ren tes.

El patrôn a rqu itec tu ra l es en nidos, los cuales estên constitu îdos por 

cêlulas redondas-pollgonales y fusiform es-estrelladas que f lo t* n  en una ma

t r iz  mixolde ( Figura 152 ) .

Los nûcleos son ovales o fus1formes, con frecuentes escotaduras de la  

envoltura nuclear, abundante eucromatina y grandes nucleolos ( 50% de las 

secclones nucleares ) .

Los citoplasmas son ampllos y muestran elevado nûmero de mitocondrias 

de gran tamabo y m ûltip les cisternas dllatadas de! RER, las cuales contlenen 

abundante material granular. El aparato de Golgl y los lisosomas no son pro

minentes.

El citoplasma es de gran densidad e lectrôn ica debido a la  abundancla 

de ribosomas lib re s , vesfculas claras y fllamentos citoplêsmicos que forman
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una densa red. Son frecuentes los acdmulos glucogénicos y las vacuolas 11- 

pîdicas.

Las membranas celu lares estan muy separadas entre s i ,  dejando un es- 

pacio extrace lu la r ampllo. Las células establecen ocaslonales contactes In 

te rce lu la res , pero no llegan a désarro ila r  especialIzaclones de supe rfic ie , 

El espaclo ex trace lu la r contlene gran cantldad de material g rê n u lo f ib r lla r  

( proteogllcanos ) y ocaslonales haces de fib ra s  de collgeno natlvo .



. 198

* Patrôn a rq u itec tu ra l.

*  Forma ce lu la r.

Diêmetro medio.

Forma nuclear. 

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

* RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

* Fllamentos. 

Microtûbulos.

* Inclusiones.

Organelas especlales. 

Otros hallazgos. 

Microvellosidades. 

P inocitos is .

Uniones.

Lêmina basai.

EEC.

Tlpo celular.

CONDROSARCOMA DE PARTES BLANDAS.

XIV-B3(a).l________XIV-B3(a),2_______ XtV-B3(b).l

Sêbanas celulares Sêbanas celulares lobular-mixolde

Pollgonal

11 micras 

Oval-redondeada 

Lisa-escotada 

H+,E+++

75% ,M

+

+

+

+

+

G+,L+

+

+D

+ ,Focal

Escaso

?

Pollgonal

14 micras 

Oval-redondeada 

Lisa 

H+, E+++

40%,M

+

+

++

++

G+,L++

++D

Escaso

?

Fusiforme 
Estrellada

Oval-fusiform e

Escotada

H+,E+++

50%,Gr

+

+

+

G+++,L+

Ampllo,CN,Prot.

Mesenquimal
Condroblêstico



199

X I V - B 6 .- Fibr g h l st l o c l to m a  maligno.

Se han evaluado cuatro fib roh ls tioc ltom as mallgnos de partes blandas, 

el tercero de e llo s  en très biopsias consecutlvas. A efectos comparativos y 

comolementarlos se estudian tamblen tres fib roh ls tioc ltom as mallgnos de lo 

cal Izaclôn primarla ôsea, de éstos se présenta una Informaclôn esquemêtica 

en una segunda tabla resumen. Los hallazgos u ltraes truc tu ra les  en ambos 

grupos, de partes blandas y ôseo, son superponibles.

Esta tumoradôn no présenta un patrôn arqu itectu ra l bêsico a ntvel 

u ltra e s tru c tu ra l, y  solamente un caso muestra una ordenactôn rad ia l de las 

célu las semejantes a la  observada en el dermatofibrosarcoma protuberans, d is 

posiclôn estructura! responsable del patrôn estoriforme observado con mlcros- 

copla e lectrôn ica . En los otros casos las células tumorales se disponen al 

azar, en haces o sêbanas ce lu lares.

La forma ce lu la r es muy va riab le , encontrêndose elementos fusiformes 

( Figura 153 ) ,  ovoïdes o pollgonales ( Figura 154 ) ,  y estre llados ( Figu

ra 155 ) . Los nûcleos poseen envolturas muy complejas, y aunque tienen una 

configuraclôn ovoïde o fusiform e, muestran profundas escotaduras, asi como 

frecuentes polilobulaclones y m ultinucleaclôn. El contenido nuclear muestra 

cantldades sim llares de hetero y eucromatina. Los nucleolos son grandes o 

voluminosos y estên présentes en el 50 - 95% de las secclones nucleares. A s l- 

mlsmo se encuentran frecuentes " nuclear blebs " ,  boisas nucleares ( " nu

c lear pockets " ) ,  cuerpos nucleares ( " nuclear bodies " ) y de modo ocasio

nal Inclusiones fibrosas nucleares.

Los citoplasmas son ampllos y ricos en organelas, las cuales proporcio- 

nan un aspecto abigarrado a los mtsmos. Las mitocondrias, de tamabo medio, 

presentan crestas laminares y m atriz densa; se observan en gran nûmero y es

tên d ls tribu ldas  por todo el citoplasma de modo d ifuso . El RER esté muy de-
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sarro llàdo ( Figura 156 ) ,  existlendo frecuentes cisternas dlla tadas con con

tenido granular. El aparato de Golgl y los lisosomas son muy prominentes, ob- 

servândose frecuentes dictiosomas y numerosos lisosomas primarlos y secunda- 

rlo s  ( Figura 157 ) . En algunas cêlu las aparecen varias vacuolas llp fd tca s  11- 

mltadas por membrana; el contenido de dichas vacuolas es homogêneo y de den

sidad e lectrôn ica media, representando con toda probabllldad grasas neutras 

( Figuras 156 y 157 ).

D istribu ldos por todo el citoplasma hay abondantes fllamentos que oca

sionalmente se asoclan a algunos cuerpos densos ( Figuras 156 y 158 ) ;  este 

hecho que es ca ra c te rts tico , pero no exclusive, del môsculo l is o  se puede ob

server en algunas células fusiformes de los fib roh ls tioc ltom as mallgnos.

El espaclo ex trace lu la r es Ir re g u la r, siendo ampllo y r ico  en fib ra s  

de colêgeno natlvo en algunas zonas , y  précticamente Inexistante en o tras , 

en las que las células se asoclan Intimamente entre s i .  Las membranas celu

lares en las areas compactas siguen trayectos paralelos dejando estrechas 

hendiduras In te rce lu la res ; de modo fo c a l, siguen trayectos sinuosos, apare- 

clendo In te rd ig itac lones entre las membranas vecinas. En dos de los casos, 

las membranas celulares muestran uniones de tlp o  desmosômico, pobremente desa- 

rro lladas en un caso ( Figura 158 ) ,y  bien configuradas, con fllamentos aso

clados en el o tro , Por o tra  parte , uno de los casos, présenta formaclôn fo 

cal de lêmina basai ( Figura 158 ) .

El tlp o  ce lu la r responsable de esta entidad tumoral es d l f f c l l  de esta- 

blecer. De hecho, existen elementos celu lares con rasgos u ltraes truc tu ra les  

encuadrables en d iferentes tlpos c ito lô g ico s ;

a .-  Células fusiformes ricas en RER, que recuerdan a los fib ro b la s to s .

b .-  Células fusiformes de hêbito f ib ro b lê s tic o , pero que contlenen f r e 

cuentes haces de fllamentos citoplêsmicos asoclados focalmente a cuerpos den-
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sos; estas células corresponden a m lo flb rob lastos.

c . -  Alternando con las dos an te rlo res, existen células ovales de c i to 

plasma ampllo, escaso RER, y gran nûmero de lisosomas; estas células deben 

ser consideradas elementos h is t lo c îta r lo s .

d .-  Células gigantes multinucleadas ( Figura 159 ) ,  con rasgos h ls t lo -  

c lta r lo s .

e .-  Finalmente hay células mesenquimales Indiferencladas, no comprome- 

tldas en la  d iferenclaclôn de las lîneas celu lares antes seflaladas.

En d e f in i t iv e ,  el fib roh is tloc itom a  maligno es una p ro llfe rac lôn  neoplê- 

slca de célu las mesenquimales que adoptan d is tin to s  tlpos de organizaclôn y 

desarro llo  de sus organelas. El origen de todas e lle s  es de tlp o  f lb ro h ls t lo -  

c l ta r lo .  En la  discusiôn de estos tumores se revlsarôn los argumentos que 

apoyan el origen fib ro b lê s tic o  o h is t lo c ita r lo  de la  les lôn.
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Patrôn arquitectural

FIBROHISTIOCITOMA MALIGNO DE PARTES BLANDAS. 

XIV-B6.1 XIV-B6.2 XIV-B6.3 XIV-B6.4 

No deflnldo No definido No deflnldo Estoriforme

Forma ce lu la r. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme
Oval Oval Oval Oval

Forma nuclear. Fusiforme Fusiforme Fusiforme Fusiforme
Oval Oval Oval Oval

Envoltura nuclear. Escotada
Multinucle
aclôn

Escotada Escotada
Multlnucle-
clôn.

Escotada

Cromatina. H++.E++ H++.E++ H++,E++ H+.E+++

Nucleolo. 95%,Gr 50%,Gr 75%,Gr 60%,Gr

Inclusiones nucleares. Boisas nu
cleares

Boisas nu
cleares

- -

Mitocondrias. +++ +++ +++ ++

RER. +++ +++ ++ ++

REL. + + + +

Aparato de Golgl. ++ ++ ++ +

Lisosomas. +++ +++ +++ +

Fllamentos, ++CD ++CD ++CD +

Microtûbulos, - - - -

Inclusiones, G-,L++ G-.L++ G-.L++ G-,L+

Organelas especlales. - - - -

Otros hallazgos. - - - -

Microvellosidades, - - -■ -

P inocitosis, + + + +

Uniones, +D - ++D -

Lêmina basai. + ,Focal - - -

EEC. Irregu lar Irregular Irregu lar Irregular

Tlpo ce lu lar. F,MF.H F,MF,H F,MF,H F,MF,H
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F I BR O H I ST I O C I TO M A  M A LI G N O  OSEO.

Patrôn a rq u ite c tu ra l. 

Forma ce lu la r.

Envoltura nuclear.

Forma nuclear.

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgl. 

Lisosomas.

Fllamentos.

Microtûbulos.

Inclusiones.

Organelas especlales. 

Otros hallazgos.

Microvellosidades.

P inocitos is .

Uniones.

Lêmina basai.

EEC.

Tlpo celular.

XIV-B6.5

Fusiforme
Oval

Escotada

Fusiforme
Oval
H++»E++ 

40%,M

+++

+++

+

+

++

++

G-,L+

Inclusiones 
c r is ta l Inas 
en RER

XIV-B6,6 XIV-B6,7
No defln ldo  No defln ldo  No defln ldo

Fusiforme
Oval

Fusiforme
Oval

Escotada Escotada 
M ultinuclea
clôn.
Fusiforme
Oval
H++,E++

80%,Gr

Fusiforme
Oval
H++,E++ 

60%,Gr

Boisas nucle—  
res
+++ ++

++ ++

+ +

++ +

++++ ++

++CD +

G-,L++ G-,L+

+

+D

Irre g u la r Irregu la r Irregu la r

F,MF,H F,MF,H F,MF,H
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XIV-B7.- Sarcoma de Kagosl.

Se han Incluldo 11 casos de sarcoma de Kaposi en el presente trabajo 

para tra ta r de encontrar la cé lu la responsable de esta p ro llfe rac lôn  tumo

ra l.

La arqultectura tumoral varia de unas areas a otras; existen sin em

bargo dos patrones de crecimlento constantes en todos los casos estudiados: 

estructuras vasculares ( Figuras 160 y 161 ) ,  y haces de células fu s ifo r

mes ( Figura 162 ).

Con el f in  de esquematizar la  descripciôn de esta varledad tumoral se 

distinguen tres tlpos celulares: endotella ies, peric itos e 1nterst1c1ales(F1- 

guras 160 y 161 ).

Se consideran células endotellaies aquellas que constituyen luces vas

culares que contlenen hematles; dichas células presentan todos los atributos 

ultraestructurales de este tlpo  ce lu la r. Los peric itos se disponen alrededor 

de las previamente citadas. Las células In te rs tic la le s  son aquellas que se 

locallzan en el espaclo comprendido entre las estructuras vasculares, sin 

formar parte de las mismas.

En los casos estudiados se observan dos tlpos de estructuras vascula

res: unas constituldas exclusivamente por células endotellaies y lîmitadas 

por una lêmina basai; y otras mas complejas y diferencladas que poseen cé

lu las endotellaies y pe ric itos . Las células endotellaies presentan ocaslo

nales microvellosidades luminales, frecuentes complejos de unlôn Interce lu

lares del tlpo de las uniones de hendidura ( " gap junctions " ) y desmoso

mas ( Figura 163 }. Tanto la membrana ce lu la r luminal como la basai muestran 

frecuentes vesfculas de p inocitosis, Una lêmina basai ( Figura 164 } con

tinua rodea a la porclôn perifé rica  de las células endotellaies, las mem

branas celulares a dicho nivel presentan frecuentes hemidesmosomas.
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Las cêlulas endo te lial es son fusiform es, a veces tumefactas adqulrien- 

do un contorno po llgona l. Los nûcleos son ovales-fuslformes con predomlnlo 

del componente eucromatfnico. Los citoplasmas son pobres en organelas, las 

cuales se disponen fundamentalmente alrededor del nucleo. De modo difuso 

se observan haces de fllamentos ( 70 -100 8 ) .  Ocasionalmente el aparato 

de Golgl y los lisosomas son prominentes, algunos lisosomas secundarlos 

contlenen acûmulos marcados de hemosiderinà ( Figura 164 ) ;  en algunos ca

sos las Imâgenes de e ritro fa g o c ito s is  son prominentes. El rasgo endote lia l 

mas c a ra c te rîs tico , los cuerpos de Welbel-Palade, se encuentra en las cé lu

las que forman las estructuras vasculares bien diferencladas ( Figura 165 ) ;  

a veces es necesarlo examiner varias estructuras vasculares para encontrar 

dichos cuerpos de Welbel-Palade. Estos cuerpos citoplêsmicos son de co n fi

guraclôn c l lfn d r ic a  o e llpso lde y miden 3 x 0,2-0,6 micras; estan l lm lta -  

dos por una membrana y contlenen una m atriz densa en la  cual yacen varlos 

microtûbulos ( 250 - 300 8 de diêmetro ) que se orlentan longitudinalmente 

en la  misma d irecclôn  del e je mayor del e llpso lde o cuerpo c llfn d r ic o  ( F i

gura 80 ).

Los elementos p e r ic ita r lo s  presentan como ca rac te rfs tlca  fundamental 

el disponerse alrededor de las estructuras vasculares bien diferencladas y 

el poseer una lêmina basai continua ( Figura 160 ) .  Los p e ric ito s  son fu s i

formes y contlenen nûcleos ovales de las mismas ca racte rîs ticas que los endo

te l la ie s . Por o tra  parte presentan todas las ca racte rîs ticas c ito lôg icas  

de las células endote lla les ( excepto los cuerpos de Welbel-Palade ) y se d j- 

ferenclan de las mismas en dos hechos: mayor densidad del citoplasma y mar

cado desarro llo  del RER. La mayor densidad citoplêsmica de los p e ric ito s  es 

deblda fundamentalmente a la  gran rlqueza de fllamentos que de modo focal 

se asoclan a cuerpos densos, hecho éste muy raro en las células endote lla les.
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La membrana ce lu lar de los peric itos contlene frecuentes hemidesmosomas y se 

asocla de modo constante a una lêmina basai continua.

Una vez descritos los elementos celulares de las estructuras vascula

res hay que menclonar las caracterîsticas morfolôgicas del espaclo compren

dido entre dichas estructuras vasculares. En dicho espaclo se encuentran 

elementos celulares fusiformes y estrellados Inmersos en un espaclo extrace

lu la r  moderadamente colagenizado. Por convenlencla descriptiva denominamos 

a dichos elementos fusiformes o estrellados, cêlulas In te rs tic la le s .

Las células In te rs tic la le s  ( Figuras 160 y 161 ) tienen caracterîsticas 

c ito lôgicas superponibles a los pe ric itos , si bien existen dos diferenclas 

bêsicas: no tienen una lêmina basai continua, y no se disponen de modo cons

tante alrededor de los canales endotellales. Las células In te rs tic la le s  no 

muestran cuerpos de Welbel-Palade. Un hecho destacado es la gran rlqueza 

llsosômica y el a lto  contenido en hemosiderinà, mês marcado que en las célu

las endotellales y en los pe ric itos . El RER esté muy désarroi1 ado y en dos 

de los casos se observan estructuras paracristalinas en su In te rio r ( Figu

ra 166 ).

La InterpretaclÔn del origen de estas células In te rs tic la le s  es com

p le ja . Se puede pensar que son células p e ric ita rlas  modificadas, pero as l- 

mlstno se puede comcluir que su hêbito es semejante al de los m loflbroblas

tos. En un examen culdadoso de los 11 casos aqui presentados se evidenclan 

Imêgenes transicionales entre las células In te rs tic la le s  alsladas, grupos 

de las mismas, desarrollo de lêmina basai alrededor de los mismos, aparl- 

clôn de uniones Interce lu lares, y constituclôn de yemas vasculares sôlldas 

que posterlormente se hacen permeables y contlenen hematles.

Conoclendo la evoluclôn histolôgica de las leslones del sarcoma de
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Kaposi, segun la  cual las leslones In it ia le s  son de tlp o  c a p lla r, apare- 

clendo posterlormente las areas fusocelu lares, se puede conc lu ir que posl- 

blemente existe una transformacldn en la  d lrecclfin  cê lu la  endote lla l -  p e rl- 

c lto  - cêlula In t e r s t i t ia l ,  y  que en d e fin it iv e  la  leslôn tons is te  bSsIta- 

mente en una neoptasia e n d o te lla l. Estos aspettos h istogenétitos serin  re - 

vlsados en profundidad en la  d is tus idn de los tumores de histogénesis 1n- 

t le r ta .

El espatio e x tra te lu la r es moderadamente abondante y  tontlene f ib r in a ,  

material membranolde, fib ra s  de to llgeno nativo y de r e t i tu l in a ,  asi tomo 

fretuentes hematles extravasados.
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SARCOMA DE 

XIV-B7.1

KAPOSI.

XIV-B7,2 XIV-B7,3 XIV-B7,4

Patrôn a rqu itec tu ra l. Vascular
Fascicular

Vascular
Fascicular

Vascular Vascular 
Fascicular Fascicular

Forma ce lu la r. Fus1 forme Fuslforme Fuslforme Fuslforme

Forma nuclear. Oval
Fuslforme

Oval
Fuslforme

Oval
Fuslforme

Oval
Fuslforme

Envoltura nuclear. Lisa
Escotada

Lisa
Escotada

Lisa
Escotada

Lisa
Escotada

Cromatina. H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 30*,Gr 50%,M 30%,M 30%,M

Inclusiones nucleares - - -

Mitocondrias. E+;P,I++ E+;P,I++ E+;P,I++ E+;P,I++

RER. E+;P,I+++ E+;P,I+++ E+;P,I+++ E+;P,I+++

REL. + + + +

Aparato de Golgi. + + + +

Lisosomas. ++ ++ ++ ++

Fi lamentes. E++;P,I+++ E++;P,I+++ E++;P,I+++ E++;P,r+++

Mlcrtûbulos. - - - -

Inclusiones. G-.L+ G- ,L- G- ,L- G-.L+

Organelas especlales. E:W-P + E;N-P + E:H-P + E:W-P +

Otros hallazgos. - - - -

Microvellosidades. E: ++ E: ++ E: ++ E : ++

Pinocitosis. +++ +++ +++ '+++

Uniones. +H,+D +H,+0 +H,+D +H,+D

Limina basai. E,P +++ E,P +++ E,P +++ E,P +++

EEC. Ampli0 Escaso Ampllo Ampllo

Tlpo ce lu la r. E; P; I E; P; I E; P; I E; P; I
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SA RC O M A  DE KAPOSI.
XIV-B7.5 XIV-B7,6 XIV-B7,7 XIV-B7,8

* Patrôn a rq u ite c tu ra l. Vascular
Fascicular

Vascular
Fascicular

Vascular
Fascicular

Vascular
Fascicular

Forma ce lu la r. Fuslforme Fuslforme Fuslforme Fuslforme

Forma nuclear. Oval
Fuslforme

Oval
Fuslforme

Oval
Fuslforme

Oval
Fuslforme

Envoitura nuclear. Escotada Lisa
Escotada

Lisa
Escotada

Escotada

Cromatina. H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 70%,Gr 20%,M 70%,M 65%,Gr

Inclusiones nucleares. - - - -

Mitocondrias. E+;P,I ++ E+;P,I ++ E+;P,I ++ E+;P,I ++

RER. E+;P,I +++ E+iP,I +++ E+;P,I +++ E+;P,I +++

REL. - - - -

Aparato de Golgi. + + + +

* Lisosomas. E+;P,I ++ E+;P,I ++ E+;P,I ++ E+;P,I ++
* Fllamentos. E++;P,I +++ E++;P,I +++ E++;P,I .+++ E++;p,I +++

Mlcrotdbulos. - - - -

Inclusiones. G- ,L+ G- ,L- G-,L+ G-,L+
** Organelas especlales. E:W-P + E:W-P + E;W-P + E;W-P +

Otros hallazgos. - - - -
* Microvellosidades. E+ E++ E+ E+
* P inoc itos is . +++ +++ +++ +++

* Uniones. +H,+D +H,+D +H,+D +H,+D
* Limlna basal. E,P +++ E,P +++ E,P +++ E,P +++

EEC. Escaso Ampllo Escaso Escaso

Tipp ce lu la r. E, P, I E, P, I E, P, I E, P, I
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SA RCOMA DE KAPOSI.
XIV-B7.9 XIV-B7.10 XIV-B7,11

* Patrôn a rq u ite c tu ra l. Vascular
Fascicular

Vascular
Fascicular

Vascular
Fascicular

Forma ce lu la r. Fuslforme Fuslforme Fuslforme

Forma nuclear. Oval Oval
Fuslforme

Oval

Envoitura nuclear. Lisa
Escotada

Lisa
Escotada

Lisa

Cromatina. H+.E+++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 60%,M 50%,Gr 70%,M

Inclusiones nucleares. - - -

Mitocondrias. E+;P,I ++ E+;P,I ++ E+;P,I ++

RER. E+;P,I +++ E+;P,I +++ E+;P,I +++

REL. + + +

Aparato de Golgi, + + +

* Lisosomas. E+;P,I ++ E+;P,I +++ E+;P,I +++

* Fllamentos. E++;P,I +++ E++;P,I +++ E++;P,I +++

Microtdbulos. - - -

Inclusiones. G- ,L- G-,L+ G-,L++

**  Organelas especlales. E;W-P + E;W-P + E;W-P +

Otros hallazgos. - - -

* Microvellosidades. E++ E+ E++

* P inocitos is . ++ +++ ++

* LImlna basal. E,P +++ E,P +++ E,P +++

EEC. Escaso Ampllo Escaso

Tlpo ce lu la r. E ,.P ,.I E, P, I E, P, I
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XIV-B8.- Sarcoma de çëlulas Claras de las valnastendlnosas y 

aponeurosis.

Se presentan los hallazgos u ltraes truc tu ra les  de dos ejemplos de sarco

ma de cêlulas claras de las vafnas tendinosas y aponeurosis. Los dos casos 

muestran rasgos morfoldglcos Idênticos.

El patrdn a rqu itectu ra l consiste en nidos sôlldos confluences. Las cê

lu las  tumorales son fuslformes u ovales. Los citoplasmas son ampllos y con- 

tlenen un hlaloplasma c la ro . Los nCcleos son ovales o redondeados y estin  

dellm ltados por envoituras nucleares l is a s . Los nucleolos son muy promlnen- 

tes, se observan en el 100% de las secclones nucleares y son muy volumlno- 

sos ( Figura 167 ) .  La cromatina es finamente granular debldo al predomlnlo 

de la  fraccldn eucromatfnlca. De modo ocaslonal se encùentran " cuerpos nu

cleares ” ( " nuclear bodies " ) .

En el citoplasma se encuentra moderada cantldad de mitocondrias y aigu- 

nas cisternas del RER. El aparato de Golgi es poco promlnente y se apreclan 

freceuntes lisosomas. De modo focal existen pequehos haces de fllamentos c1- 

topllsm lcos de tlp o  Intermedto. Uno de los hechos mis destacacbses la  gran 

cantldad de glucdgeno hlaloplSsmtco, tanto en forma monoparticulada o beta 

( 150 8 ) como en rosetas o a lfa  ( 550 - 780 8 ) C Figuras 168 y 169 ) .

Algunas cêlulas tumorales, en cada caso, presentan frecuentes formaclo- 

nes ellpsoldes llm itadas por membrana que miden entre 0,2 y  0,4 micras de 

longitud. La mayorîa de estas estructuras contlenen fllamentos de trayecto 

s inusoïdal, orlentados tanto long itud ina l como concêntricamente. De modo oca

s lona l, dichos cuerpos e llpsoldes contlenen formaclones paracris ta linas con 

estriaclones transversales de perlodo variab le  ( 85 - 112 8 ) .  Estas orga

nelas corresponden de modo Inequfvoco a melanosomas en estadio I I .  Tamblen 

se observan, aunque en numéro menor, melanosomas en estadios I I I  y  IV (  F I-
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guras 169 y 170 ),
Las membranas celu lares presentan trayecto recto  y se disponen Intlm a- 

mente adosadas unas a o tras , pero s in  l le g a r a c o n s tltu tr  complejos de unldn. 

En re lac ldn  con el estroma, e l cual rodea a los nidos de celu las tumorales, 

se forma focalmente llm lna basal ( Figura 170 ) . las  membranas ce lu lares 

en la  proximldad de la  llm lna basal desarro llan tfp lco s  hemldesmosomas.

El espacio ex tra ce lu la r es escaso o prictlcam ente nulo en e l In te r io r  

de los nidos. El estroma perlnodular muestra gran cantldad de flb raS  de co- 

llgeno nativo y cêlu las de h ib lto  fib ro b lê s tic o .

Las cê lu las que constituyen la  tumoraclên presentan signos InequTvo- 

cos de s în tes is  de melanina, por lo  que se pueden considerar como elementbs 

m elanocfticos. Los otros rasgos u ltra e s tru c tu ra le s  de las cê lu las tumorales 

son compatibles con dicho origen.
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SARCOMA DE CELULAS CLARAS.

XIV-B8.1 XIV-B8.2

* Patrôn a rq u ite c tu ra l. Nidos Nidos

* Forma ce lu la r. Oval Oval
Fuslforme Fuslforme

Forma nuclear. Oval Oval

Envoitura nuclear. Lisa Lisa

Cromatina. H+,E+++ H+,E+++

* Nucleolo. 100%,Gr 90%,Gr

Inclusiones nucleares. Cuerpos _

nucleares

Mitocondrias. ++ ++

RER. ++ ++

REL. + +

Aparato de G olg i. + +

* Lisosomas. +++ +++

Fllamentos. ++ ++

Microtdbulos. - -

* Inclusiones. G+++,L+ G++,L+

* *  Organelas especlales. Melanosomas Melanosomas

Otros hallazgos. - -

Microvellosidades. - -

P inocitos is . + +

* LImlna basal. + ,Focal +, Focal

Uniones. - -

EEC. Escaso Escaso

Tlpo celular. M e la n o c tt t c o  M e la n o c tt t c o
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X I V - B 9 ,- Sarcoma de Ewing extraesguelëtico.

El sarcoma de Ewing extraesquelético es una entldad tumoral descrita  

con posterioridad a la  publicaclôn de la  c la s ifica c lô n  de la  OMS. Es un tu 

mor maligno de partes blandas con ca rac te rls ticas  arqu itectura les y c lto -  

lôgicas Idénticas al sarcoma de Ewing ôseo.

En este apartado se exponen los hallazgos u ltraes truc tu ra les  de cinco 

casos de sarcoma de Ewing extraôseo, y se comparan con las ca racte rls ticas 

submicroscôpicas de catorce casos de sarcoma de Ewing ôseos p rim itives .

Los resultados son totalmente superponibles en ambos grupos, por e llo  

se describen de modo sistematizado los casos extraôseos, mientras que los 

casos p rim itives  ôseos se resumen en forma de tabla { casos 6 a 19 ) .

El patrôn a rqu itec tu ra l e s t! constitu ido  por nidos sôlldos confluantes 

y slbanas celulares ( Figura 171 ) . Una ca rac te rfs tica  del tumor es la  gran 

uniformidad ce lu la r. Las cêlulas son de forma pbllgonal o redondeada ( Figu

ras 171 y 172 ) . La media de los dllmetros celulares osc lla  entre 9 y 13,3 

micras. Los nûcleos muestran una gran monotonia, son redondo-ovales, y las 

envolturas suelen ser Usas o suavemente onduladas. Prédomina el componen- 

te  eucromattnico y los nucleolos son prominentes, mas que por su tamaho por 

el gran désarro ilo  del nucleolonema, el cual proporclona al nucleolo un as- 

pecto re ticu lado muy ca ra c te rîs tlco . Los nucleolos se apreclan en el 35 -  

95% de las secclones nucleares,

Los citoplasma son moderadamente abondantes, pobresen organelas y con 

gran rlqueza de ribosomas l ib re s . Las mitocondrias son escasas y existen 

ocasionales cisternas del RER. El aparato de Golgi y los lisosomas son po

co prominentes. Algunas cêlulas tumorales de configuraclôn alargada o fu s l

forme contlenen haces de fllamentos Intermedios.
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Junto con las ca rac te rls ticas  nucleares, el contorno pollgonal de los 

lim ite s  c itop llsm lcos y  el aspecto c la ro  del citoplasma, son los rasgos fon

damentales de esta tumoraclôn. El aspecto c laro del citoplasma es debldo por 

una parte a la  poca densidad e lectrôn ica del hlaloplasma, y por o tra  a la 

gran cantldad de glucôgeno que se acumula en el citoplasma de las cêlulas tu 

morales ( Figuras 171 y 172 ). Con las têcnicas de f i ja c lê n . Inclusion y 

tin c lên  u tillza d a s  en nuestro departamento, el glucôgeno aparece como lagos 

h ialoplism icos claros ( Figura 171 ) ,  que rechazan al resto de las organe

las citoplêsm icas; dichos lagos no estSn dellmltados por membrana alguna. El 

glucôgeno aparece en su mayor parte bajo forma monoparticulada { 150-200 8 )

( Figura 172 ) ,  y ocasionalemente en forma de rosetas ( 500-800 8 ) .  Con 

gran freceuncla se asoclan vacuolas Itp fd ica s  rodeadas por membrana { l lp o -  

somas ) a los lagos glucogênicos (  Figura 173 ) . La cantldad de glucôgeno 

es va riab le , pero siempre présente; en algunas areas tumorales puede ser 

escaso o Inaparente ( Figura 174 ),

Las membranas celulares son rectas y se disponen intimamente adosadas 

entre s i ,  sigulendo trayectos para le los. De modo ocaslonal se encùentran den- 

stflcaclones paraielas de las membranas celulares que representan desmosomas 

pobremente désarro i1 ados; sin embargo en algunos casos es posible apreclar 

desmosomas bien constitu ldos con confluencla de tonofllamentos { Figura 173). 

No existe  formaclôn de lômtna basai en la  In terfase del as membranas celulares 

con el estroma tumoral.

El espacio ex trace lu la r es escaso y solo contlene algunos grumos y ma- 

sas de material granular denso.

La estirpe  ce lu la r responsable de la  tumoraclôn es d i f t c l l  de t l p l f l -  

car; de hecho no se conoce de la  existencla de una cêlu la semejante en los 

te jldos normales. Los aspectos histogenêticos serin  discutldos detalladamen- 

te mas adelante.
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S A RCOMA DE E W ING E X T R A E S Q U E L E T I C O .
XIV-B9.1 XIV-B9,2 XIV-B9,3 XIV-B9,4 XIV-B9,5

* Patrôn a rq u ite c tu ra l. Nidos Nidos Nidos Nidos Nidos
Sibanas Sibanas SIbanàs Sibanas Sibanas

*
Forma ce lu la r. Pollgonal Pollgonal Pollgonal Pollgonal PolIgonal

DISmetro medio. 9 micras 9,6 micras 13,3 m icr. 10,9 m icr. 13 m icr.

* Forma nuclear. Oval Oval Oval Oval
1

Oval 1
I

* Envoltura nuclear. Lisa Lisa Lisa Lisa Escotada

* Cromatina. H++,E++ H+jE + + + H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++

Nucleolo. 35%,M 95%,M 60%,M 60%,M 80% iM

Inclusiones nucleares - -
i

Mitocondrias. + + ++ ++ + +  I ■

RER. + + + + +

REL. + + + + + 1

Aparato de Golgi. + + + + i
Lisosomas. - - + + + i

Fllamentos. + - - +

Microtûbulos. - - - -

** Inclusiones. G+,L+ G++,L+ G++++,L+ G++++,L+ G++,L+

Organelas especlales. - - - - -

Otros hallazgos. - - - - -

Microvellosidades. - - - - -

P inoc itos is . - - - - -

Uniones. +D +D +D +D +D

LSmIna basai. - - - - -

EEC. Escaso Escaso Escaso Escaso Escaso

Tlpo ce lu la r. ? ? ? ? ?
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SA RC O M A  DE  E W ING OSEO.

*  Patrôn a rq u ite c tu ra l.

* Forma ce lu la r.

Dllmetro medio.

* Forma nuclear.

* Envoitura nuclear.

*  Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares 

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Fllamentos.

Microtdbulos.

* *  Inclusiones.

Organelas especlales. 

Otros hallazgos. 

M icrovellosidades. 

P inoc itos is .

Uniones.

LImina basal.

EEC.

Tlpo celular.

XIV-B9.6 XIV-B9,7 XIV-B9,8 XIV-B9,9 XIV-B9,10

Nidos Nidos Nidos Nidos Nidos
Sibanas Sibanas Sibanas Sibanas Sibanas !

Pollgonal Pollgonal Oval Oval
Pollgonal Pollgonal

Pollgonal

10,8 mic. 9,6 mic. 11,1 mic. 10,9 mic. 10,9 mic.

Oval Oval Oval Oval Oval

Lisa Lisa
Ondulada

Lisa Lisa Lisa
Escotada

H+,E+++ H++,E++ H-,E++++ H+,E+++ H+, E+++

70%,M 60%,M 60%,M 50%,M 70%,Gr

- - - - -

+ ++ + + +

+ + + +

- - - - -

- + ++ + +

- + + + +

- - + + +

- - + - +

G++,L+ G+,L- G+++,L+ G++++,L+ G++,L+

- - - - -

- - - - -

- - - - -

- - - - -

- - +0 - +0

- - - - -

Escaso Escaso Escaso Escaso Escaso

? ? ? ? ?
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SARCOMA DE E W ING O S E O .
XIV-89,11 XIV-B9,12 XIV-B9.13 XIV-B9.14 XIV-B9.15

* Patrôn a rqu itectu ra l

* Forma ce lu la r.

Dilmetro medio.

*  Forma nuclear.

* Envoitura nuclear.

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares. 

Mltocondrlas.

RER.

REL.

Aparato de Golgi. 

Lisosomas.

Fllamentos.

Microtûbulos.

* *  Inclusiones.

Organelas especlales. 

Otros hallazgos. 

Microvellosidades. 

P inocitos is .

Uniones.

LImlna basal.

EEC.

Tlpo ce lu la r.

Nidos
Sibanas

Oval
Pollgonal 

13,1 mic. 

Oval 

Lisa

H-,E++++ 

80%,Gr

++

G+,L+

+0

Nidos
Sibanas

Nidos
Sibanas

Nidos
Sibanas

Nidos
Sibanas

Oval
Pollgonal

Oval
Pollgonal

Oval
Pollgonal

Oval
Pollgonal

11,6 mic. 11,8 mic. 10,5 mic. 12,2 mic.

Oval Oval Oval Oval

Lisa Lisa Lisa Lisa
Ondulada

H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++ H+,E+++

60%,P 50%,Gr 50%,M 50%,M

+D

+++

+

G+++,L+ G+,L+

+D

Escaso Escaso Escaso

? ? ?

++

+

G+++,L+

+

+

G+,L+

+D

Escaso

?

+D

Escaso

?
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SARCOMA DE ÉWING OSEO. 

XIV-B9.16 XIV-B9.17 XIV-B9,18 XIV-B9,19

* Patrôn a rq u ite c tu ra l. Nidos
Sibanas

Nidos
Sibanas

Nidos
Sibanas

Nidos
Sibanas

* Forma ce lu la r. Pollgonal Pollgonal Pollgonal Pollgonal

DiSmetro medio. 11,7 mic. 11,2 mic. 12,2 mic. 10,8 mic.

* Forma nuclear. Oval Oval Oval Oval

* Envoltura n u c le ir. Lisa Lisa
Ondulada

Lisa
Escotada

Lisa

* Cromatina. H+,E+++ H+,E+++ H++,E++ H++,E++

Nucleolo. 50%,M 70%,Gr 60%,M 50%, P

Inclusiones nucleares - - -

M itocondrias. ++ ++ ++ +

RER. + + + +

REL. - - -

Aparato de Golgi. - - - -

Lisosomas. +++ + - ■ -

Fllamentos. + - - -

Microtûbulos. - - - -

** Inclusiones. G+,L+ G+,L+ G+,L+ G++,L+

Organelas especlales. - - - -

Otros hallazgos. - - - -

Microvellosidades. - - - -

P inocitos is . - - - -

Uniones. +D - +D -

Limina basai. - - - -

EEC. Escaso Escaso Escaso Escaso

Tlpo ce lu la r. ? ? ? ?
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XV.- LESIONES NEOPLASICAS 0 CUESTIONABLEMENTE NEOPLASICAS.

XV-A.- Grugo xantomw.

XV-A3.- Xantogranuloma_juven11.

Tres xantogranulotnas juven iles ban sido examlnados u ltra e s tru c tu ra l-  

mente. Las cêlu las tumorales se disponen en sibanas de aspecto polimorfo 

en las que alternan cêlulas de c a rlc te r in flam antorio y cêlulas de h ib ito  

h is t io c ita r io  mono o multinucleadas. Las cêlu las tumorales son de contornos 

poligonales y ocasionalmente estre lladas ( Figura 175 ) .  Los nûcleos tienen 

forma ova l, s i bien la  envoltura nuclear se Invagina frecuentemente y llega 

a c o n s titu ir  boisas nucleares y " nuclear blebs " . Los nucleolos son poco 

prominentes y ex is te  llg e ro  predomlnlo del components eucromatfnico. La mul- 

tlnucleaclôn es un fenêmeno frecuente ( Figura 176 ) .

Los citoplasma son ampllos y muestran una cantldad moderada de m ito

condrias y escaso désarro ilo  del RER y del REL. Existe gran nûmero de l is o 

somas primarlos y secundarlos ( Figura 177 ) ;  s in  embargo el aparato de Gol

gi es poco promlnente.

Los fllamentos c itop lism icos forman una fin a  trama, pero no adquteren 

ninguna disposiclûn a rqu itectu ra l especial. El rasgo mas ca rac te rîs tlco  de 

las cêlulas p ro lifé ran tes  es la presencla de numerosas vacuolas llp td ic a s  

rodeadas por membrana ( Figura 170 ) y con un contenido homogêneo de den

sidad e lectrôn ica  media, lo  que représenta un acûmulo de grasas neutras. A 

d ife rencla  del acûmulo H p fd lco  de los tumores del te jid o  adiposo y del t e j l -  

do adiposo normal, las gotas grasas estan rodeadas por membrana, mientras 

que en el te jid o  adiposo el material lIpTdIco yace en el hlaloplasma sin 

membrana lim ita n te .

Las membranas celulares se adosan Intimamente entre s i ,  formando mûl- 

t lp le s  In te rd ig itac lones ( Figura 179 ) ,  las cuales son altamente caracte-



221

r is t lc a s  de los h is t io c lto s . A pesar de esta Intima asoclaclôn, no llegan a 

establecerse uniones In te rce lu la res , salvo algunas densificaclones parale- 

las de las membranas celu lares. Las otras diferenclaclones o especialIzac lo - 

nes de superfic ie  ( m icrovellosidades, p inoc itos is  y llm lna basai ) es tin  • 

ausentes.

El espacio ex trace lu la r es escaso o pricticamente nulo; dicho espacio 

esta poblado de fib ra s  de collgeno nativo .

En los tres casos estudiados el tlp o  ce lu la r p ro lifé ra n te  muestra los 

rasgos u ltraes truc tu ra les  de los h is tio c lto s .
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X A N T O G R AN U L O M A  JUVENIL.
XV-A3.1 XV-A3.2 XV-A3.3

Patrôn a rq u ite c tu ra l.

* Forma ce lu la r.

Forma nuclear. 

Envoltura nuclear. 

Cromatina.

Nucleolo.

Inclusiones nucleares.

Mitocondrias.

RER.

REL.

Aparato de Golgi.

* Lisosomas.

Fllamentos.

Microtûbulos.

* *  Inclusiones.

Organelas especlales. 

Otros hallazgos. 

Microvellosidades. 

P inoc itos is .

Uniones.

LSmIna basai.

EEC.

Tlpo celular.

Sibanas

Pollgonal

Oval

Escotada 

H+.E+++ 

10%.P

Boisas nu
cleares

++

+

+

+++

+++

G- .L+++

Sibanas

Pollgonal

Oval

Escotada

H++.E++

20%,P

Boisas nu
cleares

++

+

+

++

+++

G-.L+++

Sibanas

Pollgonal

Oval

Escotada 

H++.E++ 

20%, P

+

++

++

G-.L++

Escaso,CN Escaso,CN Escaso,CN

Hist l o c it o  H i s t l o c i t o  H i st l o c it o
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XV-A5. -  T e m g s ln g y lt ls n o d u lg y e llo s a g lg m e n ta d a .T u m o r  de c ê lu la s  g l 2_

gantes de las vainas tendinosas.

En este grupo de leslones se tncluyen cuatro casos de tumor de cêlu

las gigantes de las vainas tendinosas ( casos 1,2,4 y 5 ) y cinco casos de 

tenos inov itls  nodulovellosa pigmentada ( casos 3 ,4 ,7 ,8  y 9 ) . En ambos sub- 

grupos los hallazgos u ltraes truc tu ra les  son semejantes.

El patrôn a rqu itectu ra l consiste en nôdulos y sibanas celulares de 

aspecto polimorfo en las que ex is te  un elemento ce lu la r prédominante mono 

0 multinucleado y frecuentes cêlu las de c a r lc te r In flam ato rlo .

Las cêlulas que constituyen la  leslôn son de forma pollgonal y  de l i 

mites c itop lism icos netos. Son mono o multinucleadas (  Figura 180 ) ;  los nd- 

cleos son de forma oval y  poseen envolturas suavemente onduladas. Se obser

van frecuentes grumos de heterocromatina y los nucleolos son de mediano ta -

mafio ( estan présentes en el 40 -  80% de las secclones nucleares ) .

Los citoplasmas son ampllos, con gran rlqueza de mitocondrias y de c is 

ternas del RER. Las mitooondrias son especlalmente abondantes en las cêlulas 

gigantes multinucleadas ( Figura 180 ) .  El aparato de Golgi y los lisosomas 

son muy prominentes; existen ademis frecuentes vacuolas llp td ic a s  rodeadas 

por una membrana; algunas cêlulas presentan m u ltip les  vacuolas grasas y  ad- 

quleren un aspecto xantomatoso.

Los citoplasmas contlenen gran cantldad de fllamentos Intermedios 

( 100 8 ) los cuales se disponen en grtiesos haces ondulantes péri nucleares.

Las membranas celulares son extremadamente complejas, y se asoclan 

Intimamente entre si formando m u ltip les In te rd ig itac lones C Figura 181 ) .  Es

tas In te rd ig itac lones son especlalmente abondantes entre la  membrana ce lu la r
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de las cêlulas gigantes multinucleadas y Tas membranas celu lares de las 

cêlulas mononucleadas vecinas. Estas cêlulas tienen por tanto rasgos u l t r a 

estructura les h is t lo c ita r lo s .

En c lé rtas  areas, las membranas celulares son rectas y se constituyen 

desmosomas bien desarrollados ( Figura 182 ) .  Estas cêlu las recuerdan por sus 

a tribu tos u ltraes truc tu ra les  a las cêlulas de la  capa Intima s in o v ia l.

No se apreclan otras especialIzaclones de superfic ie  t  p in o c itos is , 

uniones In te rce lu la res , lêmina basai ) .  El espacio ex trace lu la r es variab le  

y esté poblado por abondante nûmero de fib ra s  de colêgeno nativo .

En cuanto al origen histogenêtico de la  le s lô n , s e rl d iscu tido  amplla

mente en el apartado correspondlente.
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TENOSINOVITIS NODULOVELLOSA PIGMENTADA. TUMOR PE CELU- 

LAS GIGANTES DE LAS VAINAS TENDINOSAS.

XV-A5,1 XV-A5.2 XV-A5,3 XV-A5,4 XV-A5,5

Patrôn a rq u ite c tu ra l. SIbana SIbana SIbana SIbana SIbana

* Forma ce lu la r. Pollgonal Pollgonal Pollgonal Pollgonal Pollgonal

Forma nuclear. Oval Oval Oval Oval Oval

Envoltura nuclear. Ondulada Ondulada Ondulada Ondulada Ondulada

Cromatina. H++,E++ H++,E++ H++,E++ H++,E++ H++,E++

Nucleolo. 50%,M 50%,Gr 80% ,M 50%,M 50% ,M

Inclusiones nucleares - - - -

M itocondrias. ++ ++ +++ ++ ++

RER. + ++ ++ ++ ++

REL. + + + + +

Aparato de Golgi. + + ++ + +

* Lisosomas. ++ ++ +++ ++ ++

* Fllamentos. + +++ +++ + +

Microtûbulos. - - - - -

* Inclusiones. G-,L+++ G-,L+ G-,L+ G-,L+++ 6-,L+

Organelas especlales. - - - - -

Otros hallazgos. - - - - -

M icrovellosidades. - - - - -

P inoc itos is . - + - - -

* Uniones In te rce lu la re s .- +D +D - +D

LImlna basal. - - - - -

EEC. Escaso,CN Escaso Escaso Escaso,CN Escaso,CN

Tipp ce lu la r. H, Sinov. H ., Sinov.H, Sinov. H, Sinov. H, Sinov,
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TENOSINOVITIS NODULOVELLOSA PIGMENTADA. TUMOR PE 

CELULAS GIGANTES DE LAS VAINAS TENDINOSAS.

Patrôn a rq u itec tu ra l.

XV-A5,6

Sibanas

XV-A5,7

Sibanas

XV-A5,8

Sibanas

XV-A5,9

Sibanas

* Forma ce lu la r. Pollgonal Pollgonal Pollgonal Pollgonal

Forma nuclear. Oval Oval Oval Oval

Envoltura nuclear. Ondulada Ondulada Ondulada Ondulada

Cromatina. H++,E++ H++,E++ H++,E++ H++,E++

Nucleolo. 60% ,M 40%,M 45%,M 60% ,M

Inclusiones nucleares. - - -

Mitocondrias. ++++ ++ +++ ++

RER. +++ + ++ ++

REL. + + + +

Aparato de Golgi. ++ + +

* Lisosomas. ++ ++ ++ ++

* Fllamentos. >+ + + ++

Microtûbulos. - - - -

* Inclusiones. G- ,L++ G- ,L++++ G-,L+++ G-,L++

Organelas especlales. - - - -

Otros hallazgos. - - - -

Microvellosidades. - - - -

P inoc itos is , - - - -

* Uniones. +D +D ++D +D

LImlna basal. - - - -

EEC. Escaso Escaso,CN Escaso Escaso

Tlpo ce lu la r. H ., Sinov. H ., Sinov. H ., Sinov. H ., Sinov.
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DISCUSION.

DISCUSIQN. PRIf€RA PARTE.- GENERALIDADES CONŒPrUAŒS. REVISION DE U\ LITE- 

RAIURA ULTRAESTRUCIURAL.

DISCUSION. SEGUNDA PARTE.- DISOCIACIOTCS ENTDE IDS DIAGNOSTICOS CON MICRDS- 

COPIA OPTICA Y EŒCTRONICA.

DISCUSION. TERCERA PARTE.- TUMORES DE PARTES BIANDAS DE HISTOGETCSIS IN- 

CIERTA.

DISCUSION. CUAPTA PARTE.- TUMORES DE PARTES BLANDAS INCLASIFICABŒS CON 

MICROSCOPIA ELECTRONICA.

DISCUSION. QUINTA PARTE.- COmfTARIOS FINALES SOBRE IDS RESULTADOS.
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DISCUSION. PRIfTO PARTE.- GENERALIDADES CONCEPTUALES. REVISION DE LA 

LITERATDRA ULTRAESTRUCTURAL.

I . -  TUMORES DEL TEJIDO FIBROSO.

I I . -  TUMORES DEL TEJIDO ADIPOSO.

I I I . -  TUMORES DEL TEJIDO MUSCULAR.

IV .- TUMORES DE LOS VASOS SANGUINEOS.

V .- TUMORES DE LOS VASOS LINFATICOS.

V I. -  TUMORES DEL TEJIDO SINOVIAL.

V I I . -  TUMORES DEL TEJIDO MESOTELIAL.

V I I I . -  TUMORES DE LOS NERVIOS PERIFERICOS.

IX .- TUMORES DE LOS GANGLIOS SIMPATICOS.

X.- TUMORES DE LAS ESTRUCTURAS PARAGANGLIONARES.

X I.- TUMORES DEL MESENQUIMA MULTIPOTENCIAL.

X II . -  TUMORES DE ESTRUCTURAS EMBRIONARIAS VESTIGIALES.

X I I I . -  TUMORES DE ORIGEN GERMINAL EXTRAGONADAL.

XIV.- TUMORES DE HISTOGENESIS INCIERTA.

XV.- LESIONES NO NEOPLASICAS 0 CUESTIONABLEMENTE NEOPLASICAS.
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I.- T U MORES DEL T E J I D O  FIBROSO.
A .- Caracterlsticas u ltraes truc tu ra les  de los elementos celu lares y 

extracelu lares del te jid o  fib rose  normal.

1 .- F ibroblasto.

2 .-  M io flbrob lasto .

3 .-  Espacio ex trace lu la r.

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de las entldades pseudotu

morales y neoplâsicas del te jid o  fib roso .

C .- Comparaclfin de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los prevlamen- 

te publlcados en la  l lte ra tu ra .

1 .- Fibromatosis.

a .-  Elemento ce lu la r.

b .-  Espacio ex trace lu la r.

c . -  ConsIderaciones acerca del fibroma d ig ita l recurrent# de 

la  Infancia y del grupo fa s c tt ls -m lo s lt ls  p ro llfe ra t lv a .

2 .-  Tumores benlgnos del te jid o  fib roso .

3 .-  Dermatoflbrosarcoma protuberans.

4 .-  Fibrosarcoma.
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A .- C aracteristicas u ltraes truc tu ra les  de los elementos celulares 

y extracelu lares del te jid o  fib roso normal.

1 . -  F ibroblasto.

Aunque el s u fijo  " blasto " indica a los elementos precursores de los 

d is tin to s  tipos ce lu la res; el term!no fib ro b la s to  se u t i l iz a ,  en general, 

para d e sc rib ir  a las célu las formadoras de fib ra s  extracelu lares del t e j i 

do conectivo. Otros autores usan el têrmino fib roc ito ^^® , que puede ser 

considerado sinonimo.

El fib ro b la s to  fu i  descrito  por Maximow ( 1927 como " una c61u- 

la  grande, de forma ir re g u la r, con citoplasma abondante que emite varios 

procesos y nucleo oval o reniforme con pequeRas indentaciones y cromatina 

delicada Maximow seRalo ademas que el citoplasma mostraba poca o ningu- 

na activ idad fa g o c itica , y que la zona perinuclear era basô fila .

Las ca rac te ris ticas  u ltraes truc tu ra les  de los fib rob las tos  fueron 

expuestas detalladamente por Movat ( 1962 y de modo resumido son:

Forma ce lu la r alargada, con frecuentes prolongaciones polares. Los nOcleos 

son fusiformes con algunos grumos p e r if ir ic o s  de heterocromatina. En el c i 

toplasma destaca el gran desarro llo  del re t ic u lo  endoplSsmico rugoso; la 

prominencia de esta organela fue la  causa de que fuera el fib ro b la s to  una 

de las primeras c ilu la s  en que se describ iera el re t ic u lo  endoplSsmico ru 

goso ( RER )421'902 p itto n  ( 1956 el primero en d e sc rib ir e l ca- 

rac te r rugoso de las c isterna del RE en los fib ro b la s to s . El desarro llo  del 

RER es va riab le , habiindose descrito  d is tin ta s  apariencias u ltra e s tru c tu 

rales de los fib rob las tos  segun su estado de activ idad. En los fib ro b la s 

tos que estan sintetizando activamente, las c isternas son numerosas, d i la -  

tadas y contienen abondante material f ib r i lo g ra n u la r ; el fib ro b la s to  en re -
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poso muestra menor numéro de cisternas y estas son aplanadas.

Ademas de la  descripciôn detallada de Movat ( 1962 otros auto

res h ic ieron c ie rta s  observaciones de in te rês. Gieseking ( 1959 des- 

c r ib io  masas flocu la res y granulares en cisternas d ila tadas, considerando 

que representaban precursores de las f ib r i l la s  de colSgeno. Porter ( 1959 ) ,  

por otra  parte, pensaba que el precursor del colâgeno estaba representado 

por un material filamentoso in tracitop lâsm ico que se observaba junto a la  

membrana c e lu la r. En la  actualidad se sabe que dichos filamentos c itop lS s- 

micos forman parte del c itoesqueleto, y que la  b ios ln tes is  de los precurso

res del colageno, es un proceso que tiene lugar dentro de las cisternas 

del RER, y que la  configuraciôn f in a l de las f ib r i l la s  de colâgeno tiene

lugar en el espacio extracelu lar**0#471,1224,1280

Las mitocondrias y el aparato de Golgi son poco prominentes, aunque 

este ultim o puede ser claramente v is ib le  en las fases de sTntesis activa 

del fib ro b la s to .

El hialoplasma fib ro b lâ s tico  es c la ro , y en el hay una fin a  red de 

filamentos de 50 -  708 765,968,1270 membranas celulares estan separa- 

das por un espacio extrace lu la r ( EEC ) amplio y solo de modo focal se aso- 

cian intimamente entre s i ,  constituyéndose ocasionalmente uniones in te rce - 

lu la res  prim itivas^®®’ ^®^, consistantes en densificaciones paralelas de las 

membranas vecinas, de pequeRo tamaRo y sin confluencia de filamentos c ito -  

plâsmicos.

2 . -  M io fib ro b la s to I^ l'G O G

El término m iofibrob lasto  fu i  introducido por Majno en 1971^*^, para 

d e sc rib ir a los fib rob lastos con trac tile s  del te jid o  de granulacion. El es- 

tudio m u lt id is c ip lin a r io  { farmacolôgico^^^, immunolôgico^^®, y u ltra e s -
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) de los m iofibroblastos proporciono Informacion 

acerca de sus ca rac te ris ticas  fundamental es.

Hirschel ( 1971 demostro que el citoplasma de los m io fibrob las

tos tratado con anticuerpos antimusculo l is o  marcados con fluoresceina, 

era intensamente fluorescente. Resultados semejantes se ban obtenido con 

suero antiactinom iosina. Positividades menos intensas se ban observado en 

otros tipos ce lu la res^^’ ^^*^®'®^’ ®^®*®^^*^^®^; esto se explica porque el 

citoesqueleto es univesal y r ic o  en actina .

U ltraestructuralmente el m io fibrob lasto  présenta ca rac te ris ticas  de 

fib rob las to  ( forma alargada y riqueza en RER ) ,  y de musculo l is o  ( f i l a 

mentos asociados a cuerpos densos, vesiculas p inoc ito ticas  y desarro llo  

focal de la  Ifmina basal ) .  A1 igual que fib rob las tos  y celulas musculares 

l is a s , los m iofibroblastos pueden mostrar uniones in te rce lu la res p r im it i

ves. Los estudios u ltraes truc tu ra les  de Gabbiani^®^’ ^®^ demuestran f i l a 

mentos citopldsmicos de 40 -  508 y otros menos frecuentes de 120 - 16o8.
397Los m iofibroblastos ban sido descritos en te jidos  normales: aorta , 

in te rs t ic io  r e n a l i n t e r s t i c i o  pulmonar^^^, te jid o  fib roso normal 

y te jid o  s in o v ia l*^ * ; y  en condiciones patologicas, tanto en procesos de 

tip o  reparativo o c ic a tr ic ia l ( te jid o  de granulacion^®^’ ^®^’ ^^®’ ^^^ ’® ^ ’ 

c ir ro s is ^ * , plaça carcinoide^^^, estroma t u m o r a l ) como en le s io -

nes pseudotumorales“ 2’313,384,417,1090,1091,1265^ y neoplasicas'^ 'l'S 'ZO ?'

566,1091,1146,1147

3 .-  Esgacio ex trace lu la r en el te jid o  fib ro s o .

Como se indicé antes, es abondante, y esta poblado por elementos f i -  

b r ila re s  de tip o  colageno o e la s tico , asi como por moderada cantidad de 

substancia fundamental.
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El colâgeno se présenta en haces de 1 a 4 mi eras de di âme tro ', cuyas 

fib ra s  tienen un diâmetro de 800 a 1000 8 . Las fib ra s  de colâgeno nativo 

presentan una alternancia de bandas c l aras y oscuras que producen una es- 

tr ia c iô n  transversal con una periodicidad de 640 8 .

El colâgeno es una proteina que représenta el mayor componente f ib ro 

so extrace lu la r. La mejor d e fin ic ion  de colâgeno es la  proporcionada por su 

patron de d ifracc ion  de Rayos X ( Astbury, 1933 dicho patron es la

traducciôn de la  organizaciôn molecular de dicha proteina. El rasgo caracte- 

r îs t ic o  es el arco meridiano de 2,86  8 , que représenta la  longitud del re 

sidue aminoâcido medio a lo  largo de la  cadena po lipeptfd ica  en t r ip le  hé

l ic e . Este dato permite id e n tif ic a r  el colâgeno aun en preparaciones amor- 

fas e impuras^®^*^^^. La apariencia microscépica e lectrénica del colâgeno 

tiene asimismo gran in te rés. Schmitt ( 1942 describiO las e s tr ia c io -

nes periôdicas del colâgeno na tivo , que era de 640 8 . Este aspecto u ltra e s - 

tru c tu ra l es ca rac te rls tico  dèl colâgeno en la  mayoria de los vertebrados. 

Sin embargo, el colâgeno no tiene periodicidad axia l en c ie rtos  animales, 

como por ejemplo la  lombriz de tie rra^® ^. Por o tra  parte , en cu ltive s  de te 

jidos  embrionarios de vertebrados se han observado fib ra s  de colâgeno con 

un periodo de 200 8^^^. Por tan to , la  va riab ilidad  o ausencia de las e s tr ia -  

ciones no descarta la  presencia de colâgeno; de hecho, las f ib r i l la s  de re - 

tic u lin a *^^  no muestran periodicidad y estan constitu idas por colâgeno.

Otro tanto ocurre con las membranas basales, en cuya composiciôn el co lâ

geno toma parte.

Esta variada morfologia adoptada por el colâgeno, viene condicionada 

por la  hetereogeneidad de su unidad fundamental, el tropocolâgeno, que esta 

constitu ido  por una molecula c ilfn d r ic a  de 2800 x 15 8 , compuesta por très
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cadenas de tip o  a lfa . Se conocen cinco variedades de cadenas a lfa *^^ : 

a l f a j l ,  a l fa ^ I I ,  a l f a ^ I I I ,  a lfa ^ IV , y  a lfa ^ ; y se han descrito  cuatro 

variantes de tropocolâgeno: I ,  I I ,  I I I ,  y  IV, résultantes de la  combinaciôn 

de très  cadenas a lfa . Las d iferencias fundamental es entre los d is tin to s  

tipos de tropocolâgeno reside en la  secuencia de aminoâcidos de las cade

nas a lfa ,  su grado de h id ro x ila c iô n , la  riqueza en carbohidratos, y el de

sa rro llo  de puentes transversales. Estos datos no tienen un in te rés pura- 

mente d e scritivo  o te ô rico , ya que la  estructura del colâgeno esta deter- 

minada por su composiciôn,. Los colâgenos de tip o  I y I I I  tienen gran ten- 

dencia a producir f ib r i l la s  con gran res istencia  a la  tracc iôn ; por el con

t r a r io ,  los colâgenos I I  y IV tienen un gran contenido en carbohidratos y 

forman uniones con los proteoglicanos de la  substancia fundamental, exhi- 

biendo escasa tendencia a la  formaciôn de f ib r i l l a s .  El tip o  I I  forma la 

mayor parte de la  m atriz del c a rtîla g o , y el tip o  IV es el colâgeno de la 

membrana basai.

Las fib ra s  de re ticu lin a ^^^  estan tambien constitu idas por colâgeno, 

pero el diâmetro de las mismas es menor ( 400 8 ) y la  es triac ion  transver

sal puede no ser aparente.

Las fib ra s  e lâ s tic a s **^ '*^ * '^ ^ ^  poseen una parte amorfa centra l y un 

componente f ib r i la r  p e r ifé r ic o . La parte amorfa esta constitu ida  por elas- 

tin a . Las m ic ro f ib r illa s  p e rifé ricas  tienen un diâmetro de 110 8 .

La substancia fundamental esta constitu ida  por proteoglicanos, es de- 

c i r  por mucopolisacaridos y proteinas^^^’ ^^® . Desde el punto de v is ta  

u ltraes truc tu ra l^^*^® ^’ ^^®*^^®^*^^^^ se presentan en forma de material ho- 

mogeneo, de baja densidad e lectron ica , y  en forma granular laxa. En general, 

este material se suele asociar a cantidades variables de fib ra s  de re ticu - 

l in a , por lo  que el estroma mixoide tiene su representacion u ltraes truc tu -
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ra i en un material g ra n u lo - f ib r ila r  laxo.

B.-  Generalidades h is tô riças  y conçegtuales de las entidades gseudo- 

tumôrales y neoglâsicas de! te jid o  flb^gso.

El concepto de fibrom atosis fuê difundido fundamentalmente por Stout 

y sus colaboradores®®^’ ^*^^ ’ ^^^^, s i bien reconocieron que la introducciôn 

del término fibrom atosis se debe a los patélogos franceses Touraine y Ruel 

( 1945 A pesar de que esta nomenclatura es relativamente rec ien te ,

procesos semejantes se conocian desde los albores de la  anatomia pato lôg ica, 

y ya en 1902 Janssen^^^^ hablé de " d iâ tes is  fib ro b lâ s tica  Mckenzie 

( 1972 )^^^^propuso la  siguiente d e fin ic ién  de fibrom atosis: " p ro life -  

facion fib ro b lâ s tica  sin signos inflam atorios y que carece de los signos 

inequîvocos de neoplasia En el apartado de Material y Métodos se expu- 

sieron los d is tin to s  cuadros c lin icopato lôg icos de las fibrom atosis^^^, 

que corresponden a la  c la s ifica c iô n  de la  OMS. Otras c las ificac iones mas re - 

cientes completan las formas c lin icopa to lôg icas^^ ’ ^®’ ^^^^ Posteriormente 

a estas publicaciones se ha descrito  una nueva entidad, la  fa s c it is  pro-

l ife ra t iv a ^ ^ ^ ’ ^^^ ’ ^^®, contrapartida su p e rfic ia l de la  m io s itis  p ro l ife -
289 5R6ra tiva  * ; un ejemplo de la  misma serâ d iscutido desde el punto de v is 

ta u ltra e s tru c tu ra l.

El grupo de los tumores fibrosos benignos esta mal delim itado y  su 

nomenclatura es confusa. Se consideran très tipos fondamentales; fibroma, 

dermatofibroma, y elastofibrom a. El mas complejo es el dermatofibroma, ya 

que bajo ese término se engloban varias entidades tumorales, que algunos 

autores consideran sinonimas, mientras otros piensan que se tra ta  de timb

res d is tin to s . Rentiers ( 1949 tra tô  de in teg ra r bajo el concepto de 

" f ib ro s is  nodular subepidérmica " a todas esas entidades ( hemangioma es-



233

clerosante^^^, fib ro h is tio c ito m a ^ ’ ^^^’ ^^^^, fibroxantoma, y dermatofibro

ma ) . La razôn de estos términos reside en el elemento prédominante de la  

tumoraciôn , s i es el fib ro b la s to  , el nombre mas apropiado es el de derma

tofibroma; s i las células tumorales acumulan hemosiderina y grasas, el té r 

mino preferido es el de fib roh is tioc itom a  o fibroxantoma; y s i el componen

te vascular es el prédominante, se u t i l iz a  el diagnôstico " hemangioma es- 

clerosante

El elastofibroma, aunque descrito  in icia lm ente con» una neoformacion 

del te jid o  fib ro s o ^ ** '^ ^ ^ * , se considéra actualmente de carâcter pseudotu

moral o reac tivo^*^ '^^^ , y de probable origen isquémico.

El dermatofibrosarcoma protuberans présenta varios aspectos de gran 

in te rés ; en primer lugar, su histogenesis, aun no bien establecida; su 

comportamiento b io lôg ico ; y finalmente las d ificu lta de s  que surgen en oca- 

siones al establecer el diagnostico d ife renc ia l con algunos f ib ro h is t io c i

toma s estoriformes. Esta entidad tumoral fue iden tificada  como " dermato -
229fibroma récurrente y progresivo " por Darier y Ferrand ( 1924 ) ; un aRo

mas tarde Hoffman^^^ le  dio el nombre con que actualmente es conocida. Ya 

en 1948, Stout^*^^ comparé el patron de crecimiento ca ra c te ris tico  de este 

tumor a una " nebulosa esp ira l " y a un " molinete de viento " . Penner 

(1951 y Przybora ( 1959 dieron gran importancia a esta d isposi- 

ciôn rad ia l de las célu las tumorales para el diagnostico de este tumor. En 

1962, Taylor y Helwig^^*^ introdujeron un término afortunado para descri

b ir  ese patron de crecim iento, " patron en rueda de carro " . Paraielamente,
po ,

Bednar ( 1957 ) hablàbâ de " patron esteriform e " ( del griego, s to ria  = 

alfombrado ) cuando se re fe ria  al modo de crecimiento de un tumor muy d is

cutido y semejante al dermatofibrosarcoma protuberans, el " neurofibroma
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R2 R3 995e s to r lforme " ,  el cual présenta con frecuencia pigmentaciôn melanica ’ * .

Durante muchos aRos se considéré que el fibrosarcoma era el sarcoma 

de partes blandas mas frecuente. Stout ( 1948 contribuyd especialmen-

te a d e lim ita r esta entidad tumoral, defin iéndola como una tumoraciôn ma

ligna constitu ida  por fib rob las tos  ( c é l u l a s  fusiformes que producen fib ra s  

de re t ic u lin a  y de colâgeno ) .  Sin embargo posteriormente sé ha comprobado 

que no todos los tumores fusocelulares productores de colageno estan cons- 

t itu id o s  por fib ro b la s to s ; este hecho, y la  introduceion del concepto de f i 

brohistiocitom a maligno, ha disminuido la  incidencia del fibrosarcoma, 

que ha pasado a ser en estad isticas rec ientes, el te rce r a cuarto tip o  

mas frecuente de sarcoma de partes blandas^*^'^*^. De hecho, en la  a c tu a li-  

dad es un diagnostico muy infrecuente. Este punto es de gran in te ré s , y de- 

nota la  gran importancia que han adquirido las nuevas técnicas para t i p i -  

f ic a r  los tumores fusocelulares malignos.

Angervall ( 1977 describ io  una serie de tumores fusocelulares 

malignos a los que denomino " mixofibrosarcoma Aunque esta entidad tu 

moral no viene recogida en la  c la s if ic a c iô n  de la  OMS, su introduccion en 

la nomenclatura patolôgica esta ju s t if ic a d a , ya que incluye a tumores me- 

senquimales que no pueden ser iden tificados con los patrones habituales.

El mixofibrosarcoma esta caracterizado por su apariencia nodular mixoide, 

patron ca p ila r p lexiform e, y p ro life ra c io n  de células de hâbito fîb ro b lâ s - 

t ic o . Angervall, exige descartar la  presencia de lipob las tos , rabdomioblas- 

tos , y del patrén estoriforme para establecer un diagnostico de m ixo fib ro- 

sarcoma.
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C.-  Ç om paraciôndenuestroshal1a z g o s u ltra e s tru c tu ra le s c o n los 

BCÊYlËTÇnte gubllcados en la  lite ra tw ra .

1 .- Fibromatosis.

La mayoria de los d iferentes tipos de fibrom atosis han sido estu- 

diadas u ltraestructura lm ente. Los trabajos fondamentales se mencionan a 

continuacion: fa s c it is  nodular^^^®, fibroma naso fa ringeo^^^^ '^**^ '*^^*, 

fibromatosis m usculo-aponeurotica^^'^*^'^^^*'^^^^, fibrom atosis mesente- 

rica^^^, fibrom atosis palm ar^^*'*^^, fibroma d ig ita l récurrente de la  in -  

fancia^^*^^’ ^^^*^^®’ ^^®®, fibrom atosis h ia lin ic a  m O ltip le juven il® ^*^^® ^, 

fa s c it is  p ro life ra t iv a ^ ^ ^ , y m ios is tis  p ro life ra t iv a *^ ^ '^ ^ ^ .

La discusion de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  se harâ siguiendo 

el siguiente orden: a ) . -  Celula p ro lifé ra n te , b ) . -  Espacio e x tra ce lu la r, 

y c ) . -  Consideraciones acerca del fibroma d ig ita l récurrente de la  in fan - 

cia y del grupo fa s c it is  - m io s itis  p ro life ra t iv a .

a ) . -  Celui a p ro lifé ra n te .

La mayor parte de los trabajos u ltraes truc tu ra les  de las fibrom ato

sis han sido realizados con posterioridad a la  introduccion deR concepto 

de m iofibroblasto por Majno ( 1971 gq todos estos estudios se

concluye que la  célu la responsable de las fibrom atosis es el m io fib rob las

to . Revisando las descripciones previas a esa fecha, y examinando las i lu s -  

traciones correspondlentes, se puede aceptar el mismo resultado. Por tan to , 

la  cé lu la p ro lifé ra n te  es de hâbito fib ro b lâ s tic o  y contiene adicionalmen- 

te c ie rta  cantidad de filamentos citoplâsm icos, los cuales se asocian con 

frecuencia a cuerpos densos; ademas, las membranas celu lares presentan 

vesiculas de p in o c itos is , hemidesmososmas, y desarro llo  focal de lâmina 

basai. Ocasionalmente, se encuentran uniones in te rce lu la res  de tip o  " ma-
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cul a adherens " , pero pobremente désarro iladas.

Los resultados aqui presentados, obtenldos del estudio u ltra e s tru c tu 

ra l de 23 casos de fibrom atosis, son semejantes a los previamente publica- 

dos, en cuanto a las ca rac te ris ticas  celulares propiamente dichas. Sin em

bargo, existe un hecho morfolôgico al que se ha prestado escasa atenciôn 

en las publicaciones antes mencionadas, dicho hecho consiste en la  pre

sencia de ca rac te ris ticas  inclusiones in trac itop lism icas  en los m io fib ro 

b lastos.

Es bien conocido, que el RER es la  organela mas desarrollada en f i 

broblastos y m iofib rob lastos. En los casos estudiados, las cisternas del RER 

estaban muy dila tadas y contenian m aterial f ib r ilo g ra n u la r denso, el cual 

ocasionalmente adoptaba una configuraciôn f ib r i la r  con estriaciones trans

versales periôdicas. Este m a te ria l, bajo la  forma de masas e lipso ides, se 

observô en ocho casos; e l periodo de las estriaciones transversales estuvo 

comprendido entre 625 y 2343 8 . Inclusiones intracitoplasm icas semejantes 

han sido descritas por otros autores^^’ ^^®’ ^^®*®^^ en la  fibrom atosis pa l

mar, fibroma d ig ita l récurrente de la  in fancia  y en un condrosarcbma. 

Gokel**^ in te rp ré té  a estas incluisones f i b r i l ares como colâgeno fib roso 

de espacio largo in tra c e lu la r , localizado en sacos membranosos en co n ti-  

nuidad con el RER. Nuestra in te rpre tac iôn  coincide con lo  descrito  por 

Gokel ( 1977

En uno de los casos, el periodo de las estriaciones transversales 

de las masas f ib r i la re s  fue de 2343 8 . Este tip o  de inclusiôn es parecida 

a la  descrita  por Leblond ( 1974 en los odontoblastos. Los odonto-

blastos fueron estudiados como un modelo ideal de la  secreciôn polarizada
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del colageno; observândose en e llo s  la  presencia de f ib r i l l a s  paralelas 

con estriaciones transversales en las vesfculas apicales del RER. Leblond 

demostr é ,  inyectando pro lina  t r i t ia d a  a ratas cuyos inc is ivos  eran poste

riormente procesados para estudio u ltra e s tru c tu ra l, que dicho material f i 

b r i la r  estaba siendo sin te tizado por la  ce lu la , y no fagocitado.

Probablemente ocurra lo  mismo en los m iofibroblastos de las fibroma

to s is . De ser as i ,  se tra ta r fa  de una sfn tes is  no habitual del colâgeno, 

ya que como se menciono previamente, la  b ios ln tes is  del colâgeno**^^*^^'^^^* 

tiene dos fases, una in tra c e lu la r , la  segunda ex tra ce lu la r; es en esta 

ultim a donde se produce la  asociacion de las unidades de tropocolâgeno por 

medio de puentes transversales, dando lugar a la  es triac iôn  c a ra c te rfs ti-  

ca del colâgeno nativo.

Una in te rpre tac iôn  d ife ren te  debe hacerse de la  presencia in trace lu 

la r  de fib ra s  de colageno nativo. Este fenomeno se ha observado con frecuen

cia en los casos aqui examinados, y ha sido mencionado por varios autores, 

tanto en te jidos  normales ( utero^^^*^®^’ ®^^’ ®® ,̂ u re te r^^^*, ligamento 

periodontal^39»272,677,1157-1160^ ^ valvulas cardiacas*^7'938  ̂ y lêsiones 

de carâcter reparativo ( te jid o  de granulaciôn^^® y c ic a tr ic ia l^ ^ ^ ’ ^^^^'^^®^), 

como en tumores^^*^^^^. De acuerdô con Ten Cate ( 1972 ^ perez

Tamayo ( 1970 este hecho morfolôgico se in te rp ré ta  como un mecanis-

mo de degradaciôn o remodelaciôn, y no como una sîn tes is  anormal del colâ- 
20geno . En el examen detenido de las imâgenes de colâgeno nativo in trace lu 

la r ,  es posible apreciar que las membranas que constituyen los sacos membra

nosos que rodean al colâgeno na tivo , estan en continuidad con la  membrana 

ce lu la r.
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b ) . -  Espacio ex trace lu la r en las fibrom atosis.

El espacio ex trace lu la r en las fibrom atosis es siempre amplio. En el 

predominan los haces entrecruzados de fib ra s  de colâgeno nativo ; tambien 

se aprecian fib ra s  de re t ic u lin a  de periodicidad no aparente, y de modo 

focal masas amorfas g ra n u lo fib rila re s  semejantes al contenido de las c is 

ternas del RER.

En dos casos se observô la  presencia de colâgeno fib roso de espa

c io largo en el espacio ex trace lu la r de las fibrom atosis. La presencia 

ex trace lu la r del colâgeno fib roso de espacio largo ( FISC ) es un hecho 

bien conocido, asociado tanto a te jidos  normales como tumorales®^®, su in 

cidencia es especialmente a lta  en el estroma de los tumores de las vainas 

nerviosas p e rifé r ic a s , por lo  que este punto sera d iscutido ampllamente 

en el apartado correspondiente a estos timiores.

c ) . -  Consideraciones acerca del fibroma d ig ita l récurrente de la  

in fanc ia , y del grupo fa s c it is  p ro life ra t iv a -m io s it is  p ro life ra t iv a .

Aunque no se incluye ningun caso de fibroma d ig ita l récurrente de la  

infancia en el présente traba jo , se discute brevemente por las h ipôtesis 

histogenéticas presentadas en la  l ite ra tu ra . El fibroma d ig ita l récurren

te de la  in fancia  fue descrito  en 1965 por Reye^*^. Se d istingue m orfolô- 

gicamente de las otras fibromatosis por la  presencia de inclusiones in tra -  

citoplâsmicas®’ ^^ ’ ^^^ ’ ^^^^. Se han realizado varios estudios u ltra e s tru c tu - 

ra1«  de U  , „ , ô n '« - ’ ' - ‘ « - 3 « ’ *50>5” .75Z.762.1090_ y se ha demostrad.

la  estructura f i b r i la r  de las inclusiones ( filamentos de 80 a 100 8 y  la  

naturaleza m io fib rob lâstica  de las celulas p ro lifé ra n te s . B a ttifo ra  ( 1971 ) 

sug iriô  que dichas inclusiones tenian un origen v ira l^ * ,  representando 

acûmulos de productos v ira le s ; por otra  parte dicho autor describ iô  es tructu 

ra s tubulares y esfericas en la  p e r ife r ia  de las inclusiones a las que a t r i -
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buyé una naturaleza v i r a l .  Pohjanpeito ( 1971 c u lt iv é  la  les ién , y 

aunque no encontré inclusiones de tip o  v i r a l ,  observé cambios fib ro b lâ s - 

ticos sugestivos de infecciôn v ir a l.  Burry ( 1970 ha descrito  la 

presencia de las inclusiones intracitoplâsm icas en las células c u lt iv a -  

das. Finalmente, varios autores®’ ^ ® ^ * ^ ^ ^ ^ h a n  concluido que las in 

clusiones in trac itop lism icas  del fibroma d ig ita l récurrente de la  in fan

cia son el resultado del acûmulo de productos de degradacién ce lu la r o de 

los filamentos del citoesqueleto. Hasta el momento no se ha podido a is la r  

ningun v irus  ni inocular la  enfermedad.

El grupo de lesiones Fasc itis  - m io s it is  p ro life ra tiv a ^^^ *^^^ ’ ^®^’ 

586,598  ̂ esté inc lu ido  en las fibrom atosis propiamente dichas; s i bien, 

al igual que la fa s c it is  nodular, dichas lesiones constituyen masas de par

tes blandas de probable caracter reactivo  y de naturaleza m io fib rob lâs tica . 

En el présente trabajo se incluye un caso de fa s c it is  p ro life ra t iv a , en el 

que se tra té  de t ip i f i c a r  el origen de las células " ganglionoides " ;  nues

tra  opin ion, al igual que la  de otros autores que han estudiado u ltra e s 

tructuralmente la le s ié n *^^ '*^ ^ '^ ^ ^ , es que se tra ta  de elementos m io fib ro - 

b lâsticos h ip e rtré fico s , con gran desarro llo  del RER e imâgenes ocasiona- 

les de FISC en el in te r io r  de cisternas probablemente relacionadas con el 

RER. Por tan to , creemos que son procesos relacionados con las fibrom atosis.

2 .- Tumores fibrosos benignos.

a ) . -  F ibrohistiocitom a.

Varias publicaciones han estado dedicadas al estudio u ltra e s tru c tu 

ra l de este grupo de tumores, ya bajo el término de dermatofibroma^^ 

566,770^ como dé angioma esclerosante^^^. Las interpretaciones histogené-
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ticas  han sido d ife ren tes. Mihatsch ( 1973 sug iriô  un origen f ib ro 

b lâs tico  para estas lesiones; Fisher ( 1968 describ iô tanto elementos 

fib ro b lâ s tico s  como h is t io c ita r io s ; y Aubock ( 1975 y Katemkamp ( 1973 ) 

encontraron como elementos celulares fundamental es de la  les iôn : f ib ro 

b lastos, h is tio c ito s  y m iofibrob lastos. Por o tra  parte , Carstens ( 1974 ) 

considéré que el angioma esclerosante era una lesion de origen vascu

la r ,  presentando las celulas tumorales las ca rac te ris ticas  u ltra e s tru c tu ra 

les de las células endote lia les, como; filamentos citoplâsm icos, uniones 

in te rce lu la re s , vesfculas de p in o c ito s is , lâmina basai, y conspicuos cuer- 

pos de Helbel -

En la  serie aqui presentada ( 10 casos ) ,  cinco mostraron los rasgos 

ôpticos y u ltraes truc tu ra les  del angioma esclerosante; y los otros cinco, 

eran mas compactes y predominantemente f ib ro h is t io c ita r io s  con ocasiona- 

les m iofibrob lastos. Posiblemente se tra te  de dos grupos tumorales d ife 

rentes; sin embargo, areas mixtas y casos transic iona les existen.

Este grupo de tumores es un ejemplo de la d if ic u lta d  existante en la 

t ip if ic a c ié n  de las células mesenquimales, ya que se observan con frecuen

cia elementos trans ic iona les, desde el punto de v is ta  morfolôgico, entre 

m io fib rob lastos, fib rob lastos e h is t io c ito s ; no existiendo c r ite r io s  ine- 

qufvocos para establecer esa d ife renciac ién . En apartados previos, se in d i-  

caron las ca rac te ris ticas  u ltraes truc tu ra les  de fib rob lastos y m io fib ro 

blastos. Los rasgos submicroscépicos de los h is tio c ito s  son; nucleo ova- 

lado 0 reniforme; citoplasma amplio, con moderado desarro llo  del RER, ma

yor numéro de mitocondrias que fib rob las tos  y  m io fib rob lastos, y gran r i 

queza de lisosomas primaries y secondaries como manifestacién morfolégica
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de su activ idad fa g o c itica ; las membranas celu lares suelen mostrar proyeccio- 

nés de tip o  filo p o d ia , ocasionales m icrovellosidades, y frecuentes in te rd i-  

gitaciones con las células vecinas. Como datos negatives en la  estructura 

h is t io c ita r ia ,  hay que c i ta r ,  la ausencia de filamentos asociados a cuer

pos densos, ausencia de uniones in te rce lu la res  y la  fa lta  de.lâmina basai.

Las ca rac te ris ticas  u ltraes truc tu ra les  de los h is t io c ito s , son basicamente
312las mismas que las de los mOnocitos . Finalmente, las células gigantes 

multinucleadas présentes en estos tumores se forman por la  fusion de los 

h is t io c ito s ; este punto serâ d iscutido extensamente junto a los tumores 

f ib ro h is t io c ita r io s  malignos, en el grupo de los tumores de histogénesis 

in c ie rta .

Examinadas brevemente la  re la tiv a  especializaciôn morfolégica de es

tas cé lu las , surge necesariamente una a c titu d  prudente para efectuar in te r 

pretaciones histogenéticas con datos morfolégicos exclusivamente, sobre to - 

do en este campo de los tumores f ib ro h is t io c ita r io s . Por e l lo ,  se han rea- 

lizado estudios de cu ltive s  de te jidos®^^’®^^*®^^, y de patologia experi- 

mental^®^’ ^^^ para lle g a r a conocer el origen de estos tipos ce lu la res. La 

c lâsica polémica, acerca de quien es el elemento ce lu la r o r ig in a r io , el f i 

broblasto 0 el h is t io c ito ,  serâ revisada mas adelante cuando se discutan 

detalladamente los tumores f ib ro h is t io c ita r io s .

b ) . -  Elastofibroma.

Los estudios u ltraes truc tu ra les  practicados en esta lesiôn coinciden 

en sus resultadoslO'G3'137'918,1212,1253 describen fib ra s  e lâsticas 

irregu lares y globulosas, acompaRadas de fib ra s  de colâgeno nativo. La le 

siôn es pobremente ce lu la r, encontrândose escasos fib rob lastos y m io fib ro -
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blastos. La presencia de los m iofibroblastos apoya el origen reactivo o c i 

c a tr ic ia l de esta les ién.

3 .-  Dermgtgfibrosarcoma protuberans.

Varias interpretaciones histogenéticas han sido propuestas para es

ta entidad tumoral. Desde el punto de v is ta  u ltra e s tru c tu ra l, varios auto

res han sugerido un origen fibrobllstico^®»^^®^»^^^^, mientras otros pien

san en el h is t io c ito  como la  ce lu la  responsable de la  tumoracién^®^*®^^.

Por e l lo ,  y al igual que ocurre con algunos de los tumores fibrosos benig

nos, se ha inc lu ido  al dermatofibrosarcoma protuberans entre los tumores 

f ib ro h is t io c i t a r i o s * .

Las otras h ipétesis histogenéticas: vascular, melanocîtica, y neurogé- 

nica82*83 parecîan descartadas; sin embargo, los trabajos u ltra e s tru c tu ra 

les recientes de Hashimoto ( 1974 y A lguacil-Garcia ( 1978 apoyan 

un origen en las células perineurales. Estos dos autores basaron sus con- 

clusiones en los siguiéntes hechos: ausencia de rasgos h is tio c ft ic o s  ( f i 

lopodia, Golgi prominente, y numerosos lisosomas ) ,  fa lta  de filamentos c i 

toplâsmicos asociados a cuerpos densos ( se descartan m iofibroblastos y cé

lu las  musculares lis a s  ) ,  y en la  evidencia de la  formacién focal de lâmina 

basai y  la presencia de desmosomas pobremente désarroilados ( hallazgos 

que descartan a fib rob lastos e h is tio c ito s  ) .

No cabe duda alguna de que las descripciones de Hashimoto^^Z y Algua

c i l  Garcia^8 , asi como la  tfp ic a  disposiciôn lamelar y  radiada de las cé

lu las  tumorales tienen una gran semejanza con las células perineurales.

No obstante, en los 15 casos estudiados ultraetsructura lm ente por d ive r-
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SOS autoresSO'341'484,855,1181,1277̂  ia  formaciôn de lâmina basal y  el 

desarro llo  de uniones in te rce lu la res  fue practicamente nula. En nuestros 

8 casos, la  presencia de estas estructuras fue poco prominente, observân- 

dose lâmina basal entres casos ( de modo focal ) ,  y  uniones in te rc e lu la 

res p rim itives  en dos casos. De todos modos, estos hallazgos no son s u fi-  

cientes para t ip i f ic a r  esta lesiôn como de origen neural. En la  descrip

ciôn de los tumores benignos y malignos de las vainas nerviosas ( ver Re

sultados ) ,  se puede apreciar que la  lâmina basal y los desmosomas son 

mucho mas conspicuos que en el dermatofibrosarcoma protuberans. En d e f i

n it iv e ,  sin descartar por complete el origen neural, la  teo ria  f ib ro b lâ s ti-  

ca sigue siendo la mas probable para esta entidad tumoral.

A lguacil Garcia^® estableciô un paralelismo histogenêtico entre he- 

mangiopericitoma, neurofibroma y dermatofibrosarcOma protuberans; sugi- 

riendo que al igual que el peric i  to precede del mesenquima primitivo^^B'^AB 

la  cé lu la  perineural se orig ina  tambien del mesenquima^^^'ll^G 

sTmil dedujo que el dermatofibrosarcoma protuberans seria el resultado de 

la p ro life ra c iô n  de células fib ro b lâ s tica s  indiferenciadas con una funciôn 

bâsica de " cé lu la formadora de vainas nerviosas " . Sin embargo, esta hipô

tes is  choca con lo  que parece bien establecido, el origen neuroectodérmico 

{ cresta neural ) de las células perineurales^^8” ^88»734

El c u ltiv o  de te jidos  ha sido tambien u tiliz a d o  con fines  histogené- 

ticos en el dermatofibrosarcoma'prôtuberans. Murray y S tout^^^'^^ô ygmog, 

traron que diferentes tipos celulares como: mesotelio, endote lio , células 

de Schwann, s in o v ia l, lipob lastos e h is t io c ito s , pueden conducirse como f i 

broblastos fa cu lta tivo s . Por otra  parte , los tumores compuestos de f ib ro -
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blastos fa cu lta tivo s  recuperaban, cuando se cu ltivaban, sus c a ra c te r is t i

cas celu lares propias creciendo como sus célu las ancestrales y desvelando 

su histogénesis.

Ozzello ( 1976 u t i l iz ô  datos obtenidos del c u ltiv o  de varios 

casos de dermatofibrosarcoma protuberans para, jun to  con los hallazgos u l 

traes truc tu ra les , proponer un origen h is t io c ita r io ;  comportândose por tanto 

el dermatofibrosarcoma protuberans como un tumor de fib rob lastos fa c u lta 

tiv o s . En este punto de la  d iscusiôn, es necesario seRalar, que diverses au

tores han llamado la atenciôn sobre el riesgo que conlleva el t ra ta r  de es

tablecer h ipôtesis histogenéticas con la  técnica de c u ltiv o  de te jid o s ; es

te problema serâ revisado mas adelante en la  discusiôn de los tumores f i 

b ro h is tio c ita r io s .

4 .-  Fibrosarcoma.

En los estudios u ltraes truc tu ra les  del fibrosarcoma, se ha comproba

do que el tip o  ce lu la r prédominante es de hâbito f ib ro b lâ s tic o , encontrân

dose tambien m iofibrob lastos. Esto ha sido demostrado por varios autores^^®’ 

207,1091,1303  ̂ ^  sido confirmado en dos de los très casos inclu idos en 

nuestra casulStâsa.Todo e llo  ha llevado a Vasudev ( 1978 a presentar

un caso de fibrosarcoma como " sarcoma de m iofibroblastos " .

Otros autores^^8'432,540 ^an observado la  presencia de m io fib ro 

blastos y solo mencionan la  existencia de fib rob las tos  y de células me

senquimales pobremente diferenciadas. Pero hay que tener en cuenta que a l

gunos de esos trabajos fueron publicados con anterioridad a la  introducciôn 

del têrmino m iofibroblasto por Majno en 1971^^^

La presencia de m iofibroblastos en la  mayoria de los fibrosarcomas 

plantea un problema de diagnôstico d ife re n c ia l con los leiomiosarcomas
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pobremente diferenciados; por e l lo ,  como se indicarâ en la  discusiôn de 

los tumores del musculo l i s o ,  la presencia de filamentos citoplâsmicos 

asociados a cuerpos densos, no es un c r i te r io  su fic ien te  para establecer 

el diagnôstico de leiomiosarcoma; necesitândose ademâs otros c r ite r io s  u l 

traestructura les ( p in o c itos is , lâmina basai y hemidesmosomas ).

Como hecho excepcional hay que mencionar que ocasionalmente se ob

servan uniones in te rce lu la res  p rim itive s , y que este hàllazgo no descar

ta el diagnôstico de fibrosarcoma. Uniones in te rce lu la res  p rim itives  han si 

do descritas tanto en fib rob lastos normeles^®^»®®^ como en tumores f ib ro -

b lâ s t ic o s ^Z S .

Antes de acabar con la  discusiôn de los tumores fib rosos se comen- 

taran brevemente los hallazgos u ltraes truc tu ra les  en un caso de m ixo fib ro - 

sarcoma.

Kindblom ( 1979 )894 un estudio microscôpico e lectrôn ico  de 11 

casos de mixofibrosarcoma llegô a la  conclusiôn de que el t ip o  ce lu la r 

prédominante era de hâbito f ib ro b lâ s tic o  en los casos de bajo grado ( I y

I I  ) ,  y de tip o  h is t io c ft ic o  en los de a lto  grado ( I I I  y IV ) .  Por tanto

debe ser considerado un tumor f ib ro h is t io c ita r io ,  que segun su grado se 

parecerâ al fibrosarcoma o al fib roh is tioc itom a  maligno. No se tra ta  pues 

de una entidad histogenética, sino de un patrôn microscôpico ôp tico que

se acompaRa de relativamente buen pronôstico.

El caso inc lu ido  en esta casuîstica estaba constitu ido  por elementos 

fib rob lâs ticos  como corresponde a los mixofibrosarcomas de bajo grado.
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I I . -  TUMORES DEL TEJIDO ADIPOSO.

A .- C aracteristicas u ltraes truc tu ra les  del te jid o  àdiposo.

1 .-  Desarrollo del te jid o  adiposo.

2 .- U ltraestructura  del te jid o  adiposo blanco y del te jid o  adiposo 

pardo.

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptual es de los tumores de! te jid o  

adiposo.

C .- Comparaciôn de nuestros hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los pre

viamente publicados en la  l ite ra tu ra .

1 -  Tumores benignos del te jid o  adiposo.

2 .-  Tumores malignos del te jid o  adiposo ( Liposarcoma ) .
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A.- C aracteristicas u ltraes truc tu ra les  del te jid o  adiposo.

1 .- Desarrollo del te jid o  adigoso.

Los d is tin to s  patrones arqu itectura les y las d iferentes apariencias 

c ito lôg icas de los tumores adiposos, obligan a rev isar los rasgos u ltra e s 

tructura les del te jid o  adiposo en su desarro llo , y a considerar las d is tin ta s  

teorias acerca del origen y d iferenciaciôn del te jid o  adiposo^848»1217

Las teorias clésicas del desarro llo  del te jid o  adiposo son las s i -  

guientes:

a ) . -  Las células adiposas pertenecen al mesénquima ( Flemming, 1871 ) .

b ) .-  Las células adiposas son células especfficas del te jid o  conecti

vo, con un sistema vascular propio ( T o ld t, 1870 ) .

c ) . -  Las células adiposas se orig inan de células de carâcter f ib ro 

b lâ s tico . K o llik e r ( 1886 ) observé que las vacuolas grasas apa- 

recian en grupos de células mesenquimales localizados a lo  largo 

de los vasos sangulneos y sus ram ificaciones. K o llik e r in trodu - 

jo  el término de " érganos p rim itives " para dichas colecciones 

celu lares.

d ) . -  Hammar ( 1895 ) observé la  disposiciôn perivascular descrita  por 

K o llik e r , pero le  diô un s ign ificado  lim itado , representerfan los 

érganos p rim itives  del te jid o  adiposo pardo, y no al te jid o  adipo

so blanco.

Estas cuatro interpretaciones histogenéticas tenian varios puntos en 

comun. Fue Wasserman*^^^ quien en 1926 tra té  de presentar una teorta  u n ita - 

r ia  para exp lica r el origen dpi te jid o  adiposo; dicho autor describ iô , en
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embriones humanos, la  presencia de " ôrganos p rim itives  del te jid o  adipo

so blanco Estos ôrganos aparecen como cuerpos ovoides, con una rica  red 

c a p ila r; las células del érgano p rim itive  son de hâbito mesenquimal y con

tienen pequeRas gotas grasas y c ie rta  cantidad de glucôgeno. Los érganos p r i 

m itives se forman a p a r t ir  de a rte r io la s  y vénulas que contienen una capa 

conspicua de célu las adventic ia les. Wasserman estableciô que las células 

del ôrgano p rim itive  se formaban por el crecimiento de las células endo

te lia le s  y adven tic ia les , y propuso que dichos ôrganos estaban en re laciôn 

con el sistema re tic u lo e n d o te lia l, siendo una prueba de e llo  la  apariciôn 

de hematopoyesis en los ôrganos p rim itives  del te jid o  adiposo blanco.

Segun Wasserman, las células mesenquimales acumularian grasa en fo r 

ma de inclusiones lip îd ic a s ; en este estadio se c o n s titu ir ia  el adipoblas- 

to 0 lip o b la s to . Si e l nucleo permanece central y el acûmulo lip îd ic o  es 

m u ltives icu la r, e l resultado seria el te jid o  adiposo pardo; en cambio, si 

se forma una gran vacuola, y el nucleo es rechazado a la p e r ife r ia , se o r i -  

g inarîa  el ad ipoc ito , représentante ce lu la r del te jid o  adiposo blanco.

Sheldon ( 1965 seRalô que no solo se observa la  trans ic iôn  ad i-

poblasto m u ltives icu la r -  ad ipoc ito , sino que en situaciones de depleciôn 

del te jid o  adiposo, los adipocitos pasarfan al estadio m u ltives icu la r.

La teo ria  uni ta r ia  de Wasserman no fué aceptada por otros autores^^®» 

309,465,809,810 F^wcett ( 1957 aRadiô a las d iferencias morfolôgicas 

existentes entre te jid o  adiposo blanco y pardo, otras de orden c u a lita tiv o , 

encontrando c ie rtas  d iferencias en la  composiciôn de estos te jidos  grasos.

El te jid o  adiposo pardo contiene menor proporciôn de grasas neutras y mayor 

cantidad de fo s fo lip ido s  y âcidos grasos saturados. Se acepta en la  a c tu a li-  

dad que existe  evidencia anatômica, h is to lô g ica , histoquîmica y f is io lô g ic a  

de que los te jidos  adiposos pardo y blanco son d ife ren tes.
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Desde el punto de v is ta  u ltra e s tru c tu ra l, las teorias clâsicas sobre 

el origen ce lu la r de los adipocitos ( Flemming - cé lu la mesenquimal; K o llik e r 

- fib ro b la s to  ) han sido corroboradas por Dardick ( 1976 y Green 

{ 1974 Por otra parte , ZuckerrFranklin  ( 1978 ha descrito  la

transformacion de monocitos en celulas grasas, si bien estas células care- 

cen de algunos a tribu tos de la  célu la adiposa parda o blanca.

Los estudios u ltraes truc tu ra les  sobre el desarro llo  del te jid o  ad i

poso son escasos. Desde el punto de v is ta  c ito lô g ico  destaca el trabajo 

de Napolitano { 1963 Recientemente, lyama ( 1979 ha demostrado

ultraestructuralm ente la  in te rpre tac iôn  histogenética de Wasserman, es de- 

c i r ,  ha observado que los p e ric ito s  se diferencian en adipoblastos y ad i

pocitos.

2 .-  U ltraestructura de! te jid o  adigoso blanco y de! te jid o  adigoso

gardo.

Los estudios u ltraes truc tu ra les  bâsicos del te jid o  adiposo son los 

de Napolitano ( 1963,1965 )809,810^ Cushman ( 1970 Slavin ( 1972

y Usuku ( 1978

Las células adiposas blancas diferenciadas presentan un nucleo ovoi- 

de 0 fusiform e, de loca lizac iôn  p e r ifé r ic a . La mayor parte del citoplasma 

esté ocupado por una inc lus iôn  l ip id ic a  masiva, no existiendo una membrana 

delimitando el contenido homogéneo de densidad e lectrônica media del resto 

del citoplasma. Se observan frecuentes mitocondrias esfé ricas, de ta l la  

media-pequefia, y numerosas vesfculas y cisternas lis a s ; el aparato de Gol

g i alcanza un desarro llo  moderado. De modo d ifuso , ex iste  una trama densa 

de filamentos citoplâsm icos, escasos ribosomas lib re s  y leves acûmulos g lu- 

cogénicos; no se suelen encontrar grandes depôsitos dé glucôgeno en la cé-
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lu la  adiposa adu lta . La membrana ce lu la r contiene numerosas vesfculas de 

p inoc itos is  y estâ asociada a una lâmina basal bien desarrollada y c o n ti

nua.

Durante la  d ife renciac ién del te jid o  adiposo blanco, se puede obser

ver como elementos celu lares de hâbito f ib ro b lâ s tic o  { Napolitano®®^*®^® )

0 p e r ic ita r io  ( lyama ^^4 ) gop un RER prominente, comienzan a acumular 

pequeRas gotas de grasa hialoplâsm ica, s in membrana lim ita n te . En los pe- 

riodos in ic ia le s  el glucôgeno es muy abundante. En estadios posteriores, 

tienen lugar los siguientes cambios: aparicion de la  lâmina basal, disminu- 

ciôn del RER, aumento del re t ic u lo  endoplâsmico l is o  ( REL ) ,  coalescencia 

de las gotas grasas, disminuciôn del glucôgeno, y trans ic iôn  del contorno 

fusiforme al esferoide.

La cé lu la  adiposa p a r d a ^8,524,1121^ muestra un nucleo redondo-ovala- 

do de posiciôn ce n tra l. El citoplasma, de contornos poligonales, contiene 

m ultip les gotas lip fd ic a s  s in membrana lim ita n te . Las mitocondrias son nu

merosas, de mayor ta l la  ( hasta 6 mieras ) que las del adipocito blanco, y 

mas pleomôrficas, adoptando configuraciones en Y, en T, y en a n illo .E l apa

ra to  de G olgi, y sobre todo el sistema de vesfculas y cisternas Tisas estan 

escasamente désarroilados. Se observa moderada cantidad de glucôgeno. Las 

células adiposas pardas presentan las mismas diferenciaciones de su p e rfi

cie que las célu las adiposas blancas, es dec ir: lâmina basai y gran nûme- 

ro de vesfculas de p inoc itos is  asociadas a la  membrana ce lu la r.

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores del t e j i 

do adiposo.

1 .- Tumores benignos del te jid o  adiposo.

Conocidos genéricamente como lipomas, se reconocen d iferentes va rie -
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dades h is to lôg icas dependlendo de los componentes tisu la re s  del tumor, de 

ahl los términos; fib ro lipom a, angiolipoma, angiomiolipoma, mielolipoma, 

e tc. . Formas especiales por su patrôn de crecimiento son el " lipoma in 

f i l t r a n te  «251,589,671^ y los lipomas atfpicos^®^ o " lipomas pleom ôrfi- 

cos "^95 lim ite  entre los lipomas atfp icos o pleomôrficos y los l ip o 

sarcoma s bien diferenciados es d i f i c i l  de establecer. Otra entidad tumo

ra l benigna del te jid o  adiposo que présenta problemas de diagnôstico d ife 

rencia l con los liposarcomas bien diferenciados y mixoides, es la  '* l ip o -  

blastomatosis o " lipoma fe ta l "^90

Por sus caractères c ito lôg icos  el " hibernoma " constituye una e n t i

dad tumoral benigna.dèl te jid o  adiposo pardo. Ademâs de las d iferencias 

morfolôgicas de las células del hibernoma con las células de los otros t i 

pos de lipoma, existe una composiciôn lip id ic a  d is tin ta  entre la  grasa del 

hibernoma y la  de los tumores del te jid o  adiposo blanco, encontrândose d is 

tin ta s  proporciones de t r ig l ic é r id o s , co lestero l y fo s fo lip id o s ; esto se 

ha demostrado tanto en estudios analiticos8*'852,936 citoquimicos^®^. 

Al igual que fue seRalado previamente entre la grasa parda y blanca.

Con posterioridad a la  publicaciôn de la  c la s ifica c iô n  h is to lôg ica  
290de la  OMS , se ha descrito  otra  entidad tumoral benigna del te jid o  ad i

poso: el " lipoma de células fusiformes «599,1283

2 .-  Tumores malignos de! te jid o  adiposo^ Liposarcoma.

Los tumores malignos del te jid o  adiposo han recib ido d is tin to s  nom

bres, y debido al aspecto mixoide de c ie rto  numéro de e llos  la  nomencla

tura ha sido confusa. Una buena rev is iôn  h is tô rica  se encuentra en el a r

t ic u le  de Kindblom ( 1975 )89^.
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Virchow ( 1857 ) in trodu jo  el término " mixoma lipomatodes " ,  Waldeyer

( 1865 ) el de " lipomixoma " ,  y Robertson ( 1916 ) u t i l lz ô  o tro  semejante

" lipoma mixomatodes pero fue Stout ( 1944 el que consagrô d e fi-

nitivamente la  denominacidn " liposarcoma " ,  para el tumor maligno de los

lipob las tos , presentando la  primera c la s if ic a c ifin  u t i l  de los liposarcomas:

a ) . -  mixoide bien d iferenciado, b ) . -  mixoide pobremente d iferenciado, c ) . -

de cêlulas redondas, y d ) . -  mixto. Enterline ( 1960 ademds de los

cuatro grupos de S tout, considéré o tro  t ip o , el liposarcoma ( lipom a-like  )
279semejante a lipoma. En 1962 Enzinger establecid una nueva c la s ifica c iô n  

en cuatro tip o s : a ) . -  liposarcoma bien d iferenciado, b ) . -  liposarcoma m ixoi

de, c ) . -  liposarcoma de cêlulas redondàë, y d )  . -  liposarcoma pleomérfico.

La c la s if ic a c ié n  de la  OMS^^ recoge la c la s if ica c ié n  de Enzinger y  afiade 

un quinto grupo, el m ixto.

C.- Comparaciôn de nuestros hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los pre- 

viamente publicados en la  l ite ra tu ra .

1 .-  Tumores benignos del te jid o  adiposo.

Los estudios u ltraes truc tu ra les  de este grupo de tm ores son esca- 

sos y se re fie ren  exclusivamente al hibernoma, esto es debido fundamental- 

mente a que no hay d ificu lta d e s  diagnêsticas en cuanto a la  histogênesis 

de estos tumores. En el présente trabajo y desde el punto de v is ta  compa

ra tive  con los tumores malignos del te jid o  adiposo, se han inc lu ido  los 

hallazgos u ltraes truc tu ra les  de dos lipomas. Las ca rac te rfs ticas  submi- 

croscôpicas de las cêlulas del 1ipma son idênticas a las del te jid o  a d i

poso blanco esto es: vacuola l ip id ic a  ûnica no delim itada por membrana; 

nucleo rechazado a la  p e r ife r ia ; moderado numéro de mitocondrias de ta l la
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pequena; gran riqueza en filamentos c itop llsm icos; y notable désarro ilo  

de las especializaciones de superfic ie  ( membrana basal continua y gran 

nûmero de vesiculas de p inoc itos is  ) .

Los hallazgos u ltraes truc tu ra les  en un caso de angiomiolipoma rena l, 

en un enfermo de esclerosis tuberosa, confirmaron la  presencia de te jid o  

adiposo bianco, musculo l is o  y estructuras vasculares de aspecto hab itua l.

En cuanto al lipoma fusoce lu la r, solo hay dos menciones breves en la  

l ite ra tu ra  acerca de sus ca rac te rfs ticas  u ltraestructura les^^^*^^^^, Nues

tros hallazgos son de gran in terés histogenético, ya que demuestran la  trans- 

formaciôn de cêlulas mesenquimales p rim itivas en cêlulas adiposas d ife re n - 

ciadas. En esta tra n s ic iô n , el elemento ce lu la r fus iforme adquiere gra- 

dualmente las caracte rfs ticas del ad ipocito . In ic ia lm ente, aparecen de mo

do focal la  lâmina basal y pequefias vacuolas lip id ic a s ; posteriormente 

dichas vacuolas se fusionan y dan lugar a grandes vacuolas, al mismo tiem- 

po que la  cêlu la adquiere forma estre llada y finalmente esfero ide, con una 

lâmina basal continua. La cêlu la fusiforme presente en el lipoma fusoce

lu la r ,  no muestra ca rac te rfs ticas  fib ro b lê s tica s , y se puede considerar 

como una cêlula mesenquimal p r im itiva  comprometida en el désarro ilo  del 

te jid o  adiposo.

Aunque en esta casufstica no se ha podido in c lu ir  ningun caso de 

hibernoma, se comentaran brevemente los aspectos u ltraes truc tu ra les  pub li

cados en la 1ite ra tu ra ^^^ ’ ^^®’ ^^^*^^®’ ®® ’̂ ^®^^. Los rasgos c ito lô g ico s  son 

semejantes a los de la  grasa parda; las cêlulas tumorales estan rodeadas 

por una membrana basal continua y la  membrana ce lu la r muestra numerosas 

vesfculas de p in o c itos is ; en el citoplasma destacan dos hechos: m u ltip les
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vacuolas llp td ic a s  no llm itadas por membrana ( Levine ( 1972 es el ûn i- 

co autor que describe membrana lim ita n te  en algunas vacuolas ) ,  y numerosas 

mitocondrias de gran tamaRo, ricas en crestas laminares y de m atriz densa; 

finalmente, el nucleo es de s ituacién cen tra l.

2 .-  Tumores mal1gnos_del te jid o  a d ig o so .Liposarcoma.

En los ûltimos aRos se han publicado una serie de trabajos u ltraes- 

tn ,c tu r ,Ie s  sobre los

1005,1238,1279,1284 estudios fondamentales son los de B a ttifo ra  { 1980 ) 

127*, Gould ( 1979 )^37,438 ^ Kindblom ( 1979 En el apartado de resu l-

tados se expusieron los hallazgos morfolôgicos en los 12 casos de liposarco

ma estudiados por el autor.

Los rasgos u ltraes truc tu ra les  en los liposarcomas bien diferenciados 

( 4 casos ) coinciden con los previamente publicados^^®’ ^*^. Se observan très 

elementos celu lares fondamentales: mesenquimal - f ib ro b lS s tic o , adipoblasto 

y ad ipocito . Estos dos ûltimos tipos celu lares presentan las c a ra c te r fs t i

cas morfolégicas del te jid o  adiposo blanco.

Gran interés desde el punto de v is ta  h istogenético tienen los ha llaz

gos en los liposarcomas mixoides ( 5 casos ) ,  tanto por nuestras observa- 

ciones con» por las previamente p „n tc a d a s 2 " ’ 3>«-«^-«8.593,633.1238,1279, 

^284. Las descripciones, en los d is tin to s  traba jos , son en Ifneas générales 

coïncidentes. Sin embargo, en dichas publicaciones se in s is te  casi exclusiva

mente en las ca rac te rfs ticas  c ito lé g ica s ; sôlo B a ttifo ra  ( 1980 da

importancia a lo  que el autor cree fondamental, el patrûn a rqu itectura l y 

los tipos celu lares que forman parte de la  tumoracién. En el apartado de re - 

sultados se in s is te  especialmente en estos dos puntos. Las ca racterfs ticas 

bâsicas del patrÛn a rqu itectu ra l de los liposarcomas mixoides son: gran
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riqueza vascular manifestada por una rica  red c a p ila r; los vasos estân 

constitu idos por endotelio y elementos p e r ic ita r io s  dispuestos en una 

0 dos capas; los elementos p e r ic ita r io s  mas pe rifé r ico s  presentan vacuo

las lip id ic a s  y glucégeno; los elementos in te rs t ic ia le s  adoptan formas 

estre lladas y globoides al mismo tiempo que muestran una lëmina basai 

continua y m ultip les vacuolas lip id ic a s  que tienden a fusionarse.

La in te rpretac ién de los hechos que propone el au to r, considéra 

que este tumor récap itu la  los estadios mas p rim itivos  de la  formaciôn 

del te jid o  adiposo blanco. Las imëgenes u ltraes truc tu ra les  son p ra c ti-  

camente idênticas a las recientemente publicadas por lyama ( 1979 

en un estudio sobre la  gênesis del te jid o  adiposo blanco; dicho autor 

considéra a las cêlulas perivasculares como el origen de los lipob las 

tos. Los estudios de lyama ( 1979 asi como la  in te rp re tac iôn  aqui

presentada de la  histogênesis del liposarcoma mixoide vienen a corrobo

ra r  la  teo ria  de los *' ôrganos p rim itivos " de K o llike r ( 1886 ,
posteriormente desarrollada por Wassermann ( 1965 )^217 exp lica r 

el desarro llo  del te jid o  adiposo blanco.

Tanto en los liposarcomas bien diferenciados, como en la  variedad 

mixoide, los problemas de diagnêstico d ife re n c ia l desde el punto de v is 

ta de la microscopia ôptica son escasos. El liposarcoma bien d ife renc ia 

do présenta como ûnico problema su d iferenciac iôn de los lipomas a t ip i-  

cos e in f i lt ra n te s ,  pero es este un diagnéstico d ife re n c ia l que debe ba- 

sarse en c r ite r io s  estructura les y c ito lôg icos  facilmente apreciables con 

MO, ya que no hay duda alguna acerca de la  histogênesis del tumor, campo 

en el que el ME es de gran va lo r. En cuanto al liposarcoma mixoide, el 

problema de diagnôstico d ife renc ia l con el mixoma intram uscular, schwanno-



261

ma mixoide, y otros tumores mesenquimales mixoides, se resuelve fundamen- 

talmente por la  presencia de vacuolas lip id ic a s  y de las espec ia lizac io 

nes de supe rfic ie .

Mas d ificu lta d e s  encierra el diagnôstico d ife re n c ia l de los lip o s a r

comas de cêlulas redondas y pleom ôrficos, con otros tumores pleomôrficos, 

principalmente con las variedades pleomôrficas de los fib roh is tioc itom as 

malignos, rabdomiosarcomas, leiomiosarcomas, sin o lv id a r nunca las posi- 

b ilidades de un carcinoma pleom ôrfico, o de un melanoma.

Los estudios u ltra es truc tu ra les  de estas dos ultimas variedades de

l i p o s a r c o m a ^ * ! *437,438,593 ^ datos expuestos en el cap itu le  de re su l-

tados, demuestran como c r ite r io s  morfolôgicos del liposarcoma pleom ôrfi

co, la  presencia de vacuolas lip id ic a s  citoplêsmicas sin membrana lim ita n 

te y el desarro llo  focal de las especializaciones de su p e rfic ie . Los f ib ro 

h istiocitom as malignos pleomôrficos pueden contener vacuolas grasas, s i 

bien, al igual que ocurre en o tros tumores de probable origen h is t io c ita -  

r io ,  las vacuolas lip id ic a s  estan lim itadas por una membrana, sugiriendo 

este hecho que dicha grasa ha sido fagocitada y no s in te tizada por la  cê

lu la  tumoral. Por otra  parte , las especializaciones de supe rfic ie  no estan 

présentes en los tumores f ib ro h is t io c ita r io s . No obstante, hay que sefia- 

la r ,  que existen casos de d i f i c i l  t ip if ic a c iô n  en este campo, tanto des

de el punto de v is ta  ôptico^*® como e lectrôn ico .
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A .- Generalidades sobre filamentos c ltop llsm icos.

1 . -  Ç lto e s g u é le to .4 2 4 '8 9 9

. La presencia de filamentos citopl&smicos dispuestos en organizaciones 

a rq u ite c tu ra les periôdicas o asociados a estructuras citoplâsmicas especia- 

le s , constituye la  ca rac te rfs tica  tnorfolôgica bâsica del te jid o  muscular 

estriado o l is o .  Su demostraciôn en el citoplasma de las cêlulas tumora

les es un c r i te r io  de gran u til id a d  para el diagnôstico de los tumores del 

musculo estriado o l is o .

Sin embargo, no todos los filamentos citoplâsmicos deben ser consi- 

derados m iofilamentos, ya que existen otros de d is t in ta  estructura y s ig - 

n ificado  b io lôg ico .

De modo un ive rsa l, todas las cêlulas contienen dos sistemas filam ento- 

sos responsables de la  forma y movimiento ce lu la res. La trama filamentosa 

responsable de la  forma ce lu la r esta constitu ida  por una red de filamentos 

y microtûbulos que recibe el nombre de " citoesqueleto " .  Por otra  parte , 

el movimiento ce lu la r depende de una maquinaria co n tra c til que tiene como 

substrato morfolôgico c ie rto  tip o  de filamentos co n tra c tile s  o miofilamen

tes. Ambos sistemas estan conectados entre si y con la  membrana ce lu la r 

por lo  que son responsables responsables de la  modificacion de la  forma 

c e lu la r, m o tilidad , contracciôn y fagoc itos is .

En el examen u ltra e s tru c tu ra l del citoplasma se pueden observer f i 

lamentos cuyo grosor osc ila  entre 40 y 160 R. En este amplio in te rv a lo se 

pueden establecer très grupos de filam entos: de 40 - 60 8 ( media 50 8 ) ,  

de 80 - 110 8 ( media 100 8 ) ,  y de 130 - 160 8 ( media 150 8 ) .  Con têc- 

nicas de immunofluorescencia y de d ifracc iôn  de rayos X, se ha podido de-
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mostrar que los filamentos de 50 y 150 8 son de actina y miosina respecti- 

vamente, y son los componentes fondamentales de la  " maquinaria c o n tré c til ", 

Aunque présentes de modo un ive rsa l, el desarro llo  de los filamentos contrac

t i le s  y la constituciôn de estructuras especializadas tiene lugar de modo 

preferente en el mûsculo l is o  y en el musculo estriado , por e l lo  seran discu- 

tidos mas adelante.

Los filamentos de 100 8 , tambien conocidos como filamentos " interme- 

dios " ,  estan representados en todas las cê lu las , si bien su desarro llo  es 

mas marcado en las cêlu las e p ite lia le s  ( to n o fi1amentos ) ,  mesoteliales y 

endote lia les.

Los filamentos intermedios se muestran bajo una morfologia constan

te , s i bien su composiciôn varia de unos tipos celulares a o tros. Por medio 

de estudios de extracciôn de los filamentos citoplâsmicos y a n â lis is  de 

su composiciôn pro te ica , se han demostrado d is tin to s  polipêptidos en los 

filamentos intermedios procedentes de d is tin to s  tipos ce lu la res; los mas 

conocidos son los siguientes^^®*^^^,1049,1050.

a .-  Filamentos de " vimentina " ( peso molecular, 57.000 ) ,  funda- 

mentalmente en cêlulas mesenquimales.

b .-  Filamentos de " citoqueràtina " ( peso molecular, 48.000 - 

68.000 ) ,  en cêlulas e p ite lia le s .

c -  Filamentos de " desmina " y " esqueletina " ,  présentes en el te 

j id o  muscular l is o  y estriado!^*'^*2»643,644,1059

d .-  Filamentos intermedios del te jid o  nervioso^®*. En los axones 

estan présentes filamentos intermedios ( neurofilamentos ) cons

titu id o s  por très tipos de polipêptidos ( pesos moleculares: 

200.000, 145.000 y 68.000 ) . Estos filamentos intermedios son
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d is tin to s  de los g lia le s , constitu idos por un po lipêptido de peso molecu

la r  60.000.

Todos estos polipêptidos tienen d iS tin ta s  propiedades antigênicas 

y pueden ser diferenciados con têcnicas de immunofluorescencia.

2 .-  Mbguinaria c o n trâ c t il.

Las estructuras responsables del movimiento ce lu la r son de carScter 

filamentoso. Dos tipos de filamentos constituyen esta maquinaria, de 50 %
( actina ) y de 150 8 ( miosina ) . En este apartado nos vamos a r e fe r i r  

a los datos concernientes al mûsculo l is o ,  la  descripcidn u ltra e s tru c tu ra l 

somera del mûsculo esquelêtico se harâ mas adelante.

Tanto con têcnicas de immunofluorescencia como de d ifracc iôn  de 

rayos X se ha determinado la  presencia de actina y tropwniosina en los 

filamentos finos ( 50 8 ) del mûsculo liso®^^ Asimismo, se ha detectado 

miosina en los filamentos gruesos ( 150 8 ) .  En los cortes long itud ina

les de la  cêlu la muscular l is a  es d i f f c i l  observer filamentos gruesos, 

apreciândose mas facilmente en los cortes transversales. Se ha establecido 

una proporciÔn de 15 - 18 filamentos finos por cada filamento grueso. Los 

filamentos de actina tienen una longitud media de 1,5 micras y los de mio

sina de 2 ,2  micras.

Los filamentos finos se asocian a dos tipos de estructuras: las " p la 

ças de union " ( densificaciones de la membrana ce lu la r ) ,  y los " cuerpos 

densos " in tracitop lâsm icos. En ambas estructu ras, se ha demostrado la  

presencia de a lfa -a c t in in a , proteina que tambien forma parte de las Ifneas 

Z del mûsculo esquelêtico.

Mientras que se ha comprobado que la  union de los filamentos finos
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a las plaças densas o plaças de uniôn es polarizada ( de modo que el ex tre 

me opuesto a la  plaça tiene la capacidad de unirse a la  meromiosina pesada ) ,  

no se ha podido confirmar este punto en ralaciÔn con los cuerpos densos c i 

toplâsmicos.

B .- Tumores del mûsculo l is o .

1 .- Caracterfsticas u ltraes truc tu ra les  de! mûsculo 11so?73*974

Las cêlulas musculares lis a s  son fusiform es, con nûcleo oval ado o en 

huso, y envoltura nuclear ondulante con m ûltip les escùtaduras en direcciûn 

perpendicular al eje ce lu la r. El citoplasma es pobre en organelas, las cua- 

les se disponen predominantemente en ambos polos nucleares, muestra escaso 

nûmero de mitocondrias, y moderado desarro llo  del re tîcu lo  endoplâsmico; 

tambien se observa moderado nûmero de lisosomas y d iscre te  depôsito gluco- 

gênico. A estos datos générales de caracter no especffico , hay que aRadir 

los cinco signes capita les del mûsculo l i s o ^ ^ ’ ^^^ ’ ^ * ! ;

a .-  Lâmina basai.

b .-  Vesfculas de p in o c itos is .

c . -  Plaças densas o de union.

d .-  Miofilamentos.

e -  Cuerpos densos in tracitop lâsm icos.

La lâmina basai esta bien desarro llada, siguiendo de modo paralelo 

a la  membrana ce lu la r alrededor de toda la  cê lu la . La continuidad de la 

lâmina basai se interrumpe focalmente a n ive l de las proyecciones la té ra 

les romas del mûsculo l is o ,  proyecciones sim ilares de las cêlulas vecinas 

establecen contactes intimes sin in terrupciôn de lâmina basai, la  cual 

pasa de una superfic ie  ce lu la r a o tra . Uniones in te rce lu la res del tip o
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" union estrecha " variedad " nexus " ,  e inciuso desmosomas p rim itives  

de! tip o  " mâcula adherens " se establecen a n ive l de estas zonas de con

tacte  in te rce lu la r2**"246

La membrana ce lu la r sigue un trayecto re c t ilîn e o  y présenta nume

rosas vesfculas de p inoc itos is . Este hecho es constante en las cêlulas 

musculares l is a s , tanto en las paredes vasculares, como en el mûsculo l is o  

de las vfsceras huecas. La disposiciûn seriada de las vesfculas de p inoc ito 

s is  se ve interrumpida en c ie rta s  areas en las que se constituyen las p la 

ças de uniôn, consistentes en densificaciones de la  membrana ce lu la r.

Los filamentos citoplâsmicos del mûsculo l is o  son de très tip o s :

50 8 ( actina ) ,  100 8 ( intermedios ) ,  y de 150 8 ( miosina )106»243,580 

581,802,1192 D u r a n t e  el desarro llo  del mûsculo l is o ^ ^ ^  son especialmente 

prominentes los de 50 y 100 8, posteriormente aparecen los cuerpos densos.

La apariciôn de los filamentos gruesos ha sido muy d iscu tida , esto se ju s - 

t i f i c a  por su rareza ( 1 grueso por cada 18 finos y en segundo lugar 

por la  la b ilid a d  de los filamentos de 150 8 , los cuales son de d i f f c i l  

conservaciôn y desaparecen por motivos têcnicos*®®. K e lly  ( 1968 es- 

tab lec iû  de modo d e fin it iv o  la  presencia de miosina y de dos sistemas f i -  

lamentosos co n tra c tile s  ( 50 y 150 8 ) en el mûsculo l is o ,  demostrando ade- 

mas que el aspecto dé los filamentos variaba segûn el estado de re la jac iôn  

0 contracciôn de la  cê lu la , aumentando los filamentos gruesos en esta ûltima 

s ituaciôn.

Los cuerpos densos intracitoplâsm icos son estructuras constantes 

del mûsculo l is o .  Son de configuraciôn ovoide y en e llo s  confluyen los f i 

lamentos fin o s , al igual que ocurre con las plaças densas. Los cuerpos den

sos fueron comparados como équivalentes a las Ifneas Z del mûsculo esquele-
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tico*®®, este punto parece encontrar confinnacifin en la  presencia de a lfa -  

actin ina  en estas estructuras, a l igual que ocurre en las Ifneas Z.

2 .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores del mOs] 

Ç y l9_ ll:o .Z fW '2 *Ô 'ÎÎÎ2 ....................................

a .-  Tumores benignos del musculo l is o .

Existen tres  variedades tumorales benignas del mûsculo l is o :  le io 

mioma, angiomioma { leiomioma vascular ) y leiomioma e p ite lio id e  { le io 

mioblastoma ) .

Tanto el leiomioma como e l angiomioma tienen patrones h isto lôg icos 

bien defin idos y no suelen presenter problemas diagnôsticos.

El leiomioma e p ite lio id e  merece una rev is iôn  especial por los pro

blemas conceptuales y de diagnôstico d ife renc ia l que presenta*2'G27,639,722, 

986,1110,1135 2gta entidad tumoral fue descrita  in icia lm ente por Martin 

( 1960 )722, dicho patôlogo francës estudiô 6 casos de lo  que denominÔ 

" tumores mioides intramurales " ,  de loca lizac iôn  gâstrica . Dichos tumores 

estaban constitu idos por cêlulas redondas o poligonales de citoplasma 

cla ro  0 e o s in ô filo , en contiguidad con areas fusocelulares claramente re - 

conocibles como de origen muscular l is o .  En 1962, S to u t^^^  describ iô 

69 casos gâstricos e in trodu jo  el têrmino " leiomioblastoma b iza rro  " .

Stout observô que dos casos m etastatizaron, asimismo uno de los casos de

Martin m etastatizô, por lo  que el diagnôstico de leiomioma e p ite lio id e
639puede ser incorrecte en algunos casos. En revisiones posteriores se 

describieron nuevas loca lizaciones: in te s tin e  delgado, re trope ritoneo , 

û tero, omento, parttes blandas, e tc . , observândose un 35% de casos malig

nos. Otros autores, como Appelman { 1976 )*2 consideran que el têrmino
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leiomioblastoma es mas apropiado que el de leiomioma e p ite lio id e , ya que 

bajo la  denominaciôn leiomioblastoma se in c lu ir ia n  una serie de tumores 

e p ite lio id e s  y bizarros en el espectro leiomioma - leiomiosarcoma.

b .-  Tumores malignos del mûsculo l is o .  Leiomiosarcoma.

Aunque el leiomiosarcoma es mas frecuente en ûtero y trac to  diges- 

t iv o , se encuentran, en las series amplias, hasta un 27% de los le iom io

sarcomas localizados en partes blandas*^^^. En retroperitoneo®*®, es el 

segundo sarcoma de partes blandas ( 12% ) a continuaciôn del liposarco

ma ( 17% ).

Los patrones h is to lôg icos del leiomiosarcoma son m û ltip les , habiendo- 

se u tiliz a d o  d is tin to s  términos descriptivos para cada uno de e l lo s ^ :  

leiomiosarcoma bien d iferenciado, leiomiosarcoma pobremente diferenciado 

( pleomôrfico, de cêlulas gigantes ) ,  leiomiosarcoma vascular, le iom iosar- 

cona e p ite l iode, de cêlulas c la ras , e tc. . Con e llo  se tra ta  de expresar 

el amplio rango a rqu itec tu ra l y c ito lô g ico  de estos tumores, que compren- 

de desde tumores semejantes a leiomiomas benignos, a tumores pleomôrficos 

en los que el diagnôstico d ife renc ia l con otros sarcomas pleomôrficos 

( fib roh is tioc itom a  maligno, rabdomiosarcoma, liposarcoma ) puede ser de 

gran d if ic u lta d . Por o tra  parte , en los casos de patrôn fusocelu lar monô- 

tono se plantea el diagnôstico d ife renc ia l con otros sarcomas fusocelu la

res ( fibrosarcoma, sinoviosarcoma monofâsico, schwannoma maligno ) . En 

estos dos campos problemâticos, la  ME puede ser de gran ayuda.

3 .-  Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa- 

mçnte gublicados en la l i t e r a tu r a .

a .-  Leiomioma.

Varias publicaciones han estado dedicadas al estudio u ltra e s tru c tu ra l
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del leiomioma en d is tin ta s  localizaciones ( ûtero^2!'791^ estômago^*! 

y cuerpo c ilia r® * !'7 6 8   ̂ Mientras los leiomiomas uterinos suelen ser bien 

d iferenciados, con expresiôn clara y difusa de los cinco rasgos u ltra e s 

truc tu ra les fondamentales del mûsculo l is o  ( lâmina basai, p in o c ito s is , 

plaças densas, m iofilamentos, y cuerpos densos ) ,  los casos gâstricos es

tudiados suelen mostrar menor riqueza de filamentos y menor expresiôn de 

las especializaciones de supe rfic ie  ( lâmina basai, plaças densas y pino

c ito s is  ) .  Esto conduce a que algunas veces sea d i f i c i l  id e n t if ic a r ,  desde 

el punto de v is ta  u ltra e s tru c tu ra l, como tumores musculares liso s  a le io 

miomas tip ico s  con microscopia ôp tica . Sobre todo, la  carencia de filamentos 

citoplâsmicos induce a pensar en la  posib ilidad  de un schwannoma.

Los casos aqui presentados ( 11 ) procedfan de te jid o  dermoepidërmi- 

co ( 4 ) ,  trac to  gas tro in tes tina l ( 4 ) ,  y retroperitoneo ( 3 ) .  En los 

casos superfic ia les se observô una gran d iferenciaciôn , de ta l manera que 

las cêlulas tumorales eran practicamente idênticas a las del mûsculo l is o  

normal. En los casos gastro in tes tina les  y retroperitoneales e x is tîa  menor 

riqueza de filam entos, y las especializaciones de superfic ie  solo estaban 

désarroiladas focalmente.

b .-  Angiomioma.
249 935Solo hay dos referencias en la  lite ra tu ra  ’ acerca de la  u l-  

traestructura del angiomioma o leiomioma vascular. Los dos casos examina- 

dos en el apartado de resultados eran superfic ia les  y al igual que los 

previamente publicados eran muy bien diferenciados. Las cêlulas tumorales 

muestran todos los signos u ltraes truc tu ra les  del mûsculo l is o  con gran 

expresividad y d ifu s iô n . La d isposiciôn perivascular de las cêlulas tumo

rales es semejante a la  del tumor glômico, si bien la  morfologia ce lu la r
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es completamente d ife re n te ; fusiforme en el angiomioma, y poligonal en el 

tumor glômico.

c .-  Leiomioblastoma.

El estudio u ltra e s tru c tu ra l del leiomioblastoma ha estado d ir ig id o

hacia dos puntos fondamentales: confirmar su origen en el mûsculo l is o ;  y

exp lica r la  causa del aspecto c la ro  de las cêlu las tumorales.A estas dos

tareas han estado dedicados los trabajos publicados previamente!®*’ !*® *!** 
266,400,458,571,914,988,1234

Los dos primeros traba jos*!**!23 * son poco valorables debido a los 

arte factos de f i ja c iô n . En las restantes publicaciones los resultados 

son de d is t in to  carScter. En general, se coincide en que la  cantidad de 

miofilamentos es escàsa, la  presencia de cuerpos densos es ocasidnal, y 

la  lâmina basai présenta escaso desarrollo*®® o estâ ausente en àlgunos 

casos®7!, Algunos autores encuentran desmosomas^®®’ *®®, y otros no los

mencionan®7!.

266 988Se ha sugerido un origen p e r ic ita r io  para este tumor ’ , lo  que

ju s t i f ic a r ia  la  intima asociaciôn de las cê lu las tumorales a los vasos y 

el frecuente patron p e r ite l ia l  que exhiben estos tumores, al iguâl que 

otras entidades tumorales con las que guarda c ie rta  semejanza: angiomio

ma, tumor glômico, y hemangiopericitoma.

La explicaciôn del aspecto c la ro  del citoplasma de las cêlulas tu 

morales ha sido m û ltip le . Desde el punto de v is ta  microscôpico ôp tico . 

Stout { 1962 ) !ü ®  propuso que dicho aspecto era debido fundamental mente 

a la  presencia de glucôgeno y  vacuolas lip id ic a s . Varios autores!*® ’ *®®’ 

*®® dedujeron de sus estudios u ltra es truc tu ra les  que el citoplasma claro 

era debido a un a rte facto  de f i ja c iô n  en el proceso ru t in a r io  de MO, no
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encontrando substrato morfolôgico u ltra e s tru c tu ra l para exp lica r dicha 

apariencia. Por o tra  parte , algunos autores pensaron!®*'®^! q„e no e x is 

t îa  ta l a rte fa c to , y describieron un aspecto vacuolado del citoplasma.

Los hallazgos u ltraes truc tu ra les  obtenidos del estudio personal de 

7 casos de leiomioblastoma benigno, permiten asegurar que el le iom ioblas

toma es un tumor del musculo l is o ;  todos e llo s  mostraron miofilamentos 

asociados a cuerpos densos, presencia de vesfculas de p in o c ito s is , lâ 

mina basal y plaças densas. Asimismo se encontraron ocasionales deSmoso- 

mas p rim itivos  y uniones estrechas del tip o  " nexus " . Existe una gama 

morfolôgica continua entre las cêlu las poligonales y fusiform es, estas û l t i 

ma s con rasgos musculares liso s  mas acentuados.

La ju s t if ic a c iô n  del citoplasma c laro  reside en varios hechos; unos de 

carâcter c ito lô g ico  in trînseco , basados en la  pobreza de organelas, escasez 

de miofilamentos y aspecto e lectron-lûc ido  del hialoplasma; a estos hechos 

m orfolôgicos, se afiade la  la b ilid a d  de las cêlulas tumorales que muestran 

gran tendencia a la  degeneraciôn h idrôp ica, con aumento del agua h ia lop lâsn i- 

ca. En contra del pensamiento p rim itive  de Stout ( 1962 se demuestra

con fa c ilid a d  que el glucôgeno es escaso, y que las vacuolas lip id ic a s , 

aunque présentes, son poco prominentes. Las sugerencias de Kay ( 1969 )®7  ̂

y Chang ( 1977 )!® *, no son vâlidas debido a que sus hallazgos son focales 

y se circunscriben a casos aislados.

En la  serie de tumores musculares liso s  estudiados con el microsco- 

pio e lec trôn ico , habia otros dos leiomioblastomas, pero ambos se acompafiaban 

de m u ltip les  metâstasis por lo  que se revisaran jun to  a los leiomiosarcomas 

e p ite lio id e s .
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d.- Leiomiosarcoma.
A pesar de ser un tumor relativamente frecuente, solo hay un estudio 

u ltra e s tru c tu ra l de una serie amplia de leiomiosarcomas ( 14 casos. Morales 

( 1975 )7 *! ) . Existen ademâs m ûltip les publicaciones referentes a ha llaz

gos u ltraes truc tu ra les  de leiomiosarcomas en localizaciones poco frecuentes 
108,321,386,488,491,494,571,681,751,853,993,1077,1171

Morales ( 1975 )7 *! en su serie  de 14 leiomiosarcomas estudiados u l-  

traestructura lm ente, comprobô que solamente seis casos mostraron los c in 

co signos u ltraes truc tu ra les  ca rac te rfs ticos  del mûsculo l is o ;  otros c in 

co casos mostraron de uno a cuatro rasgos; y tres casos carecîan de to 

dos los c r ite r io s  morfolôgicos u ltraes truc tu ra les  del mûsculo l is o .  Dicho 

autor considéra que los cuerpos densos y las plaças densas son tip ico s  del 

mûsculo l is o ,  afiadiendo que la  incapacidad para demostrarlos en tres casOs 

con evidencia microscôpica Ôptica y de loca lizac iôn  anatômica de origen en 

el mûsculo l is o ,  sugiere que los tumores del mûsculo l is o  pueden a d q u ir ir 

un patrôn de crecimiento ca ra c te rîs tico  con microscopia ôp tica , antes de 

desa rro lla r organelas especîficas del mûsculo l is o .

En nuestro estudio u ltra e s tru c tu ra l de 20 leiomiosarcomas de d ife ren - 

tes localizaciones ( partes blandas, trac to  d iges tivo , ûtero ) se pudo de- 

mostrar la  presencia de filamentos citoplâsm icos, cuerpos densos y p inoc i

tos is  en todos los casos; s in embargo no se encontraron lâmina basai y p la 

ças densas en un caso, estando estos dos rasgos présentes en todos los ca

sos restantes. Es necesario sefialar que excepto en tres casos en los que 

e x is tîa  una gran riqueza de miofilamentos y cuerpos densos, en el resto 

de los casos la  expresiôn de las ca racte rfs ticas del mûsculo l is o  era fo 

cal y en cêlulas aisladas, siendo necesaria una bûsqueda in tensiva.
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C.- Tumores del m u s c u l o  estriado.

1.- C a ra c te r is tic a s u ltra e s tru c tu ra le s d e l mysculo_estriado.

a .-  Desarrollo del mûsculo esquelêtico.

En la  especie Humana, el mûsculo esquelêtico se dériva del mesoder- 

mo paraaxial ( somîtico ) y la te ra l ( somatopleural ) .  En la  cabeza, el 

mûsculo esquelêtico tiene dos orîgenes d ife ren tes ; por una parte , los mûs- 

culos de la  lengua y los extraoculares proceden de los somitos craneales, 

y por o tra , los mûsculos masticadores, laringeos, faringeos y su p e rfic ia 

les de la  cabeza y cue llo  proceden del mesodermo de los arcos branquia- 

les . La musculatura del tronco, fundamentalmente la  dorsa l, dériva de los 

somitos; sin embargo, la  ventral se orig ina  en la  plaça la te ra l y no en 

los miotomos.

Ha ex is tido  gran discusiûn acerca del origen de la  musculatura de 

las extremidades. Parecîa ampllamente aceptado que se desarrollaba " in 

s itu  " de la  d iferenciaciôn del mesenquima derivado del mesodermo la te ra l 

( somatopleural ) ;  pero en trabajos recientes^^^’ ^^S apoya que su o r i 

gen reside en cêlulas somîticas, quedando reducida la  aportaciôn del meso

dermo la te ra l a los te jidos  conectivos in tra  y perimusculares asi como los 

tendones.

La nomenclatura u tiliz a d a  para d é f in ir  los d is tin to s  estadios de d ife 

renciaciôn ce lu la r en el mûsculo esquelêtico es muy confusa. Los términos 

m ioblasto, m iocito , y miotubo han sido aplicados a cêlulas con rasgos mor

fo lôgicos d is tin to s  segun diversos au tores^® ’ !!® * ’ !!®®. La terminologîa 

mas ampllamente aceptada ha sido la  siguiente:
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-  Promioblasto, cê lu la  muscular prim ordial in d is tin g u ib le  del mesen

quima vecino.

- M ioblasto,cê lu la  fusiforme mono o m ultinucleada, sin m io f ib r i l la s .

- Miotubo, cê lu la  alargada, multinucleada, con presencia de m io fi

b r i l la s  en la  p e r ife r ia ,

- Fibra muscular, cê lu la muscular adulta .

Estos conceptos han cambiado ligeramente con la  introducciôn de nue

vas têcnicas al estudio del problema: microscopia e lec trfin ica , estudio de 

las proteinas co n tra c tile s  con immunofluorescencia, y mêtodos radioauto- 

g râ ficos .

El esquema general de la miogênesis es como sigue. En primer lugar, 

se reconocen, en los s it io s  destinados a la  formaciôn de mûsculo esquelê

t ic o  { somitos, rudimentos de las extremidades ) ,  poblaciones de cêlulas 

mononucleadas que exhiben gran activ idad m itô tic a . Uno de los signos in i -  

c ia les  de la  miogênesis es la elongaciôn de c ie rta s  cêlulas que adquieren 

una forma b ipo la r. En los somitos, con têcnicas de immunofluorescencia, 

se han podido detectar los elementos co n s titu tivo s  de las m io fib rilla s® !® ; 

esto ha sido corroborado con ayuda de la  ME. Estas cêlulas mononucleadas 

con m io f ib r i lla s  estriadas transversalmente, ya no incorporan tim id ina  t r i -  

tiada al DNA, y no muestran activ idad m itô tica . A estas cêlulas se las cono- 

ce como " mioblastos "®*2 don e llo  se d is tingue a los mioblastos de otra  

poblaciôn ce lu la r miogênica, con gran activ idad m itô tic a , pero que no con

tienen m io f ib r i l la s ;  a las cêlulas que forman parte de esta û ltim a pobla

ciôn se las conoce como " mioblastos presuntivos " o " promioblastos " .

El siguiente paso morfolôgico en la  miogênesis es la  formaciôn de s in c i-  

t io s  multinucleados o " miotubos " ,  como resultado de la  fusiôn de los mio-
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b lastos; y  es enfonces cuando comienza la  s în tes is  masiva de actina y mio

sina.

Este esquema general no es tan rîg id o  como propusieron Holtzer (1957) 

y su escuela®!®’®*2. ex iste  la  evidencia de que cêlulas con m io f ib r i l la s  

pueden experimenter m itosis y que los nûcleos de los mioblastos pueden in 

corporer tim id ina  t r i t ia d a .

Se han publicado trabajos u ltraes truc tu ra les  sobre cêlulas conside- 

radas m ioblastos, en aves^^ y mamfferos®®®. En e llo s  se concluye que en 

ausencia de m io f ib r i lla s  o de miofilamentos ca rac te rfs ticos  los rasgos 

u ltraes truc tu ra les  de los mioblastos no son especfficos.

Los nucleos de los mioblastos son ricos  en eucromatina y contienen 

un gran nucleolo, ambos rasgos son tfp icos  de una cêlu la que esta s in te t i -  

zando activamente RNA. El citoplasma es r ic o  en ribosomes l ib re s , y el RER 

es poco aparente, este es un rasgo de cêlu las poco diferenciadas cuya sfnte- 

sis esta dedicada a proteinas estructura les y no a productos de secreciôn. 

D is tribu idos por el citoplasma se observan filamentos de d is tin ta  e s tirp e , 

de 50 8 çompuestos de ac tina , localizados perifêricamente ( " filamentos 

co rtica les  " ) ;  otros filamentos de 50 8 s in ac tina , y filamentos de 100 8 

( " intermedios " ) ;  todos e llo s  forman una fin a  red microfilamentosa c i -  

toplâsmica. En los estadios mas p rim itivos  de la  miogênesis estos filam en

tos se acompafian de frecuentes m icrotûbulos.

Existe acuerdo)entre los d is tin to s  autores de que el primer elemento 

de la  maquinaria c o n trâ c til que aparece son los miofilamentos finos de 

50 8 , posteriormente aparecen las Ifneas Z como densificaciones transver

sales en los haces de miofilamentos fin o s , y finalmente aparecen los mio

filamentos gruesos de miosina ( 150 8 ) .  Debido al carâcter focal de las
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Ifneas Z, en algunos campos solo se observan miofilamentos finos y gruesos, 

re q u is ito  mfnimo para considerar una cê lu la  como de estirpe  muscular es- 

tr ia d a .

Un d e ta lle  morfolôgico de in terés en la  m io fib rilogênesis es la pre

sencia de poliribosomas largos, lin e a le s , asociados longitudinalmente a 

los miofilamentos gruesos. Se cree que dichos poliribosomas intervienen en 

la  s fn tes is  de los filamentos de miosina. Este dato morfolôgico tiene gran 

in terés en el diagnôstico tumoral u ltra e s tru c tu ra l.

Con c ie rta  frecuencia se observan dos hechos interesantes: la  pre

sencia de vacuolas lip id ic a s  no lim itadas por membrana, y el acumulo de 

glucôgeno. Estos dos hallazgos no son signos especfficos del mûsculo es

que lê tico , pero pueden ser la causa de errores diagnôsticos en el diagnôs

tic o  d ife renc ia l u ltra e s tru c tu ra l de los TPB.

El sistema sarcotubular comienza a désarro ilarse en el estadio de 

miotubo. No hay duda alguna de que el sistema T de tûbulos transversos 

esta conectado con la  superfic ie  c e lu la r. El re tfc u lo  sarcoplâsmico apare

ce como un SER intimamente asociado a los m iofilamentos. En estadios m iotu- 

bulares avanzados aparecen asociaciones de ambos sistemas constituyendo , 

tr.iadas o pentadas, estructuras ca rac te rfs ticas  del mûsculo esquelêtico.

Finalmente tiene in terés el mencionar el desarro llo  cronolôgico de

las especializaciones de su p e rfic ie : uniones in te rce lu la re s , y lâmina ba- 
339sal . Tanto los promioblastos como los mioblastos presentan desmosomas 

p rim itivos  y uniones estrechas, y tambien los mitubos suelen presentarlas. 

Sin embargo, los promioblastos y mioblastos carecen de lâmina basai; êsta 

aparece de modo focal en los miotubos, y posteriormente se hace continua.
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b ." Rasgos u ltraes truc tu ra les  bâsicos del mûsculo esquelêtico maduro.

No es este el lugar para una exposiciôn de ta llada  de la  u ltra e s - 

tructu ra  del mûsculo esquelêtico. Existen excelentes trabajos que cubren 

perfectamente este cometido!®®'®2®'®®9*909 obstante, se mencionaran 

brevemente las ca racte rfs ticas u ltraes truc tu ra les  indispensables para la  

id e n tifica c iû n  de cêlulas tumorales de origen muscular esquelêtico.

- Generalidades.

Las cêlulas musculares esquelêticas constituyen largos c ilin d ro s  

tambien conocidos como fib ra s  musculares. Son cêlulas multinucleadas, con 

loca lizac iôn  subsarcolemmal dé los nûcleos. Cada ce lu la  muscular esque lê ti- 

ca esta rodeada de una lâmina basai continua. De modo ocasional, se ob

servan entre la  lâmina basai y la  membrana ce lu la r.cê lu la s  fusiformes po

bremente diferenciadas a las que se conoce como " cêlulas s a tê lite s " . Estas 

cêlulas pueden considerarse como promioblastos o mioblastos de réserva. El 

nûmero de cêlulas s a t é l i t e s ! * ’ ® ^ ^ » ^ * ^ , 945,1011,1012,1025 mayor en las 

cêlulas immaduras, y se les atribuye un importante papel en el proceso de

regeneraciên muscular®^^»1^12,1025

- Filamentos?®*

Existen dos tipos de filamentos co n trâ c tile s  en el mûsculo esquelê

t ic o : finos de 50 8 ( çompuestos de ac tina , tropomiosina y troponina ) ;  y 

gruesos de 150 8 ( çompuestos de miosina ) .  Los filamentos finos tienen 

1 micra de long itud , se disponen en para le lo , y se unen a una Ifnea trans

versal de ancla je , la Ifnea z^T7,978 filamentos gruesos miden 1,5 mi

cras, se disponen tambien en para le lo , alternando con los filamentos finos . 

Filamentos finos y gruesos se disponen de modo seriado, constituyendo un i- 

dades conocidas por el nombre de sarcûmeros. Estos estân comprendidos en

tre  dos Ifneas Z, y estân constitu idos por dos juegos de filamentos finos
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asociados a ambas Ifneas Z, y un Juego de filamentos gruesos que se s itua  

en el centro del sarcômero. La sucesiôn long itud ina l de los sarcûmeros 

constituye las m io f ib r i l la s ;  cada f ib ra  muscular contiene m ultip les mio

f ib r i l l a s .  La estriac iôn  transversal de las m io fib r i lla s  es debida a la  a l-  

ternancia de bandas isotrôp icas ( I ) y anisotrôpicas ( A ) a lo  largo de 

las m io f ib r i l la s .  Las bandas I estan constitu idas por parte de los dos ju e 

gos de filamentos finos and ados a una misma Ifnea Z. Las bandas A corres- 

ponden al haz de filamentos gruesos.

- Sistemas membranosos de las cêlulas del mûsculo esquelêtico.

En el espacio comprendido entre las m io f ib r i lla s  se observan los s is 

temas membranosos del mûsculo esquelêtico, m itocondrias, glucôgeno y la  ma

t r iz  hialoplâsmica. Los sistemas membranosos son dos basicamente: el s is te 

ma T de tubulos transversales y el re tfc u lo  sarcoplâsmico. El sistema T de 

tûbulos transversales estâ en conexiôn con el espacio e x tra ce lu la r, estan

do formado por invaginaciones de la  membrana ce lu la r que se d irigen  al in 

te r io r  de la  cê lu la  en d irecciôn perpendicular a las m io f ib r i l la s .  El s is 

tema T se présenta bajo la  forma de cisternas c ilfn d r ic a s  lim itadas por

una membrana y con contenido c la ro . El re tfc u lo  sarcoplâsmico forma una red

tupida de cisternas c ilfn d r ic a s  anastomosadas que rodea a las m io f ib r i l la s .  

Las cisternas del re tfc u lo  sarcoplâsmico estan tambien delim itadas por una 

membrana pero el contenido es mas denso que el del sistema T. Cmno ya se 

indicô en el apartado de miogênesis, ambos sistemas se asocian entre s i pa

ra c o n s titu ir  triadas y pentadas.

2 .-  Generalidades h is tô ricas  y çgnçegtualesde los tumores de! mûsçu-

290.1112

a .-  Tumores benignos del mûsculo estriado.

Se conocen genéricamente como rabdomiomas. Hay que d is tin g u ir  entre
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tres tipos : fe ta l,  adulto y cardiaco. El rabdomioma cardiaco®!*’ ü®® es mas 

bien un hamartoma que se asocia con gran frecuencia a la esclerosis tubero

sa, y no debe in c lu irse  dentro de los tumores de partes blandas en sentido 

e s tr ic to .

En la  lite ra tu ra  ex iste  c ie rta  confusiôn en el uso del término rabdo

mioma; hace varias décadas era frecuente in c lu ir  dentro del concepto de rab

domioma a los tumores de cêlulas granulares debido a su descripciôn bajo 

el nombre de " mioblastoma de cêlulas granulares " u til iz a d o  errOneaniente 

para sugerir su origen en el muSculO esquelêtico. Este problema serâ discu- 

tid o  mas adelante al comentar los tumores de histogênesis in c ie rta .

Los rabdomiomas son tumores extraordinariamente raros. Dehner ( 1972 )
235 révisé 791 tumores del musculo esquelêtico encontrando los siguientes 

porcentages:

-  Rabdomioma fe ta l ..................................9 casos  1,14%

- Rabdomioma adulto ...............    9 casos  1,14%

- Rabdomiosarcoma pleomôrfico  87 casos  11 %

- Rabdomiosarcoma a lveo lar ...............150 casos  19 %

- Rabdomiosarcoma embriohario . . . . .5 3 6  casos .............. -.67,7%

El rabdomioma feta l^^® '®*® '*!*'®®* se suele observer en personas jô -  

venes, localizândose en: cabeza, cue llo  y area gen ita l femenina. El tumor 

estâ constitu ido  por fib ra s  musculares estriadas en d is tin to s  estadios del 

desarro llo .
El rabdomioma .d u U o l2 '” ’ 58-” -’ 8.I92,212.304,323.329.374,425,572.

609,772,776,792,815,846,1028,1137,1189,1231,1232,1255,1267 frecuente

en adultos, y se suele lo c a liz a r en cu e llo , boca, la ringe y fa ringe . Estâ



. 281

constitu ido  por grandes cêlu las poligonales, de citoplasma e o s in ô filo , nû- 

cleo ûnico o m û ltip le , y evidencia de estriaciones e inclusiones c r is ta l inas 

citoplâsmicas en algunas cêlu las tumorales.

b .-  Tumores malignos del mûsculo estriado. Rabdomiosarcoma.

En 1946, Stout!!®® publicô un a r t îc u lo , que se puede considerar c lâ s i-  

co, acerca de las ca rac te rfs ticas  microscôpicas ôpticas dé 14 casos persona- 

les y 107 rabdomiosarcomas previamente publicados en la  l ite ra tu ra . Descri

biô los rabdomioblastos malignos como cêlulas de tamafio variab le  que adop

ta ban una de las tres formas siguientes: redondeada, en h e b illa  y en raqueta. 

El citoplasma era a c id ô filo  y granular, con ocasionales estriaciones.

En revisiones posteriores277»516,857 d is tingu ieron d is tin to s  tipos 

h is to lôg icos de rabdomiosarcoma: embrionario, b o trio ides , a lveo lar y pleo

m ôrfico. El rabdomiosarcoma embrionario y el botrio ides son la  misma va

ria n te  h is to lôg ica , el aspecto macroscôpico del tip o  botrio ides es debido 

a su loca lizaciôn  en las cavidades de cabeza, cue llo  y area urogen ita l.

El rabdomiosarcoma a lveo lar fue descrito  in icia lm ente por R iopelle

( 1956 )*®®, dicho têrmino ha sido conservado en la  c la s if ic a c iô n  de la  

OMS^*®, que reduce a tres tipos fondamentales la  c la s if ica c iô n  h is to lôg ica  

de los rabdomiosarcomas: embrionario, a lveo lar y pleomôrfico.

M ûltip les revisiones han estado dedicadas a las ca racte rfs ticas h is - 

to lôgicas y biolôgicas de estos tumores^^!*676,730,771,904,1061 da

to de interés prâctico hay que mencionar que la presencia de estriaciones 

citoplâsm icas, c r i te r io  absolutamente necesario para algunos autores, no es 

constante; el tip o  embrionario las muestra en el 6 - 15% de los casos, el

tip o  a lveo lar en el 37%, y el t ip o  pleomôrfico en el 27% de los casos. Esto
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quiere d e c ir, que en las series antes se hace el

diagnôstico de rabdomiosarcoma por otros c r ite r io s  c ito lô g ico s  y estructu - 

ra les ademâs de por la  presencia de estriaciones citopl&smlcas. Es en el 

campo de les tumores con ca rac te rfs ticas  c ito lôg icas  y estructura les poco 

expresivas donde la ME es de gran u t il id a d  p réctica .

La d is tin c iô n  entre les d iferentes tipos h isto lôg icos de rabdomiosar

coma s no tiene una fin a lld a d  puramente taxonômica, sino que guarda corre- 

laclôn con la  conducta b lo lôgica de los tumores^^®’ ^^^

3. -  Çomgaraclôn de los hal 1 azgos u ltraes truc tu ra les  con^os grevla- 

TÇnte gubllcados en la  l lte ra tu ra .

a .-  Tumores benignos del musculo esquelético.

Aunque no se ha podido In c lu ir  ningun caso de rabdomioma fe ta l en el 

présente traba jo , se han revisado las ca rac te rfs ticas  u ltraes truc tu ra les  

de los casos publIcados^^^’ ^^^ ’ ®^^. En todos los casos los tumores estan 

constitu ldos por células musculares esquelëticas bien diferencladas en la  

trans ic lôn  miotubo - ce lu la  madura. Los sarcômeros estan bien constitu ldos 

e Incluso se observan m io fib r l lla s  Idënticas a las de la  f ib ra  muscular adul- 

ta .

El rabdomioma adulto ha sido estudiado u ltraestructura lm ente por va- 

r lo s  autoresl2.73.192,212.572,776,815.1044.1137,1232.1267 q^e en

el caso aqui presentado,todos e llo s  mostraron una serle  de hechos comunes: 

forma ce lu la r po llgonal, nCicleo centra l o subsarcolemmal, citoplasma ampllo, 

numerosas mitocondrias, marcado acumulo glucogënico, gran desarro llo  del 

re tfcu lo  sarcoplësmico, presencia del sistema T de tûbulos transversales, 

formaclën de triadas y pentadas, frecuentes Inclusiones c r is ta l Inas, pre-
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sencia de Ifneas Z, fllamentos finos y gruesos, y finalm ente, las mem- 

branas celu lares se asoclan a una lémina basal bien desarrollada.

En varies de los estudios u ltraes truc tu ra les  se menciona que no 

se observaron fllamentos g ru e so s*^ '^^ '^^^ '^^^ '*^^^ ; s in embargo, algunos 

autores 192,815,1137,1232 (jescriben Ifneas Z, fllamentos finos ( 50 8 ) 

y gruesos { 150 8 ) .

En el caso aqui presentado se observaron " células sa té lite s  "19*742, 

1011,1012 jg n tro  de la  misma lémina basal que rodea a algunas células 

tumorales. Esto, que es un hecho normal en el te jid o  muscular esquelé ti

co, ha sido raramente mencionado en los rabdomiomas, encontréndose sola- 

mente una descripcién en un caso de rabdomioma cardiaco^^^*. La u ltraes - 

truc tu ra  del rabdomioma cardiaco guarda una gran semejanza 317,319,1043, 

con la  del rabdomioma adulto esquelético.

De los estudios u ltraes truc tu ra les  y citoqufmicos realizados por el 

autor®^^ se sugiere que el rabdomioma adulto e s t! bâsicamente constitu ido  

por célu las musculares esqueléticas en el estadio de miotubo.

b .-  Tumores malignos del mûsculo esquelético. Rabdomiosarcoma.

Existe un gran numéro de publicaciones acerca de los aspectos u lt ra 

estructura les de los rabdomiosarcomas. La mayoria de e lla s  se re fie ren  

.  «SOS .is la d o s  0 series „rtas^®-‘56.165,180,183.336,360.369.473.493, 
618,519,564,614,620,712,847,883,1003,1013,1021,1077,1176

de 15 casos estudiados por Morales ( 1972 permite sacar conclusio-

nes comparables a las obtenidas de la  casufstica aqui presentada ( 14 

rabdomiosarcomas: 5 embrionarios, 7 a lveolares, y 2 pleomôrficos ) .

Comentaremos en primer lugar los hallazgos re la tivo s  a los caractè

res u ltraes truc tu ra les  especfficos del mûsculo esquelético; es d ec ir.
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aquellos relacionados con el aparato c o n trâ c til de la  f ib ra  muscular. En 

segundo lugar nos detendremos brevemente en otros datos morfolôgicos nu- 

cleares y citoplésmicos.

La presencia de miofilamentqs finos y gruesos bien ordenados, con 

los finos anclados a Ifneas Z y constituciôn de un sarcfimero se observa 

con c ie rta  rareza en los rabdomiosarcomas; solamente en dos casos de nues- 

tra  serie ( 1 a lveo la r, 1 pleomôrfico ) pudieron docwnentarse. Lîneas Z 

acompanadas de filamentos finos y gruesos desordenados fueron observadas 

en s ie te  casos ( 4 embrionarios, 2 a lveolares, 1 pleomôrfico ) . Lfneas Z 

y filamentos finos de modo exclusivo estaban présentes en 1 rabdomiosar

coma a lveo la r. En 1 rabdomiosarcoma embrionario, se detectaron masas de 

filamentos finos y gruesos desordenados; y finalmente en 3 rabdomiosarco

mas a lveolares, el unico hallazgo relacionado con el aparato c o n tré c til 

estaba representado por masas y haces de filamentos fin o s . Todo esto se 

puede expresar de modo conciso en los siguientes cinco grupos:

( I ) . -  Sarcômeros...................................................... ( 2 ):1  a lveolar

1 pleomôrfico

( I I  ) . -  Lîneas Z, filamentos finos y gruesos..( 7 ):4  embrionarios

2 alveolares

1 pleomôrfico

( I I I  ) . -  Lîneas Z y filamentos finos ...... ( 1 ):1 a lveolar

( IV ) . -  Filamentos finos y gruesos .......................( 1 ):1 embrionario

( V ) . -  Filamentos finos ................................ ( 3 ):3  laveolares

Como se indicô en el apartado de resultados, a veces se observan 

masas f ib r i la re s  desorganizadas de filamentos finos y gruesos; aunque es

to no es especîfico, la  presencia de poliribosomas linea les asociados a 

los filamentos gruesos ha sido observada exclusivamente en los tumores



-. 285 .-

del mûsculo esquelético, por lo  que su presencia puede ser considerada 

como d é fin it iv a  para establecer el diagnôstico de rabdomiosarcoma. Esta 

opiniôn es tambien compartida por otros autores®^^’ ^ ^ .

Ante el cuadro resumen expuesto en la  pâgina a n te r io r, es évidente 

que si considérâmes como c r ite r io s  minimes para el diagnôstico de rabdo

miosarcoma la  presencia de filamentos finos y gruesos, se obtiene la  con- 

clusiôn de que los grupos I I I  y V { en to ta l 4 casos ) no presentan los 

requ is ites  morfolôgicos antes mencionados y por e l le  no podrian ser diag- 

nosticados u ltraestructura lm ente de rabdomiosarcoma. No obstante creemos 

que la  existencia de lfneas Z y filamentos finos es s u fic ie n te , quedando 

el problema reducido al grupo V, compuesto de 3 rabdomiosarcomas alveo

la res. Dichos rabdomiosarcomas alveolares fueron inclu idos en este traba

jo  por c r ite r io s  microscôpicos ôpticos^^^’ ^^^ ’ ^^^ ’ ^^®. Es interesante in -  

s is t i r  en un hecho ya sehalado en la  discusiÔn de los leiomiosarcomas; 

los tumores pueden mostrar patrones arqu itectura les diagnôsticos y sin 

embargo no e xh ib ir la  d iferenciac iôn de las organelas tîp icas  del te jid o  

parenta l. A pesar de la  escasa d ife renciac iôn a n ive l ce lu la r de esto rab

domiosarcomas a lveo lares, todos e llo s  mostraron c ie rto s  rasgos caracte- 

r îs t ic o s , como la  presencia de desmosomas p rim itives  ( hecho ya seRala- 

do en la  rev is iôn  de la  miogénesis ) ,  y de lémina basai; pero hay que 

ind ica r que dicha lémina basai no rodea a las células individualmente 

sino que se dispone alrededor de los nidos celulares o alveolos.

Menciôn especial merecen las vacuolas lip îd ic a s  y el depôsito g lu - 

cogénico. El acûmulo lip îd ic o  es basicamente de grasas neutras y las va

cuolas no estan delimitadas por una membrana; es d e c ir, que el depôsito 

tiene las mismas ca rac te rfs ticas  morfolôgicas que en el te jid o  adiposo.
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To que sugiere que se orig ina  por s in tes is  en la  propia cê lu la  tumoral y 

no por fagoc itos is . Este hecho puede ser una fuente de errores d iagnôsti

cos, ya que algunas células tumorales de los rabdomiosarcomas se pueden 

in te rp re te r como lipob las tos , estableciéndose el diagnôstico incorrecto  

de liposarcoma o mesenquimoma maligno. El acûmulo glucogénico es a veces 

muy prominente; esto ju s t i f ic a  la  PAS p o s itiv id a d , sensible a la  diastasa, 

de algunos rabdomiosarcomas embrionarios, y su posible confusiôn con el 

sarcoma de Ewing extraesquelético.

Todas estas consideraciones morfolôgicas fueron parcialmente d iscu- 

tidas por Morales { 1972 s i bien este autor encontrô que 9 de los

15 casos estudiados ultraestructura lm ente por é l , solo mostraron filam en

tos inespecfficos.

Finalmente, Chapman ( 1963 in s is t iô  sobre el hallazgo de p a r t i

cules v iro ides en el nûcleo y en el citoplasma de dos casos de rabdomio

sarcoma. Esos elementos particulados fueron observados en très de los ca- 

torce casos aqui presentados, asi como en tumores malignos de crecimien- 

to répido ( osteosarcomas, neuroblastomas, e tc. ) . Nuestra in te rpre tac iôn  

es que dichos elementos consisten en los productos de la  degradaciôn y 

transformaciôn de la  cromatina nuclear, y son por tanto una manifestaciôn 

de la intensa necrosis que sufren estos tumores.
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IV.- T U MORES DE LOS V A SO S  SANGUINEOS.
A .- C aracterfsticas u ltraes truc tu ra les  de los vasos sangufneos.

1 .-  Histogénesis vascular.

2 .-  U ltraestructura  de los cornponentes vasculares.

a .-  Células endote lia les.

b .-  P e ric itos .

c .-  Mûsculo l is o .

3.- Tipos de cap ila res.

4 .-  Anastomosis arteriovenosas. Glomus neurovascular.

B .- Generalidades h is tû ricas  y conceptuales de los tumores de los 

vasos sangufneos.

1 .- Tumores benignos de los vasos sangufneos.

2 .-  Hemangioendotelioma in travascu lar vegetante de Masson.

3.- Tumores malignos de los vasos sangufneos.

C .- Comparacién de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa- 

mente publicados en la  l ite ra tu ra .

1 .-  Tumores benignos de los vasos sangufneos.

a .-  Hemangiomas.

b .-  Hemangiopericitoma benigno.

c . -  Tumor glémico ( glomangioma ).

d .-  Angiomioma ( leiomioma vascular ) .

2 .-  Hemangioendotelioma in travascu lar vegetante de Masson.

3.- Tumores malignos de los vasos sangufneos.

a .-  Hemangioendotelioma maligno ( angiosarcoma ).

b .-  Hemangiopericitoma maligno.
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A.- C aracterfsticas u ltraes truc tu ra les  de los vasos sangufneos.

1 .- Histwgênesis vasculari^^

Los vasos sangufneos consisten bâsicamente en estructuras c i l f n d r i -  

cas, constitu idas por células endo te lia les , que asientan en una lémina ba

sa i. A esta estructura bésica se aMade una cantidad variab le  de p e ric ito s  

y células musculares lis a s .

Hay dos teorfas acerca del origen de las células endote lia les:

a .-  La " teorfa  angiobléstica " ,  segun la  cual el endotelio in tra -  

embrionario procederfa de las yemas vasculares procedentes del endotelio 

de los vasos del saco v ite l in o ;  estos a su vez, son los primeros vasos 

que aparecen en los vertebrados y son producidos por célu las del meso- 

dermo extraembrionario.

b .-  La " teorfa  local " ,  que establece que el endotelio procédé de 

a transformaciôn d irec ta  del mesodermo intraem brionario. Esta teorfa  es 

la  mas aceptada, y considéra que el mesenquima puede transformarse en en

do te lio  si las condiciones ambientales lo  determinan.

2 . -  U ltraestructura  de los çomgonentes vasculares.

Al estudio u ltra e s tru c tu ra l de los capilares312,326,327,503,789,948^ 

a rte r io la s^^^ ’ ^^®*^^^’ ^^® y a rte ria s  de mediano y gran calibre^^®, han 

estado dedicados numerosos traba jos. Desde e l punto de v is ta  del diagnôs

t ic o  tumoral interesan fundamentalmente las ca rac te rfs ticas  u ltra e s tru c tu 

rales de las células endotelia les y de los p e ric ito s .

a .-  Células endote lia les.

- Rasgos morfolôgicos générales.

Las células endote lia les tienen forma alargada tanto en los 

cortes transversales como long itud ina les , poseyendo por tanto una c o n fi-  

guraciôn aplanada " en losa " con superposiciôn de los extremos de las
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células vecinas. Los nûcleos son fusiformes, con grumos de heterocromati- 

na adosados a la  membrana nuclear Interna y nucleolos poco prominentes. 

El.numéro de organelas es moderado, observândose mitocondrias, lisosomas, 

ocasionales cuerpos m ultives icu la res, y escaso numéro de cisternas del 

RER en el citoplasma perinuclear. Los rasgos u ltraes truc tu ra les  mas des- 

tacados en las células endotelia les son: los cuerpos de Weibel-Palade, 

las uniones in te rce lu la re s , la  abundancia de filamentos citoplésm icos, 

vesfculas de p inoc itos is  y la  presencia de lémina basai en la  super

f ic ie  no luminal de la  cé lu la .

- Cuerpos de Weibel-Palade.

Weibel y Palade ( 1964 describieron, en el endotelio

de las a rte ria s  pulmonares de la  ra ta , unas formaciones c ilîn d r ic a s , de 

loca lizac iôn  citoplésm ica, lim itadas por una membrana, y con un contenido 

denso cons titu ido  por microtûbulos orientados paralelamente al eje mayor 

de la  formaciôn c i lfn d r ic a . La longitud puede alcanzar hasta 0,6 micras, 

y el diémetro transversal osc ila  entre 0,07 y 0,3 micras. Los microtûbu

los tienen un diémetro transversal de 200 - 250 8. Con posterioridad a 

la  descripcién o r ig in a l,  los cuerpos de Weibel-Palade han sido observados 

en todos los endotelios sangufneos^^^'*^^'^^^ y l in fé tic o s ^^^^ ; habiéndo- 

se tambien refer*idos en los pe ric ito s^^^^ ’ ^^^®, y en la  luz vascular^®^. 

Por todo e l lo ,  constituyen un buen marcador morfolégico para las células 

endote lia les. El, origen de esta organela citoplésmica es desconocido; si 

bien, algunos autores han sugerido que se orig inan en el aparato de

G0lgl“ 22,

-  Uniones in te rce lu la res .

Las células endotelia les son las células mesenquimales con 

mayor riqueza de uniones in te rce lu la res . La nomenclatura en este campo
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es un tanto confusa, por e l lo  se expondrâ brevemente la  c la s ifica c iô n  

y el concepto de las d is tin ta s  uniones in te rce lu la re s , ta l y como se han 

u tiliz a d o  a lo  largo de este traba jo .

Fueron Farquhar y Palade ( 1963 los primeros en sistem atizar 

el problema de las uniones in te rce lu la re s , u tiliza n d o  para e llo  el ep i- 

te l io  in te s tin a l de la  ra ta . D istinguieron très  tipos bésicos de uniones:

" zonula occludens " ,  " zonula adherens " ,  y " macula adherens " . Las z6- 

nulas eran semejantes a cinturones que rodeaban toda la  cé lu la ; las mécu- 

las comprendian solamente pequeRas âreas de la  supe rfic ie  ce lu la r. A la  

sucesiôn espacial de estos très tipos de uniones se la  denominô " comple- 

jo  de unién " . Se in te rp ré té  qu en las zonula occludens e x is tîa  una in - 

terrupcién del espacio e x trace lu la r, por fusién de las capas externas de 

las membranas celu lares vecinas. El término desmosoma, se u t i l iz é  funda

mentalmente para las uniones de tip o  adherens, y presentan las siguien

tes ca racterfs tc icas u ltra e s tru c tu ra le s : tfp ica s  densificaciones en la 

proximidad de la  capa interna de la  membrana ce lu la r ( " plaça de un ién"), 

una Ifnea densa intermedia en el h ia to  in te rc e lu la r , y  confluencia de 

tonofilamentos hacia las plaças de unién.

Pronto surgieron modificaciones a esta concepcién, que podemos con

sidérer c lésica ( obtenida con técnicas de tin c ié n  basadas en el osmio,

u ran ilo  y plomo ). U tilizando métal es pesados, como el lantano, se obser

vé que en algunas uniones de tip o  occludens no e x is tîa  in terrupcién 

del espacio e x trace lu la r, ya que el lantano permeabilizaba la  hendidura 

in te rc e lu la r ; de ahi que Revel ( 1967 describ iera  las " gap junc

tions " 0 " uniones de hendidura " ,  tambien conocidas como " nexus "
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( Dewey, 1962^**"^*^ ) debldo a que cumplen una misiôn f ls io lô g ic a  de unién, 

de intercomunicaclén in te rc e lu la r , y no de in te rrupcién  de! espacio extrace

lu la r .  El concepto de " occludens " sigue manteniéndose; existen autênticas 

uniones oclusivas que no son permeables al lantano, y que por estudios de 

c rio fra c tu ra  y rép licas sombreadas, se sabe que aunque no hay fusién real 

de las capas externas de las membranas celu lares s i existen fusiones lin e a 

les ram ificadas, constitu idas por proteinas estructura les comunés a ambas 

membranas celulares ( " hebras de c ie rre  " ) .

Como resumen se présenta una c la s if ic a c ié n  morfolégico-funcional

de las uniones in te rce lu la re s , asi como la sinonimia mas u tiliza d a ^**  
308,370,759,852,941,956 .

Zonula occludens;

. imperméables, oclusivas propiamente dichas, unién estrecha,

( " t ig h t  junc tion  " ) .

. de comunicacién o intercambio, uniones de hendidura, " nexus", 

( " gap junction  " ).

Zonula adherens.

. desmosoma en banda.

Macula adherens.

. desmosoma puntiforme.

Considerando exclusivamente al endote lio , los tipos de unién que exh i- 

ben con mayor frecuencia son: zonula occludens ( de los dos tip o s , imperméa

bles y de comunicacién 125,852. ^ uniones de tip o  " adherens " ,  pero

en general se tra ta  de desmosomas pobremente désarro i1 ados, s in haces de 

tonofilamentos asociados.

Ademâs de las uniones intercelulares, el e n d o t e l i o  m u es t r a  otro tipo
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de unién, conocida como heterodesmosoma®® ( unién entre cé lu la  y estructura 

no ce lu la r ) o hemidesmosoma.

- Filamentos c itop lism icos.

D is tribu ida  por todo el citoplasma ex is te  una fin a  red filam en- • i 

tosa, que de modo focal constituye haces entrecruzados o paralelos en d is -  

posicién perinuclear. Aunque, como se précisé en la  discusién general sobre | |

el citoesqueleto, los filamentos citoplésmicos son estructuras universales, \
présentes en todos los tipos ce lu la res, en las células endote lia les alcan- j

zan un gran desarro llo . |

Se observan fundamentalmente filamentos finos  de 50 - 60 8, compuestos 

de actina . La propiedad co n trâ c til de las células endote lia les fue demostra- 

da experimentalmente por Majno ( 1969 Con técnicas de immunofluores- j
. ■ I

cencia, usando anticuerpos anti-actinom iosina se ha comprobado la presencia {

de estas proteinas en el endotelio^®'®^’ ®^^'®^^. Le Beux { 1977 demos- j
tré  la  capacidad de los filamentos finos endote lia les de f i j a r  la  meromio- j

sina pesada, a fin idad ttp ic a  de la  actina . Ademés de los filamentos finos j

de ac tina , se acepta que deben e x is t i r  filamentos gruesos de miosina, aun- !

que en escasa cantidad. Tambien estSn présentes los filamentos intermedios 

de 100 8.

- Especializaciones de la superfic ie  ce lu la r.

Por su gran desa rro llo , très especializaciones de superfic ie  

merecen una mencién especial: microvellosidades y filo p o d ia ; vesfculas de 

p in o c itos is ; y la  lémina basai.

La membrana ce lu la r e n d o te lia l, en contacte con la  luz vascular, mues- 

tra  ocasionales prolongaciones c ilîn d r ic a s  cortas ( microvellosidades ) ,  o 

mas gruesas constituyendo procesos pseudopédicos ( filo p o d ia  ).
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Tanto en la  supe rfic ie  luminal como en la  basai se constituyen numero

sas " caveolae " o vesfculas de p in o c ito s is , a modo de invaginaciones de la 

membrana ce lu la r, que tienen un tamaRo uniforme y se disponen de modo se ria - 

do. Los morfélogos^^^’ ^^^’ ^®^’ ^®^ piensan que las vesfculas de p inoc itos is  

representan un mecanismo de transporte. Pero los f is iô lo g o s , por otra parte, 

han désarroilado model os segun los cuales el transporte se harfa a través 

de poros idéales, pequeRos ( 45 8 ) y grandes ( 400 - 700 8 ) . Los estudios 

cdn marcadores de a lta  densidad e lectrén ica ( peroxidasa^®^’ ^®^, fe r r i t in a  

124,125 J demostrado que estos materiales pasan a través de las unio

nes in te rce lu la res  y de las " caveolae " .

El c ilin d ro  hueco formado por las célu las endote lia les esta rodeado 

por una vaina g ra n u lo fib r ila r  continua constitu ida  por la  lémina basai. El 

grosor es va riab le , entre 300 y 1000 8 , existiendo ocasionalmente imégenes 

de duplicaciôn y e s tra tif ic a c ié n  de la  lémina basai.

Finalmente, hay que senalar que las células endotelia les poseen dos

marcadores bastante especfficos; uno de carécter m orfolégico, representado

por los cuerpos de Weibel-Palade; y el o tro , el Factor V I I I ,  que puede ser

demostrado u ltraestructura lm ente u tiliza n d o  anticuerpos a n t i-Factor V II I  
894marcados con fe r r i t in a

b .-  P e ric itos .

Las células endote lia les de los capilares mis finos estén en contacte 

d irec te  con la  lémina basai, y ésta con las fib ra s  del te jid o  conectivo. Pe

ro la  mayoria de los capilares estân rodeados por las células de Rouget o 

p e ric ito s  de Zimmerman^^^'^*^.

Existen varias descripciones u ltraes truc tu ra les  de los p e r ic ito s *^ '^ ^ ^ ' 

327,349,708,797,947,948,1223^ todas e lla s  se coincide con nuestras obser-
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vaciones personales. Se tra ta  de células con rasgos comunes a las células 

endotelia les y a las células del musculo l is o .

Pract.icamente todo lo  dicho para las células endotelia les es ap lica - 

ble a los p e ric ito s . Si b ien, hay varias d iferencias importantes: el peri c i to  

no establece contacte con las luces vasculares; los cuerpos de Weibel-Pala

de son excepcionales^^^^; la  densidad de filamentos c itop lism icos es mayor 

y presentan cuerpos densos; la  llm ina basal rodea al peric i  to por complete; 

y no se observan las proyecciones celulares mencionadas en las células endo

te lia le s .

Su semejanza con el musculo l is o  reside en la  morfologîa ce lu la r, en 

la presencia de cuerpos densos y de las plaças densas o de unién de los f i 

lamentos c itop lism icos a la  membrana ce lu la r. Los tres tipos celu lares: en

d o te lio , p e ric ito  y musculo l is o ,  son ricos en vesfculas de p inoc itos is .

c . -  Musculo l is o .

Las a rte r io la s  y vasos sangufneos de mayor ca lib re  estan rodeados por 

una 0 mas capas de células musculares lis a s ; éstas muestran las ca racterfs

ticas u ltraes truc tu ra les  descrttas detailadamente en el apartado de discu

sién correspondiente a los tumores del musculo l is o .

3 .-  Tipos de capilares sangufneos.

En primer lugar, hay que d is tin g u ir  entre capilares y sinusoïdes. Estos 

ultimos son canales vasculares de ca lib re  relativamente grande, de contor- 

no ir re g u la r, y con una envoltura conectiva, entre la  llm ina basal y el parén- 

quima del érgano, muy tenue.

Los capilares pueden ser continues o fenestrados. Estos muestran poros 

que atraviesan todo el grosor del citoplasma. Ejemplo de capilares continu

es son los del musculo l is o  y esquelético. Capilares fenestrados estan pré

sentes en el rifié n , g llndulas endocrines, y llm ina propia in te s tin a l.
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Los sinusoïdes pueden ser continues y d iscontinues, estos presentan 

espacios ampiios s in  contactes in te rendo te lia les

4 .-  Anastomosis arteriovenosas.Gigmus neurovascular.

En muchas partes del organisme, las ram ificaciones terminales de las 

a rte ria s  se conectan con las venas no solo a través de los cap ila res, sino 

por medio de anastomosis arteriovenosas d irectas

Ademis de esas comunicaciones d irec tas , existen formas especiales de 

anastomosis arteriovenosas conocidas como glomus neurovasculares^^*, u 6 r- 

ganos de Hoyer-Grosser. Estas anastomosis especiales se encuentran fundamen

talmente en: lecho ungueal, pulpejos de los dedos de las manos y de los p ies, 

y en las ore jas. Estan constitu idas por una a r te r io la  aferente, un canal in -  

termediario o canal de Suquet-Hoyer, y una gran vena eferente.

El estudio u ltra e s tru c tu ra l de los érganos de Hoyer-Grosser*^^ ha de

mostrado los siguientes hechos:

- La a r te r io la  aferente pierde la  llm ina e l ls t ic a  interna al penetrar 

en el glomus.

-  El canal de Suquet-Hoyer esta tapizado por endotelio r ico  en cuerpos 

de Weibel-Palade, présenta una llm ina basai bien de fin ida , y e s ti 

rodeado por " células e p ite lio id e s  " con todas las ca racte rfs ticas 

u ltraes truc tu ra les  del mûsculo l is o .

-  Se han descrito  fib ra s  amielfnicas entre las células e p ite lio id e s .

B .- Generalidades h is tû ricas  y conceptuales de los tumores de los va

sos sangufneos.

1 .-  Tumores benignos de los vasos sangufneos 285»290 

Conocidos genericamente como hemangiomas, consisten en p ro life rac io rtes, 

pobremente c ircu n sc rita s , no encapsuladas, de canales vasculares de diverse
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t ip o . Al igual que ocurre con otros tumores benignos, la  d is tin c ié n  entre 

neoplasia, hamartoma y lesién reactiva es a veces d i f f c i l .  Se distinguen 

varias entidades tumorales segun la  estructu ra , loca lizac iôn  y naturaleza 

de los elementos celulares p ro lifé ra n te s . De acuerdo con la  estructura de 

los canales vasculares se distinguen los çiguientes tipos de hemangiomas: 

c a p ila r, cavernoso, racemoso y hemangioendotelioma benigno. Por su lo c a l i 

zaciôn merece menciôn especial el hemangioma intram uscular^*, el cual tiene 

carâcter in f i l t r a n te  y puede estar compuesto por varios de los patrones an

tes mencionados. Por o tra  parte , existen hemangiomatosis sistém icas, afectan- 

do a uno o varios ôrganos { enfermedad de Rendu-Osler-Weber, enfermedad de 

Sturge-Weber, enfermedad de Hippel-Lindau, y los sindromes de Bourneville  y 

de Mafucci ) ,  o asociados a fis tu la s  arteriovenosas.

Por la  naturaleza de los elementos celulares p ro lifé ran tes  hay que 

d is tin g u ir  tres entidades tumorales adicionales: hemangiopericitoma, tumor 

glômico, y angiomioma; este u ltim o ya fue revisado con los tumores del mûs

culo l is o .

El hemangiopericitoma fue descrito  in icia lm ente por Stout ( 1942 

como una neoplasia originada en los pe ric ito s  de Zimmerman. Posteriormente. 

Stout lededicô varios traba jos, lo  que junto a amplias revisiones apareci- 

das en la  l i t e r a t u r a c o n t r i b u y e r o n  a d e lim ita r 

los c r ite r io s  h is to lôgicos y biolôgicos del tumor. Desde el punto de v is ta  

de la microscopia ôptica el hemangiopericitoma muestra un patron sô lido , 

con m ûltip les vasos de aspecto ca p ila r finamente arborizados ( " en asta 

de ciervo " ) ,  rodeados por masas o sibanas de células de aspecto uniforme, 

las cuales estan rodeadas individualmente por una vaina de re t ic u lin a .

Los tumores glômicos ( glomangiomas )45,734 conocidos desde hacia 

muchos aRos como " tubérculos cutineos dolorosos " y " péri teliomas " . En
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1924 Masson^^* l ig ô  su histogenesis a un tip o  especial de anastomosis a rte 

riovenosas a las que denominô " glomus neurovasculares " ,  de ahi la  in tro -  

ducciôn del término tumor glômico o angioneuromioma a r te r ia l realizada por 

Masson. Este admirable morfôlogo reconociô ademis dos patrones d ife ren tes: 

compacte o e p ite lio id e , y angiomatoso o te la n g ie c tls ico . El término gloman

gioma introducido por Bailey ( 1935 es aplicado por algunos autores 

a la  forma cavernosa o te la n g ie c tis ica . El in terés de este tumor radica fun

damentalmente en la  histogénesis de las " células e p ite lio id e s  " .

2 .-  Hemangioendotelioma Intravascular vegetante de Maison.

Masson ( 1923 )731»734 yggcrtbiô p ro life rac iones endote lia les végé

tantes en el in te r io r  de vasos hemorroidales infectados; a esta lesiôn la  

denominô " hemangiendotelioma Intravascular vegetante " ,  pensando desde el 

primer momento que se trataba de lesiones de carScter reactivo .

Henschen ( 1932 encontrô dicha lesiôn no solo en hémorroïdes, s i 

no en vasos trombosados y lesiones cavernosas de m u ltitud  de ôrganos.

Esta entidad patolôgica fue prâcticamente olvidada en la  p r ic tic a  

diagnôstica durante varios decenios. En la  ultima década aparecieron una se

r ie  de términos en la  l ite ra tu ra  anglosajona, como el de pseudoangiosarcoma, 

para de sc rib ir lesiones de aspecto microscôpico preocupante, pero de evo- 

luciôn benigna. En publicaciones recientes se presentan varias series am- 

p lia s ^^^ '^ ^ ^ '^ ^ * , redescribiendo los hallazgos p rim itivos  de Masson y Hens

chen.

Lesiones afines a esta entidad han sido publicadas con otros nombres:

hiperplasia endote lia l pap ila r in travascular^®*, p ro life ra c iô n  vascular
962 203a tîp ica  intravenosa , y p ro life rac iones endote lia les intravasculares
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3.- Tumores m a li g n o s  de los vasos sangufneos^®®

Se reconocen dos tipos b is ico s , el hemangioendotelioma maligno o an

giosarcoma y el hemangiopericitoma maligno.

El angiosarcoma es un tumor poco frecuente. EstS constitu ido por ca

nales vasculares tapizados por células endotelia les a tfp icas que de modo 

focal crecen formando yemas sélidas intravasculares. Las localizaciones 

mis frecuentes son: mama^®® ,̂ p ie l y te jid o  subcutlneo®®®’ ®®®*^^®®*^^®^, 

hueso^®®'*^®®, partes blandas profundas y vfsceras®’ ®^.

En ocasiones, el diagnôstico d ife renc ia l es d i f f c i l ,  debiendo esta- 

blecerse con las siguientes entidades®®®*^^®^:

- Sarcoma de Kaposi.

- Endoteliomatosis sistémica de Tappeiner-Pfleger.

- Hemangioendotelioma in travascu lar vegetante de Masson.

- Angiomatosis in flam atorias.

- Granuloma piogénico a tfp ico .

- Granuloma piogénico in travascu la r.

- Grabuloma piogénico con m ultip les sa té lite s .

- Enfermedad de Kimura.

- H iperplasia ang io lin fo ide  con e o s in o filia .

Dabska { 1969 describ iô  el " angioendotelioma pap ila r intravascu

la r  maligno " ,  como una entidad d ife ren te  al hemangioendotelioma intravas

cu la r vegetante de Masson; aquel por su potencial maligno debe ser conside- 

rado un tip o  especial de angiosarcoma. Todos estos aspectos han sido re- 

cientemente revisados por Rosai ( 1979 )®®*.

En cuanto al hemangiopericitoma maligno hay que sefia lar, que la  con

ducta b iolôgica de los hemangiopericitomas en general es im pred ictib le . En 

algunas series^®® el 15% de los casos m etastatizô, siendo la  supervivencia



299

a los 10 aPios del 70%. En otras series^®^, la supervivencia es menor, sola

mente el 40% vive a los cinco afios del diagnôstico. Se han u tiliz a d o  varios 

c r ite r io s  morfolôgicos para d is t in g u ir  los benignos de los malignos, los mis 

d t i le s  son: tamaRo, ce lu la ridad , m itos is , y necrosis.

C .- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen- 

te publicados en la  l ite ra tu ra .

1 .-  Tumores benignos de los vasos sangufneos.

a .-  Hemangiomas.

Debido a la  escasa d if ic u lta d  diagnôstica existante con la  microsco

pia ôp tica , no ha rec ib ido  gran atenciôn de los patôlogos u ltra e s tru c tu ra le s . 

Solo hay algunas publicaciones que tra tan  el problema de un modo s u p e rf ic ia l, 

0 de modo conjunto con otros tumores mesenquimales benignos formadores de 

estructuras canaliculares^^®’ ^®^®’ ^^*®*^^^®. La variedad conocida como heman

giendotel ioma benigno ha sido estudiado ultraestructuralem ente en su lo c a li 

zaciôn hepltica®®’ ®^®.

Aqui se presentan los hallazgos references a seia casos ( 3 hemangio

mas cap ila res, 1 hemangioma cavernoso, 1 hemangioma intram uscular, y 1 granu

loma piogénico ) . En todos e llo s  el patrôn era muy organoide, de modo que los 

canales vasculares presentaban células endo te lia les, llm ina basal y p e ric ito s . 

Las célu las endote lia les eran pricticamente ind is tin g u ib le s  de las normales, 

y presentaban todos sus a tribu tos  u ltra e s tru c tu ra le s : cuerpos de Weibel-Pala

de, filamentos c itop lism icos , vesfculas de p in o c ito s is , y uniones in te rce lu 

lares de tip o  occludens y desmosomas p rim itivo s . Los pe ric ito s  tambien reca- 

pitulaban las ca rac te rfs ticas  morfolôgicas de sus contrapartidas normales.

Nuestros hallazgos son superponibles a los previamente publicados, fun

damentalmente a los de Waldo ( 1977 y Taxy ( 1979
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Los hemangiomas, por tan to , son el resultado de la  p ro life ra c iô n  de 

estructuras vasculares ( endote lio , p e r ic ito s , llm ina basai ) ,  y no de un 

tip o  ce lu la r.

b .-  Hemangiopericitoma benigno.

Los estudios u ltraes truc tu ra les  del hemangiopericitoma han estado o rie n 

tados a la  id e n tifica c iô n  histogenética de la  cé lu la  tumoral. Para e llo  se 

han buscado en e lla s  los caractères morfolôgicos de los p e r ic ito s , y  se ha 

examinado la  disposiciôn a rqu itectu ra l de las células tumorales.

Diverses autores han estudiado los hemangiopericitomas con la  ayuda 

del mlcroscopfo e,ectr6n1co” .26<.457,567.625.791,800.901,922.931.943,1041.

El traba jo  mas detallado y amplio es e l de B a ttifo ra  ( 1973 sobre 

5 casos. Este autor précisé que se observaban canales endotelia les y elemeh- 

tos celu lares in te rs t ic ia le s  de h ib ito  p e r ic ita r iô ,  semejantes a f ib ro b la s - 

tos, y finalmente células con ca rac te rfs ticas  intermedias entre las células 

endotelia les y los p e ric ito s .

En todos los traba jos, y en los 5 casos aqui presentados se observé

de modo constante una disposiciôn perivascular de las células tumorales. Ex

cepte en las primeras publicaciones®®®’ ®^^, todos los autores encuentran l l 

mina basai asociada , a l menos focalmente, a las célu las tumorales. Asimis- 

mo se in s is te  en la  gran riqueza de filamentos c itop lism icos , y en la  asocia- 

ciôn focal de estos a tfp ico s  cuerpos densos. Tambien se menciona repetida- 

mente la  presencia de numerosas vesfculas de p inoc itos is  y de uniones in te r 

celu lares.

Como se puede obsfehvar en la  tabla resumen de los hallazgos u ltra e s tru c 

tura les de nuestros 5 hemangiopericitomas, no todos los c r ite r io s  morfolô

gicos estaban siempre présentes. Si bien los filamentos c itop lism icos fue

ron siempre prominentes, los cuerpos densos solo se encontraron en 2 casos.
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Las vesfculas de p inoc itos is  fueron un hecho constante, asi como el desarro

l lo  focal de la  llm ina basal.

En ninguno de nuestros casos, ni en los publicados en la  l ite ra tu ra , 

se han observado cuerpos de Weibel-Palade en las células tumorales. Como 

se indicé en las generalidades u ltraes truc tu ra les  de las célu las endote lia

les y de los p e r ic ito s , los cuerpos de Weibel-Palade han sido descritos en 

ambos tipos ce lu la res ; s i b ien, en los p e ric ito s  son excepcionales^^^®.

E st! bien establecido que el hemangiopericitoma es un tumor de e s tt r -  

pe vascular, cuyas células mimetizan a los pe ric ito s  tanto c ito lé g ica  como 

arquitecturalm ente. No obstante, todavia no ex is te  una in te rp re tac iôn  un i- 

versalmente aceptada de la  morfogénesis del tumor; I se tra ta  de una p ro l i 

feraciôn neoplls ica de los p e ric ito s  ?, o es un tumor basicamente endote lia l 

con excesiva producciôn de p e r ic ito s . De hecho, aun no es bien conocido si 

los p e ric ito s  proceden de las célu las endo te lia les , o s i son una adapta- 

ciôn de las células mesenquimales a los canales vasculares.

c .-  Tumor glômico. Glomangioma.

En los cinco casOs aqui presentados y en los aisladamente estudiados 

por otros autores*®®'*^®'^®*'®!*^'^^^®'^^®®'^^*® se id e n tif ic a n  las célu

las tumorales ( " células e p ite lio id e s  " perivasculares ) como células mus

culares lis a s  modificadas, al igual que ha sido demostrado u ltra e s tru c tu ra l

mente en los glomus neurovasculares*®®.

En todos los casos, los rasgos del musculo l is o  estân présentes de mo

do difuso y bien d iferenciados: filamentos c itop lism icos , cuerpos densos, 

vesfculas de p in o c ito s is , plaças densas, y llm ina basai.

2 .-  Hemangioendotelioma in travascu la r vegetante de Masson.

Esta lesiôn es de caracter re a c tivo -h ip e rp lls ico . Su in te rés fundamen

ta l reside en que a veces se confonde con tumores vasculares malignos, de ahi
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el término de " pseudoangiosarcoma " que a veces se le  ha aplicado. Por o tra  

parte , el patrôn pap ila r y e p ite lio id e  que a veces présenta puede induc ir a 

confusiôn con tumores e p ite lia le s ; por e llo  el demostra r  el c a r ic te r endote

l ia l  de la  lesiôn puede tener in terés p r ic tic o .

Solo recientemente se ha prestado atenciôn a esta lesi.ôJi.désde^èl punto 

de v is ta  p r ic t ic o ; ésto ju s t i f ic a  que solo se haya encontrado una publica- 

ciôn en re laciôn con los aspectos u ltraes truc tu ra les  del hemangioma in travas

cu la r vegetante de Masson o h iperplasia endote lia l pap ila r intravascular®^®. 

Kreutner ( 1978 )®^® encuentra canales vasculares y estructuras papilares en 

cuya constituc iôn  intervienen células endote lia les, p e ric ito s  y células me

senquimales.

En los cuatro casos examinados personalmente con el microscopio e lectrÔ - 

n ico , se déterminé que la  cé lu la  responsable de la lesiôn es la  célu la endo

t e l i a l ,  mostrando todos sus a trtbu tos u ltraes truc tu ra les : cuerpos de Weibel- 

Palade, filamentos c itop lism icos ( especialmente abondantes en las formas 

e p ite lio id e s  ) ,  uniones de tip o  occludens y adherens, vesfculas de p inoc i

to s is , y formaciôn de llm ina basai. De modo ocasional, algunas células pre- 

sentaron cuerpos densos asociados a los filamentos c itop lism icos , recordan- 

do a los p e ric ito s . Los ejes papilares y el estroma In te rcana licu la r muestran 

una estructura va riab le , existiendo areas g ra n u lo -fib r ila re s  y masas de f i b r i -  

na en d is tin to s  estadios de transformaciôn, con presencia de fib ra s  co llge - 

nas en algunas zonas. Todo e llo  parece ind ica r que el estroma de la  lesiôn 

e s tI condicionado por la  organizaciôn de un trombo, que poste rio r o coeta- 

neamente es permeabi1izado y poblado por yemas y canales endote lia les.

3 .-  Tumores malignos de los vasos sangufneos.

a .-  Hemangioendotelioma maligno. Angiosarcoma.

De los trabajos u ltraes truc tu ra les  publicados sobre el angiosarcoma*®®*
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963,1038,1065,1079,1213^ Waldo ( I 977 )1213 y Rosai ( 1976 )®®®

son los mis completos. En e llo s  se in s is te  en el origen endote lia l del an

giosarcoma, y se alude a la  presencia casi constante de pe ric ito s  acompa- 

Rando a los canales vasculares.

A los rasgos u ltraes truc tu ra les  ca rac te rfs ticos de las células endo

te lia le s : cuerpos de Weibel-Palade, filamentos c itop lism icos , uniones in te r 

ce lu la res, vesfculas de p in o c ito s is , y llm ina basal, Rosai ( 1976 )®®® aRa- 

de un hecho bastante t fp ic o , la  presencia de luces in trace lu la res de pared 

l is a .  Tanto Wilson-Jones ( 1976 como Rosai ( 1976 )®®® describieron

con microscopia éqtica la  presencia de vacuolas claras in trac itop llsm icas  

en las yemas y canales endote lia les de los angiosarcomas. La confirmacién 

u ltra e s tru c tu ra l de que no se tra ta  de un a rte fa c to , hizo que Rosai otorga- 

ra gran va lo r diagnôstico a estas vacuolas. Sin embargo, como se expondri 

en el apartado de disociaciones diagnôsticas, hemos observado un caso consi- 

derado con microscopia ôptica como compatible con angiosarcoma, que a pe

sar de mostrar las tfp ica s  vacuolas in tra c ito p llsm ica s , fue diagnosticado 

de carcinoma epidermoide despues del estudio u ltra e s tru c tu ra l.

En los seis casos de angiosarcoma examinados en este trabajo no ex is- 

t iô  problema alguno para establecer el diagnôstico con microscopia ôp tica , 

salvo en un caso de un tumor fusoce lu la r diagnosticado previamente de le io -  

miosarcoma. Es d e c ir, 5 de los 6 casos presentaron el tfp ic o  patron cana lf- 

cu lo -pap ila r. A pesar de esta buena d ife renciac iôn e s tru c tu ra l, tfp ico s  cu

erpos de Weibel-Palade solo se observaron en tres casos, siendo bastante 

conspicuos el resto de los a tribu tos  endote lia les.

b .-  Hemangiopericitoma maligno.

Hemos considerado en este apartado un caso de hemangiopericitoma ré

cid ivante de antebrazo, con gran destrucciôn de los te jidos  vecinos, e v i-
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dencla de crecim iento in f i l t r a n te  y a lto  indice m itô tico .

Dos estudios u ltra es truc tu ra les  del hemangiopericitoma maligno han s i 

do publicados^®’ ®^®. En ambos casos, las células tumorales tenian los rasgos 

p e r ic ita r io s ; si b ien, la  densidad de fllamentos c itop lism icos era menor, y 

la  llm ina basai estaba poco desarro llada. En nuestro caso, se observô una 

trans ic ién  entre p e ric ito s  bien d iferenciados, células con disminuciôn del 

numéro de filamentos y s in l lq in g  basai, y finalmente células in te rs t ic ia le s  

fusiformes sin llm ina basai, escasas vesfculas de p inoc itos is  y  ausencia 

prâcticamente de filam entos. A pesar de esta desdiferenciaciôn progresiva, 

a medida que las célJ.asse a le jan del vaso, la  forma y caractères nucleares 

y c itop lism icos son semejantes a los de los p e ric ito s .
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V.- T U MORES DE LOS V A SO S  LINFATICOS.
A.- C aracterfsticas u ltraes truc tu ra les  de los vasos l in f i t ic o s .

1 .- Capilares l in f i t ic o s .

2 .-  Vasos l in fâ tic o s  mayores.

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores de los vasos 

l in f i t ic o s .

1 .- Tumores benignos.

2 .-  Tumores malignos.

C.- Comparaciôn de nuestros hallazgos u ltra e s tru c tu ra le s  con los pre

viamente publicados en la  l ite ra tu ra .

1 .-  Tumores benignos.

a .-  Linfangioma.

b .-  Linfangiomioma y linfangiom iomatosis.

2 .- Tumores malignos.

a .-  L in fangiosarcoma.
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A.- C aracterfsticas u ltraes truc tu ra les  de los vasos l ln f l t ic o s .

1 . -  Cagllares l ln f l t lc o s .

La u ltraes truc tu ra  del ca p ila r linfltico*®®'®®®'®*®'®*® d if ie re  de la  

del ca p ila r sangufneo en c ie rtos  de ta lles  tnenores. El endotelio l in f l t i c o  

es mis aplanado; y aunque muestra el mismo tip o  de uniones in te rce lu la res  

que el endotelio de los vasos sangufneos, deja amplias hendiduras en las 

que no se produce un contacte in te rc e lu la r fntimo. Las luces son despropor- 

cionadamente amplias en relaciÔn con el grosor de la  pared. El contenido 

de la  luz no présenta hematfes-; mostrando en cambio ocasionales l in fo c i-  

tos y leucocitos polimorfonucleares.

Al igual que el endotelio de los vasos sangufneos, el endotelio l i n f l -  

t ic o  muestra ocasionales cuerpos de Weibel-Palade^^®®. Los filamentos c ito -  

pllsmicos y las vesfculas de p inoc itos is  son menos prominentes. La llm ina 

basal es discontinua, fa ltando en amplias Ireas de la  superfic ie  basal en

d o te lia l.  Leak ( 1966, 1968 )®46,648 dgscrib iô fib ra s  semejantes a las de 

re t ic u lin a  en contacte d irecte  con la  superfic ie  basal e n d o te lia l; a dichas 

fib ra s  se las conoce como " fib ra s  de anclaje de los l in f i t ic o s  " . Los ca

p ila res l in f i t ic o s  carecen de p e ric ito s .

2 -  Vasos l in f l t jç o s  mayores.

En e llo s  aparecen células musculares lisa s  alrededor del endotelio 

y de la  llm ina basai. El numéro de capas aumenta con el grosor del vaso, 

existiendo al menos tres capas en los vasos l in f i t ic o s  de d ilm etro supe

r io r  a 0,2 mni. . Por otra  parte , en los vasos l in f i t ic o s  de gran ca lib re  

aparecen v llvu la s  luminales en la  d ireccién del f lu jo  l in f i t ic o .
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B .- GeneralIdades h is td rlcas  y conceptual es de les tumores de les va

ses lin fâ t ic o s .

1 .- Tumores benignos.

a .-  Linfangloma.

Al igual que en les hemangiomas se tra ta  posiblemente de lesiones ha

martoma tosas 0 malformativas en vez de auténticas neoplasias. Se distinguée 

très  variedades: c a p ila r , cavernoso y qu îs tico  ( higroma ) ,  segun el ca

l ib re  de les vasos que componen la  les iôn .

b .- Linfangiomioma.

Consiste en una p ro life ra c iô n  de f i  bras musculares lisa s  alrededor de 

canales vasculares lin fé t ic o s . Se encuentran fundamentalmente en m ediasti- 

no y re troperitoneo , en re lac iôn  con el conducto torécico y sus ramas t r i 

bu ta r ia s .

En 1955 Enterline^^® u t i l iz ô  el término de " lin fangioperic itom a " 

como ya habfa sido sugerido por Stout. Posteriormente Cornog y Enterline 

( 1966 in trodujeron la  denominacidn " linfangiomioma " como mas apro- 

piada para d e sc rib ir la  les iôn . El concepto se ha ampliado con la  descrip- 

ciôn de casos con nôdulos m ultip les o con afectaciôn pulmonar en adiciôn 

a las localizaciones mediastinicas y re tro p e rito n e a l; para estos casos se 

ha u tiliz a d o  el término " linfangiomiomatosis ".

c . -  Linfangiomiomatosis sistémica.

En esta condiciôn existen m ultip les lesiones o pro life rac iones mal de- 

fin idas  de estructuras 1 infangiomiomatosas asociadas a h ip e rtro fia s  o de- 

formidades de determinadas zonas del organisme.

2 ,- Tumores malignes de lo s y a s o s lin fé t ic o s .

a .-  Linfangiosarcoma.

El linfangiosarcoma originado en un miembro con linfedema crônico
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postmastectomia fue descri to  por Stewart y Treves en 1948^^®®. Revisiones
1 o r t  4 o r o

posteriores ’ han llegado a colectar datos acerca de 223 casos, de

e llos  197 asociados a linfedema postmastectomia y 26 asociados a edemas de 

las extremidades por causas congênitas®^ o adquiridas**^.

C.- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen-

te publicados en la  l ite ra tu ra .

1 .- Tumores benignos de los vasos l in fâ t ic o s .

a .-  L in fangioma.

Este tumor ha sido estudiado raramente desde el punto de v is ta  u lt ra -  

estructural^^^*^^® . En nuestra casufstica se han inc lu ido  très casos de 

linfangioma cavernoso. Todos e îlos  presentanla5 ca rac te rfs ticas  m orfo lôgi- 

cas générales sehaladas en la  rev is iôn  de la  u ltraes truc tu ra  de los cap ila - 

res lin fé ticos^^^*^^^*® ^^ ’ ®^®. Estos rasgos morfolôgicos son: cêlulas endo- 

te lia le s  aplanadas, moderada riqueza de filamentos citoplâsmicos y de vesî- 

culas de p in o c itos is , cuerpos de Weibel-Palade, désarro ilo  focal de la 15- 

mina basai, y presencia de las f ib r i l la s  de anclaje de las cêlulas endote- 

l ia le s .  A estos datos hay que ahadir la  ausencia o escaso desarro llo  de los 

elementos p e r ic ita r io s .

b y c .-  Linfangiomioma y linfangiomiomatosis.

Diversos estudios u ltraes truc tu ra les  han confirmado la  naturaleza l in -  

fê t ic a  de los canales vasculares, y ca racte rfs ticas del mdsculo l is o  en las 

cêlulas p ro lifé ran tes  perivascu la res^^ '*^^^ '*^^^.

2. - Tumores mal ignos de lgs vasos l  i n fé t i cgs.

a .-  Linfangiosarcoma.

El estudio u ltra e s tru c tu ra l de esta entidad ha sido efectuado en ca

sos de linfedema crônico postmastectomia^^^’ ^®^’ ^^^ ’ ^^^^’ ^^^®, linfedema
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crônico post limpieza ganglionar rad ica l y rad io terap ia  ( en un caso de me

lanoma metastâsico y en dos casos asociados a l i n f edemacongénito^^^’ ^^^.

En todos e llo s  se ha evidenciado el carôcter endote lia l de la  les iôn , s i 

bien no se ha podido precisar con exactitud el origen l in fS t ic o  o sanguineo 

de dicho endote lio . Esto descarta teorfas aceptadas hasta tiempos recientes, 

segun las cuales la  entidad corresponderfa a carcinomas modificados por la 

terapeûtica y el edema®^^’ ^^^ ’®^^.

No se pudo in c lu ir  ningun ejemplo de linfangiosarcoma en nuestra casuts- 

tic a  u ltra e s tru c tu ra l.
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V I.-  TUMORES DEL TEJIDO SINOVIAL.

A .- Datos générales b is icos sobre el te jid o  s in o v ia l.

1 .- Desarrollo de la  cavidad a r t ic u la r .

2 .- Estructura de la  membrana s in o v ia l.

3 .-  U ltraestructura  de los tipos ce lu i ares de la  capa intima de 

la  membrana s in o v ia l.

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores sinovia les.

C.- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen- 

te publicados en la l i te ra tu ra .
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A .- Datos générales bâsicos sobre el te jid o  s in o v ia l.

El te jid o  s inov ia l re v is te  toda la  a rticu la c iô n  excepto a nive l de 

los ca rtîlagos a rticu la re s . Se distinguent por una pa rte ,la  membrana s inovia l; 

y en segundo lugar, el te jid o  subsinovia l. La membrana s inov ia l se compone 

de varias capas celulares y finos cap ila res, dicha membrana esta en contacte 

conel liq u id e  s in o v ia l. El te jid o  subsinovia l, consiste en un te jid o  conecti- 

vo laxo que sépara la  membrana s inovia l de la  cApsula a rticu la r^^® ’ ^®^.

1 -  Desarrollo de la  cavidad a rt lc u la r*^ ^ .

A continuaciôn de la  formaciôn de los mol des ca rtilag inosos , se cons ti-

tuye una fin a  banda transversal de mesenquima que forma las " interzonas " 

a n ive l de las futuras cavidades a rt icu la re s . En el centre de las in te rzo 

nas solo se observan cêlulas mesenquimales aplanadas, acompafiadas de una 

fin a  red c a p ila r. Los extremes de las interzonas son tr iangu la res , se con- 

tinuan con el pericondrio, y son mâs ricamente ce lu lares.

La formaciôn de la  " hendifura a r t ic u la r  p r im itiva  " tiene lugar por

un proceso de degeneraciên fis io lô g ic a  de las cêlulas mesenquimales y endo- 

te lia le s  de la  interzona®^^*®^^’ ^®^. Las cêlu las de las partes la té ra les  de 

las interzonas son las que realmente dan lugar a las d is tin ta s  capas y cê

lu las  del te jid o  s in o v ia l.

2 .-  [s tru c tu ra  de la  membrana s in o v ia l.

Se reconocen dos capas en la  membrana s in o v ia l: a) la  capa interna o 

capa in tim a, en contacte d irec te  con el liq u id e  s in o v ia l; y , b) la  capa ex

terna 0 capa fib rosa . Segun la  constitucidn de esta capa fib rosa se d is t in 

guée clasicamente très tipos de membranas s inovia les: fib rosa , areolar y 

adiposa^®^.



312

La capa intima de la  membrana s inovia l esta constitu ida  por 1 a 4 f i 

las de cêlulas de aspecto " e p ite l ia l Desde los estudios de Barland 

( 1962 se reconocen dos tipos ce lu lares: el t ip o  A, o cê lu la  de hêbito 

h is t io c ita r io  y macrofSgico; y el tip o  B, o cê lu la  de hêbito fib ro b l& s tico .

3 .-  U ltraestructura  de los tipos celulares de la  capa intima de la  

Ï^Mbrana s inw y ia l.

Las cêlulas A de la  membrana s inovia l son las que forman de modo funda

mental la  superfic ie  luminal de la  misma y estên en contacte d irec te  con 

el liq u id e  s in o v ia l. La superfic ie  luminal de estas cêlulas emite alounas 

microvellosidades cortas; las superfic ies la té ra les  se in te rd ig ita n  laxa- 

mente con las vecinas; la  superfic ie  basai muestra profundas invagineciones, 

y de modo focal se acompaüan de lêmina basai. Tante en la  superfic ie  lum i

nal como en la  basai se observan frecuentes vesiculas de p inoc itos is . No se 

han descri to uniones in te rce lu la res  en las membranas sinoviales humaxas nor- 

males^^’ ^^^, observândose sin  embargo en c ie rtos  animales y en condiciones 

patolôgicas de la  s inovia l humana*02.403,405,406,1268 g^ad ia lly  ( 1978 

piensa que en condiciones normales, las cêlulas A de la  intima sinovial es- 

tân muy separadas, de ahi la  rareza de las uniones in te rce lu la re s ; ex cambio, 

en c ie rtas  condiciones patolôgicas en las que ex is te  h iperp lasia de las cê

lu las  lum inales, estas se juntan entre si y se constituyen desmosomas.

Las cêlulas A tienen rasgos citoplâsmicos h is t io c ita r io s : abondantes 

complejos de Golgi, frecuentes vacuolas y numerosos lisosomas primaries y 

secondaries, por o tra  parte el RER es escaso o ausente. ELtipo c e lu lir  A es 

el mâs frecuente y parece jugar un importante papel en la  s in tes is  de âcido 

h ia lurôn ico.

Las cêlulas gG73,674 hâbito fib ro b lâ s tic o , con gran riqxeza

del RER y frecuentes grânulos denses semejantes a grânulos secretaries. Pre-
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sentan ocasionales uniones in te rce lu la res de tip o  adherens y occludens. De 

modo focal forman lâmina basal, y ocasionalmente se interponen entre las cê

lu las  A y entran en contacta con el liq u id e  s in o v ia l. A este tip o  ce lu la r se 

le  relaciona con la  s in te s is  de material po lopeptid ico, probablemente las 

proteinas unidas al âcido h ia lu rôn ico  en el liq u id e  s in o v ia l.

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores sinovia les.

La primera descripciôn de un sarcoma aparentemente originado en la  

membrana s inovia l se debe a Simon { 1865 )459-461 embargo, fue Sabrazês 

{ 1934 )459-461 primero en u t i l iz e r  el término de sarcoma s in o v ia l. King

( 1952 dedujo de estudios embriolôgicos, anatômicos, h isto lôgicos e 

histoquimicos que tumores de estructura semejante se originaban en fascias, 

tendones, vainas tendinosas y boisas s inovia les.

En la  c la s if ic a c iô n  de la  se consideran très tipos diferentes

de sarcomas s inov ia les : b ifâ s ico  { mezcla de componentes fusocelu lar y e p ite - 

lio id e  ) ,  y monofâsicos fusocelu lar y e p ite lio id e . Los c r ite r io s  diagnôsticos 

con microscopia ôptica han sido revisados repetidaménte^^^*^^^’ ^^^*^^^^.

En las correlaciones c lin icopato lôg icas efectuadas en las grandes se- 
.p 135,454,460,461,753,784,856

, se observé que habia c ie rtas  variedades de 

buen pronôstico, como el " sarcoma e p ite lio id e  el " sarcoma de cêlu

las claras y d "sarcoma cordoide"®^^’ ^^^®. Estas entidades tumorales

son consideradas lim ftro fe s  con el sarcoma s inov ia l por algunos autores; 

mi entras que otros las consideran dentro del grupo de tumores de histogêne- 

s is  in c ie rta .

Una serie de autores propusieron 460,461,595,753,856 g] nombre de 

sarcoma s inov ia l no es debido a que el tumor se o rig ine  en la  membrana sino-
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v ia l,  sino que implica que las cêlulas tumorales son cê lu las de es tirpe  me- 

senquimal que dan lugar a patrones que mimetizan a la  membrana s inov ia l de 

las a rticu lac iones. El hecho de que el te jid o  s inov ia l y los sarcomas sino

via les se orig inen del mesenquima es bien aceptado, tanto por los estudios 

embriolôgicos antes mencionados, como por los datos obtenidos en cu ltive s  

de tejidos®®^.

Todo lo  dicho se re fie re  a tumores sinovia les malignos; la  existencia 

de sinoviomas benignos es muy d iscu tida. Las s in o v it is  nodulares y el tumor 

de cêlulas gigantes de las vainas tendinosas se consideren lesiones de ca- 

râc te r reactivo no neoplâsico.

C.- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa- 

mente publicados en la  l ite ra tu ra .

Los datos obtenidos en los estudios u ltra es truc tu ra les  de los s inovio- 

sarcam.s^52-3«.381.426,601.624,691.729,834.841,975 que los ras-

gos fondamentales son los siguientes:

! . -  En las zonas de hâbito e p ite l ia l se observa formaciôn de luces 

glandulares, proyecciôn luminal de filo p o d ia  y microvellosidades cortas, 

presencia de frecuentes desmosomas bien desarrollados ( incluso con apari- 

ciôn de la  t ip ic a  tr iada  o complejo de uniôn, como describieron Farquhar y 

Palade ( 1963 ) ,  formaciôn de lâmina basai, y moderado numéro de ve

siculas de p inoc itos is . Los nûcleos son indentados, con nucleolo prominente. 

Los citoplasmas son amplios, con escaso desarro llo  del RER, ocasionales va

cuolas lipTd icas, y abondantes filamentos que se disponen a veces en haces 

perinucleares.

2 .-  En las zonas monofâsicas fusocelu lares, no se encuentran los ras

gos de d iferenciaciôn glandular y las cêlulas adquieren a tribu tos  fib rob lâs- 

t ic o s , fundamentalmente gran riqueza del RER. A pesar de e l lo ,  persisten
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c ie rtas  ca rac te rfs ticas  de d ife renciac iôn  " e p ite l ia l " ,  como là  existencia 

de frecuentes desmosomas bien constitu idos y la  formaciôn focal de membra

na basai.

En nuestra serie  se han inc lu ido  7 casos de sinoviosarcomas estudia- 

dos con microscopia e lec trôn ica ; este es un grupo importante de tumores, 

ya que la  serie mâs amplia que ha sido publicada ha sido de très casos, por 

Dische ( 1978

Cinco casos pertenecTan a la  variedad monofâsica ( 4 fusocelulares y 

1 e p ite lio id e  ) ;  asi mismo se estudiaron dos casos de sinoviosarcoma b ifâ 

s ico.

En los dos casos b ifâ s ico s , la  parte e p ite l ia l tenfa las ca racte rfs

tica s  previamente mencionadas. La formaciôn de luces glandulares era exten- 

sa, e incluso se constitu fa n  luces in tra ce lu la re s . En el espacio extrace lu- 

la r  se observaban grandes masas de material membranoide. Finalmente, el com- 

ponente fusocelu lar era idéntico  al de los sinoviosarcomas monofâsicos fuso

ce lu la res.

En los cuatro casos de sinoviosarcoma monofâsico fusocelu lar examina- 

dos, se encontraron al lado de los rasgos f ib ro b lâ s tic o s , otros dos caracte

r fs tic a s  que d iferencian a este tumor del fibrosarcoma: la  presencia de f r e 

cuentes desmosomas bien constitu idos ( con haces de tonofilamentos asocia

dos ) ,  y formaciôn focal de lâmina basai. En varios casos e x is tfa  material 

membranoide ex tra ce lu la r, y en uno de e llo s  se encontrô FLSC de 833 8 de 

period ic idad, m ateria l que se relaciona con bastante constancia a la  forma

ciôn de lâmina basai.

El caso del sinoviosarcoma monofâsico e p ite lio id e  estudiado correspon

de a una variedad nodular del sarcoma de cêlulas claras en sentido amplio.
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en el cual no se observaron grandes nucleolos ni la  presencia de melanoso- 

mas en el citoplasma de las cêlulas tumorales, ta l como ocurre en algunos 

sarcomas de cêlulas c laras. Este aspecto serâ d iscu ti do mas ampliamente al 

rev isa r el " sarcoma de cêlulas claras de los tendones y aponeurosis " (  apar- 

tado XIV B 8 de los tumores de histogênesis in c ie rta  ) .

Se puede establecer un paralelismo entre las cêlulas " e p ite lio id e s  " 

y las cêlu las A de la  membrana s inov ia l normal; y por o tra  parte , entre las 

cêlulas fusiformes de hâbito f ib ro b lâ s tic o  y las cêlu las B de là  membrana 

s in o v ia l.
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V I I . -  TUMORES DEL TEJIDO MESOTELIAL.

A .- Datos générales bâsicos sobre el te jid o  m esote lia l.

1 .- Desarrollo de las cavidades celômicas.

2 .-  U ltraestructura  del te jid o  m esote lia l.

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales sobre los mesoteliomas. 

C -  Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publicados en la  l i te ra tu ra .
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A.- Datos generates bâsicos sobre el te jid o  m esote lia l.

1 .- Desarrollo de las cavidades celdmicas*^^.

El término mesotelio se aplica a la  capa ce lu la r que tapiza las cavida

des pleurales, pericârd ica-y peritonea l, derivadas todas e lla s  del mesodermo 

intraem brionario.

En la plaça mesodérmica la te ra l aparecen pequeRos espacios tapizados 

por cêlulas aplanadas ( mesotelio ) .  Por confluencia de esas cavidades se 

constituye el celoma intraem brionario, del que se orig inan las cavidades 

p leura les, pericS rdica, peritoneal y vaginal te s t ic u la r . Restos del mesote

l io  celêmico pueden quedar inclu idos en estructuras torêcicas ( septo in te r -  

au ricu la r ) y pêlvicas ( Otero y anejos, epidfdimo ) y dar lugar a neopla

sias mesoteliales.

2 .-  U ltraestructura  del te jid o  m esote lia l.

Todos los mesoteliomas inclu idos en este trabajo son de loca lizaciên  

p leu ra l. Por e l lo  revisaremos detalladamente la  u ltraes truc tu ra  p leu ra l, te - 

niendo en cuenta los datos publicados en la  lite ra tu ra ® ^^ ’ ®^^*^^^^ , y nues

tra  experiencia. Por o tra  parte , la  u ltraes truc tu ra  bâsica del mesotelio es 

la  misma en todas las loca lizaciones^^’ ^^®’®^^’ ®^^’ ®^®.

El mesotelio adopta d is tin ta s  configuraciones dependiendo de si esté 

f i j o  0 en descamaciôn. Las cêlulas mesoteliales son aplanadas o cObicas 

cuando estan intimamente adosadas a una su p e rfic ie , y adoptan una forma p o li-  

gonal o esférica cuando se descaman. Los nûcleos son ovoides, de envoitura 

no ondulada o con suaves escotaduras; muestran escasos grumos de heterocro- 

matina y nucleolos prominentes. De modo ca rac te rîs tico  se observan frecuentes 

" nuclear bodies " . El citoplasma es amplio y con moderado numéro de orga- ■
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nelas, destacando dos hechos fundamental es: la  gran riqueza de filamentos c i 

toplâsmicos y la  presencia de frecuentes lagos glucogénicos.

Las especializaciones de superfic ie  son las que mejor t ip i f ic a n  a las 

cêlulas m esotelia les. El borde luminal muestra gran riqueza de m ic rove llos i

dades de 0,5 a 3 micras de long itud y 800 a 900 8 de grosor. Las superfic ies 

la té ra les  estan unidas por " zonula adherens " y tîp ico s  desmosomas. En es

tudios u ltra es truc tu ra les  del mesotelio peritoneal^®® y pleural®®**®®®, cu- 

yos cortes fueron tefSidos con sales de lantano, se ha podido demostrar que 

no existen uniones de tip o  impermeable ( zonula occludens propiamente dicha ). 

La superfic ie  basal descansa sobre una lâmina basal continua y bien desarro- 

lla d a . Subyacente a la  lâmina basal ex iste  una primera banda de fib ra s  de 

re t ic u lin a , y por debajo de esta se observan haces de fib ras  de colâgeno 

nativo .

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los mesoteliomas.

El término mesotelioma fue introducido por M ille r  en 1908^®^. Esta en

tidad tunraral ha sido muy debatida, autores del p re s tig io  de Robertson (1924) 

®®®, Klemperer ( 1931 )®®® y W ill is  ( 1967 pensaron que era un tumor

extraordinariamente raro y que la  mayorîa de los descritos correspondian a 

carcinomas metastâsicos. Los estudios de c u ltiv o  de te jidos  de Stout ( 1942) 

y Sano ( 1950 )®®* confirmaron que se trataba de un tumor originado en 

las cêlulas que cubren la  supe rfic ie  pleural o mesotelio. Por o tra  parte, 

estudios h isto lôg icos detallados han perm itido id e n t if ic a r  tumores semejan

tes en todos los derivados del celoma intraem brionario: p leura, peritoneo^®®’ 

^^®*, pericardio^l^®'^^®®, septo in terauricular®^®, tunica vaginal del tes- 

tfculo^®® y del cordôn espermâtico^^®®.

Existe gran cantidad de l ite ra tu ra  sobre aspectos générales de los me- 
soteliomas®*®®*l®l*®®2*®®®*®®l*®2®*1128.1163,1197,1254 funda-
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mentales son: e tio lo g îa , patrones h is to lôg icos , conducta b io lôg ica , tê c n i- 

cas diagnôsticas y otros fenômenos asociados. j

Desde el punto de v is ta  e tio lôg ico  tiene gran in terês el senalar la  I

re laciôn del mesotelioma pleural con el asbesto, encontrada por Wagner (1960, 

1965 )^^D8,1209 Sudéfrica. Esta asociaciôn ha sido seFialada tambien en 

otros paises27S'7*7'7*®'7S®'®27'l®l®'lZ39 CQ̂ o confirmaciôn de esta re la -  I
ciôn e tio lô g ica , diversos autores han conseguido induc ir experimentalmente :

mesoteliomas por medio de aSbesto^®^'^®^*'^^*®'^^^*. Por estudios epidemic- j

lôgicos^®^®se ha podido determinar que el periodo de la tencia  entre el co- 

mienzo de una éxposiciôn continuada y la  apariciôn del mesotelioma osc ila  

entre 20 y 40 anos.

Stout ( 1942 d iv id iô  a los mesoteliomas en localizados y d ifu -

sos; ambos tipos macroscôpicos podfan ser benignos o malignos, sefialando 

que en general los difusos eran malignos. Se han u tiliz a d o  muchas c la s i f i -  j

caciones que en general combinan dos tipos de c r i te r io s :  1) macroscôpicos 

( localizado o difuso ) ,  y 2) microscôpicos ( fib roso  o e p ite l ia l ) 

352,606,703,748,926,1066,1124 localizados suelen ser de tipo  fib roso

y de conducta benigna, y los difusos son e p ite lia le s  ( patrones cordona- 

le s , glandulares y papilares ) o fibrosarcomatosos y suelen ser malignos.

A veces se observan formas b ifâs icas ; de hecho la  c la s if ic a c iô n  de la  

OMŜ ®® distingue entre mesoteliomas benignos y malignos, y dentro de esas 

dos subdivisiones considéra très tip o s : e p ite lio id e , fusoce lu lar y  b ifâ s i

co.

Los mesoteliomas malignos tienen gran agresividad lo c a l, in filtra n d o  

partes blandas subyacentes, c o s til la s  y superficialm ente el parénquima pu l

monar. Raramente m etastatiza, y solo ocasionalmente se han descrito  metâsta-
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s is  a distancia®^®’ ®®®.

El hecho de ser tumores originados en superfic ies celômicas ha permi

tid o  que la  c ito lo g fa  de los derrames sea un medio diagnôstico ûtil®®®’®^^* 

®® .̂ Por o tra  parte , e l contenido en âcido h ia lurôn ico de las efusiones 

asociadas a los mesoteliomas esta elevado, siendo esta una determinaciôn 

a la  que se dio gran va lo r diagnôstico*®®**®*'*^**®^***^®®. De modo ocasio- 

n a l, se han descrito  sîndromes endocrinos asociados a los mesoteliomas, co

mo hipoglucemia® y secreciôn de hormona antidiurëtica®®^.

C.- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publicados en la  l ite ra tu ra .

Existen numerosas publicaciones en la  l ite ra tu ra  acerca de la  u lt ra -  

estructura de los

®® .̂ Las series mas ampli as son las de Stoebner { 1970 )^®®* de 3 casos,

Wang ( 1973 )^^^® de 4 casos, Suzuki ( 1976 de 11 casos, y Klima

( 1977 )®®® de 8 casos. En los ûltimos aRos se han publicado los hallazgos 

u ltraes truc tu ra les  en localizaciones mesoteliales infrecuentes: tumores 

adenomatoides de la  esfera genital^®*'®^^'^^®'®®^'®®®'^***, mesotelioma de 

la  tunica vaginal del testfculo^®® y mesotelioma del septo in terauricu lar® ^?

Para la  comprensiôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  en los meso

teliomas es absolutamente necesario recordar los hechos embriolôgicos antes 

mencionados. El mesotelio tiene un origen mesodôrmico, y en su u l te r io r  es

pecial izaciôn adquiere ca racte rfs ticas que le  asemejan a un e p ite l io ;  es 

d e c ir, complejos de uniôn y de lim itac iôn  del mesenquima por una lâmina ba

sa i. Existe por lo  tanto durante el desarro llo  embriolôgico una morfologfa 

dual para el mesotelio. Stout y Murray ( 1942 )^®®  ̂ por medio del c u ltiv o  

de te jidos  pudieron demostrar que el mesotelio es m ultipotencia l y se puede
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d ifè renc ia r en varios tipos ce lu la res. Los datos embriolôgicos y de c u l

tives  de te jidos  permiten comprender el espectro de patrones h is to lô g i

cos, desdê formas e p ite lia le s  puras a fibrosarcomatosas; asi mismo se in -  

terpretan con mayor fa c ilid a d  la  gran va riab ilidad  u ltra e s tru c tu ra l de las 

cêlulas en el mesotelioma, desde cêlulas que conservan todos los a tribu tos 

c ito lôg icos  del mesotelio a elementos celulares mesenquimales pobremente 

diferenciados.

Resumiendo los datos aportados por la  l ite ra tu ra  y por el éstudio de 

los 9 casos inclu idos eii este traba jo , los rasgos u ltraes truc tu ra les  mas 

u t ile s  para el diagnôstico de los mesoteliomas son por orden de importan- 

c ia :

1 -  Especializaciones de supe rfic ie .

-  Gran riqueza de microvellosidades largas proyectadas hacia luces 

pseudoglandulares y hendiduras comprendidas entre estructuras papilares.

-  Presencia de complejos de uniôn, fundamentalmente de tip o  adherens, 

con confluencia de tonofilamentos hacia las membranas ce lu la res.

- Desarrollo de una lâmina basai entre las cêlulas mesoteliales y 

el estroma subyacente.

2 .- C aracterfsticas citoplâsmicas.

Los citoplasmas son amplios y con moderado numéro de organelas. En 

el destacan gran cantidad de filamentos intermedios ( 100 8 ) en haces s i-  

nuosos, fundamentalmente perinucleares. De modo focal se observan acûmu- 

los glucogénicos.

3 .-  C aracterfsticas nucleares.

Los nûcleos son vbluminosos, en general de envoltura no ondulada, con 

nucleolos prominentes y frecuentes " nuclear bodies " .
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Todos estas ca rac te rfs ticas  estân especialmente marcadas en las fo r 

mas e p ite lio id e s  de los mesoteliomas. En las variedades fusocelulares la  

mayorfa de estos rasgos se pierden, s i bien pueden s u b s is tir  los complejos 

de uniôn y la  formaciôn focal de lâmina basai.

De todo lo  dicho se puede deducir fâcilmente que desde el punto de 

v is ta  u ltra e s tru c tu ra l, al igual que ocurre con la  microscopfa Ôptica, la  

d ife renciac iôn de un mesotelioma e p ite l ia l y un adenocarcinoma puede ser d i-  

f f c i l .  Clâsicamente se ha establecido que las cêlulas m esoteliales tumora

les son negatives para la  tin c iô n  con PAS-diastasa y el mucicarmin de Mayer; 

la  positiv idad con estas têcnicas deben in c lin e r  hacia un adenocarcinoma 

mucosecretor. Esto es trasladable a la  microscopfa e lec trôn ica ; la  presen

cia de granules secretorios de mucoproteina ( grânulos lim itados por membra

ne y conteniendo un m ateria l granular laxo ) favorecen un diagnôstico de ade

nocarcinoma secretor; s in  embargo su ausencia no descarta un adenocarcinoma 

pobremente d iferenciado.



-. 324 •-

VIII.- TUMORES DE LOS NERVIOS PERIFERICOS.
A.- Arquitectura general de las vainas nerviosas p e rifé r ica s .

B .- Desarrollo de las vainas de los nervios p e rifé r ico s .

C.- U ltraestructura de los diferenctés tipos celu lares de las vainas 

nerviosas p e rifé r ica s .

1 .- Cêlula perineural.

2 .- Cêlula de Schwann.

3 .- Fibroblasto endoneural.

D.- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores de las 

vainas nerviosas p e rifé r ica s .

1 -  Conside rac iones h is tô rica s .

2 .-  Tumores benignos de las vainas nerviosas p e rifé r ica s .

3 -  Tumores malignos de las vainas nerviosas p e rifé r ica s .

E.- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen

te publicados en la  l ite ra tu ra .

1 .- Tumores benignos de las vainas nerviosas p e rifé r ica s .

a .-  Neurofibroma.

b .-  Neurofibroma plexiforme.

c .-  Schwannoma.

d .-  Comentarios acerca del s ign ificado  del " colâgeno fibroso 

de largo espacio " .

2 .- Tumores malignos de las vainas nerviosas p e rifé r ica s .

a .-  Schwannoma maligno.
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A.- A rquitectura general de las vainas nerviosas p e rifé r ica s .

Key y Retzius ( 1876 je sc rib ie ro n  tres tipos de vainas ner

viosas p e rifé r ica s : epineuro, perineuro y endoneuro. El epineuro cons titu 

ye el te jid o  qUe rodea a los gruesos troncos nerviosos y forma el in te r s t i-  

c io  comprendido entre e llo s . El perineuro es la  vaina que ind iv idua liza  a 

los fascfculos nerviosos. El endoneuro esté constitu ido  por el te jid o  com

prendido dentro de la  vaina perineura l, y sépara las fib ra s  nerviosas ( axo

nes y cêlulas de Schwann ) entre s i .
923En 1848, Ranvier estableciô la  misma d is tin c iô n  pero con una nomen

c la tu re  d ife ren te : te jid o  p e rifa s c ic u la r, vaina laminar y te jid o  în tra fa s c i-  

cu la r.

El fib ro b la s to  es el elemento bâsico del epineuro. El perineuro o v a i

na laminar de Ranvier esta formado por las cêlulas perineurales, tambien 11a- 

madas: fib rob las tos  perineurales®^®, endotelio perineural®^® y e p ite lio  p e r i

neural^®®®. El endoneuro es mâs complejo en su composiciên; en estudios cuan- 

tita tivos^®® '*^® * se ha determinado que la  poblaciôn endoneural corresponde 

a: cêlulas de Schwann ( 45% ) ,  fib rob las tos  endoneural es ( 25% ) ,  cêlulas endo- 

te lia le s  ( 10% ) ,  p e ric ito s  C 5% ) ,  y el res to , no c la s ifica d a s , debido a la 

presencia de cêlu las con rasgos transic iona les entre los tres tipos celulares 

bâsicos; cêlulas de Schwann, cêlulas perineurales, y fib rob las tos  endoneurales.

B,T.Desarrollo de las vainas nerviosas p e rifé r ica s ,

Harrison C 1908, 1924, 1935 )478,479,480 jemostrd experimentalmente, 

por medio de estudios de transplante de miembros, que las cêlulas de Schwann 

se originaban en las crestas neurales, Siendo por lo  tanto cêlulas neuroecto- 

dêrmicas.

En 1890 Cajal^®®* describ iô  un ensanchamiento en el extreme d is ta l de 

los c ilin d ro e je s , a l que denominê " cono de crecimiento " . Cuando el cono de
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crecimiento perfora la  lim ita n te  externa del tubo neural p r im itiv e , entra en 

contacte con cêlulas procédantes de la  cresta neural que constitu irân  las fu 

turas cêlulas de Schwann.

En los estadios tempranos del desarro llo  de les nervios periféricos^®®®, 

haces de c ilin d ro e je s  o axones entran en contacte con las cêlulas de Schwann 

de modo que una o varias cêlulas de Schwann rodean a los haces de axones, los 

cuales se mantienen en contacte unos con otros^®^'^®®. Mas adelante, las cê

lu las de Schwann p ro life ra n  y subdividen a los haces de axones, llegando los 

axones de mayor diâmetro a asociarse con una sola cêlu la de Schwann. Cuando 

los axones alcanzan un grosor de 1 6 2 micras comienza la  formaciôn de mie- 

lin a  a p a r t ir  de un crecimiento de la  membrana ce lu la r de la  cêlula de 

Schwann, la  cual se dispone espiralmente alrededor del axon. Durante el pos

te r io r  crecimiento del axon, las cêlulas de Schwann crecen en longitud pero 

no en nûmero^®®'^®^®'^®®®. Grupos de fib ra s  am ielfn icas, que alcanzan menor 

diâmetro que las m ie lîn icas, quedan englobadas por una cê lu la  de Schwann, la  

cual emite procesos citoplâsmicos que in d iv id u a lizan a los axones.

Si bien el origen neuroectodêrmico de las cêlulas de Schwann y sus re la - 

ciones con los axones son hechos bien conocidos y admitidos por la  mayoria 

de los autores, no ocurre lo  mismo con el resto de las cêlu las de las vainas 

nerviosas. Masson ( 1956 )^®* concluyô, despuês del estudio detenido del desa

r r o l lo  de los nervios embrionarios, que todos los tipos celulares de las v a i

nas nerviosas procedian de los .lemnoblastos p rim itivos o cêlulas de la  cres

ta neural. En un primer estadiô, se forma alrededor de los haces de axones 

un " estuche lemnoblâstico " ,  esta vaina o estuche ce lu la r sufre poste rio r

mente una d iferenciaciôn condicionada por su topografîa: las cêlulas que en

tran en contacte con los axones constitiyen la  " schwannoglia primaria " de 

la  que proceden las cêlulas de Schwann d e fin it iv a s ; por otra  parte, las cêlulas
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comprendidas entre las fib ra s  nerviosas ( cêlulas endoneurales ) y las que 

forman las vainas concêntricas ( cêlulas perineurales ) c o n s titu irîa n  la 

" schwannoglia secundaria Segun Masson tanto la  schwannoglia primaria co

mo la  secundaria serian de origen neuroectodêrmico.

Actualmente^*®^ se acepta que las cêlu las perineurales y endoneurales 

forman el te jid o  conectivo del nervio p e r ifê r ic o , y que tienen un origen me- 

sodêrmico.

Estas dos interpretaciones histogenêticas de las vainas nerviosas p e ri-  

fê r ica s  son las responsables de las d iferentes c las ificac iones de los tumo

res de las vainas nerviosas p e rifé r ica s ; aspecto que se d iscu tirâ  con de ta lle  

mâs adelante.

Ç .- U ltraestructura de los d iferentes tipos celu lares de las vainas 

nerviosas p e rifé r ica s .

Las cêlulas perineurales tienen una forma alargada, en huso, y se dispo

nen en lâniinas paralelas concêntricas, de ta l manera que su eje p rinc ipa l es 

perpendicular al eje long itud ina l de las fib ra s  nerviosas. Los nûcleos son 

tambien fusiformes y moderadamente ricos en heterocromatina. El citoplasma 

forma lâminas delgadas, es pobre en organelas y muestra un nûmero moderado 

de filamentos citoplâsmicos y microtûbulos.

Los rasgos u ltraes truc tu ra les  fondamentales de las cêlulas perineura

les son los correspondientes a las especializaciones de supe rfic ie . Las cê lu 

las perineurales estân rodeadas de una membrana basai continua, que solo se 

interrompe en las zonas de contacte in te rc e lu la r , a este n ive l se establecen 

uniones in te rce lu la res de tip o  adherens y uniones de hendidura. El te rce r 

carâcter u ltra e s tru c tu ra l constante es la  presencia de m ultip les  vesiculas 

de p inoc itos is  asociadas a la  membrana ce lu la r tanto central como p e r i fê r i-
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cas. Todas estas ca rac te rfs ticas  morfolôgicas responden a la  funciôn de barre

ra de d ifus iôn  constitu ida  por las cêlulas perineurales^®®®.

2'- Ç#lul!_de_Sçhwannl®l'l®®'®®®'®®®'ll®*'ll®7.

Las cêlulas de Schwann, asociadas a las fib ra s  m ie lîn icas y a m ie lfn i

cas de los nervios p e rifé r ic o s , presentan unas ca rac te rfs ticas  u ltra e s tru c tu 

ra les constantes. El nûcleo es ovoide o fusiform e, de envoltura no ondulada, 

lâmina fib rosa nuclear gruesa, y abondante eucromatina. El nucleolo no es 

muy prominente. El citoplasma es de configuraciên ir re g u la r , hecho condicio- 

nado por su asociaciôn a los c i lin fro e je s . El numéro de organelas c ito p lâ s 

micas es moderado, adoptando una d is tribuc iôn  perinuclear; lisosomas, f i l a 

mentos y microtûbulos aparecen de modo constante en una cantidad moderada. En 

las cêlulas de Schwann de las fib ra s  m ielîn icas existe un rasgo tfp ic o , los 

grânulos pi o grânulos de Reich^®*'*®®, que estân constitu idos por formacio- 

nes c ilîn d r ic a s , lim itadas por una membrana y con un contenido parcialmente 

laminar asociado a un compônente amorfo. Los grânulos de Reich contienen a c t i-  

vidad fosfatasa âcida y corresponden a lisosomas modificados. En las cêlulas 

de Schwann de las fib ra s  amielfnicas existe un acûmulo progresivo de lip o fu s - 

cina enrêlaciôn con la  edad.

La membrana ce lu la r présenta escaso nûmero de vesiculas de p inocitos is  

y esta seguida en su ve rtien te  ex trace lu la r por una lâmina basai continua. 

Tanto en la  f ib ra  nerviosa normal como en c ie rtas  neoplasias se observà la  

formaciôn de un mesoaxon que pone en continuidad la  membrana ce lu la r p e rifê 

r i  ca con la  parte de la  misma que rodea al axon.

3 .-  Fibroblasto endoneural^®®*®^^,1164,1167

El fib rob las to  endoneural muestra rasgos c ito lôg icos  transic iona les 

entre los fib rob las tos  tîp icos  y  las cêlulas perineurales. Es una cêlu la 

fusiforme o es tre llada , de nucleo alargado, citoplasma c la ro  pobre en organe-
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las y con moderado desarro llo  del RER. Los fib rob las tos  endoneurales emiten 

varias proyecciones citoplâsm icas, que muestran ocasionales vesiculas de p i

nocitos is  asociadas a la  membrana ce lu la r. Estas cêlulas carecen de lâmina 

basal y raramente establecen contactes in te rce lu la res .

D.- Generalidades h is tô rica s  y conceptuales de los tumores de las v a i

nas nerviosas p e rifé r ica s .

1 .- Consideraciones h is tô rica s .

La gran confusiôn existente  en la  nomenclatura y c la s ifica c iô n  de los 

tumores de las vainas nerviosas pe rifé r ica s  se o rig in a , como se ha comentado 

previamente, por la  fa l ta  de acuerdo sobre la  histogênesis de las cêlulas de 

las vainas nerviosas,.

Las primeras descripciones de tumores de los nervios pe rifé ricos  se de

be a Chreselden ( 1740 )^®*. Posteriormente comenzô a d is tin g u irse  entre tu - 

mefacciones c ircunscritas  de los nervios o " neuromas " ,  y tumefacciones i r r e -  

gulares que afectaban a longitudes variables de los troncos nerviosos o " neu

romas plexiformes " . Smith ( 1849 )*®^ describ iô por primera vez que los tumo

res nerviosos p e rifé r ico s  podian ser uni cos o m u ltip les .

Virchow ( 1858 )128,461,734 j^s tin g u iô  tres tipos de neuromas: los neu

romas puros 0 verdaderos, debidos a una p ro life ra c iô n  exclusiva de las f i 

bras nerviosas; los neuromas fa lsos constitu idos por te jid o  conectivo f ib ro 

so del te jid o  in te rs t ic ia l  del nerv io ; y los neuromas m ixtos, debidos a una 

mezcla de fib ra s  nerviosas y te jid o  conectivo.

Von Recklinghausen { 1882 jl28,461,734 gQ^siderô que los neuromas son 

fibromas que quedan inclu idos en el perineuro y disocian las fib ra s  nervio

sas. En 1885, Bard^®®’ *®^’ ^®* tuvo el mêrito de sugerir que los neuromas so- 

l i ta r io s  se originaban en. cê lu las de Schwann, y  que los neuromas m ultip les en 

los elementos conectivos del nervio. Sin embargo, en aquella êpoca se a t r i -
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buîa a la  cêlu la de Schwann un origen mesodêrmico. Verocay ( 1910

Antoni ( 1920 )®®, Nageotte ( 1922 )®®  ̂ y Del Rio Hortega ( 1934 )®®® acepta-

ron que la  cêlu la de Schwann era el origen de estos tumores.

Despuês de los trabajos de H a r r i s o n * ^ ® se considéré que las cê

lu las  de Schwann tenfan un origen neuroectodêrmico. Masson^®®*^®* in trodu jo  

ë término de " schwannoglioma " o " schwannoma " ,  aceptando que tanto los tu 

mores benignos como malignos de los nervios pe rifé r ico s  eran el resultado de 

la  p ro life rac iôn  de las cêlulas de Schwann. Por tan to , se c o n s titu é  una co- 

rr ie n te  h is tô rica  que apoyaba un origen neuroectodêrmico para los tumores de 

los nervios p e rifé r ico s .

De modo paralelo se aceptaba el origen mesodêrmico para estos tumores. 

Mallory ( 1914 )^^®, Penfield ( 1932 )®^® y Cushing ( 1938 )®^® son los re 

présentantes mâs notables de esta o tra  co rr ien te . La razôn fundamental e sg ri- 

mida por estos autores es que la  formaciôn de re t ic u lin a  y de colâgeno en es

tos tumores solo podîa ser debida a cêlulas de origen mesodêrmico.

Stout ( 1935 in trodu jo  el término " neurilemmoma " para desc rib ir

a los tumores originados en las cêlu las de Schwann. En 1940, Murray y Stout®®®

demostraron en estudios " in v i t r o  " que las cêlulas de Schvrann eran capaces

de formar re tic u lin a  y colâgeno; êsto ha podido ser comprobado posteriormente 
IR? RQ? 11 fispor otros autores ’ * . Aun mas, las propias cêlulas e p ite lia le s  pue

den formar colâgeno. Todo êsto es fâcilmente comprensible s i se tiene en cuen

ta que las cêlulas e p ite lia le s  y las cêlu las de Schwann producen membrana ba

sa i, y que un componente de la  misma es el colâgeno*^*'*®®'*®^'®®®'^*®®.

2 .- Tumores benignos de las vainas nerviosas perifé ricas^ '*^® .

Varias han sido las c las ificac iones de estos tumores u tilizadas  en la  

prâctica diâgnôstica®®®*®®®’ *^®. La menos compleja es la  de la  OMS®®®.



. 331 .

Dentro de los tumores benignos de las vainas nerviosas pe rifé ricas  se 

reconocen bâsicamente cuatro entidades: neuroma traum itico , neurofibroma, neu- 

rilemnoma ( schwannoma ) y neurofibromatosis ( enfermedad de von Recklingha

usen ) . Siguiendo los c r ite r io s  de la  OMS®®® dichos tipos tumorales pueden 

d e fin irs e  como se expresa a continuaciôn.

El neuroma traumâtico no es una auténtica neoplasia, sino un crecimien

to  reactivo  e hiperp lâsico de fib ra s  nerviosas, cêlulas de Schwann y te jid o  

c ic a t r ic ia l .

El neurofibroma puede presentarse en tres formas fondamentales: c ircons

c r i t e ,  d ifuso y plexiforme. La estructura de las formas c ircunscritas  y d ifu -  

sas consistée en una p ro life ra c iô n  mixta de cêlulas de Schwann y fib ro b la s 

tos . En la variedad plexiform e, el crecimiento de estos tipos celulares se 

re a liza  dentro de un nervio preexistente, ensanchando y deformando las vainas 

nerviosas. Esta û ltim a variedad expérimenta degeneraciôn maligna con c ie rta  

frecuencia ( hasta en un 10% ).

El neurilemmoma o schwannoma es un tumor bien encapsulado y en general

asociado a untronco nervioso macroscôpicamente v is ib le . Aunque el término

neurilemmoma es el pre ferido por el comité de la  OMS, el sinônimo schwannoma

es mâs adecuado, ya que el tumor estâ producido por la  p ro life ra c iô n  de las

cêlu las de Schwann y no por el neurilemma ( vaina constitu ida  por la  lâmina

basai de la  cêlu la de Schwann y el colâgeno subyacente ) . El schwannoma benig-
151no s o lita r io  sufre degeneraciôn maligna de modo excepcional

La neurofibromatosis o enfermedad de von Recklinghausen es de carâcter 

sistêmico y he re d ita rio , manifestândose con la  presencia de schwannomas, neu- 

rofibromas ( c ircu n sc rito s , difusos y plexiformes ) ,  manchas de " café con 

leche " en la superfic ie  cutânea, tumores g lia le s  en el sistema nervioso cen

tra l y diversas alteraciones esquelêticas. De todas las lesiones mencionadas.



332

la  existencia de un neurof1broma plexlforme debe hacer pensar en que ël en fe r

me es un portador de la  enfermedad de von Recklinghausen.

3 .-  Tumores malignos de las vainas nerylosas g e r ifê r lc a s .

Garrê ( 1892 fue el primer autor en mencionar la  transformaciôn 

maligna de un " neuroma " ( terminologfa clSsica para los tumores de las v a i

nas nerviosas p e rifé ricas  ). Hosoi ( 1931 llamd la  atenciôn sobre la  

frecuencia de la  transformaciôn maligna de los neurofibromas en la  enfermedad 

de von Recklinghausen. El término " neurofibrosarcoma " se u t i l iz ô  para es

tes tumores malignes. Quick (  1927 y Stewart ( 1931 denominaron

" sarcomas neurogênicos " a los sarcomas fusocelulares y de c llu la s  redondas 

originados macroscôpicamente en un tronco nervioso, c r i te r io  indispensable 

para considerar a un tumor pobremente diferenciado como procédante de las 

vainas ne rv iosas^^^ '^^^ '*^^ '*^^ . La capacidad m ultipotencia l de las cêlulas 

de Schwann queda patente con la  presencia de elementos metaplSsicos en los 

schwannomas benignos y malignes: c a rt ila g e , hueso, mûsculo l is e ,  rabdomio- 

blastos y estructuras glandulares. Este ju s t i f ic a  patrones tumorales semejan- 

tes a los de los histiocitom as fib roses, fibrosarcomas, leiomiosarcomas, 1ipo

sa rcoma s, rabdomiosarcoma, y la  presencia de areas glandulares®^*^®^’ ^^®’ ^^^ ’ 

559,622,1087,1261,1262 independientemente de las diferenciaciones présentes 

en un tumor maligne originado en un tronco nervioso p e r ifé r ic d , se debe ha- 

b la r de " schwannoma maligne ".

De modo excepcional, tumores con rasgos neuroblfisticos se ortgînan en 

nervios p é rifé r ice s , a estes tumores se les engloba bajo la  denomtnatiôn de 

" tumores neuroectodérmicos p rim itives  " .
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E.- Comparaciôn de los hallazgos uU raestructura les con los prevlamen- 

te publlcados en la  1 ité ra tu ra .

1 .-  Tumores benignos de las vainas nerviosas g e rifë r ica s .

a .-  Neurofibroma.

Los datos proporcionados por el estudio u ltra e s tru c tu ra l de 7 casos

de neurofibroma ( 2 c irconscrites  y 5 difuses ) fueron idënticos en portado-

res de la  enfermedad de von Recklinghausen ( 3 casos ) y en los no asociados

a dicho proceso ( 4 casos ) .  Por o tra  parte , la  descripciôn detallada in c lu i-

da en el apartado de resultados no d if ie re  basicamente de las expuestas en la  
lite ra tu ra3*l'449 'G 90 '817 '890 '893 ,896,897,915,916,930,1207,1226. g,

ten c ie rtas  d iferencias en cuanto a la  in te rpre tac iôn  de la  composiciôn celu- 

la r  de los neurofibromas. Mientras algunos autores ins is ten  que la  cëlu la de 

Schwann es el elemento fundamental del tumor, otros argumentan que son cë lu - 

las de hâbito f ib ro b lls t ic o  las que constituyen la  mayor parte del tumor.

Como se sehalë en la  descripciôn de los 7 casos de neurofibromas exami -

nados en este traba jo , los rasgos fondamentales de estos tumores son: en p r i 

mer lugar, la  amplitud del espacio e x tra ce lu la r; las cëlulas se disponen de

modo laxo, çon raros contactos in te rce lu la re s ; se observan ocasionales fib ra s  

nerviosas m ie lin icas y am ielînicas englobadas en la  tumoraciôn; y finalmente, 

la  composiciôn ce lu la r es heterogénea, encontrândose d is tin ta s  proporciones 

de los très tipos celulares de las vainas nerviosas ( cëlulas de Schwann, cë

lu las  perineurales y fib rob las tos  endoneurales ). Como se puede deducir fS- 

cilm ente, los c r ite r io s  u ltraes truc tu ra les  diagnôsticos residen en la  demos- 

trac iën de cëlulas de Schwann y cëlu las perineurales, ya que los fib ro b la s 

tos endoneurales carecen de rasgos morfolôgicos especfficos.

Hay que senalar que esta composiciôn ce lu la r es va riab le , habiendo casos en 

que la  mayor parte de las cëlulas son del t ip o  de la  cë lu la  de Schwann y por
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tanto de d i f î c i l  d is tin c iô n  de un schwannoma. Por o tra  parte , existen casos 

con un predominio de cëlulas perineurales, e incluso una composiciôn éxclu- 

siva por este tip o  ce lu la r ( caso V II I  A2 (6) ) .  Casos semejantes han sido 

descritos en la  lite ra tu ra ® ^^ ’ ^^® con los tërminos de " tumor de cë lu las pe

rineurales " ,  y de " fibroblastoma perineural " . Weiser ( 1975 ha de-

mostrado que el neurofibroma " paciniano " ( asi denominado por c o n s titu ir  es

tructuras semejantes a los cuerpos de Pacini ) esta compuesto por cë lu las pe

rineura les.

b .-  Neurofibroma plexiforme.

A pesar de la  abondante lite ra tu re  sobre la  u ltraes truc tu ra  de los neu- 

n,f,brom ,s34''4*9'*M '893'897'9 '5 '916.930.1207.1226 ^ay deacrIpcISn da-

ta llada  acerca del neurofibroma plexiform e, y s i menciones superfic ia les  in -  

cluidas dentro de las interpretaciones globales de los tumores de las vainas 

n e r v i o s a s ® ^ ® E n  un trabajo  previo del autor ( Navas ( 1978 ) se

mencionaron los aspectos u ltraes truc tu ra les  fondamentales de esta entidad 

tumoral, a aquellos datos in ic ia le s  se aRaden ahora datos referentes a 3 ca

sos de neurofibroma plexiforme en pacientes de la  enfermedad de von Recklin

ghausen.

Como se indicô en los resultados, el elemento responsable de la p ro l i-  

feraciôn fusocelu lar mixoide es basicamente el fib ro b la s to  endoneural; es de- 

c i r ,  se tra ta  de cëlulas alargadas o estre lladas, sin lâmina basai y con mo- 

derado numéro de vesiculas de p inoc itos is  asociadas a la  membrana ce lu la r. 

Algunos de estos " fib rob lastos endoneurales " se transforman en cëlulas g lo - 

boides, con grandes vacuolas citoplâsm icas, cuyo contenido g ra n u lo fib r ila r  

es semejante al m ateria l existente en el espacio ex trace lu la r y que correspon

de a la  representaciôn u ltra e s tru c tu ra l de los proteoglicanos^^’ ^®^*^^®’ ^^®^’ 
1170,1243
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Esta p ro life ra c iô n  de los fib rob las tos  endoneurales es la causa in - 

trînseca de la  lesiôn y condiciona dos hechos: en primer lugar, la  d isocia - 

ciôn y degeneraciôn de las fib ra s  inclu idas en los fascîculos nerviosos, que- 

dando algunas cëlu las de Schwann y fib ra s  m ie lin icas y am ielinicas como re - 

siduo de las preexistentes; en segundo luga r, la expansiôn del espacio endo

neural produce una d ila ta c iô n  de la  vaina perineura l, que finalmente se adel- 

gaza y llega a desaparecer. La presencia de lëminas paralelas de cëlulas p e r i

neurales con todos sus a tribu tos  u ltraes truc tu ra les  es un hecho constante en 

el estadio diagnosticable del neurofibroma plexiforme.

c -  Schwannoma.

El estudio u ltra e s tru c tu ra l comparative de los schwannomas de los ner

vios craneales ( 9 casos originados en el acûstico y 2 en la  porciôn in tra -  

petrosa del fa c ia l ) y de los schwannomas p e rifë r ico s  { 12 casos ) no demues- 

tra  d ife renc ia  alguna, siendo los resultados totalmente superponibles, ya 

que én ambos casos se tra ta  de una p ro life ra c iô n  neoplësica de las cëlulas 

de Schwann. Los datos presentados en el apartado de resultados coinciden con 

las descrlpclones de .la „teratura=^'>5-^'>«'3<>^351.507,682,690.817,890.896, 
915,930,1207

Se acepta de modo general que la  cë lu la  responsable de esta lesiôn tu 

moral es la  cë lu la  de Schwann. Las cëlulas tumorales son ovales o fusiformes 

y se disponen en lëminas y fascicules parale los. Las membranas celulares se 

asocian a una lâmina basai continua excepte en las zonas de contacte intime 

in te rc e lu la r , zonas en las que se constituyen desmosomas p rim itive s . Sin em

bargo, s i se acepta que las cëlulas de Schwann se caracterizan por asociarse 

a los axones, la  ausencia de estos en los schwannomas hace que las cëlulas tu 

morales de los schwannomas se parezcan a las cëlulas perineurales; este hizo
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pensar a c ie rtos  autores ( Raimondi ( 1967 ) en la  pos ib ilidad  de que

esta cëlu la fuera el origen del tumor, volviendo a resuc ita r el tërmino de 

" fibroblastoma perineural " introducido por Tarlov ( 1942 Sin embar

go, a pesar de estas consideracjones, la  ausencia de vesiculas de p inoc ito 

s is  y las ca rac te ris ticas  c ito lôg icas  générales ( nucleares y citoplâsmicas ) 

de las cëlulas tumorales permiten considerar a làs cëlulas de Schwann como 

las responsables del schwannoma.

Finalmente, un comentario acerca del " mixoma de las vainas nerviosas " 

351,1218 casuistica revisada en nuestro trabajo se incluyen dos tumo-

raciones bien encapsuladas, con patron mixoide d ifuso , constitu idas por una 

poblaciôn laxa de cëlulas fusiformes y estre lladas. El estudio u ltra e s tru c tu 

ra l demostrë que dichas cëlulas correspondîan a cëlulas de Schwann, y que por 

tanto dichos " mixomas de vainas nerviosas " debian ser considerados schwanno

mas con amplio espacio ex trace lu la r r ic o  en proteoglicanos. !

d .-  Comentarios acerca del s ign ificado  del " collgeno fib roso  de largo j
espacio ". |

-  Concepto del " colâgeno fib roso  de largo espacio " .

En el espacio extrace lu la r de los neurofibromas plexiform es, neurofibro

mas, y schwannomas se observan unas formaciones irregularmente fusiformes cons

titu id a s  por uh material f i b r i la r  con es triac iôn  transversa l, cuya p e rio d ic i-  

dad en general excede a la  del colâgeno nativo ( 640 % ).

Luse ( 1960 describ iô por primera vez estas estructuras en el es- 

troma de varios schwannomas acusticos; la  periodicidad de las estriaciones 

transversales oscilaba entre 1.200 y 1.500 8. Dicha autora pensô que este ma

te r ia l f i b r i la r  correspondîa a una forma " in  vivo " del " colâgeno de largo 

espacio " producido " in v it ro  " por Gross ( 1954 En este punto de la
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exposiclôn interesa comentar brevemente la  nomenclatura de los d is tin to s  t i 

pos de colâgeno. Eh la  discusiôn de los tumores del te jid o  fib roso se presen- 

taron los datos fondamentales acerca dé la  estructura del colâgeno.

Despues de la  descripciôn u ltra e s tru c tu ra l del colôgeno nativo por 

Schiiiitt ( 1942 se h ic ie ron  los estudios de disolùciôn en âcido acêticô

y pos te rio r neu tra lizaciôn de la  soluciôn, observSndose la  reàpariciôn de un 

colâgeno " reconstitu ido  " con la  misma period ic idad, es d e c if j 640 8. En 

1951, Highberger^^* obtuvo un tip o  d ife ren te  de colâgeno reconstitu ido  tra ta n - 

do soluciones de colâgeno nativo en Ic ido  acético con glucoproteinas, este 

nuevo tip o  de colâgeno ténia bandas transversales con un periodo de 2.800 8 

y fue denominado " colâgeno fib roso  de largo espacio " ( FISC ) . En 1953, 

Schmitt^®^’ ^^^ consiguiô o tro  tip o  de colâgeno aôadiendo ATP a soluciones 

âcidas de colâgeno na tivo ; se obtuvo de este modo el SLSC ( " segment long 

spacing collagen " ) ,  cons titu ido  por segmentos con espacios no periôdicos. 

Todas estas formas de colâgeno son in te rconvertib les  cambiando las condic io- 

nes de la  soluciôn.

Luse ( 1963 su g iriô  que las masas fusiformes con estriaciones 

transversales encontradas en el espacio ex trace lu la r de los schwannomas eran 

semejantes al " colâgeno fib roso  de largo espacio " ( FISC ) obtenido expe- 

rimentalmente por Highberger en 1951^^*. Raimondi (  1962.)^^® confirmô los 

hallazgos de Luse y denominô a estas masas fusiformes " cuerpos de Luse

- Presencia del " colâgeno fib roso de largo espacio " en te jid o s  no 

neoplâsicos.

Con anterioridad a los trabajos de Luse ( 1960 y Raimondi ( 1962 ) 

la  presencia de FLSC habia sido observada por diversos autores en d is 

tin ta s  loca lizaciones: trabécula o cu la r^^^ '^^*, côrnea^*^, mâcula acûstica^®^’ 

368, te jid o  nervioso^^^^’ ^^^®, miocardio®*, te jid o  lin fo ide^*® '® ® ® '*® !'? ]* '
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787.788.822^ in te rs t ic io  r e n . ! ' * ' * ,  para tlro ldes"® ® ,

te jid o  f1broso^*^6, y en cu ltive s  de fibrob lastos*^® ; asi mismo ha sido des- 

c r i to  en diversos te jidos  en el curso de varios estudios de patologia experi

mental en diversos a n i m a l E n  la  mayoria de estas s ituac io - 

nes el FLSC presento una tendencia marcada a la  disposiciôn perivascular, y 

en proximidad a las lâminas basai es.

-  Incidencia del FLSC en los tumores de las vainas nerviosas p e r ifé r i

cas y del sistema nervioso cen tra l.

Desde las descripciones in ic ia le s  de Luse ( 1960 )®®® y Raimondi (1962) 

han sido mOltiples las referencias al hallazgo del FLSC, tanto en tumo

res de las vainas nerviosas periféricas2®®-206,449,588,608,682,816,817,896. 

897,920,1173,1207^ sistema nervioso central®^®*®^® ( astrocitomas,

pinealoma, adenoma cromôfobo de h ip ô fis is , meningioma, neuroblastoma ).

En la  serie de tumores de las vainas nerviosas pe rifé ricas  exaninada 

en el présente traba jo  ( 37 casos; 34 benignos y 3 malignos ) se observé la  

presencia de FLSC en 10casos ( 9 de 23 schwannomas benignos, y 1 de 3 neuro

fibromas plexiformes ) . En todos estos casos se encontrô una re lac iô r d irecta  

entre las lâminas basai es de las cëlulas de Schwann y la  presencia de FLSC.

- Incidencia del FLSC en otros tumores y lesiones pseudotumorales de 

partes blandas.

Aunque en la  l ite ra tu re  solo se encuentran descripciones superfic ia les 

acerca de la  presencia del FLSC en el estroma de los tumores, la  incidencia 

de este hallazgo en nuestra serie es al ta , sobre todo en los procesoj f ib ro -  

b lés ticos. No obstante, su frecuencia es mucho menor que la  observad* en los 

tumores de las vainas nerviosas p e rifé r ica s .

Se encontre FLSC asociado a los siguientes tumores de partes blandas:
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fib ro h ls tio c ito m a  benigno ( 2 de 10 casos; en 1 caso el FLSC era in tra ce lu la r), 

fibrom atosis ( 10 de 23 casos; en 8 casos in tra c e lu la r ) ,  leiomioblastoma 

( 1 de 39 tumores de mûsculo l is o  ) ,  rabdomiosarcoma a lveo la r ( 1 de 14 rab- 

domiosarcomas ) ,  hemangiopericitoma ( 1 de 24 tumores vasculares ) ,  s inovio- 

sarcoma ( 1 de 7 casos ) ,  mesotelioma ( 1 de 9 casos ) ,  neuroblastoma ( 2 de 

3 casos ) ,  feocromocitoma ( 1 de 5 casos ) ,  y finalmente en un sarcoma de 

Ewing dé los 18 estudiados u ltraestructura lm ente.

En el estudio de tumores de otras localizaciones se observé FLSC en los 

siguientes casos: timoma, melanoma, seminoma, h is t io c ito s is  X, adenoma pleo- 

môrfico de las glândulas sa livares y carcinomas indiferenciados®^®.

- S ignificado del FLSC.

Como se sefialé previamente y describe con d e ta lle  Cravioto ( 1968 )^®® 

el FLSC constituye masas fusiformes de 0,5 - 3 micras de long itud , e s tr ia -  

das transversalmente con un periodo de 1.200 - 1.500 8 C aproximadamente el 

doble del collgeno nativo y la  mitad de la  longitud del tropocollgeno ) ,  sien

do las bandas oscuras de 300 - 400 8. En las bandas claras se observan f i b r i -  

l la s  orientadas longitudinalm ente, y de un grosor de 80 8. Cravioto ( 1968 ) 

^^® in s is t ié  en très hechos: la  presencia de estas formaciones en areas de 

a lta  densidad ce lu la r y escaso espacio e x tra ce lu la r; la  aparente con tinu i- 

dad de las llm inas basales de las cëlulas de Schwann con dichas formaciones; 

y la  escasez de collgeno na tivo a ese n iv e l. Todos estos hechos, junto  a los 

datos de Luse ( 1963 )®®  ̂ sugieren que el FLSC es una forma especial de co

llgeno, probablemente relacionado con el collgeno que forma parte de las I I -  

minas basales. Algunos autores descartan el que se tra te  de collgeno porque 

el FLSC carece de las tîp ica s  bandas in traperiéd icas del collgeno nativo^^^^’ 

^^^®; sin embargo, como ya se seRalé en los aspectos générales del collgeno
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existen formas de presentaciôn del collgeno en las que no es évidente una 

estructura periédica,

Toda esta discusién enlaza con la  presentada en el apartado de los 

aspectos u ltraes truc tu ra les  de las fibrom atosis. En las fibrom atosis el 

FLSC es mis frecuente en el in te r io r  de las cëlulas que en el espacio ex tra 

ce lu la r. En aquel apartado de la  discusién se çoncluyé que el FLSC in tra ce 

lu la r  y por tanto el ex trace lu la r representàh una forma especial de s în tes is  

del collgeno.

En una rev is iôn  previa de este problema, efectuada por el au tor, se 

indicé que la  periodicidad no es siempre entre 1.200 y 1.500 8 , siho que 

realmente osc ila  entre entre 504 y 1480 8, con dos casos de periodicidad 

in fe r io r  a la  del collgeno nativo ( 640 8 ) ,  sièndo por tanto el rasgo fun

damental del FLSC no la  longitud del periodo, sino la  presencia de bandas 

claras y oscuras en un material constitu ido  por f ib r i l la s  paralelas de 80 8 

de d ilm etro .

Finalmente, bay que seRalar, como se deduce fic ilm en te  de lo  expuesto, 

que la  presencia de FLSC no es. espectfica de los tumores de las vainas ner

viosas p e rifé r ica s ; s i b ien, su demostracién en grandes cantidades en el 

estroma de tumores fusocelulares con llm inas basales debe hacer pensar en 

un schwannoma.

2 .-  Tumores mal1gnos_de las vainas nerylosas p e r ifé r ic a s .

a .-  Schwannoma maligno.

A pesar de una rev is ién  cuidadosa de la  l ite ra tu ra , sôlo se han encon-

trado dos publicaciones referentes a los aspectos u ltraes truc tu ra les  de los 

schwannomas malignos^^’ ^^®®. Estos dos trabajos incluyen datos referentes 

a cuatro schwannomas malignos. Rubinstein ( 1976 ) estudiado u l-
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tumores malignos de las vainas nerviosas pe rifé r ica s  inducidos por e t i l n i t ro 

sourea®^®; los hallazgos morfolégicos son semejantes a los sefialados previa

mente para los schwannomas, si b ien, las especializaciones de superfic ie  es- 

tan menés désarroiladas.

En el apartado de resultados se expusieron los hallazgos correspon- 

dientes a los très schwannomas malignos inclu idos en esta casu istica . Los 

tumores malignos primarios de los nervios p e rifë ricos  son raros, y los c r i 

te r io s  diagnôsticos no es tin  bien establecidos. Stout ( 1949 )^^®® pensaba 

que era poco seguro c la s if ic a r  un tumor como schwannoma maligno por el pa

tron h is to lôg ico  y p re fe rîa  que se evidenciara macroscôpicamente que el tu 

mor se originaba en un tronco nervioso. Del mismo modo se definîan Russel 

y Rubinstein ( 1959 estableciendo que cuando un tumor fusoce lu lar m alig

no se originaba en el curso de un nervio se podia aceptar el diagnôstîco de 

schwannoma maligno. En 1963 DAgostino révisé los schwannomas malig

nos no asociados a enfermedad de von Recklinghausen, estudiados en la Cl i n i 

ca Mayo, y sôlo aceptô aquellos originados en un tronco nervioso id e n tif ic a -  

do macroscôpicamente. Este re q u is ite  fue exigido en nuestros très casos, cu- 

yos orfgenes fueron: plexo braquial derecho, nervio in te rcos ta l y pedio.

El microscopic e lectrén ico  puede ser de gran ayuda en el diagnéstico 

d ife renc ia l de los tumores fusocelulares malignos, en los que el origen ma- 

croscépico en un tronco nervioso no es évidente. Los rasgos u ltra e s tru c tu 

ra les bisicos revisados en la  discusién de los schwannomas benignos deben 

ser los puntos de partida para el diagnésticô de las variantes malignas.

Tanto A lv ira  ( 1976 como Tsuneyoshi ( 1979 observan el desarro llo

focal de ISmina basai y la  presencia de desmosomas en las zonas de contacte 

in te rc e lu la r ; siendo estos dos los unices signes de d iferenciacién de los 

cuatro schwannomas malignos estudiados por estos dos autores. En nuestros
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très casos se encontrô formaclôn focal de llm ina basai ; frecuentes desmoso- ;

mas fueron observados en un caso, siendo poco prominentes en los otros dos. |
52 'Recientemente Averback ( 1978 ) ha descri to , en un caso de neurof1 - I

brosarcoma originado en un enfermo de von Recklinghausen, inclusiones f i l a -  I

mentosas esferoidales en el citoplasma de las cëlulas tumorales; dichas in 

clusiones son semejantes a las descritas en el fibroma d ig ita l récurrente 

de U  ,„ ,a „c u 7 ''.9 7 .1 3 3 ,395,450.533,752,762,1090 !

Los otros sarcomas fusocelulares con los que se plantea diagnéstico I

d ife re n c ia l: fibrosarcoma, leiomiosarcoma y sinoviosarcoma monofâsico, pre- 

sentan una serie de rasgos u ltraes truc tu ra les  d ife renc ia les . En el f ib ro -  I

sarcoma no existen especializaciones de su p e rfic ie , no se forma lâmina basai |

y las uniones in te rce lu la res son excepcionales, mostrando como c a ra c te rfs t i-  

ca fundamental el gran desarro llo  del RER. El leiomiosarcoma présenta gran |
i

desarro llo  de diverses especializaciones de supe rfic ie  ( lâmina basai, p ino- !

c ito s is ,  plaças densas y uniones in te rce lu la res  ) y muestra ademâs como c r i -  j
te r io  morfolégico d ife renc ia l la  existencia de un nûmero variab le  de filam en- j

tos citoplâsmicos asociados a cuerpos densos. Los sinoviosarcomas monofâsi- i

COS son d i f ïc i le s  de d is tin g u ir  u ltraestructuralem ente de los schwannomas 

malignos, debido a que presentan las mismas diferenciaciones de superfic ie  

y no tienen rasgo especîfico alguno; s i b ien, las cëlulas del sinoviosarco

ma son mas globulosas y se disponen de modo mis compacto.
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2 .-  Cuerpo neuronal.

3 .-  Prolongaciones neuronal es.

4 .-  Sinapsis.

G.- Generalidades h is té ricas  y  conceptuales de los tumores de los 
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a .-  Neuroblastoma.

b .-  Ganglioneuroblastoma.

D.- Comparacién de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publicados en la  l ite ra tu ra .

1 -  Ganglioneuroma.

2 .-  Tumores malignos.
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b .-  Ganglioneuroblastoma.



- . 3 4 4  .-

A .- Concepto y desarro llo  del sistema nervioso v e g e t a t i v o l ^ ^ , 579,734

Aunque el grupo IX de los tumores de partes blandas en la  c la s if ic a -  

ci6n de la  OMŜ ®® se re fie re  a tumores de los ganglios simpâticos, este es 

un concepto mas re s tr ic t iv o  que el de sistema nervioso vegetativo, auténo- 

mo 0 invo lun ta rio . La ca ra c te ris tica  fundamental de este sistema reside en 

que los ganglios estan situados fuers del sistema nervioso cen tra l.

En la  organizacién bâsica del sistema nervioso auténomo hay que d is 

t in g u ir  entre: la  neurona aferente, cuyo cuerpo ce lu la r se encuentra en el 

ganglio raquTdeo: la  neurona conectora o in te rn u n c ia l, situada en el asta 

in te rm ed io la te ra l; y la  neurona eferente o e fectora, que no se s itua  en el 

asta a n te r io r, sino que su cuerpo se loca lize  en los ganglios autÔnomos, 

constituyendo las cêlulas ganglionares. Segun las ca rac te ris ticas  funciona- 

les de las fib ra s  pre- y pqst-ganglionares se habla de sistema nervioso au- 

tonomo simpâtico ( libe rac iôn  de a c e til-c o lin a  en las preganglionares y de 

norepinefrina en las postganglionares ) ,  y de sistema nervioso autônomo pa- 

rasimpâticô ( libe rac iôn  de a c e til-c o lin a  en las fib ra s  pre y postgangliona

res ) . Ademâs de esta d iferenciacién f is io lé g ic a , hay c ie rtas  d iferencias 

topogrâficas, el parasimpâtico tiene una d is tr ib u c ié n  predominantemente 

craneal y sacra.

Se debe fundamentalmente a Masson^®* la  sistematizacién de la  nomen

cla tura  de los d iferentes tipos celulares procedentes de la  cresta neural 

y su correspondencia con las d is tin ta s  entidades tumorales del sistema ner

vioso auténomo. Masson d is tingu ié  en el desarro llo  del canal ogo tie ra  neu

ra l dos porciones: el m eduloepite lio, que constituye el tubo neural pro- 

piamente dicho y da lugar al neuroeje; y el " lo foneuroep ite lio  " ,  que fo r 

ma dos masas discontinuas de cêlulas de d is tr ib u c ié n  lin e a l a lo  largo del 

tubo neural, las crestas neural es de Lenhossek.
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Del lo foneuroep lte lio  proceden: los neuroblastos que daran lugar a las 

neuronas de los ganglios raqufdeos; las simpatogonias, que son cêlulas pobre

mente diferenciadas que emigran ventralroente y se situan a ambos lados de 

la  aorta; los lemnoblastos, o precursores de las cêlulas de las vainas ner

viosas p e rifé r ic a s ; y finalm ente, el ectomesenquima o mesoectodermo de P la tt,  

que darâ lugar a la  leptomeninges.

Las simpatogonias son cêlu las de tamaiio pequeRo, que poseen un ndcleo 

r ic o  en cromatina el cual ocupa casi todo el volumen c e lu la r, lo  que confie - 

re a estas cêlulas un aspecto lin fo c ito id e . Las simpatogonias se diferencian 

siguiendo dos lineas ce lu lares:

a) las simpatogonias conservan su caracter neuronal, el ndcleo adquie- 

re un aspecto vesiculoso y el citoplasma aumenta de tamaRo ( simpatoblasto ) ,  

para finalmente transformarse en una cê lu la  nerviosa adulta ( simpatocito ) .

b) las simpatogonias se d iferencian siguiendo una lines de caractères

" e p ite lia le s  " ,  dando lugar a los feocromoblastos y feocromocitos, y en ge

neral a las cêlulas de los paraganglios.

Basândose en la  nomenclatura de Masson^®*, los patfilogos franceses 

Alezais y Peyron ( 1907 )128,734 el têrmino simpatoma para en-

globar a los tumores de los ganglios simpSticos, re firiêndose a los pobre

mente diferenciados como simpatogoniomas ( hoy neuroblastomas ) . Los simpa- 

toblastomas ( ganglioneuroblastomas ) y simpatocitomas ( ganglioneuroma ) se- 

ria n  los tumores constitu idos por simpatoblastos y simpatpcitos respectiva- 

mente.

B .- Generalidades u ltraes truc tu ra les  acerca de las neuronas.

1 .- Aspectos histdricos^®®’ ®®*.

La estructura de la  neurona esta caracterizada basicamente por la  ex is-
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tencia de un cuerpo ce lu la r del que surgen prolongaciones cltoplâsmicas con 

d is tin ta s  propiedades morfolôgicas y funcionales, y por la  presencia de unio

nes in te rce lu la res especializadas conocidas por el nombre de sinapsis.

El conocimiento de estos hechos bâsicos ha sido uno de los capftulos 

h is tô ricos mis apasionantes para el morfôlogo, fis ié lo g o  y biélogo . La con- 

tribuc ién  espaRola a este campo fue fundamental, siendo este uno de los 

temas mas queridos por varias generaciones de histôlogos y patélogos de nues

tro  pais. Por todo e llo  se mencionaran brevemente los jalones h iS tôricos mas 

sobresallentes en el desarro llo  de la  concepcién morfolégica de la  unidad 

neuronal.

Schleiden ( 1838 ) y Schwann ( 1839 ) establecieron que las cêlulas 

eran las unidades arquitecténicas de los seres v iv ien tes ( " teorîa  c e lu la r" ) . 

El têrmino cêlu la fue introducido por Hooke ( 1665 ) para desc rib ir la  com

partimentai izaciôn del corcho. Valentin ( 1836 ) concebfa a las cêlulas ner

viosas como corpûsculos globulares suspendidos entre las fib ra s  nerviosas. 

Remak ( 1838 ) consideraba que los cuerpos celu lares ( pericarion ) de las 

cêlulas nerviosas se continuaban con las fib ra s  nerviosas, no existiendo 

lim ite s  entre las cêlulas nerviosas. Deiters ( 1865 ) d is tingu ié  por p r i 

mera vez entre dos tipos de prolongaciones celu lares nerviosas: dendritas 

y axones. En 1891 Waldeyer u t i l iz a  por primera vez la  palabra neurona para 

denominar a la  cê lu la  nerviosa.

La aparicién del mêtodo de Golgi ( 1873, 1882, 1891 ) y su u t i l iz a -  

cién y modificaciones posteriores, supuso en manos de Ramon y Cajal ( 1888- 

1903 ) una transformacién rad ica l en la  concepcién de la  estructura del 

te jid o  nervioso. De la  doctrina o teo ria  re t ic u la r is ta  ( cêlulas y fib ras  

nerviosas forman una red continua. Held y Apathy ) se pasé a la doctrina
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neuronal ( Ramon y Cajal ) que côncibe a la neurona como una unidad morfo- 

lôgica , tré f ic a  y funcional.

En 1897 Sherrington in trodu jo  el vocablo " sinapsis " para mencionar 

a l punto donde el impulso nervioso es transfe rido  de una cêlu la a o tra . La 

estructura intima de esta in te rfase  necesité 50 aRos para ser conocida. Fue 

el microscopic e lectrén ico  el que perm itié el examen de la  estructura fina  

de las sinapsis ( Palay 1956®®®, 1958®®! ) .

2 .-  Cuerpo neuronal!®®'®®*.

Comprende la  parte globular o po liêdrica  de la  neurona, sin conside

ra r las prolongaciones ce lu la res. Se consideran desde el punto de v is ta  

expositive très partes: nucleo, pericarion y membrana ce lu la r.

Dado el caracter eminentemente prâctico de la  orientacién u ltra e s tru c 

tu ra l de este trabajo se revisaran brevemente los rasgos morfolégicos bâ- 

sicos para la  id e n tifica c ié n  ce lu la r.

El nucleo es de tamaRo grande, tiene forma redondeada, y la  envoltura 

nuclear es en general no ondulada. La cromatina es finamente granular ( gran 

predominio de la  eucromatina ) y el nucleolo es muy voluminoso.

El pericarion comprende la  parte de citoplasma que rodea al nucleo y 

excluye al citoplasma de los procesos o prolongaciones ce lu lares. El p e r i

carion esta dotado de todos los a tribu tos morfolégicos habitualmente présen

tes en los otros tipos ce lu la res; s i b ien, el desarro llo  y d is trib u c ié n  de 

las organelas presentan c ie r ts  peculiaridades. Mencionaremos aquellas que 

tienen algun in terês desde el punto de v is ta  diagnéstico al ayudar en la  

t ip if ic a c ié n  ce lu la r.

En primer lugar hay que considerar a la  substancia de N iss l. que en 

microscopia éptica aparece como un componènte intensamente b a sé filo , y que 

con la microscopia e lectrén ica corresponde a agregados mas o menos prominen-
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tes de cisternas paralelas de RER, que se acompaRan tambien de frecuentes 

poliribosomas lib re s .

Dos elementos de gran in terés son los neuro fi1amentes y los m icro- 

tdbulos, que alcanzan gran desarro llo  en las cëlulas nerviosas. Los neuro- 

filamentos tienen un diâmetro de 100 8 y corresponden al grupo genêrico 

dë los filamentos intermedios ( ver Discusién, apartado I I IA l  ) .  Estos f i  - 

lamentos son d is tin to s  de los g lia le s , de los que se pueden d is t in g u ir  por 

técnicas immunolégicas. Aunque los microtubulos son estructuras p râc tica - 

mente universales, y estSn présentes en todas las cê lu las , son especialmen- 

te abondantes en las neuronas y se d istribuyen fundamentalmente por las pro

longaciones celulares de tip o  axénico. Los microtubulos se observan tanto 

de modo aislado ( formando una red citoplâsmica en conexién con los f i l a 

mentos citoplâsmicos y la  membrana ce lu la r ) ,  como formando estructuras 

mas organizadas ( huso acromâtico, c e n tr io lo , cuerpo basai, c i l i o  ) .  Las 

misiones principa les de los microtûbulos estân en re lacién con el movimien- 

to , d iv is ié n  ce lu la r y transporte in trac itop lâsm ico .

Los microtubulos tienen un diâmetro medio de 200 - 270 8 y la  pared 

del tubo hueco que los constituye estâ formada por la  asociacién de 12 - 

13 filamentos de 50 - 70 8 de groSor. Los filamentos microtubulares son a 

su vez el resultado dé la  polimerizacién de subunidades de 6S y 110.000 

unidades de peso molecular a las que se denomina " tubulina cada subu- 

nidad es a su vez el resultado de un dfmero de dos particu les de 55.000 

unidades!®̂ ®.
El citoplasma neuronal es rico  en organelas, pero estas no muestran 

rasgos d is tin tiv o s  con respecto a los otros tipos ce lu la res. Mîtocondrias, 

re tfcu lo  endoplâsmico l is o ,  aparato de G olgi, y lisosomas alcanzan un de-



349

sa rro llo  marcado. Los lisosomas pueden lle g a r a ser muy prominentes, apa- 

reciendo m u ltip les lisosomas primarios y secundarios ( cuerpos m u ltive s i- 

culares y grinu los de lipo fuscina  ) .

La membrana ce lu la r de la  neurona présenta la  misma estructura bSsi- 

ca que los otros tipos  ce lu la res. Como especializaciones de superfic ie  mSs 

frecuentes hay que mencionar las uniones in te rce lu la re s , que de un modo 

general fueron revisadas previamente ( ver apartado IVA2a ) . Refiriëndonos 

al te jid o  nervioso, se sabe que las uniones de tip o  impermeable ( subvarie- 

dad de las claficamente conocidas como " occludens " ) no existen en las 

neuronas, siendo ca rac te ris ticas  del epéndimo y de los plexos coroideos; 

sin embargo las uniones de hendidura ( " gap junction  " o " nexus " ) pue

den verse ocasionalmente. Las uniones de tip o  zonula adherens tambien que- 

dan lim itadas al epéndimo y al e p ite l io  de los plexos coroideos. Los des

mosomas del t ip o  macula adherens son muy raras, s i ex is ten , en el te jid o  

nervioso. La mayoria de las uniones entre las cëlulas nerviosas son estruc- 

turalmente semejantes à las zonula adherens, s i bien de pequefia ta l la ,  de 

ahi que se las mencione como punctum adherens. Se puede considerar desde 

el punto de v is ta  u ltra e s tru c tu ra l que las sinapsis son puncta adherentia 

modificados.

3 .-  Prolongaciones neuronales?®*

feëste uno de los caractères u ltraes truc tu ra les  mâs u t ile s  para es- 

tablecer el diagnéstico de tumor de es tirpe  neuronal. Aunque en las neuro

nas es posible d is t in g u ir  entre las dendritas y el axén, en las cëlulas 

tumorales esto es practicamente imposible en la  mayoria de los casos, por 

lo  que se hace re fe renda  a " procesos celulares *' s in mayor especifica- 

cién.
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Las dendritas se caracterizan por poseer los mismos a tribu tos morfo

légicos que el pe rica rion , de ta l manera que es d i f i c i l  establecer el l i 

mite entre ambos. Sin embargo, e l axon présenta una organizacién pecu lia r 

en su zona de arranque del perc icarion , en la que se constituyen dos seg

mentos: la  colina axonal ( forma cénica, escasa o nul a cantidad de RER y 

polarizacién de los filamentos y microtûbulos ) ;  y e l segmente in ic ià l 

{ con la ca ra c te ris tica  capa densa submembranosa ) . El rasgo fundamental 

de ambos tipos de procesos es la  gran riqueza de microtûbulos ofientados 

longitudinalmente, los cuales estSn mâs homogëneamente d is tribu idos  eh los 

axones.

4 .-  Sinapsis.

El término sinapsis fue introducido por Sherrington en 1897 para in -  

d ica r el s i t io  donde el axon de una neurona entraba en contacte funcional 

con una segunda neurona. Dicho término se extendié a la  unién neuronwscu- 

la r  0 plaça motora.

Desde el punto de v is ta  f is io lé g ic o  y estructu ra l se han d is tin g u i-  

do entre sinapsis quîmicâs, e léc tricas  y m ixtas. Cada sinapsis quimica 

interneuronal consiste de un elemento presinSptico, la  hendifura s in â p ti-  

ca, y un elemento postsinâptico. Desde el punto de v is ta  u ltra e s tru c tu 

ra l la  sinapsis es semejante a la  zonula adherens, sh embargo, la  estruc

tura sinSptica esta polarizada, de modo que la  membrana postsinâptica pré

senta una mayor densidad, producida por el velo subsinâptico o conjunto 

de finos filamentos entrelazados y asociados a la  membrana posts inâpti-

En la  mayoria de los casos, el elemento presinSptico en una sinapsis 

quimica es el extremo terminal de un axon ( " bouton terminal " ) o d is -
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t in ta s  areas a lo  largo del axon ( " boutons en passant " ) .  Se sabe por 

o tra  parte que todas estas eventualidades existen: uniones axodendrfticas, 

axosomâticas, axoaxonales, dendrodendrfticas, somatosomâticas y somatoden- 

d r î t ic a s . En el elemento presinâptico se observan vesiculas s inâpticas, t i -  

picas modificaciones de la  membrana presinâptica y ocasionales mitocondrias 

y neurofilamentos.

Las vesiculas s in ip tica s  miden 400 - 500 8 y tienen un contenido c la - 

ro , que corresponde a a c e tilc o lin a  o a catecolaminas. Dependiendo de la  

téchica de f i ja c ié n  se han descrito  d is tin ta s  formas de vesiculas^®®; peque- 

Ras redondas, grandes redondas y aplanadas. Asimismo se ha observado que el 

predominio de uno u o tro  tip o  de vesiculas se correlaciona con el tip o  de 

unién s inâp ticaü® !. Gray ( 1959 ) * * !  y Whittaker ( 1962 d is tin g u ie -

ron dos tipos de sinapsis; tip o  1 y tip o  2. El tip o  1 suele ser de gran ex

tension, tiene una hendidura amplia de 300 8 que contiene una plaça interme

dia de material denso e x tra ce lu la r, la  cual estâ mâs cerca de la  membrana 

postsinâptica. El tip o  2 tiene una hendidura menor, de 200 8, y es de exten- 

sién mas reducida. Colonnier ( 1968 )!®® las llamé sinapsis asimétricas y 

simétricas respectivamente. Anderson { 1963 )3® correlacioné los tipos 1 y 

2 de Gray con d iferentes funciones; las de tip o  1 o asimétricas serian s i 

napsis e xc ita to r ia s , y las de tip o  2 o sim étricas serian inh ib idoras. Por 

otra parte Uchizono ( 1965 )^^^1 prgpusQ que los terminales axénicos con ve

siculas redondeadas eran excitadoras, y las que contenian vesiculas alarga

das inhib idoras.

Ademâs de las vesiculas sinâpticas c la ras , los elementos presinâpticos 

( fundamentalmente de las fib ra s  autonémicas ) pueden poseer vesiculas que 

contienen material granular denso, son las vesiculas granulares. Dichas vesi-
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culas granulares tienen un diâmetro de 400 - 600 8 y contienen catecolaminas, 

principalmente norepinefrina. El término " vesiculas neurosecretorias " se 

empezé a u t i l iz a r  en aquellas vesiculas del sistema neurosecretor repre- 

sentado por los nucleos supraéptico y paraventricu la r, miden de l.aX) a 

1.500 8 y contienen hormonas po lipep tid icas. La denominacién vesictla  neuro- 

secretoria o grânulo neurosecretor se ha generalizado en patologia, ap licân- 

dose a todos los grânulos de contenido denso, delimitados por una membrana, 

cuyos diâmetros oscilan entre 600 y 3.000 8.

En d e f in it iv e , de esta descripciôn su p e rfic ia l de los caractères u l 

traestructura les de las neuronas, es necesario subrayar como rasgos esencia- 

les para la  id e n tifica c ié n  de tumores néuronales los siguientes;

- procesos citoplâsmicos ricos en filamentos y m icrotubulos.

- presencia de grânulos secretorios.

- uniones in te rce lu la res  de tip o  punctum adherens.

- ocasionales uniones semejantes a sinapsis.

C.- Generalidades h is té ricas  y conceptuales de los tumores de los gan

g lio s  simpâticos.

1 -  Tumores benignos. Ganglioneuroma.

Es un tumor poco frecuente constitu ido  por cêlulas ganglionares, f i 

bras nerviosas m ie lin icas y am ie lin icas, y cêlulas de las vainas nerviosas 

p e rifé r ica s . Suele a fectar a individuos jévenes y se lo ca lize  fundamental- 

mente en mediastino posterio r y re troperitoneo. Generalmente es s o lita r io , 

s i m u ltip le  puede estar asociado a otros estigmas de enfermedad de von 

Recklinghausen.
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2.- Tumores malignos.

a .-  Neuroblastoma.

Es un tumor constitu ido  por neuroblastos pobremente diferenciados 

( simpatogonias - simpatoblastos ) .  Constituye el 7-8% de los tumores 

malignos de la  infancia®^^. Aproximadamente el 50% de los neuroblastomas 

ocurren durante el primer afio de vida. Del 25 al 75%®^®’ ®^^estan situados 

en la glândula suprarrenal, siguiéndole por orden de frecuencia: otras 

localizaciones abdominales, tÔrax y p e lv is . Aunque raros se han descrito  

casos en la  edad adulta^®!, y en localizaciones periféricas®^®.

Es un tumor muy agresivo, la  supervivencia a los cinco aRos osc ila

en la  ac tua lidad entre el 25 y el 50%®®®’ ®® .̂ Se han descrito  casos de ma-
303duraciÔn espontânea hasta en el 14% de los neuroblastomas . De gran in 

terés diagnéstico es la  gran frecuencia con que se detectan niveles eleva- 

dos de catecolaminas c ircu lan tes y de âcido vanilmandélico en o rina*^*^.

Desde el punto de v is ta  h is to lég ico  se caracteriza por formar masas 

sélidas en las que se observan cêlulas de ta l la  pequeRa, pobremente d ife 

renciadas inmersas en una m atriz finamente f i b r i la r ,  y por la  formacién 

de rosetas de Homer-Wright.

b .-  Ganglioneuroblastoma.

Este tumor estâ cons titu ido  por una mezcla de cêlulas pobremente d i 

ferenciadas ( neuroblastos o simpatogonias ) y maduras ( cêlulas ganglio

nares simpâticas o simpatocitos ) con todos los estadios c ito lég icos  in te r 

medios.

D.- Comparacién de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publicados en la  l ite ra tu ra .

1 -  Ganglioneuroma.
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Se han inc lu ldo  en este trabajo très ejemplos de ganglioneuroma. En dos 

de e llo s  el material examinado correspondîa exclus!vamente al componente de 

vainas nerviosas p e rifé r ica s ; en el te rcer caso se pudieron estudiar cê lu las 

ganglionares ademâs del componente p e rifé r ic o .

Las areas constitu idas por la  parte " neuroma " de la  lesiôn estaban 

constitu idas por tîp ica s  cêlulas de Schwann asociadas a fib ra s  m ie lîn icas y 
am ielînicas. Las imâgenes u ltraes truc tu ra les  presentadas en el apartado de 

resultados, recapitu lan el desarro llo  de los nervios p e rifë r ic o s , con pre

sencia de d is tin to s  estadios del desarro llo  de las vainas nerviosas.

Las cêlulas ganglionares estudiadas en uno de los casos contenîan to 

dos los rasgos u ltraes truc tu ra les  de las cêlulas nerviosas ( neuronas ) ;  ob- 

servândose procesos citoplâsmicos ricos en filamentos y m icrotûbulos, grânu

los secretorios, uniones in te rce lu la re s , marcado desarro llo  del RER, y pre

sencia de frecuentes lisosomas secundarios ( lipo fuscina  ) .

Esta tumoraciôn tiene c ie rto  carâcter hamartomatoso, debido a que con

s is te  de estructuras normales con un patrôn arqu itec tu ra l desordenado, y  no 

a la  p ro life rac iôn  neoplâsica de un solo tip o  ce lu la r.

Hallazgos u ltraes truc tu ra les  semejantes han sido publicados por otros 

.utores’ SO-»»” .

2 .-  Tumres malignos.

a .-  Neuroblastoma.

Très casos han sido estudiados con el microsCopio e lec trôn ico ; en los 

dos primeros casos se examinaron dos biopsi as consecutivas. El primer caso 

tiene un gran interés por ser un neuroblastoma del plexo braquial izquierdo 

en un joven de 18 aRos, es por lo  tanto excepcional por la  loca lizac iôn  y 

por la edad de presentaciôn®^®, El segundo caso presento como hecho destaca- 

do una maduraciôn espontânea en un periodo de 9 meses, en la  segunda biop-
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sla se encontrô la  Imagen h is to lôg ica  de un ganglioneuroblastoma, que serâ 

estudiado en el apartado siguiente.

El primer caso es un neuroblastoma pobremente diferenciado que présen

té  como rasgos u ltraes truc tu ra les  ca ra c te ris tico s : uniones de tip o  zonula 

adherens, frecuentes grânulos neurosecretorios y vesiculas c la ras, y de mo

do focal ocasionales disposiciones en roseta. Los procesos celulares eran 

escasos y los microtûbulos se encontraron de modo ocasional.

El segundo caso, correspondiente a un neuroblastoma bien d iferenciado, 

mostrô todos los a tribu tos  u ltraes truc tu ra les  de las cëlulas de estirpe  neu

rona l, es d e c ir: gran cantidad de prolongaciones citoplâsmicas ricas en f i -  

lanwntos y m icrotûbulos; frecuentes uniones de tip o  zonula adherens entre 

los cuerpos celu lares y entre estos y las prolongaciones ce lu la rres ; gran 

nûmero de grânulos neurosecretorios y de vesiculas c la ras ; finalmente, el es

pacio ex trace lu la r era escaso, lim itândose a hendiduras in te rce lu la re s , por 

lo  que la  trama entrecruzada de los procesos celulares recuerda al neuropilo 

del sistema nervioso cen tra l.

El te rce r caso correspondiôn a un neuroblastoma muy indeferenciado, que 

como rasgo pecu lia r mostraba gran cantidad de glucôgeno citoplâsm ico. El pa

re d  do del patron h is to lôg ico  con el del sarcoma de Ewing extraesquelêtico 

era grande, y solo la  presencia de niveles elevados de âcido vanilmandélico 

y la  presencia de c ie rtos  rasgos u ltraes truc tu ra les  perm itiô la  t ip if ic a c iô n  

del tumor como un neuroblastoma. El estudio microscôpico e lectrôn ico demos- 

trô  la  presencia de ocasionales prolongaciones celulares con grânulos secre

to rio s  y la  presencia de uniones in te rce lu la res .

De modo ocasional se observaron en los neuroblastomas inclu idos en este 

trabajo uniones in te rce lu la res  semejantes a las uniones sinâpticas, como ha 

sido descrito  por otros autores®^®. El tamaRo de las vesiculas claras y  de
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las vesiculas o grânulos secretorios fue semejante en los très  casos, si 

bien, algo superior al observado en las cêlulas normales.Las vesiculas c la 

ras tenian un diâmetro medio de 600 8, y los grânulos secretorios oscilaron 

entre 700 y 2.000 8 ( fundamentalmente entre 900 y 1.200 8 ) .  Algunos. auto

res han encontrado correlaciôn entre la  cantidad de grânulos secretorios y 

la  activ idad secretora del tumor***

Los hallazgos u ltraes truc tu ra les  aqui expuestos coinciden en general 

con los c r ite r io s  establecidos en varios trabajos publicados en la  l i te ra tu -  

pg54,444,575,701,782,946,959,1139. j^g^do los rasgos morfolégicos caracte

r is t ic o s  de esta neoplasia una recapitu laciôn de los d ife ren tes estadios de 

la  d iferenciaciôn de los neuroblastos^®^, asi como de las cêlulas gangliona

res y de la  mêdula suprarrenal®^®*®®*'!!®^. Otros tumores intimamente re la - 

cionados con los neuroblastomas, como son los estesioneuroblastomas, presen

tan rasgos u ltraes truc tu ra les  semejantes!®^’ ®®®’ ®*®’ ®®®’ !!*® ’ !^ * * .

b .-  Ganglioneuroblastoma.

Dos casos de esta variedad tumoral fueron examinados, uno de e llo s  co

rresponde a la  réc id iva  y maduraciôn del segundo de los casos inc lu ido  con 

los neuroblastomas.

Los datos u ltraes truc tu ra les  bâsicos descritos en los neuroblastomas 

estân tambien présentes en los ganglioneuroblastomas. En estos Ûltimos, las 

cêlulas tumorales son mâs diferenciadas, tienen mayor cantidad de c itop las 

ma y los nOcleos son de mayor ta l la  recordando a los de las cêlu las ganglio

nares simpâticas; es d e c ir, son ricos en eucromatina, y el nucleolo es de 

gran tamaRo. En uno de los casos el RER estaba muy désarro i1ado y constitu ia  

agrupaciones semejantes a los grumos de N iSsl.
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A.- Concepto de paraganglios.

El têrmlno paraganglio fue Introducldo por A lfred  Kohn en 1903***'^^* 

para englobar tanto a la  medula suprarrenal como a aquellos drgaxos e x tra - 

adrenales constltu ldos por cêlulas que tenfan una reaccldn de Heile p o s i t i 

va ( apariclôn de co lo r marron al ser expuestas al dicromato po tis ico  ) .

Esta reaccidn cromafin era la  ca rac te rls tica  comun a todos los p iragangllos, 

que Incluîan In icla lm ente a la  médula suprarrenal, al ôrgano de Zuckerkandl, 

y a agregados ce lu i ares re troperitoneal es.

Estas estructuras tenlan unas caracte rfs ticas h ls to ldgtcas, h ls toqu f- 

mlcas y embrlolôgicas comunes*^^'^^*. Las células que constituyen los para

ganglios se orig inan de los elementos de la  Ifnea simpâtica de la cresta 

neural ( ver IXA ) ;  esta Ifnea da lugar por una parte a las cêlulas gan- 

glionares del sistema nervioso autdnomo y en segundo lugar a las cêlulas 

de la  mêdula suprarrenal y restantes paraganglios^®®

El nombre de paraganglio se extendid rapidamente al cuerpo carotfdeo 

y a los glomus aôrticos y yugulares. Sin embargo, estos drganos presenta- 

ban c le rtas  d iferenclas h isto lôg icas e histoquîmicas con los Iniclalmente 

Incluldos enel concepto de paraganglio, ya que la  mayorla de e lles yà ho 

eran cromafines. Esto condujo a que se h ic leran d is tin ta s  c las ificaclones 

de los paraganglios. Goormaghttgh ( 1936 d is tingu fa  entre los para

ganglios semejantes a la  mêdula suprarrenal, y que mostraban por tanto a f l -  

nldad por el dicromato potSsIco y estarlan asoclados al sistema ortoslm pâtl- 

co; y los paraganglios semejantes al cuerpo carotfdeo, asoclados a ramas de 

los nervios craneales.Lattes ( 1950 )®®® propuso la  d iferenclacidn entre 

paraganglios cromafines (semejantes a la  mêdula suprarrenal ) y paragan

g lios  no cromafines ( semejantes al cuerpo carotfdeo ) .
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Por o tra  parte. De Castro ( 1928 sostuvo que los quemorrecepto- 

res representaban estructuras no relacionadas con los paraganglios croma

fines . De ahl e l que algunos autores denomlnaran quemodectomas^^® a los tu 

mores de los quemorreceptores, en vez de u t i l iz e r  el têrmlno mas genêrico 

de paraganglioma Introducldo por Alezals y Peyron^®* en 1908.

Mientras que la  concepcldn o rig in a l del sistema paragangllonar sigue 

tenlendo validez desde el punto de v is ta  morfoldglco y embrlolôglcç existen 

d ife renclas histoquîmicas y fis lo lô g ic a s  Importantes entre los miembros de 

este grupo. En la  actua lIdad se puede considérer a los paraganglios como 

grupos celu lares macro y microscôpicos asoclados al sistema nervioso autô- 

nomo, con la  facu ltad de acumular catecolaminas en vesîculas de contenido 

granular denso y rodeadas por una membrane simple; dichos grupos celulares 

tienen una estructura bâsica semejante, representada por cêlulas p r in c i

pales que poseen los grSnulos secre torlos , y cêlulas de soporte sim llares 

a las cêlulas de Schwann ( estas cêlulas son especlalmente prominentes en 

los quemorreceptores y en los paraganglios Intravagales ) .

La c la s if ic a c lê n  mas u tillz a d a  de los paraganglios es la  presentada 

por Glenner y Grlmley en 1974*^^.

1 -  Paraganglios braqulomêricos.

-  paraganglios yugulo-tlmpênicos.

" In tercarotîdeos ( cuerpo carotldeo ) .

subclavlos. 

larîngeos. 

coronarlos. 

aortopulmonares. 

pulmonares.

2 .-  Paraganglios Intravagales.
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3 .-  Paraganglios aortosimpStIcos. j

- gangllo cervica l superior. !

- tronoo slmpStlco. |

-  ôrgano de Zuckerkandl.

4 .-  Paraganglios v iscéra les.

B .- Caracterfsticas u ltraes truc tu ra les  de las estructuras paragan- : 

g llonares. I

Las cêlulas de las estructuras paragangllonares tienen varias caracte- ; 

r fs tic a s  comunes que han sido recogidas bajo el têrmlno de " paraneuronas " 

por Fu ji ta ( 1977 )®^®. Este autor con ocasiôn de una reunion In te rnac lo - | 

nal sobre " Cêlulas cromafines, enterocromafines y otras cêlulas re la c io 

nadas " presentô los c r ite r lo s  générales del concepto de paraneurona: |

-  capacidad para producir substanclas neurotransmisoras y p o llp e p tt- j 

dicas. I

- poseer grânulos neurosecretorios y vesîculas s inêpticas. i

- tener funclôn receptora -  secretora. !

-  origen comun con las neuronas ( el neuroectodermo ) .

1 .- Mêdula suprarrenal.

a -  Rasgos c ito lôg icos  générales.

Las cêlulas de la  mêdula suprarrenal o feocromocitos son de t a l l  a 

media 0 grande y de contornos pollgonales. Los nûcleos son redondo-ovales, I

de envoltura no ondulada, y proporclôn semejante de eu y heterocromatina. ^

Los nucleolos son conspicuos y de tamafio medio. Los citoplasmas son amplios 

y ricos en organelas. Existe un gran desarro llo  del re t ic u lo  endoplâsmico 

l is o  y ocasionales cisternas de la variedad rugosa. El aparato de Golgi 

esta representado por numerosos dictiosomas repartidos por todo el c ito -  

plasma perinuclear. Las mitocondrias son de ta l la  media-pequeba, redondea-
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das y con crestas .laminares ( a d ife rencia  de la  corteza suprarrenal en que 

son de tip o  tubular®^® ) . D istribu idos por toda la m atriz h ialopllsm ica se 

observa una moderadamente r ic a  trama de f i  lamentes y m icrotûbulos. El dato 

morfolôgico mâs sobresaliente del feocromocito es la presencia de numerosos 

grânulos de secreciôn, los cuales serân descritos mas adelante.

Ademas de estas caracte rfs ticas c ito ldg icas  générales existen otras 

d iferenciaciones morfolôgicas supe rfic ia les . Las membranas celulares son rec

ta s y se disponen en contacte fntim o, constituyéndose un moderado nûmero de 

desmosomas. En contacte con el estroma los feocromocitos forman una lâmina 

basai continua. En los espacios delimitados por las lâminas basales se ob- 

servan capilares fenestrados y escasa cantidad de côlâgeno.

b .-  Grânulos de secrecidn.

Los grânulos secretorios estan constitu idos por una membrana lim ita n te  

continua y un contenido granular denso. Son muy abondantes y su diâmetro 

oscila  entré 1.500 y 3.000 8.

El contenido de los grânulos comprende los siguientes productos: epine- 

f r in a , norepinefrina y sus precursores, ATP, ADP, AMP, cationes divalentes de 

magnesio , y proteinas. Las proteinas toman parte en la  s fn tes is  de las ca

tecolaminas ( enzimas como la  dopamina h idroxilasa  ) o constituyen substan

clas de funcion no conocida ( cromogranina ) .  Parece ser que la  membrana gra

nular posee un sistema ATPasa responsable del transporte activo de las cate

colaminas y sus precursores al in te r io r  del grânulo®®®

En condiciones normales la  médula suprarrenal Humana contiene 80% de 

epinefrina y 20% de norepinefrina. Algunos autores^®®’ ®^^ consideran que 

las células encargadas de la  s fn tes is  de norepinefrina pueden ser d is tln g u i-  

das morfolôgicamente de las que s in te tizan  ep inefrina .

La morfologfa de los grânulos secretorios es va riab le ; mientras que los
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grânulos de epinefrina son redondos u ovales y contienen un material denso 

que llena  la  to ta lidad  del saco membranoso, dejando escaso halo p e rifé r ic o  

concéntrico; los grânulos de norepinefrina suelen ser esfé ricos, de mayor ta 

l la  y con el contenido asociado a la  membrana, disposicidn que da lugar a un 

gran halo excêntrico,

2 .-  Otros paraganglios.

La c la s ifica c iô n  de los paraganglios propuesta por Glenner y Grimley 

( 1974 ) es bâsicamente topogrâfica, pero contiene tamblen c le rtas  d i 

ferenclas h isto lôgicas y funclonales. En primer lugar, algunos paraganglios 

aorto-sim pâticos, como el gangllo cerv ica l superior y el ôrgano de Zucker

kandl son cromafines y poseen una u ltraes truc tu ra  semejante al paraganglio 

suprarrenal { mêdula suprarrenal ) . Por otra  parte , los paraganglios branqulo- 

mérlcos ( yugulo-timpânicos, In tercarotîdeos, subclavlos, larîngeos, corona

r lo s , aortopulmonares, y pulmonares ) e Intravagales, no son en general c ro

mafines, tienen una u ltraes truc tu ra  d ife ren te  a Ta mêdula suprarrenal, y f1 - 

nalmente la  mayorla de e llos  rea llzan una funcidn de quemorreceptores.

El patrôn u ltra e s tru c tu ra l de los paraganglios branquloméricos e 1n- 

travagales^®®'^*®'*^^'**® se caracteriza por la  formacidn de nidos celulares 

constltu ldos por las cêlulas princ ipa les o cêlulas de tlp o  1. Estos nidos es

tan rodeados por las cêlulas sustentaculares o cêlulas de tlp o  2. Las célu

las principa les ( tlp o  1 ) tienen forma redondeada o pollgonal y son de ta 

l la  In fe r io r  a los feocromocitos, poseen ndcleos redondos de envoltura no 

ondulada, proporclôn semejante de eu y heterocromatina, y nucleolos poco 

prominentes. Los citoplasmas son moderadamente abondantes, con escaso desa

r r o l lo  del re tic u lo  endoplâsmico l is o  y rugoso, y freceuentes mitocondrias.

El aparato de Golgi es prominente, y como ocurria  en el paraganglio supra

rrenal el elemento mas ca rac te rîs tico  es la presencia de numerosos grânulos
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secre to rios , de diâmetro comprendido entre 1.000 y 2.000 8, s i bien se pue

den observer grânulos ovalados y angulados de hasta 3.000 8.

Las cêlulas p rinc ipa les ( tip o  1 ) poseen membranas celulares rectas, 

intimamente asociadas a las vecinas, constituyéndose desmosomas bien desa*- 

rro lla d o s . El espacio in te rc e lu la r es escaso, sin in te rposic iôn  de fib ras  

extrace lu la res. De modo ocasional se observan fib ra s  nerviosas y uniones 

entre éstas y las células p rinc ipa les .

El lim ite  p e rifé r ic o  de los nidos estâ constitu ido  por las cêlulas 

sustentaculares ( tlp o  2 ) ,  a las cuales se ha comparado a las cêlulas satê- 

l l t e s  d is trib u ld a s  alrededor de las cêlu las gangllonares del sistema nervio

so autênomo. Ambos tlpos ce lu la res, cêlu las sustentaculares y cêlulas satê- 

l l t e s ,  corresponden a cêlu las de Schwann modificadas. Las cêlulas sustentacu

la re s , no solo de llm itan a las cêlulas princ ipa les del estroma, sino que 

al mismo tiempo constituyen el armazôn de los nidos ce lu la res, emitlendo 

prolongaclones que se In te rd ig ita n  con las cêlulas princ ipa les.

Las cêlulas sustentaculares son fuslformes o estre lladas, poseen nû

cleos ovalados con moderada cantidad de heterocromatina asoclada a la mem

brana nuclear In te rna, y contienen un nucleolo poco prominente. El c lto p la s - 

ma muestra una m atriz hialoplâsmica c la ra , es pobre en organelas, y no mues- 

tra  grânulos de tlp o  secre to rlo . Se observan ocasionales desmosomas entre 

las cêlulas sustentaculares, y entre estas células y las princ ipa les. La 1n- 

terfase de los nidos celu lares con el estroma muestra una lâmina basai con

tin u a , no existlendo contacto entre las células princ ipa les y el estroma, 

ya que en todo momento se Interponen prolongaclones laminares de las cêlu

las sustentaculares. En el estroma se observan frecuentes capilares de t l 

po fenestrado.
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C.- Generalidades h is tô ricas y conceptuales de los tumores de los 

paraganglios.

Siguiendo la  c la s ifica c iô n  de la  OMS^^ se consideran très entidades 

tumorales: feocromocitoma, quemodectoma y paraganglioma. Esta d iv is iô n  esta 

ju s tif ic a d a  por las siguientes de fin ic iones: feocromocitoma, tumor benigno 

0 maligno de cêlulas cromafines originado en la  mêdula suprarrenal, ôrgano de 

Zuckerkandl o en otros paraganglios cromafines; quemodectoma, tumor general- 

mente benigno de los paraganglios no cromafines con funciên quemorreceptora; 

reservândose el têrmino paraganglioma ( no c la s if ic a b le  ) para aquellos tu 

mores de estructuras paragangllonares no t ip if ic a b le s .

Aunque en sentido genêrico todos son paragangliomas; y de hecho este 

têrmino fue introducldo por Alezais y  Peyron ( 1908 para englobar a los 

tumores de la  mêdula suprarrenal ( descritos en 1893 por Manassê ) y los 

tumores del cuerpo carotîdeo ( descritos en 1891 por Marchand^®* ) ;  el uso 

de los términos feocromocitoma y quemodectoma se sigue manteniendo por su im- 

portancia h is tô r ic a , f is io lê g ic a  y c ltn ic a . La nomenclatura mâs correcta 

deberfa de ser el nombrar estos tumores como paragangliomas, seguido de un 

nombre de carâcter topogrâfico ( suprarrenal, carotîdeo, yugular, e tc .. ) .

1 .- Feocromocitoma*®

Este tumor es de gran in terês por su frecuencia, potencial maligno y 

gran expresividad c lîn ic à . La manifestaciôn c lfn ic a  fundamental es la h iper- 

tensiên. Del 0,4 al 0,6% de los hipertensos tienen como causa e tio lôg ica  un 

feocromocitoma.

El 10% de los feocromdcitomas son extraadrenal es, el 25% de los casos 

es de presentaciôn b ila te ra l,  y el 20% de estos tumores son malignos^®®. El 

feocromocitoma puede aparecer esporâdicamente o de forma fa m ilia r ,  ya a is la - 

do 0 asociado a otras neoplasias, como ocurre en las adenomatosis endocrina
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m ûltlp le  tlp o  I I  ( sîndrome de S ipple: carcinoma modular de t iro id e s , h iper- 

p lasia 0 adenoma para tiro ideo y feocromocitoma ) o en la  adenomatosis endo

crina m û ltip le  tip o  I I I  { neuromas orales m û ltip le s , carcinoma modular de 

t iro id e s  y feocromocitoma ) . No sôlo se han observado estas asociaciones 

a otras neoplasias, sino que se ha demostrado que el feocromocitoma es ca- 

paz de s in te tiz a r  hormonas de otros componentes del sistema APUD®^*, como 

ocurre en los feocromocitomas secretores de ACTH y productores de sîndrome 

de Gushing®?'®*®.

Su carâcter secretor permite un diagnôstico bioqufmico por medio de 

la  determinaciôn en suero y orina de ep ine frina , norepinefrina y sus catabo- 

l i to s  ( metanefrinas y âcido vanilmandêlico ) .  Si en la  glândula normal pré

domina el contenido de epinefrina ( 80% ) sobre el de norepinefrina ( 20% ) ,  

en los feocromocitomas estos percentages se in v ie rten .

El tumor récap itu la  la  estructura de la  médula suprarrenal, esta cons

t i tu id o  por nidos y gruesos cordones de cêlulas de contorno pollgonal y c ito -  

plasma e o s in ê filo , rodeados por una fin a  red ca p ila r.

Por todo lo  dicho se comprende, que como ocurre en la mayorla de los 

tumores endocrines funcionantes, e l diagnêstico suele ser c lfn ic o  ( funda- 

mentalmente por los datos de labo ra to rio  ) ;  s i b ien, existen casos no fun

cionantes y extraadrenales en los que la  microscopîa êptica y la  microsco- 

pïa e lectrênica son de gran ayuda en la confirmaciên o establecim iento del 

d iagnêstico.

2 .-  Quemodectoma.

El têrmino quemodectoma fue aplicado por Mulligan ( 1950 )?*® a tumo

res que recordaban en su estructura al cuerpo carotîdeo o a paraganglios a f i -  

nes. El patrên h is to lêg ico  mimetiza al cuerpo carorîdeo normal; es d e c ir.
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nidos con dos tlpos celulares ( principa les y sustentaculares ) rodeados 

de un estroma colagenizado r ic o  en vasos*^^'®^*.

Se incluyen en este grupo la  mayorfa de los tumores originados en los 

paraganglios branquloméricos e intravagales. El mis frecuente es el paragan

glioma in te rca ro tideo , tumor del cuerpo carotfdeo o quemodectoma del cuerpo 

carotfdeo. De modo excepcionàl muestran evidencia de secreciôn { e p in e fr i

na y norepinefrina ) con manifestac iones c lfn ica s  semejantes a las del feo- 

cromocitoma*^^. En series retrospectives se ha encontrado que el 6,4% de 

estos tumores son malignos; sin embargo, en estudios prospectives se han 

descri to hasta un 23% de casos malignos.

Menciôn especial merecen los llamados " quemodectomas pulmonares ". 

Aunque cld ’sicamente han sido considerados paragangliomas®^®, estudios u l t r a 

estructura les p o s t e r i o r e s c o n s i d e r a n  a esta lesiôn de tip o  mesotelial 

e incluso ligada a los meningiomas. Estos tumores no muestran la  tfp ic a  d is - 

posiciên en nidos con dos tipos celulares ( p rinc ipa les y sustentaculares ) ,  

ni hay evidencia de grânulos secretorios.

3 .-  Paragangliomas no c la s lf ic a b le s .

Enzinger^*® propuso este grupo para los casos no in c lu ib le s  en los dos 

apartados anterio res. Al igual que Glenner y Grimley ( 1974 sug irie ron , 

el autor piensa que toda esta confusiên se podrfa e v ita r s i se u t i l iz a ra  una 

nomenclatura que al nombre genêrico de paraganglioma ahadiera un têrmino de 

carâcter topogrâfico.

En este grupo de paragangliomas no c la s lfica b le s  es necesario c ita r  

una entidad tumoral muy infrecuente, el " paraganglioma de la  cauda equina ". 

Descrito en 1974 por Horoupian®^?, ha sido considerado de d is tin ta  h is to - 

génesis por otros autores®®®’ ??*. Los rasgos u ltraes truc tu ra les  serân discu

t i  dos mas adelante.
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D.- Comparaclên de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa- 

mente publlcados en la  U te ra tu ra .

1 -  Feocromocitoma.

Existen numerosos trabajos acerca de la  u ltraes truc tu ra  de los feocromo- 

c ltcnas. U s series <eâs ampti,s*'«’‘“ .«4.575,782.843.858.U39,1272

revisadas y sus resultados han sido comparado con los nuestros.

Las descripciones de los rasgos c ito lôg icos  générales ( forma nuclear y 

citoplâsm ica, dotaciôn de organelas y especializaciones de superfic ie  ) son 

superponibles a la  de los feocromocitos normales; de ta lles  morfolôgicos re fe - 

ridos previamente en la  u ltraes truc tu ra  normal de la  mêdula suprarrenal.

El in terês fundamental ha estado polarizado al estudio de los grânulos 

secretorios. La forma de los mismos en los feocromocitomas es s im ila r a la  des- 

c r i ta  en la  glândula normal; sin embargo existen d iferenclas en cuanto al ta - 

maho y a la  proporclôn de los grânulos de epinefrina y norepinefrina.

Tannebaum ( 1970 encuentra que el tamafîo de los grânulos en la

mêdula suprarrenal normal osc ila  entre 700 y 3.000 8 , con la  mayoria  compren- 

didos entre 1.500 y 2.000 8. Por el con tra rio  en los feocromocitomas ( 14 ca

sos estudiados u ltraestructura lm ente ) el diâmetro medio varia  entre 1.200 y 

4.000 8; existlendo por lo  tanto un incremento en el tamaho de los grânulos.

En los cinco casos aqui estudiados , el rango de los diâmetros de los grânu

los fue mucho mayor, estando comprendido ebtre 780 y 10.000 8. Ademâs, y êste 

es un hecho no sefialado por los otros autores, los diâmetros de los grânulos de 

epinefrina y norepinefrina siguen una d is tr ib u c iô n  d ife ren te ; mientras que los 

grânulos de norepinefrina son mayores, con diâmetros que oscilan entre 3.000 
y 10.000 8, los de ep inefrina son menores y ocupan la  porciôn in fe r io r  del 

rango de los diâmetros, que estân comprendidos entre 780 y 3.125 8. Como se 

puede observer en esos datos, ex iste  escasa superposiciôn entre las dos d is t r i -
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buciones de los diâmetros granulares. Por todo e llo  se puede conc lu ir que los 

grânulos de norepinefrina no solo tienen d ife ren te  morfologia sino que su ta -  

mano es superior.

La proporciôn de los grânulos de ep inefrina y norepinefrina es d ife ren te  

en la  médula suprarrenal y en los feocromocitomas. En la  mêdula suprarrenal, 

el 80% de las catecolaminas obtebidas del homogeneizado t is u la r  estâ en fo r 

ma de ep ine frina , y solo el 20% en forma de norepinefrina. Por o tra  parte, des

de el punto de v is ta  morfolôgico el 95% de los grânulos es de tip o  epinefrina 

y el 5% de tip o  norepinefrina. Estos percentages cambian en los tumores de la  

mêdula suprarrenal, en los cuales existe un predominio de tumores secreto

res de norep inefrina, existiéndo correlaciôn entre el percentage de grânulos 

de norepinefrina y la  presencia de esta catecolamina en el homogeneizado t i 

su la r. En los cinco casos presentados en este tra b a jo , el percentage mâximo 

de grânulos de norepinefrina fue dë 30%, no habiendo por tanto en ningun ca

se el predominio de grânulos de norepinefrina sehalado por otros autores.

Finalmente, tiene in terês sefialar que en une de los casos ( X A 1(2) )

las cêlulas adquirian contornos estre llados y emitîan m ultip les prolongaclones 

que mostraban gran riqueza de filamentos y m icrotûbulos, recapitulando a las 

prolongaclones neuronales.

2 .-  Quemodectoma.

Varies estudios u ltraes truc tu ra les  de los quemodectomas del cuerpo ca-

p,„gangHos yuguUres’ » ’” ®- 

431,1052^ y de les paraganglios intravagales®^*’ ®®*’ ®^*’ ^®®® han sido pub ll

cados .

Très aspectos fondamentales han sido tratados en los trabajos re fe ridos:
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t ip o  ce lu la r prédominante, presencia de cêlulas sustentaculares y ca racte rfs

ticas  morfolôgicas de losgiânulos.

La mayoria de los autores coinciden en que el tip o  ce lu la r bâsico de 

la  tumoraciôn es semejante a la  cê lu la  p rinc ipa l de los paraganglios norma

le s . En algunos trabajos se in s is te  sobre la  d iv is iô n  en cêlulas claras y os- 

curas, terminologfa de la  que se ha abusado en la patologfa u ltra e s tru c tu 

ra l de los tumores y  que en general no encierra s ign ificado  funcional o pato- 

lôg ico alguno.

Las cêlulas tumorales de los quemodectomas muestran los rasgos c i to lô 

gicos générales previamente citados en la  u ltraes truc tu ra  de los paragan

g lio s  ( forma nuclear, d is tribuc iôn  de organelas, presencia de desmosomas y 

de otras especializaciones de su p e rfic ie , e tc . ) .

En los dos quemodectomas estudiados en este trabajo ( 1 quemodectoma 

carotfdeo, y 1 quemodectoma intravagal ) la  poblaciôn ce lu la r tumoral prédo

minante estaba constitu ida  por cêlulas principa les o de tip o  1.

Existe c ié rta  discrepancia en cuanto a la  presencia o no de cêlulas 

sustentaculares o de tip o  2. Mientras algunos tumores como Lack ( 1979 )®^* 

confiesan no encontrarlas en cinco casos estudiados u ltraestructura lm ente 

( 3 carotfdeos y 2 vagales ) ,  otros como Glenner ( 1974 sostienen que 

s i estan présentes, pero en una proporciôn escasa. En este punto nuestros ha

llazgos son d ife ren tes , ya que en ambos casos ( carotfdeo y vagal ) las cê lu

las sustentaculares formaban parte del tumor, disponiêndose en la  parte p e r i-  

fê r ica  de los nidos, en re laciôn con una lâmina basai lim ita n te  continua. No 

obstante, hay que seRalar que en los quemodectomas, las cêlu las princ ipa les 

contactan focalmente con la  lâmina basai, hecho excepcionàl en los paragan

g lio s  normales.

Los grânulos secretorios son abondantes, en general esféricos y ocasio-
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nalmente ovalados. Estân delim itados por una membrana y el contenido es gra

nular denso,el cual deja escaso halo p e rifé r ic o  concéntrico; de modo excep- 

cional se han descrito  grânulos semejantes a los de norepinefrina de la  mé

dula suprarrenal^®. El diâmetro de los grânulos osc ila  entre 1.000 y 3.000 8. 

En nuestros dos casos los grânulos median entre 780 y 1.500 8.

3 .-  Paragangliomas no c la s lf ic a b le s .

Se aprovecha este apartadp para d is c u tir  una entidad acerca de la  cual 

ex iste  una gran controversia. Es un tumor muy ra ro , que ha sido denominado 

" paraganglioma de la  cauda equina " por Horoupian ( 1974 )®^?. Dos ejemplos 

de esta entidad han sido inclu ldos en este traba jo .

Horoupian ( 1974 )®^? sostiene, por los hallazgos ôpticos y u ltra e s 

tru c tu ra le s , que se tra ta  de un paraganglioma. Se basa dicho autor, de modo 

fundamental, en la  presencia de grânulos secre torios. Sin embargo, en su des

c r i pciôn se aprecia un e rrô r de in terpretaciôn, al id e n t if ic a r  como espacios 

vasculares lo  que en realidad son luces formadas por varias células unidas 

por tîp ico s  complejos de uniôn y exhibiendo m icrovellosidades. Estos ha llaz

gos apoyarian un origen ependimario, si bien no se ha podido demostrar en el

epêndimo normal esa riqueza en grânulos secretorios.
774M ille r  ( 1970 ) observé un ejemplo de esta tumoraciôn y la  in te r 

prété como un caso de ependimoma " secretor " . Otro caso s im ila r descrito  

por Lerman ( 1972 )®®® fue considerado un paraganglioma.

Nuestra impresiôn, obtenida del estudio u ltra e s tru c tu ra l de dos casos, 

es que esta entidad tumoral recuerda estructuralmente mas a un ependimoma 

que a un paraganglioma. La formaciôn de luces p lu ric e lu la re s , con presencia 

de tip ico s  complejos de uniôn y frecuentes m icrovellosidades en el borde 

luminal de las cé lu las , es excepcionàl en los paragangliomas. Por otra  parte, 

la  presencia de gran cantidad de grânulos secretorios en estos tumores de
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la  cauda equina no es un rasgo que se observe con frecuencia en el epéndi- 

tno normal ni en sus tumores.

Por todo e llo  los " paragangliomas de la  cauda equina " descritos 

por Horoupian ( 1974 )®^? siguen siendo unos tumores de histogénesis no 

de fin ida .
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X I.-  TUMORES DEL MESENQUIMA PLURIPOTENCIAL.

Ningun ejemplo de mesenquimoma benigno o maligno pudo ser inc lu ido  

en este estudio u ltra e s tru c tu ra l.
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X II . -  TUMORES DE ESTRUCTURAS EMBRIONARIAS VESTIGIALES.

A .- Estructura de la  hotocorda.

B .- Generalidades h is tô ricas  y  conceptuales de los cordomas.

C.- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publlcados en la  1 ité ra tu ra .
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A .- Estructura de la notocorda.

Existen pocos estudios u ltraes truc tu ra les  acerca de la  notocorda®®®’ 

653,999 y jg  gy derivado, el ndcleo pulposo^®®*. Las ca rac te rfs ticas  mor

fo lôgicas présentes en las célUias que forman en el embrion el cordôn s ô l i-  

do que constituye la  notocorda, son comparables a las que muestran las cé

lu las  tumorales del cordoma.

El cordôn ce lu la r sôlido esta rodeado por la  vaina notocordal, co n s ti

tu ido por un material g ra n u lo fib r ila r  que représenta a los proteoglicanos.

No existe  membrana basai entre las células de la  notocorda y el mesénquima. 

Los nûcleos son redondeados y muestran un nucleolo prolminente. Los c ito 

plasmas son moderadamente amplios y en el destaca un marcado acûmulo gluco- 

génico y gran desarro llo  del RER, el cual frecuentemente se muestra d ila ta -  

do. Asimismo, es apreciable c ie rta  polarizaciôn de las cisternas del RER 

alrededor de las m itocondrias. Las membranas celu lares son rectas y se aso- 

cian intimamente entre s i ,  s in que se desarro llen uniones in te rce lu la res 

bien constitu idas.

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los cordomas?®*’ *®.

Los aspectos h is tô ricos  estan ampllamente expuestos en el l ib ro  de 

Masson ( 1956 )?®*. Luschka, en 1856, fue el primero en d e sc rib ir un tumor 

lobulado, gelatinoso, a n ive l de la  uniôn e s fe n o -o cc ip ita l. En 1857, Virchow 

pensô que estos tumores estaban formados por te jid o  ca rtila g in o so , con una 

degeneraciôn vacuolar p a rt ic u la r, por lo  que le  dio el nombre de " ecchon- 

drosis physaliphora ". En 1858, M uller a tribuyô su origen a vestig ios de 

la  notocorda. Esta opiniôn fue combatida por Virchow, pero fue confirmada 

defin itivam ente por R ibbert en 1894, con sus clôsicos estudios de puntura 

del nûcleo pulposo demostrô la  producciôn de lesiones semejantes al cordoma.
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Este estudio experimental fue repetido por Congdon ( 1952 Se debe a

Ribbert la  introducciôn del têrmino " cordoma " para estos tumores,

El cordoma estâ caracterizado por un patrôn lobulado o a lveo la r, oca- 

sionalmente cordonal. Es un tumor marcadamente po lim ôrfico , d istinguiéndo- 

se elementos e p ite lio id e s  compactos, e p ite lio id e s  vacuolados ( células fis a - 

Iffo ra s  ) y fusiform es. El espacio ex trace lu la r es muy abundante y r ic o  en 

proteoglicanos.

El 50-60% de los casos es de loca lizac iôn  sacrococcîgea, 10% de lo -  

ca lizaciôn ve rte b ra l, y 33% en la  base del crâneo. Se han descrito  tambien 

casos en m axilar, nasofaringe y escâpula. Son tumores con gran tendencia a 

la in f i l t r a c iô n  lo c a l,  y la  réc id iva  postquirûrgica es la  rég la . Aunque las 

metâstasis son raras^®^^®®®'^^^®'*^®®, algunos autores como Bouvet ( 1977 ) 

encuentran hasta un 40% de cordomas metastatizantes.

C .- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publlcados en la  1 ité ra tu ra .

Los puntos analizados fundamentalmente en los trabajos u ltra e s tru c tu - 
raies de! cordom ,lW .l«0.298.36«.«01.574.632.773.801.999.1067.1069.1126

sido los sigu ientes: morfologia c e lu la r general, especializaciones de super

f ic ie ,  ca rac te rfs ticas  y d is tr ib u c iô n  de las organelas, asi como se han 

revisado las explicaciones acerca del substrato u ltra e s tru c tu ra l del aspec- 

to vacuolado de las células f is a lf fo ra s .

Se han descrito  d is tin ta s  configuraciones ce lu la res; la  mayorfa de los 

autores distinguée très tipos : fusiformes o estre lladas, intermedias o tran - 

s ic iona les, y f is a lf fo ra s . De hecho se observa una trans ic iôn  continua entre 

esos très  tipos bâsicos®®^'??®.
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Un dato de Interês es la  presencia de desmosomas bien désarroi 1 ados 

con confluencia de tonofilamentos; estas uniones eran muy prominentes en 

nuestros dos casos. Sobre este punto coinciden otros autores®?*’®® ’̂ * * * ,  

mientras que en algunas publicaciones no se menciona este hecho. Eh uno 

de nuestros casos e x is tîa  de modo focal una banda de m ateria l granular denso 

asociado a la  membrana ce lu la r que guarda gran semejanza con una lâmina 

basai; una observaciôn s im ila r ha sido citada por Lagacê ( 1975 )®®^. De 

modo focal las membranas celu lares muestran algunas vesîculas de p inoc ito - 

s is  y m icrovellosidades.

Los citoplasmas de las cêlulas tumorales son amplios y con moderado 

numéro de organelas, existlendo un desarro llo  semejante de cisternas ru - 

gosas y lis a s  del re ttc u lo  endoplâsmico, frecuente numéro de mitocondrias 

y complejo de Golgi prominente. Erlandson ( 1968 )^*® observô una peculiar 

asociaciôn de las mitocondrias y re tîcu lo  endoplâsmico rugoso, en la  que 

las cisternas del RER rodean a las mitocondrias de modo bastante fntimo.

En los dos casos de nuestra casufstica se observa este mismo hecho, tambien 

sefialado por otros autores®®^’ * * * .  Sin embargo esta asociaciôn es inespe- 

c ff ic a  y ha sido descri ta en varios tumores.

Otros datos de in terês se re fie ren  a la  r ica  red de filamentos c ito -  

plâsmicos y a la  gran riqueza de vacuolas e inclusiones citoplâsm icas. El 

origen del aspecto vacuolado o espumoso del citoplasma de las cêlulas f is a 

lf fo ra s  es m û ltip le  segun nuestra experiencia. Varias son las estructuras 

responsables de esa morfologfa; de mayor a menor importancia son las s ig u i

entes :

-  abundantes depôsitos glucogênicos hialoplâsmicos.

- vacuolas citoplâsmicas claras rodeadas por membranas lis a s  y rugo-
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sas ( resultado de la  d lla ta c iô n  de las cisternas del re tic u lo  en

doplâsmico ) .

luces in trace lu la res  o invaginaciones de la  membrana ce lu la r que con

tienen un m ateria l g ra n u lo fib r ila r  semejante al présente en el espa

cio  e x tra ce lu la r; algunos de estos espacios muestran una formacion 

abortiva de microvellosidades por la  membrana lim ita n te , 

elementos vacuolados de ta l la  media y pequeMa, de aspecto lisosôm i- 

co y de contenido granular laxo.
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X I I I . -  TUMORES DE ORIGEN GERMINAL EXTRAGONADAL. j

A .- Datos u ltraes truc tu ra les  bâsicos de las célu las germinales. !
• i

B .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores germinales I

extragonadales. j

C .- Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los prev ia

mente publicados en la  l ité ra tu ra . ;
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A .- Datos u ltraes truc tu ra les  bâsicos de las células germinales.

Es éste un problema complejo debido a la  serie de periodos que se su- 

ceden en la  d iferenciaciôn de las células germinales prim ordia les, y  a los 

estadios en que las células primordiales germinales emigran desde el in te s 

tin e  posterior hasta las génadas. Una vez en las gônadas las células germi

nales primordiales se transforman en oogonias y espermatogonias, que en d i-  

visiones sucesivas se transforman en los gonocitos de I y I I  orden, hasta la 

constitucién del ôvulo maduro y de los espermatozoides.

Clâsicamente se ha u tiliz a d o  el têrmino " plasma germinal " para des

c r ib ir  una regién citoplâsmica del huevo que durante las primeras d iv is iones 

celulares queda segregada en un numéro reducido de cêlulas del embrion. Las 

cêlulas poseedoras de ese " plasma germinal " quedan determinadas como cé lu

las germinales prim ordiales. Estos déterminantes citoplâsmicos han sido de- 

tectados en algunas especies como grânulos f ib r i la re s  de RNA citoplâsmico*®®?

Las células germinales primordiales tienen un origen extragonadal, 

ta l como demostrô Witschi ( 1948 en sus clâsicos trabajos. Se ha segui

do desde el punto de v is ta  microscôpico ôp tico , histoqufmico y u ltra e s tru c tu 

ra l la  trayecto ria  de las células germinales primordiales en varias especies 

animales^®®?’ ^^? y en embriones hümanos®?®’ ®?*. Se distinguen très esta

dios:

1 .- Estadio in te s tin a l.

2 .-  Estadio de migraciôn o mesentérico.

3 .-  Estadio de asentameinto o gonadal.

Los rasgos u ltraes truc tu ra les  de las células germinales primordiales 

son bastante ca rac te rfs ticos . Son células de ta l la  media-grande, con un d iâ 

metro medio de 12-20 micras. La forma ce lu la r es irregularmente esférica
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tanto en el estadio in te s tin a l como gonadal, sin embargo durante la  migra

ciôn a través del mesenterio adquiere forma ameboide y emite frecuentes pseu- 

dôpodos. El nûcleo es es fé rico , de envoltura no ondulada, contiene abundante 

eucromatina y el nucleolo es prominente. El citoplasma es relativamente am

pl io ,  r ic o  en polirribosomas lib re s , escaso desarro llo  del RER y posee un 

nûmero moderado de m itocondrias. De modo ocasional se encuentran " annulate 

lamellae " . Una de las ca rac te rfs ticas  bâsicas de las células germinales 

primordiales es la  gran abundancia de glucôgeno y la  presencia de varias 

gotas l ip îd ic a s . El glucôgeno es especlalmente abundante en el estadio mi- 

g ra to rio . Haces de filamentos y microtûbulos se observan por debajo de la  

membrana ce lu la r.

En cuanto a las especializaciones de supe rfic ies , hay que senalar que 

en todos los estadios se ha observado la  presencia de uniones poco desarro- 

lladas entre las células germinales, y entre éstas y las células vecinas 

( segun el estadio: in te s tin a le s , mesoteliales y del estroma gonadal ) .  Las 

célu las germinales primordiales no forman lâmina basai en contacto con el es

troma.

Las células primordiales germinales sufren en las gônadas femeninas y 

masculinas una serie de cambios morfolôgicos que las transformé en los go

nocitos de I y I I  orden y en los elementos d e fin itiv o s  ( ôvulos y esperma

tozoides ). Estos cambios en los ovarios y tes tfcu los  han sido estudiados 

por Gondos ( 1971 )^28,429

Son relevantes, desde el punto de v is ta  del d iagnôstico, algunos de 

los rasgos u ltraes truc tu ra les  que aparecen durante el desarro llo  de los 

espermatocitos.Fundamentalmente la  presencia de frecuentes puentes in te r 

celu lares entre los espermatocitos®^®’ *®?.
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S .- Generalidades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores germina

les extragonadales.

Tumores germinales extragonadales han sido descritos en: mediastino 

a n te r io r , re troperitoneo , region presacra, region p inea l, y otras zonas 

anatômicas de la  lînea media. Localizaciones mis infrecuentes son: estô- 

mago. hîgado, vagina, lengua, e tc . .

Desde el punto de v is ta  de la  o rientaciôn de este traba jo , es decir 

del diagnôstico de los tumores de partes blandas, hay dos localizaciones 

en las que se presentan frecuentes problemas de diagnôstico d ife re n c ia l, 

esas zonas son el mediastino a n te r io r y  el re troperitoneo.

Desde el punto de v is ta  de la  microscopfa ôptica el diagnôstico d i 

fe renc ia l hay que establecerlo con las siguientes entidades tumorales: l in -  

foma, timoma, carcinoma ind ife renciado, melanomas metastâsicos, rabdomio- 

sarcomas y sarcomas de Ewing extraesqueléicos.

Ha ex is tido  c ie rto  escepticismo en cuanto al origen extragonadal p r i-  

mario de algunos tumores germinales. Los detractores de esta posib ilidad 

se apoyan en los casos descritos de regresiôn del tumor te s t ic u la r prim ario, 

interpretando la  loca lizac iôn  extragonadal como metastâsica*^^'*®®. De to 

do ésto surgiô la  opiniÔn generalizada de que no se puede confirmer el o r i 

gen extragonadal de un tumor germinal hasta que no se haya efectuado un exa

men microscôpico del te s tic u le . Esta a c titu d  estâ ju s tif ic a d a  en los casos 

de loca lizac iôn  re tro p e rito n e a l, pero no en los m ediastfnicos, debido a la  

extraord inaria  rareza de metâstasis de tumores germinales en esta zona, de 

las que solamente hay dos referencias en la literature®®'?®®.

En nuesta serie  se han inc lu ido  dos seminomas mediastînicos sin e v i

dencia c lîn ic a  de afectaciôn te s t ic u la r  ni re troperitonea l ( l ih fo g ra fta  

negativa ) c r ite r io s  aceptados por Luna ( 1976 )®®? como sufic ien tes para
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confirmer un origen mediastînico prim ario.

TodoS les tipos h istd lôgicos de tumores germinal es han side descri- 

tes en el mediastino: teratoma qu fs tico  benigno ( quiste  dermolde ) ,  te ra 

toma maligno, carcinoma embrlonarlo, seminoma, corlocarcinoma, tumor del Se- 

no endodérmico y tumores germinales c o m b i n a d o s ^ ^ ^ ,1007,1036, l 153 

tumores germinales benignos ( teratoma qufstico  adulto o quiste denrelde ) 

tienen la  misma Incidencla en ambos sexos; sin embargo, los tumores gênaina- 

les malignes son mis frecuentes ( 88% ) en los varones. El tlp o  h ls ts lôg lco  

mâs frecuente es el seminoma, seguido de teratoma m alIgno-carcinoma, ca rc i

noma embrlonarlo y otros tumores germinales combinados. Mientras el jronôs- 

t lc o  en el seminoma es muy bueno, la  mortalldad es muy al ta en los otros 

tipos h ls to ldg icos.

C.- Comparaclôn de nuestros hallazgos u ltraes truc tu ra les  con bs  pre- 

vlamente publlcados en la l lte ra tu ra .

La u ltraes truc tu ra  de los seminomas ha sido estudiada en diverses lo -  

callzaclones: tes t îculo^^^’®®®’ ^ ® ^ , plneal^^^ y mediastino®®^. >e han 

revisado de modo conjunto los hallazgos u ltraes truc tu ra les  en las d is tin tas 

localIzaclones, los cuales coincideh basicamente con nuestra descrip:16n.

Hay una gran coincidencla en cuanto a las ca rac te rîs ticas  nucbares y 

cltoplësmlcas de las células tumorales; existléndo sin embargo, d is tin tas 

observaclones en Cuanto a las especialIzaclones de supe rfic ie .

Las células tumorales son redondeadas, pollgonales y ocasionalnente 

de forma Irre g u la r por la  emisién de prdyecciones citoplésm icas; éstis a 

veces adoptan un aspecto en " penacho de microvellosidades Lis nu

cleus son esfero lda les, con abondante eucromatina y nucleolo promineite con 

nucleolonema prominente. De modo Infrecuente pueden verse figu ras crwnosé- 

mlcas de tlp o  leptotehe^®^. El citoplasma es ampllo, pobre en organelas y
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r ico  en depôsitos glucogénicos. El g1uc6geno se présenta tanto en forma 

beta o monoparticulada ( 150 8 ) ,  como en forma a lfa  o de rosetas ( 600 - 

1.000 8 ) ;  ocasionalmente se asoclan vacuolas H pîd lcas al acumulo gluco- 

génlco. El numéro de mitocondrias y cisternas del re tfc u lo  endoplâsmico es 

escaso y el aparato de Golgi poco prominente. En la  p e r ife r la  del citoplasma 

destacan frecuentes fllamentos y m icrotûbulos.

Se han descrito  puentes cltoplSsmlcos Intercelu lares^®*, que recuerdan 

a estructuras Idéntlcas observadas en la  espermatogénesis n o r m a l A s l -  

mlsmo, se encuentran de modo ocasional cuerpos basales y ra lc l l la s  c llla re s  

Las membranas ce lu lares se apoyan focalmente en lëminas basales ru d l- 

mentarlas. La presencla de desmosomas no fue apreclada por Pierce ( 1966 ) 

pero ha sido demostrada por varlos autores®^^’ ®® ’̂ ^®  ̂ y estaba présen

te en nuestros dos casos.



384

XIV.- T U MORES DE H I ST O G E NE S I S  INCIERTA.
Este grupo de tumores agrupa una serie de entidades cuyo ûnico ras- 

go comun es el de no poseer una teorta  histogenêtica conocida. POr e llo  

incluye tumores benignosy malignos de muy diverse morfologta. Seran d is c u ti-  

dos sigulendo el orden de la  c la s ifica c lô n  de la  OMŜ ®̂ .
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XIV-A.- Tumores benignos de  histo g ê ne s i s  Inclerta.

Nueve entidades tumorales han sido Incluldas en este grupo de la  c la - 

s lflca c lô n  de la

1 .- Tumor de células granulares.

2 .- Condroma de partes blandas.

3 .-  Osteoma de partes blandas.

4 .-  Glloma nasal.

5 .-  Tumor pacinlano.

6 .-  Tumor adenomatolde del trac to  g e n ita l.

7 .-  Mixoma.

8 .-  Progonoma melanôtico.

9 .-  Hamartoma fib roso  de la  Infancla .

SerSn revisadas con c le rto  d e ta lle  aquellas entidades tumorales de las 

que se Incluyen resultados u ltraes truc tu ra les  en este traba jo : tumor de cé

lu las  granulares ( 3 casos ) ,  condroma de partes blandas ( 1 caso ) ,  tumor 

adenomatolde del epidîdimo ( 1 caso ) ,  mixoma Intramuscular (  1 caso ) ,  y 

progonoma melanôtico ( 1 caso ) .

XIV A l. -  Tumor de células granulares.

a .-  GeneralIdades h is tô ricas  y conceptual es.

La descripciôn o rig in a l de este tumor se debe a Abrikossoff ( 1926,1931), 

que estudid cinco casos locallzados en la  lengua. En un p rin c ip le  pensé que 

estaban originados en mûsculo estriado degenerado, posterlormente atribuyé 

a este tumor un origen en células musculares embrlonarlas. Klemperer ( 1934 ) 

s igulé u tillza n d o  el termine " mioblastoma del mûsculo estriado " .  Sin 

embargo, esta teorîa  nunca fue aceptada por los sigulentes hechos:
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-  aparecen en areas desprovlstas de musculo esquelético.

- no ex iste  parecido entre las célu las musculares embrlonarlas y las 

células del tumor de células granulares.

- la  conducta b ioldgica de los tumores musculares es mas agresiva.

Leroux y Delarue ( 1939 )®®* sug irie ron  que estos tumores eran acumu-

los no neoplésicos de h is t io c ito s . Azzopardi ( 1956 )®® in te rp ré té  la  lesién 

como una tesaurismosis lip o ld e a , deblda a un acumulo de los productos de de- 

gradacién de la  m ie llna.

Fust ( 1949 y Bangle ( 1953 )®® observaron con microscopia é p ti-  

ca que estos tumores se asociaban con gran frecuencia a fascfculos nervio- 

sos, atribuyénddles por e llo  un origen neural. Varies autores®®’ ®®’ ®^^ es- 

tudiaron los lip id o s  acumulados por las células granulares, encontrando 

que eran semejantes a los productos de degradacién de la  m ie llna . La re la - 

clén con los fascîculos nerviosos era tan obvia que algunos autores, como 

Feyrter ( 1949,1952 propusieron el término de " neuroma granular".

Finalmente en estudios u ltra e s tru c tu ra le s *^ '^^^  se han encntrado ras- 

gos de mûsculo l is e . Resumiendo, las teorfashistogenéticas propuestas para 

el tumor de células granulares han sido:

- origen muscular esquélé tlco^*^’ ®^^.

- " h istlocftico®® '®®!.
neural®®'332,333,340,380,391,793,1053-1056

" muscular llso *® '*^^ .

Los trabajos de Sobel ( 1971-1974 )1053-1056 contribu ido a s ls te - 

matlzar todos los tipos de leslones con presencla de células granulares. En 

el primer grupo se Incluyen las leslones relaclonadas con el tumor de células 

granulares:
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-  Lesiones neural es granulares.

. schwannomas con células granulares.

. nôdulos de células granulares asociados a fascicules nerviosos.

- Epulis congénito de células granulares.

- Lesiones expérimentales inducidas por estrégenos^®^.

En el segundo grupo, Sobel menciona una serie de lesiones no re la c io - 

nadas pero con parecido su p e rfic ia l a l tumor de células granulares.

- Adamantinoma de células granulares.

- Sarcoma a lveo la r de partes blandas.

- Lesién granular apendicular.

- Lesiones granulares réactivas.

En una reciente rev is ién  u ltra e s tru c tu ra l, Taxy y B a ttifo ra  ( 1980 )

exponen que las célu las granulares pueden aparecer como consecuencia de la

trarisformacién de las célu las de Schwann, musculo l i s o  y células e p ite lia le s .

De hecho en el adamantinoma de célu las granulares, las células e p ite lia le s
813escamosas son las que sufren la transformacién granular

A pesar de toda esta confusién histogenêtica y de la  d if ic u lta d  ex is 

tante en la  de lim itac ién  correcta del " tumor de células granulares " ,  el 

patrénarquitectural y c ito lé g ico  de la  lesién es lo  suficientemente caracte- 

r îs t ic o  como para no plantear problemas diagnésticos. Las células tumorales 

son de forma po ligona l, con nûcleo redondo-oval y ta l la  media-pequeha; el 

citoplasma es ampllo, granular y débilmente PAS p o s itive . Es un tumor p râ c ti- 

camente ubicuo y de conducta benigna; s i b ien, se han descrito  excepcional- 

mente casos m alignos^^^'^^^'^*^®.

b .-  Comparacién de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen- 

te publicados en la  1 ité ra tu ra .
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La discusiôn se va a c irc u n s c r ib ir  a los rasgos u ltraes truc tu ra les  

observados en los tumores de las células granulares, descartando las les io 

nes expérimentales, reactivas y los cuadros semejantes pero no relacionados 

con los tumores de células granulares.

Existen numerosas publicaciones sobre los aspectos u ltraes truc tu ra 

les de los tumores de células granulares b e n ignos*^ '® ^ '^** '^*® '*^^ '^^^ '^^^ ' 
318,340,391,672,699,717,793,1053-1056,1225,1241 ^ malignos^S'^BG,704,1195

La serie mis amplia es la  de Sobel ( 1974 )^056 nuestra serie  se har in -  

clu ido très casos de tumores de células granulares benignos.

Très son los aspectos fundamental es de estos tumores:

-  Patrén a rqu itec tu ra l del tumor.

-  Caracterîsticas c ito lég icas  générales.

- Descripcién de los d is tin to s  tipos de inclusiones citoplfism icas.

El tumor de células granulares se présenta en forma de nidos y célu

las aisladas, rodeados por una lémina basai continua. Esta estructura es muy 

peculiar y le  proporciona al tumor c ie rto  patrén organoide. Este hecho nor- 

fo lég ico  permite descartar el origen h is t io c ita r io  propuesto por c iertos au

tores®®'®®'.

Dentro de los rasgos c ito lég icos  u ltra e s tru c tu ra le s , hay que mencio- 

nar en primer luga r, que la  gran riqueza de filamentos intermedios ( lOO 8 ) 

en las células granulares no permite el a t r ib u ir  un origen muscular liso  o

esquelético a las células tumorales. En ningun momento se han v is to  filim en-

tos finos ( 50 8 ) asociados a cuerpos densos, ni filamentos gruesos o l î -  

neas Z. Por otra parte, y  a pesar de la  descripcién de C hris t (  1971 

no se ha podido confirmar la  presencla de cuerpos densos asociados a los f i 

lamentos citoplâsm icos, al menos en las células granulares encerradas dentro
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ya'dU^dh el estroma tumoral se observan elementos fib rob lS s ticos  y m io fi-  

broblésticos que pueden contener filamentos y cuerpos densos. Otros rasgos 

del musculo l is o  como: p inoc itos is  y plaças densas estan ausentes en las cé

lu las  granulares.

Las membranas celulares son rectas, proporcionando una configuraciôn po

ligonal a las célu las granulares. Dentro de los nidos las células estan en 

intima asociaciôn , dejando escaso espacio extrace lu la r entre las membranas 

ce lu lares. A pesar de esta disposicién apretada de las membranas celulares 

no se constituyen complejos de uniôn. Un elemento adicional de gran interés 

esta representado por la existencia de procesos citop llsm icos claros que que- 

dan comprendidos entre los citoplasmas de las células granulares. Varies au- 

tores^*^'^^'"'^®^"'®®® id e n tifica ro n  a estos procesos citoplésmicos con axo

nes no m ie lin izados; por otra parte , ex iste  la  op in ifin , que compartimos, de 

que dichos proceSos corresponden a prolongaciones citoplâsmicas de las célu

las granulares; de hecho esos procesos celulares no contienen m icrotûbulos, 

vesiculas secretoras ni uniones in te rc e lu la re s *^ ''^ ^ '^ '^ .

Finalmente hay que considerar el s ign ificado  de las inclusiones c ito -  

plésmicâs, que proporcionan gran parte de su ind iv idua lidad morfolÔgica a 

estos tumores. Existe acuerdo en cuanto a que dichas inclusiones pertenecen 

a t re s .categories:

- lisosomas primarios y secundarios de contenido granular.

- lisosomas secundarios ( vacuolas autofSgicas ) de contenido complejo.

- cuerpos angulados.

Probablemente todos e llo s  representen d is tin to s  estadios de transforma- 

cidn lisosdmica. Todos e llo s  estin  delimitados por una membrane y el conteni-
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do es variab le : granular, lam inar, vesicu la r y m ixto. La inc lus ion mâs ca- 

ra c te ris tic a  es el " cuerpo angulado " ,  que aunque fue descrito  in ic ia lm ente 

en los fib rob lastos del estroma tumoral, hemos podido demostrarlos en las 

células granulares, hecho confirmado por otros autores'^®. El cuerpo angu

lado esta delim itado por una membrane, tiene forma fus iforme o ac icu la r y 

contiene filamentos { 60 8 ) y tubulos ( 150 8 ) orientados lo n g itu d in a l- 

mente; algunos cuerpos apgulados alcanzan una ta l la  de 2,5 micras. Todas es

tas inclusiones de probable origen lisosémico son las responsables de la  PAS 

positiv idad  observada con miscroscopîa ép tica . Fisher ( 1962 y Chres- 

tia n  ( 1977 han demostrado la  presencla de fosfatasa Scida ( marcador 

enzimâtico de los lisosomas ) en los grSnulos citoplSsmicos.

Descartadas las teorîas histogenéticas relaclonadas con el mûsculo es

que lé tico , mûsculo l is o  e h is t io c ito s , queda la  ce lu i a de Schwann como el 

origen mSs aceptable. Los hallazgos u ltraes truc tu ra les  son compatibles con 

esta pos ib ilidad . A ésto se aPiaden varies hechos observados por d iferentes 

autores: la  presencla de células granulares en los fascicules nerviosos®®* 

la existencia de schwannomas con células granulares'^®^, y  la  apa ri- 

ciôn de células granulares tip ica s  en schwannomas inducidos experimentalmen-

XIV-A2.-  Condroma de partes blandas.

a .-  Generalidades h is té ricas  y conceptuales.

Recientemente se han publicado dos grandes revisiones del condroma 

de partes blandas'^^*^^^. La tumoraciôn tiene una estructura m ultinodular 

confluente y esta constitu ida  por ca rtila g e  h ia lin o  con algunas areas m ixoi- 

des. Algunos condromas de partes blandas son mSs immaduros; L ichtenstein 

{ 1964 )®®̂  describ ié la  variedad condrobléstica del mismo. El diagnésttco 

d ife renc ia l hay que establecerlo con el condroma p e riô s tico , la  condromato-
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sis  s in o v ia l, el fibroma aponeurético ju ve n il y la  tenos inov itis  nodular.

b .-  Comparaciôn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los publica

dos previamente en la  lite ra tu ra .

Solo hay una re fe renda  u ltra e s tru c tu ra l de este tumor en el a rt ic u le  

de Chung y Enzinger ( 1978 sus hallazgos son superponibles a los del

nuestro. Los rasgos c ito lég icos  y las ca racte rîs ticas del espacio extrace-
138lu la r  recuerdan a sus contrapartidas en el te jid o  ca rtilag inoso  normal ’ 

269,270,413,529,1040,1227 y g ig  u ltraes truc tu ra  de los proteoglicanes del 

esp,c1o,xtracelul.r32-2“ -” '>-W>«'>12«.
Las células tumorales adoptan una configuracién poligonal o e s tre llada , 

con presencla de procesos citoplSsmicos que se proyectan hacia la  m atriz 

g ra n u lo fib r ila r  in te r s t ic ia l . Los nûcleos son ovales, de envoltura no escota- 

da. El citoplasma es de hébito mesenquimal f ib ro b l ls t ic o ,  s i bien el RER 

esta menos désarro i1 ado y ex is te  una densa red de filamentos citoplésmicos.

De modo ocasional se observan acûmuTos glucogénicos.

El espacio ex trace lu la r esta ocupado por una m atriz g ré n u lo fib r ila r  

que en las zonas alejadas a las células tumorales présenta signes de c a lc i-  

ficac ién . Por todo e l lo ,  se puede conc lu ir que el condroma de partes blan

das récapitu la  con bastante fid e lid a d  la estructura del ca rtila g e  h ia lin o  

normal.

XIV-A3, XIV-A4 y XIV-A5 . -  Ningun caso de osteoma de partes blandas, 

glioma nasal y tumor paciniano pudo ser estudiado u ltraestructuralm ente e 

inc lu ido  en el présente estudio.

XIV-A6.- Tumor adenomatolde de la  esfera g é n ita l.

a .-  Generalidades h is té ricas  y conceptuales del tumor adenomatolde 

de la  esfera g e n ita l.

Esta entidad tumoral ha recib ido d is tin to s  nombres en re lacién con la
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teorîa  histogenêtica propuesta. De este modo, se la  denominô l i n f angioma 

( Kermauner, 1907^^^ ) y reticuloendotelioma lin fS t ic o  ( Nicod, 1934^^* ) .

Fue en d e fin it iv e  Masson ( 1942 )733,734 como en otros campos de la

patologîa, tuvo la  b r i lla n te  idea de in tu ir ,  desde el punto de v is ta  de la  

microscopîa ép tica , el origen mesotelial de estos tumores, describiêndolos 

como " mesotelioma benigno de la  esfera genita l Evans ( 1943 tamblen 

c a lif ic ô  de mesoteliomas a estos tumores.

El término " tumor adenomatolde " fue propuesto originalmente por 

Golden ( 1945 esta denominaciôn hizo fortuna por su carficter descrip -

t iv o , sin prejuzgar origen histogenético alguno.

Durante varies afios se propusieron otras h ipétesis histogenéticas: 

mesonéfrica ( Teilum, 1954 ) y mulleriana ( Sundarasivarao, 1953*''^  )

hasta que los estudios u ltraestructurales^®®’ ^^^ ’ ^^^ ’ ^ '® ’ ®^^’ ^®^’ " ^ ^  con- 

firmaron el origen mesotelial de este tumor.

El tùmor adeiiomatoidé ha sido descrito  en ambos sexos: epidîdimo, vag i

nal del te s tîcu lo  y cordén espermâtico en el varén; superfic ie  ovSrica, sub- 

serosa tubdrica y uterina en la  hembra. Casos con estructura h is to lég ica  se- 

mejante han sido descritos en el mesenterio^^*. La estructura h is to lég ica  

présenta très patrones bésicos: p lexiform e, tubu lar y cana licu la r. A estas 

areas adenomatoides se le  asocian te jid o  muscular l is o  y agregados l in fo c i-  

ta r io s .

b .-  Comparacién de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen

te publicados en la  l ite ra tu ra .

Los rasgos u ltraes truc tu ra les  del tumor adenomatolde, de loca lizacién  

ep id id im aria, inc lu ido  en este estudio son semejantes a los mencionados por 

otros Por otra parte las c a ra c te rîs t i-
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cas tnorfolégicas son superponibles a las encontradas en los mesoteliomas; las 

resumiremos en très apartados:

- patrén a rqu itec tu ra l y rasgos c ito lég icos  générales.

- caracte rîs ticas nucleares y citoplSsmicas.

- especializaciones de superfic ie .

En cuanto a las ca racte rîs ticas morfolégicas générales de las células 

tumorales hay que sefialar en primer lugar que la forma ce lu la r es muy va ria 

b le , adoptando configuraciones condicionadas por la d isposicién en tap iz o 

cubierta de cavidades o luces in te rce lu la res ; observSndose células aplana- 

das, cubicas o pollgonales.

Los nûcleos son ovalados, presentan un nucleolo de tamafio mediano pe

ro conspicuo debido al aspecto finamente granular de la  cromatina. Los c i 

toplasmas son amplios, con moderado nûmero de organelas y gran désarro ilo  

del RER. El hecho mas destacado es la gran riqueza de filamentos interme

dios ( 100 8 ) d is tr ib u id o s  por todo el citoplasma, a veces en forma de ha- 

ces ondulantes de filamentos paralelos.

Las especializaciones de superfic ie  jun to  con el patrén arqu itec tu 

ra l son los c r ite r io s  mâs fidedignos para el reconocimiento del twnor ade- 

nomatoide. Aunque, debido al patrén cana licu la r abigarrado que presentan 

estos tumores, es d i f i c i l  reconocer , a veces, entre las superfic ies lum i- 

nales, la té ra les  y basales; siempre existen zonas bien estructuradas en 

que esto es posible. La superfic ie  luminal muestra numerosas m icrove llos i

dades largas, sinuosas, proyectadas hacia las luces in te rce lu la res . De modo 

ocasional se observan luces in trace lu la res cuya membrana lim itan te  muestra 

el mismo aspecto m ic ro ve llo s ita r io . Las superfic ies la té ra les  poseen f r e 

cuentes desmosomas bien désarro i1ados con confluencia de tonofilamentes. La 

superfic ie  basai se apoya sobre una lémina basai continua bien constitu ida .
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En re lacién coh las otras hipétesis histogenéticas, presentadas con 

los aspectos générales de esta tumoracién, hay que seRalar que los tumores 

mesonéfricos ( por ejemplo, adenocarcinoma renal ) y mullerianos ( por ejem- 

p lo , adenocarcinoma de endometrio ) estSn constitu idos por células cûbico- 

columnares sin la riqueza de filamentos citoplésmicos que présenta el tumor 

adenomatolde ni la  gran dotacién de microvellosidades su p e rfic ià le s . Por 

o tra  parte , las células mesoteliales del tumor adenomatolde son muy p ro te i-  

formes debido a su carScter in trtnseco de " e p ite lio  " pavimentoso piano 

con una funcién de tap iz  ca v ita ria  y de barrera morfolégica a la  d ifus ién .

XIV-A7.- Mixoma.

a .-  Generalidades h is té ricas  y conceptuales.

El término " mixoma " fue introducido por Virchow en 1858'^^®, esta- 

bleciendo que era la  contrapartida tumoral del te jid o  " mucoide " del te jid o  

um bilical o gelatina de Wharton. Stout en 1948"®^ publicé una serie  de 49 

casos y d e fin ié  al mixoma como " una neoplasia verdadera compuestà de célu

las estre lladas d is tribu fdas  en un estroma mucoide con delicadas fib ra s  de 

re t ic u lin a , y que se parece al mesenquima p rim itive  " . Hasta 1948, Stout 

encontré unos 95 mixomas de partes blandas en la  l ite ra tu ra ,  existiendo por 

esa época unos 100 casos de loca lizac ién  cardiaca. En la  actua lidad se reco- 

nocen varies tipos de mixoma segun su loca lizac ién ; por orden de frecuencia 

son:

- Mtxoma cardiaco.

- Mixoma de partes blandas.

. simple o s o li ta r ie .

. m û ltip le , asociado a d isp las ia  fib rosa  ésea.

- Mixoma éseo.

. mandibular { mixoma odontogénico ).
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. pe riôs tico .

El mixoma cardiaco es todavia una entidad d is c u tid a ^ '* '^ ^^  y no seré

considerado en esta revisiÔ n. Por o tra  parte , el mixoma ôseo ha sido negado

como entidad por Ewing ( 1940 y Lichtenste in ( 1959 )®®®. Dahlin (1978) 
224 piensa que el diagnôstico de mixoma ôseo debe re s tr in g irse  a los casos 

de loca lizac ién  mandibular, donde se o rig in a rîa  en el te jid o  mesenquimal de 

la  pulpa dentaria ( mixoma odontogénico ) .  Algunos autores como S ca g lie tti 

( 1961 consideran al mixoma pe riôs tico  como una entidad'®'*'®®®.

A pesar de que en la  serie in ic ia l de S tout, la  loca lizac ién  intramus

cu la r del mixoma de partes blandas era rara ( 1 de 94 casos ) ,  en revisiones 

posteriores^®®*®^^*®®® esta incidencia fue superior ( 46 de 200 casos, Enzin

ger ( 1965 )^®® ) . Krogius ( 1928 )'^®7 ^jescribié por primera vez la  asocia- 

cién de mixoma de partes blandas y lesiones fibrosas del hueso. W irth ( 1971) 

'^®^ en una rev is ién  de la  l ite ra tu ra  encontré 11 casos de mixomas intramus- 

culares m ultip les asocidos a d isp las ia  fib rosa ésea. Ire land ( 1973 )®®̂  en

contré en la serie de la  G lfnica Mayo que el 82% de los mixomas de partes 

blandas esran intramusculares y que el 5% de los mismos eran m ûltip les y se 

asociaban a d isp las ia  fib rosa ésea.

El diagnôstico d ife renc ia l de este tumor se plantea con los tumores 

de las vainas nerviosas con gran componente mtxoide. Ademis de los c r ite r io s  

microscépicos ép ticos, existen rasgos u ltraes truc tu ra les  u ti le s  para esta- 

blecer el diagnôstico.

b .-  Comparacién de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen

te publicados en la  l ite ra tu ra .

Gran parte de la  confusién en torno al mixoma es debida a la  vague- 

dad del término " te jid o  mixoide " ,  que se ha aplicado de modo indiscriminado 

te jidos  constitu idos por células fusiformes o estre lladas inmersas en una
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matriz abundante, b à sé flla , de aparléncia homogênea, re t ic u la r  o vacuolar. 

Este aspecto puede ser debido a la  estructura bésica de te jidos  mesenquima- 

les p rim itivos  ( por ejemplo, la gelatina de Wharton del cordôn um bilica l )

0 ser la  manifestacién de fenémenos degenerativos o réactivas en otros t e j i 

dos normales y tumorales. Hay varies tipos tumorales que con frecuencia 

adquieren hébito " mixoide liposarcomas, rabdomiosarcomas, tumores de v a l-  

nas nerviosas y tumores cartilag inosos. Y es precisamente con estos tumores 

con los que se pantea el diagnôstico d ife re n c ia l.

En este discusiôn se va a in ten ta r en primer lugar d é f in ir  las caracte

r îs tic a s  u ltraes truc tu ra les  del te jid o  mixoide en sentido e s tr ic to : es d e c ir , 

el te jid o  mesenquimal p rim itive  de apariencia m ixoide, que vamos a considerar 

representado por la  " gelatina de Wharton " . El estudio u ltra e s tru c tu ra l de 

Parry ( 1970 )®®®,efectuado sobre cordones om bilica les, demostrô los s igu len

tes hechos:

- El elemento ce lu la r b ls ico  es fusoce lu la r-es tre llado , con hébito f i -  

b rob lés tico ; ocasionalemente con filamentos citoplfismicos y cuerpos 

densos ( es d e c ir, elementos celu lares a los que posterlormente se

ha denominado miofibroblastos®®2.383,711,806)

-  Otros rasgos c ito lég icos  de interés fueron: vesîculas de p inoc itos is  

y ocasionales uniones in te rce lu la res .

-  Espacio extrace lu la r amplio conteniendo fib ra s  de re t ic u lin a , c o l l-  

geno nativo y ocasionales fib ra s  e lâ s tica s , inmersas en abondante ma

t r iz  g ra n u lo fib r ila r  ( proteoglicanos )32,269,270,1040,1243

Solo se ha encontrado una re fe renda  b ib lio g rlf ica ® '®  acerca de la  u l 

traestructu ra  del mixoma de partes blandas. Para cbmpletar la  informacién en 

este campo se van a comentar tambien los rasgos u ltraes truc tu ra les  de entida-
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des tumorales a fines: el mixoma odontogénico y el mixoma cardiaco.

En el estudio u ltra e s tru c tu ra l de un mixoma odontogénico realizado por 

Harrison ( 1973 el elemento ce lu la r bésico era de hébito fib ro b lé s tic o , 

sin mencionarse la  presencla de filamentos citoplésmicos.

Los estudios u ltraes truc tu ra les  del mixoma c a r d i a c o ® ' ^ h a n  

demostrado que las células responsables de la  lesién tienen ca rac te rîs ticas 

de células mesenquimales p rim itiva s , fib rob lastos y m iofibrob lastos.

Nuestros hallazgos en un mixoma de partes blandas son comparables a 

los publicados por Feldman ( 1979 en o tro  caso de mixoma de partes 

blandas; en ambos casos se tra té  de mixomas intramusculares. En estos dos 

estudios se puede conc lu ir que las células tumorales son de es tirpe  f ib ro -  

b léstica  - m io fib rob lés tica , y son equiparables a las células descritas 

por Parry ( 1970 ) ®®® en la  ge latina de Wharton. Al u t i l iz a r  el binomio 

f ib ro b lé s tic o  -  m io fib rob lés tico , no se esté sugiriendo un origen ce lu la r 

doble, ya que el fib ro b la s to  y el m iofibrob lasto  son variantes morfofuncio- 

nales de un tip o  ce lu la r mesenquimal comun.

En cuanto al diagnôstico d ife renc ia l u ltra e s tru c tu ra l con otros tumo

res mixoides, hay que seRalar que la  ausencia de lémina basai d istingue al 

mixoma de los tumores de las vainas nerviosas pé rifé ricas  y del liposarco- 

ma mixoide. La ausencia de d iferenclacién m io f ib r i la r  estriada y de lîp idos  

citoplésmicos son otros datos morfolégicos que descartah a los rabdomiosar

comas y liposarcomas mixoides.

XIV-A8.- Progonoma melanôtico (Tumor neurgectodérmUco melanôtico de 

la  in fancia ).

a .-  Generalidades h is té ricas  y conceptuales.

Entre los tumores neurales melanéticos hay una entidad p e cu lia r, el 

" tumor neuroectodérmico melanôtico de la  in fancia  " ( TMNI ) " * .  Este tu -
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mor ha sido re fe rido  en la  l ite ra tu ra  bajo d is tin to s  nombres, Krompecher

( 1918 lo  describ ié como " melanocarcinoma congénito " ,  otros términos
799u tiliza d o s  han sido: odontoma e p ite l ia l melanôtico , tumor del " anlage 

re tin iano  y progonoma m e lanô tico '"® . Una l is ta  compléta de sinénimos 

puede encontrarse en una rev is ién  reciente de Nozicka ( 1978 )®®®.

Aproximadamente se han publicado un centenar de casos de esta entidat?^* 

121,236,237,254,499,616,831,833,919,1113,1114,1131,1274. ^ayoria de e llo s

localizados en la parte a n te rio r del maxilar superior en niRos durante el 

primer aRo de la  vida. Otras localizaciones re feridas han s id o ' ' '* :  mandfbu- 

la ,  huesos craneales, epidîdimo^®*, p ie l , cerebro*®®’ ®^^, Otero, ovario®*® 

y mediastino^'®’ ^®'. Un caso de loca lizac ién  m u lticén trica  ha sido publica- 

do®*^. Existen casos congénitos^^’ ®̂ ® y se han publicado algunos casos en 

la  edad adulta®®^’ " ' * .

Todos los casos han tenido una conducta benigna, excepto aquellos ca

sos situados en Sreas c rft ic a s  del cerebro^®®’ ^®^’ " ' * ,  y en los dos casos 

en que se evidenciaron metâstasis®^®’®^®. El segundo de estos casos fue pu

blicado recientemente por el autor y corresponde al caso inc lu ido  en este 

estudio.

El patrén microscépico éptico de la  tumoracién esté caracterizado por 

nidos de células pobremente diferenciadas, rodeadas por una capa pe rifé r ica  

de células con pigmento melénico. Por e llo  este tumor fue in icia lm ente lig a -  

do a los melanocitos y al e p ite lio  pigmentario de la  re tin a . Borello  y Gor

l in  ( 1966 ) " *  sugirieron un origen neuroectodérmico para la  lesién tan

to por la  presencla de melanocitos como por la  evidencia de niveles u rina- 

r io s  a ltos  de écido vanilmandélico, rasgo a n a lîtic o  de células secretoras 

de catecolaminas y por lo  tanto de probable origen neuroectodérmico ( cres- 

ta neural ). Valores u rina rios  a ltos  de écido vanilmandélico han sido men-
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121 23fi 237 1120clonados por otros autores • > » , s in embargo, los valores preope-

ra to rio s  han sido normales en al gun ca s o "^ * . Por otra  parte , rasgos de d i-

ferenciaciôn neural han sido descritos con têcnicas de microscopîa ôptica®'®* 
721,749,811

b .-  Comparacién de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen

te publicados en la  l ite ra tu ra .

Nueve ejemplos de TMNI han sido estudiados ultraestructura lm ente por 

otros tantos aotores2” -« '> - '8 * ’ “ '> -« « -« l.n 3 1 .1 2 7 4  y , ,

clones mâs recientes ( Oehner ( 1979 Navas ( 1980 )®^® ) se estab le-

ce de modo d e fin it iv o  el origen dual de las células tumorales: m elanocîti- 

co y neuroblSstico; tipos celulares que fueron interpretados solo p a rc ia l-  

mente por los otros autores. El caso de TMNI que se incluye en este estudio 

corresponde al de la  ultim a publicacién c itada.

Nuestro caso mostré rasgos neuroblSsticos inequîvocos ( procesos c i to 

plésmicos, microtûbulos y grénulos secretorios *782,959,1139 ^

nos de d iferenclacién melanocîticos ( twpicos melanosomas estadio I I  

®*®. Taira ( 1-78 ) " ® '  observé con microscopia la  presencla de célu las de 

Schwann en esta tumoracién, dato que apoya aun mas el origen neuroectodér

mico de la  les ién . En nuestro caso no se observaron células de Schwann en el 

m aterial estudiado u ltraestructura lm ente, pero si se encontraron en el mate

r ia l  examinado con microsopîa ép tica . Un dato de gran in te rés fue el origen 

macroscépico de la lesién en el nervio dentario derecho.

Por todo e llo  se puede conc lu ir que el TNMI se orig ina  en células neu- 

roectodérmicas p rim itivas  que emigran con las células de las vainas nerv io

sas.

La yuxtaposicién de dos lîneas celulares en tumores neuroectodérmicos 

no es excepcional, ocurre en el ganglioneuroma. Por o tra  parte, la presencla
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de células productoras de melanlna ha sido descrita  tanto en tumores del 

sistema nervioso central ( meduloblastoma"®**®®, meningioma 

ependimoma^*®, carcinoma de los plexos coroideos®®* ) como en los tumores 

de los nervios periféricos®^®’ *®^’ *®®’ ^'®.

XIV-A9.-  Hamartoma fib roso  de la  in fa n c ia .

No se ha inc lu ido  ningun ejemplo de esta entidad tumoral en este es

tudio u ltra e s tru c tu ra l.
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XIV-B.- Tumores ma li g n o s  de histo g ê ne s i s  incierta.

Ocho entidades tumorales han sido inclu idas en este grupo de la  c la s i- 

ficaciôn de la  OMS?*®.

1 - Sarcoma a lveo lar de partes blandas.

2 .-  Tumor de células granulares, maligno.

3 .-  Condrosarcoma de partes blandas.

4 .-  Osteosarcoma de partes blandas.

5 .-  Tumor de células gigantes de partes blandas, maligno.

6 .-  Fibroxàntoma maligno ( F ibrohistiocitom a maligno ) .

7 .-  Sarcoma de Kaposi.

8 .-  Sarcoma de células claras de los tendones y aponeurosis.

Ademâs de estas ocho entidades tumorales se d iscu tirén  los aspectos

u ltraestructu ra les de los casos de sarcoma de Ewing extraoseo.

XIV-B l. -  Sarcoma a lveo lar de partes blandas.

a .-  Generalidades h is té ricas  y conceptuales.

Esta entidad tumoral ha sido interpretada de diverses formas dependien- 

dD de la  hipétesis histogenêtica propuesta; asi Horn { 1943 )®'® lo considé

ré un tumor de células granulares maligno; Smetana ( 1951 )'®®' lo  denominé 

paraganglioma maligno no cromafin; Christopherson ( 1952 ) " ®  in trodu jo  el 

término " sarcoma a lveo lar de partes blandas " que es el mas u tiliz a d o  en 

I l  ac tua lidad, ya que ofrece dos ventajas fondamentales sobre las otras deno-

mfnaciones: en primer lugar, no establece el origen histogenético y por otra

p irte  es un término descrip tivo  que define el patrén a rqu itec tu ra l del tu 

mor, el cual se caracteriza por formar alveolos repletos de células de c i to 

plasma eo s in é filo  amplio cargado de inclusiones PAS positivas resistentes a 

I l  diastasa.
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La h ipétesis histogenêtica paraganglionar fue ampiiamente aceptada, 

si bien Hamper! ( 1957 )*®^ descarté dicho origen al no ser capaz de demos- 

tra r  grénulos a rg iré f ilo s  o argentafines. Karnauchow ( 1963 )®®® in s is tfa  

en el parecido del sarcoma a lveo lar de partes blandas con los tumores del

cuerpo carotîdeo, pero no fue capaz de demostrar paraganglios en las loca-

lizaciones mas frecuentes del sarcoma a lveo lar de partes blandas. Ekfors 

( 1979 ) demostré  que las inclusiones granulares y c r is ta l inas de las

células tumorales eran negativas con la  técnica de Eranko ( FIE ) ,  descar

tando por tanto su origen paraganglionar.

Todos estos planteamientos histogenéticos nacieron de observaciones 

microscépicas épticas y de c ie rtas  ténicas citoquim icas. La aplicacién 

de la  microscopîa e lectrénica al estudio del sarcoma a lveo la r de partes 

blandas prometîa resolver este problema, coso que no ha sucedido como se 

d iscu tiré  en el apartado siguiente.

b .-  Comparacién de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publicados en la  l ite ra tu ra .

Dos han sido las hipétesis histogenéticas que han seguido mantenién- 

dose despues de los estudios u ltraes truc tu ra les  publicados^^'*®*^’ ®®^*'®®*’ 

1194,1237. origen muscular esquelético, y  origen paraganglionar.

Fisher ( 1964 )®*^ sug irié  un origen miégeno para esta entidad tumo

r a l ,  debido a las s im ilitudes entre la  estructura interna de los c ris ta le s  

in tracitoplésm icos del sarcoma a lveo la r de partes blandas y de las in c lu 

siones c r is ta l inas del musculo esquelético en la  miopatîa nemalînica"®^* 

1®®®. Sin embargo nuestros hallagos y los de otros au to res^^l’ ®® ’̂ " ^ * ’ "® ^  

demuestran de modo inequîvoco que los c ris ta le s  eb el sarcoma a lveo lar de 

partes blandas estén incluidos en sacos membranosos de probable origen l is o 

sémico, mientras que las estructuras c r is ta l inas de la  miopatîa nemalînica



403

y de los rabdomiomas^®’®!® son derivados de las Ifneas Z y yacen d irec ta - 

mente en èl citoplasma. Por todo e llo  se puede conc lu ir que esta hipétesis 

no es d e fin it iv e . Leclerc ( 1979 )®®  ̂ ha demostrado la  negatividad de la 

activ idad ATPasa de las células tumorales del sarcoma a lveo lar de partes 

blandas.

La h ipétesis paraganglionar se basa en los siguientes hechos: patrén 

a lveo la r, presencla de lémina basai rodeando los nidos o alveolos, y  rasgos 

secretorios en las célu las tumorales ( gran desarro llo  del RER, REL, apa

ra to  de Golgi y presencla de grénulos de tip o  " secretorio  " ) .

A pesar de esta s im ilitu d  encontrada en la  mayorîa de los estudios

ultraestructurales^^"®®^*^®®*’ " ® * ’ ^^®^, en el an é lis is  comparative del 

sarcoma a lveo lar de partes blandas y de los paragangliomas se encuentran 

dos d iferencias importantes: ausencia de estructuras c r is ta l inas en los pa 

ragangliomas, y ausencia de células sustentaculares en el sarcoma a lveolar 

de partes blandas.

En d e f in it iv a , e l sarcoma a lveo la r de partes blandas sigue siendo un 

enigma histogenético sin reso lver.

XIV-B2.- Tumor de células granulares^maligno.

Ningun caso ha podido ser estudiado ultraestructura lm ente por el autor.

XIV-B3. -  Condrosarcoma de partes blandas.

a .-  Generalidades h is té ricas  y conceptuales.

Stout ( 1953 describ ié  la  primeria serie de condrosarcoma extra -

esqueléticos, los cuales tenian en general mejor pronéstico que los p r im it i-  

vamente éseos, hecho confirmado por otros autores®®’®® .̂

En 1959 L ichtenste in y Bernstein®®® describieron ademés del condrosar-
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coma oseo bien d iferenciado, dos variedades mSs infrecuentes de condrosar- 

comas éseos: los " condrosarcomas mesenquimales " y los " condrosarcomas 

condroblSsticos Posterlormente se describieron condrosarcomas mesenqui

males de partes blandas^®®
293En 1972 Enzinger publicé una serie de 'tondrosarcomas mixoides" a 

los que considéré sim ilares a los descritos por L ichtenste in ( 1959 )®®® 

como condroblâsticos y a otros casos publicados en series previas*^®*"®®.

La gran mayorTa de los condrosarcomas mixoides son de loca lizac ién  extraes- 

que lé tica . Dahlin ( 1978 encontré que un te rc io  de los condrosarcomas 

mesenquimales eran primariamente extraesqueléticos.

Con esta breve introduccién h is té rica  parecîa c lara  la d is tin c ié n  

entre los très tip o s : bien d iferenciado, mesenquimal y mixoide. Sin embar

go, la descripcién de entidades afines a estos condrosarcomas ha complicado 

la nomenclatura de estas lesiones. Jacobson ( 1977 )®®® in trodu jo  el con- 

cepto de " po lih istiom a " para englobar una serie de tumores cuya cëlu la bé- 

sica es s im ila r a la  del sarcoma de Ewing; si b ien, las células tumorales 

del polih istiom a se diferencian hacia varias estructuras mesodérmicas: car

tila g e  ( en estos casos existe  un gran parecido con los condrosarcomas me

senquimales ) y hueso ( mimetizando a los osteosarcomas de células peque- 

nas ).

La aparicién de imégenes transic iona les entre estos tipos tumorales 

provoca grandes problemas de diagnéstico d ife re n c ia l. Hutter ( 1967 )®^® 

tra té  de agrupar a todos estos tumores de células pequeRas con prôduccién fo 

cal de hueso y ca rtîlago  bajo el término de " sarcoma p rim itivo  m ultipoten- 

c ia l del hueso " ,  que serîa un sinénimo del concepto de " polih istiom a " .

Por o tra  parte , Weiss ( 1976 considéra que la entidad descrita

bajo los nombres de " paracordoma "215*637 ^  » sarcoma cordoide no es
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mas que d is tln ta s  aparlenclas hIstoliSglcas del condrosarcoma mixoide. No 

obstante, otros autores plensan que es una entidad separada y de un o r i 

gen h istogenético diferente®®*.

Resumiendo, y desde el punto de v is ta  p rd c tlco , se deben considerar 

tres variedades de condrosarcoma de partes blandas: bien d ife renciado, me- 

senqulmal y mixoide.

b .-  Comparacién de los hallazgos u ltra e s tru c tu ra le s  con los previamen

te publlcados en la  l lte ra tu ra .

Tres condrosarcomas han sido Inclu ldos en este estudio u ltra e s tru c tu 

ra l :  dos mesenquimales ( uno de partes blandas y o tro  éseo ) ,  y uno de la  

variedad mixoide ( de probable origen éseo ) .

Los condrosarcomas bien diferenclados de loca lizac ién  ésea han sido 

estudiados con d e ta lle  por Erlandson ( 1974 ) ; los rasgos u ltra e s tru c tu 

ra les ca ra c te rls tlco s  son: citoplasma ampllo, moderado desarro llo  del RER 

y del aparato de G o lg l, marcado acAnulo glucogénico y densa red de fllam en

tos citoplâsm icos. Las membranas celu lares tienen un aspecto festoneado y 

emiten cortas m icrovellosidades. La m atriz ex tra ce lu la r es g râ n u lo f ib r lla r  

( cons titu ida  por fib ra s  de colâgeno y proteogllcanos ) .  Estas ca rac te rfs -

tlcas  morfolégicas son las mismas que posee el c a rt ila g e  normal de tlp o  h la - 

„^138,139.269,270,413,529.1M0.1169,1170,1227 ^  p ,o t,o -

del eepacio e x trece le le r’ ^ ’ ^ ''’ - ^ '® - " ” - * " ' ’ - '^ ” .

Refirléndonos concretamente al condrosarcoma mesenquimal, solo hay 

tres  trabajos u ltra e s tru c tu ra le s  en la  l l te ra tu ra ,  acerca de dos casos ése- 

os^^*'*®®® y uno de partes blandas®^*. En todos e llo s  se hace una d is t in 

cién c la ra  entre las âreas condroldes y  las âreas Ind lferencladas; en aque

l la s ,  los rasgos c ito lé g ico s  son semejantes a los previamente mencionados en 

los condrosarcomas bien diferenclados. Tiene mas In terés desde e l punto de
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la  in te rpretac iôn histogenêtica el estudio de las areas Indlferencladas de 

células pequeRas. Las descripciones de la  l lte ra tu ra  son semejantes a nues

tros hallazgos u ltra e s tru c tu ra le s ; las células tumorales son de ta l la  media, 

y poseen nûcleos redondeados-ovales, citoplasma escaso y pobre en organelas, 

moderado depôslto glucogénico, filamentos citoplâsmicos prominentes y oca

sionales uniones In te rce lu la res p rim itive s . Las células tumorales se dispo- 

nen de un modo compacto, dejando escaso espacio ex trace lu la r.

En cuanto a la  In terpretaciôn del tlp o  ce lu la r Indiferenclàdo del 

condrosarcoma mesenquimal, el autor observa trans ic lôn  a rasgos condrob lâstl- 

cos, por lo  que dicho tlp o  ce lu la r podrîa considerarse un precursor condro- 

b lâs tlco . Por otra  parte hay c le rta  semejanza entre estas células y las 

células tumorales del sarcoma de Ewing, lo  que provoca un planteamiento mas 

genérico, se tra ta r îa  de células mesenquimales p rim itives  relaclonadas con 

la  formaclôn de te jid o  osteocartilag inoso.

Los datos u ltraes truc tu ra les  del condrosarcoma mixoide presentados en 

la  l lte ra tu ra  se re fle ren  a cuatro casos, tres de partes blandas^^®'^®*, y 

uno ôseo®^^. En todos e llo s  se Ins is te  en que las células tumorales ( al 

Igual que en nuestro caso ) mostraban claros rasgos condroldes; s i bien 

las células son fusiformes y estre lladas y la  m atriz extrace lu la r muy laxa, 

sin el aspecto compacto del ca rtflago  h ia lin o  y del espacio extrace lu la r 

de los condrosarcomas bien diferenclados.

Finalmente, a pesar de varlos estudios u ltraestructura les^® "® ® **^® *’ 

1136,1228 gjgug polémica histogenêtica en torno al denominado " para

cordoma " 0 " sarcoma cordoide " ;  mientras algunos autores han propuesto
761 1228que se tra ta  de una entidad semejante al condrosarcoma mixoide * ,

954otros proponen otros orfgenes tan dispares como el s inovia l . No se d is -
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cute en profundldad este problema al carecer de ejemplos de esta entldad tu 

moral .

XIV-B4.- Osteosarcoma de partes blandas.

No se ha estudiado, por el au to r, ningun caso de osteosarcoma de partes

blandas con la  ayuda del microscopio e lectrdn ico .

XIV-B5.- Tumor mallqno de cêlulas gigantes de partes blandas.

Solamente se estudIÔ un caso de esta varledad tumoral . El enfermo su-

f r iô  una réc id iva  y en e lla  al lado del tumor maligno de cêlulas gigantes 

e x is tla n  Sreas de tfp ic o  fib roh is tloc itom a  maligno estoriform e. Plenso, al 

Igual que otros a u to re s^^^ '*^^ '^ ^^ '*^^^ , que se tra ta  de una variante de los 

histlocitom as malignos y serâ por tanto estudiado en el apartado sigu lente .

XIV-B6.- Fibroxantoma m aligno .F ib roh is tloc itom a mmligno.

a .-  Generalldades h is tô ricas  y conceptuales de los tumores f lb ro h ls t lo -  

c lta r lo s .

- e ia s lflca c lô n  de los tumores f ib ro h is t lo c ita r lo s .

El grupo de los tumores f ib ro h is t lo c ita r lo s  présenta gran com plejl- 

dad; debido a los d is tin to s  patrones h ls to lôg lcos , la  nomenclatura y la  c la - 

s lflca c lê n  es muy confusa. Por todo e llo  los tumores f ib ro h is t lo c ita r lo s  han 

sido considerados superficlalm ente y  de modo abigarrado en los trabajos 

clâsicos que se u t i l lz a n  como re fe re n c la ^^^ '**^^ '^ **^ . Con posterlorldad a 

estas publlcaclones Ackerman y Rosal ( 1974 establecleron una c la s lf ic a -  

clên de gran u til ld a d  prêctica y que recoge a todos los tumores f ib ro h is t lo 

c ita r lo s .

- F ibrohistlocitom a maligno.

El " fib roh is tloc itom a  maligno "583,1062 denominado Intclalmente 

" fibroxantoma maligno " por O'Brien y Stout ( 1964 y"flb roxan tosarco-
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ma "583,766 define esta entldad tumoral como una neoplasia m allgia, pleo- 

m drflca, constitu lda  por fib rob las tos  e h is t lo c ito s , los cuales adop:ân con 

una gran frecuencla un patrôn estoriform e ( en el apartado IB de la  llscu - 

s16n se hace un comentarlo ampllo sobre el s igh ificado  de este têrmiio ) .

Existen varias revislones générales sobre el fib roh is tloc itom a  m alig- 

1^^583,1062,1230^ compléta es la  de Welss y Enzinger ( 1978

en e lla  se tra ta  de establecer los lim ite s  de esta entldad tumoral, / se 

c itan  los d is tin to s  patrones h ls to lôg lcos que han dado lugar a tÔrmlios 

descrip tivos d iferentes para tumores que deben ser Inclu ldos en el c»ncep- 

to de fib roh is tloc itom a  maligno: fibrosarcoma pleomôrflco^*^, h is tlo îltom a 

0 reticulosarcoma de partes blandas^^^^, tumor maligno de cêlulas gluantes 

de partes b la ndas^^^ '*^* '^^^ '*^^^ , fib roh is tloc itom a  maligno Inflamatorlo®^® 

y fib roh is tloc itom a  maligno mlxoldé^^^^,

Como se puede apreclar por las referenclas b ib llo g râ fic a s , el F ibrohis

tlocitom a maligno comlenza a describ irsé  hàce quince aRos, y pasa a ser de 

una curlosidad diagnôstica, a tener una frecuencla semejante al rabdbmlosar- 

coma y al 11posarcoma ( los dos sarcomas de partes blandas mas frecientes ) . 

No cabe duda de que este tumor siempre e x is t lô , y que fue In te rpre ta lo  du

rante muchos aRos como una varlente pleomôrfica de los fibrosarcomas, rabdo- 

miosarcomas y llposarcomas.

Dos problemas ha planteado la  Introducclôn del concepto del fib ro h is 

tlocitoma maligno: uno de orden p rêc tico , el diagnôstico d ife re n c la l; y otro  

te ô rico , el de su histogênesis. El diagnôstico d ife re n c la l hay que estable- 

cerlo  con: llposarcomas pleomôrficos, rabdomiosarcomas pleomôrficos, f lb ro -  

xantomas a ttp ico s , y con el dermatofibrosarcoma protuberans. En estos dos 

campos: diagnôstico d ife re n c la l, e In te rpretac lôn h istogenêtica, la  n lcros- 

copfa electrônica es de gran u t il ld a d .
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b .- Comparaciôn de los hallazgos ultraestructura les con los prevla- 

mente publlcados en la 1 ité ra tu ra .

Reclentemente se han publicado varios estudios ultraestructura les del 

fibrohistlocitom a maligno de partes

862,1147,1204 ,  as! c»no de a1,un.s de sus .arleda-

des histolôgicas: tumor maligno de cêlulas gigantes de partes blandas*^ y 

fibrohistlocitom a maligno mlxolde^^^. La mayorîa de estos trabajos se re f le - 

ren a casos alslados, siendo las series mas ampllas las de Taxy ( 15 casos, 

1977 churg ( 6 casos, 1977 Fu ( 4 casos, 1975 y Alguacll

( 6 casos, 1978

Las descripciones u ltraestructura les del fibrohistlocitom a maligno 

demuestran varios tipos celuiares. La mayorîa de los autores, encuentran 

elementos fib rob lêsticos e h is tio c lta r lo s ; en algunos trabajos se matizan 

las descripciones y se encuentran otros tipos celulares, como elementos me- 

senquimales Indiferenclados y m lofjbroblastos^^'^^^'^^*^. Todos estos tipos 

celulares: fib rob lastos, h is tlo c ito s  mono y multinucleados, cêlulas xanto- 

matosas ( h is tlo c ito s  cargados de Hpldos ) ,  m iofibroblastos y cêlulas me- 

senquimales Indiferencladas, son las responsables del aspecto pollmêrfico 

del tumor.

Nuestra experlencla, obtenida del estudio u ltraestructura l de cinco 

fibrohlstlocltom as malignos de partes blandas y très fibrohistlocitom as ma

lignes de hueso, es s im ila r a la de los autores previamente citados.

La Interpretaclôn histogenêtica mês comun es que se tra ta  de tumores 

f ib ro h is tlo c ita r lo s , siendo los elementos celulares restantes, modlflcaclo- 

nes de los dos tipos celulares bêslcos: el fib rob lasto  y el h is tto c ito . La 

posibilfdad de transforméeiôn bldireccional entre fibroblastos e h is tlo c ito s  

cuenta con el apoyo de m ultip les estudios expérimentales. Segun algunos au-
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los fib rob las tos  pueden en determinadas condiciones 

comportarse como fagocitos fa cu lta tivo s  y transformarse en elementos h is 

t io c lta r lo s .  Por otra  parte, y por medio de d ife ren tes téenicas, se ha tra ta -  

do de demostrar la  trans lc ldn  de h is t lo c lto  a fib ro b la s to . Los estudios 1n1- 

c la les con microscopla dptica comprobaron esta translclôn^^®"^^^*^^®*^^®. 

Murray y Stout ( 1958 y Stout ( 1960 establecleron que d iferentes

tipos celulares como: mesotello, endote llo , cê lu las de Schwann, cêlulas s1- 

novla les, llpob lastos e h is tlo c ito s  pueden conduclrse como fib rob las tos  fa 

cu lta tivo s  y proporclonarle  a sus tumores un aspecto f ib ro b l ls t lc o ;  compro- 

bando a su vez, que los tumores constltu ldos por fib rob las tos  fa cu lta tivo s , 

adqulrlan sus ca racte rîs ticas c ito lôg icas  ancestrales cuando se cultivaban.

Ozzello ( 1963 por medio del c u lt iv o  de tumores f ib ro h is t lo c ita 

rlo s  concluyô que el h is t lo c lto  se comporta como fib ro b la s to  fa c u lta t iv o , 

siendo capaz de s in te tiz a r  colêgeno y a d q u lr ir  las ca rac te rîs ticas  morfolô- 

glcas de los fib ro b la s to s . Otros autores^^®’ ^^^ obtuvieron resultados seme- 

jantes con el estudio de las p ro llfe rac lones fib ro b lê s tica s  obtenidas por 

Implantes peritoneales. Sin embargo, la  têcnica de c u lt iv o  de te jldos  tuvo 

detractores debido a la  d if ic u lta d  para hacer expiantes puros h is t io c lta 

rlo s  sin acompaRamIento de vasos y otras cêlu las mesenqulmales. Por otra par- 

re , Ross ( 1970 no fue capaz de demostrar la  transformaclên de h is 

t lo c lto  a fib ro b la s to  en sistemas parablôticos y têcnicas autoradiogrâficas. 

Otros autores, con d iferentes metodologîas, obtuvieron resultados negativos

en cuanto a la  evidencla de transformaclên de los h is tlo c ito s  en flb rob las - 
tog967,970,1122

Como se puede apreclar en esta rev is lên  de la  l l te ra tu ra ,  se encuentran 

d is tin ta s  Interpretaclones de los resultados obtenidos con d iferentes têcn i-
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cas, por lo  cual no se puede conclu!r de un modo d e fin itiv o . Desde el pun- 

to de v ista  morfolôgico, se pueden establecer diferenclas claras entre el 

fib rob lfis tô  tîp ico  ( ver el apartado lA l de la  discusidn ) y el h is tlo c lto  

ttp ico . Se considéra h is tlo c lto  a las cëlulas^*^ con las siguientes caracte- 

rts tica s  morfolôgicas:

- nucleo oval con envoltura nuclear Indentada y predominio del compo

nents eucromattnico.

- citoplasma ampllo, con moderado désarroilo del RER, gran prominencia 

del aparato de Golgi, y numerosos lisosomas primaries y secondaries, 

asi como evidencla de fagocitosis.

- histoquinmicamente, la  reacclôn de las esterasas inespectficas es 

bastante caracterfstica de los elementos monohlstiocitaries.

- en cu ltivo  de te jld o s , la membrana ce lu la r ondulante y el movlmlen- 

to ameboide son ttp icos de los h is tlo c ito s .

Sin embargo, las diferenclas morfolôgicas entre fibroblastos e h is t lo c i

tos no son siempre tan claras; observândose elementos flbroblSstlcos con mo- 

deardo desarrollo del RER y presencla de lisosomas y gotas llp îd ica s ; estos 

elementos transiclonales son d lf tc î le s  de t lp i f ic a r .

Probablemente la causa de todo el problema histogenêtico de los tumo

res fib ro h is tlo c ita r lo s  ha sido a rtlfic ia lm en te  creado por el patôlogo en 

un intente académico clSsico de c la s if ic a r y t lp i f ic a r  todos los elementos 

celulares de las leslones tumorales, comparéfndolos a unos tipos celulares 

Idéales que quizés solo existan en la  mente del Investigador. Esta Interpre

taclôn morfolôgica estô tica , probablemente no responde a la realidad, y se 

tra te  de instantôneas de un proceso dinômico , el de la adaptaclôn morfofun- 

clonal de los elementos mesenqulmales prim itives.



fl2

Es la  h ipôtesis del au to r, y la  presentada en o tras publlcaclones^*' 

101*,1015^ que el fib ro b la s to  y el h is t lo c lto  no son mas que especialIzac lo - 

hes morfofunclonales de las cêlulas mesenqulmales p r im itive s , hacla elemen

tos celulares comprometldos en la  s fn tes is  de colêgeno y en la  funciSn fa -  

gocîtlca  respectivamente, existlendo formas Intermedias entre los dos tipos  

celulares Idéales. A su vez, estas dos tendencies o Itneas morfofunclonales 

pueden s u f r ir  c le rtas  modificaclones morfolêgicas adiclonales. Los f ib ro 

blastos pueden desa rro lla r su citoesquëleto y aparato c o n trê c t il,  apareclen- 

do haces de fllamentos de 5o8 asoclados a cuerpos densos, dando lugar a lo  

que actualmente se conoce como mloflbroblastoOO^'083,710,711,806 

parte , su transformaclên en condroblastos y osteoblastos es ampllamente

312La Ifnea m onohistlocftica puede d ife rencla rse  hacla macrôfagos, cê

lu las  xantomatosas, cêlulas è p ite llo ld e s  y cêlulas gigantes multlnucleadas®’ 
1122 1123’ . Esta transforméelones morfolêgicas responden en general a necesl-

dades fagocfticas especlàles, y se han evindenctado tanto en situaclones ex

périmentales, como en te jld o s  normales y en leslones t u m o r a l ,139,430, 
436,470,685,844,1001,1002,1078

A la  v is ta  de los dos p irra fo s  antertores se puede comprender 1 a causa 

por lé  que en los tumores f ib ro h is t lo c ita r lo s , al Igual que ocurre an el 

estudio u ltra e s tru c tu ra l de los osteosarcomas®^^*^^*^ ex iste  gran profusiên 

de tipos celulares mesenqulmales. A lguacll ( 1978 concluye que el f ib ro 

histlocitom a maligno debe ser considerado un sarcoma originado en cêlulas 

mesenqulmales p rim itive s , con diferenclaclones que siguen llneés flLrob lés- 

tlcàs  e h1st1oc1tar1as. Esta opinlên es compartida por el autor.
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XIV-B7.- Sarcoma de Kagosl.

a .- Generalldades h istdrlcas y conceptuales.

Kaposi en 1872®®® describlô el " sarcoma Idlopético plgmentarlo mul

t ip le  " ,  que posterlormente denomInd " sarcoma Idlopético hemorrégico mul

t ip le  " ,  para d is tln g u lr lo  de otras leslones mallgnas pigmentadas.

Aunque Inlclalmente se conslderd una lesldn cutSnea, en la  actualldad 

se sabe que pueden e x is t ir  casos de afectaclôn vlsceral^®^^, ganglionar 

lin f lt lc a ^ ® ^ , cardlaca^®^, oral^®® e Intracraneal^®^ sin leslôn cuténea 

aparente.

Gran Interês suscité la frecuente asoclaclôn de otras neoplasias ma

llgnas, fundamentalmente llnfomas^®^’ ®^^. Se ha sugerido que tanto el sar

coma de Kaposi como el linfoma podrTan originarse por una respuesta Imnuno- 

lôglca Inaproplada; todo e llo  tamblen ju s t if ic a r îa  la  apariclôn de anemias 

hemolttlcas autoimmunes y de otros procesos de etio logfa  afln^^®’ ^®® .̂

La aparlencla h lstolôglca del sarcoma de Kaposi es muy variada, si 

bien se puede concretar en très tipos hlstolôglcos®®*'*^®®'^*®®: mixto ( com- 

ponentes vascular y fusocelular ) ,  monomorfo y pleomôrfico. SI bien los del 

primer tlp o , mixto o c lôs ico , son los fécllmente diagnosticables, pueden con- 

fundlrse en sus etapas 1n ic la ies con el granuloma plogénico. Los tipos mo- 

nomôrfico y pleomôrfico, pueden dar origen a confusiôn con otros tumores fu - 

socelulares malignos, sobre todo en los casos de Kaposi de presentaclôn 

extracutSnea.

Debido al aspecto pollmorfo del sarcoma de Kaposi, se han presentado 

diversas teorfas histogenéttcas partiendo de datos ôpticos e histoquîmicos:

-  Endotello^'97®.

. - Perlcl to®®.
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- Musculo liso*®®®.

-  F ib ro b la s to **^? ,

-  Cêlula reticular*®®®.

-  Célula de Schwann®^**®^®.

Con la introducclôn del microscopio e lectrôn ico  se planted nuevamente 

la  histogênesis de este tumor.

b .-  ComparaclÔn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publlcados en la  l lte ra tu ra .

A pesar de la  mayor capacidad de t lp if ic a c lô n  ce lu la r proporclonada 

por el microscopio e lec trôn ico , las Interpretaclones de los hallagos u l t r a 

estructura les han sido muy d ife ren tes. Pepler ( 1962 )®^® y Yodàlken ( 1962 ) 
1271 sugirleron que las cêlulas de Schwann eran las responsables de la le s lô n ; 

para lle g a r a esta conclusiôn partieron de una base errônea, al considerar 

como cêlulas de Schwann a aquellos elementos celulares que posetan " f ig u 

ras m ie lîn icas " ,  nombre este muy desafortunado, que ha hecho pensar a mu

chos autores en un origen neurogênico para las cêlulas portadoras de ta ies 

estructuras. SI se tiene en cuenta que las menclonadas " figuras m lelTnl- 

cas " no son mas que lisosomas secundarlos, se comprenderê facllmente el e rro r 

de dichos autores.

Otros autores como Martlnez-Pehuela ( 1976 y Niemi ( 1963 )®®® des- 

crlben fundamentalmente cêlulas de hâblto fib ro b lê s tic o  o re t ic u la r . No hay 

duda que debe de e x is t i r  un e rro r de muestreo en el estudio de estos tumores, 

ya que las formaclones vasculares son conspicuas. Al Igual que en los traba

jos menclonados previamente, estas Interpretaclones Incorrectes nacen del 

estudio de un numéro reducido de casos. Solo en la serle  de Barbera ( 1967 ) 

®®, se estudiaron un numéro aceptable de sarcomas de Kaposi ( 6 casos ) .
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En el reste de las publlcaclones sobre aspectos ultraestructura les del 

sarco™ de Kapos)®®-*®' ' -®” - ' » ® - ' ' ® ' - ' ' ' ® - ' ' » ' s a  coïncida 

en otorgar un origen endotellal al sarcoma de Kaposi, Incluse cuatro auto- 

res*^®’ *®®®’ **^®’ *^*^ menclonan especificamente la  presencla de cuerpos de 

Welbel-Palade en las cêlulas que tapizan las " hendiduras vasculares " del 

tumor.

A pesar de esta conclusiên comûn de la mayorîa de los autores, el exa

men detenido de la  tumoraclên ha demostrado otros tipos celulares ademés de 

las cêlulas endotellales: perlcltos*^® ’ ^®^’*^ ^ ’ *®*’ ^®®, cêlulas de hSbIto 

f 1b r o b lê s t1 c e * ^ ® '* ^ ® '* ® * ,795,830 h ls tlb c lto s *^^ ’®^®, mûsculo lis e  

6®,47®  ̂ y miofibroblastos*^®.

La experlencla obtenida del estudio u ltraestructura l de 10 casos de 

sarcoma de Kaposi nos permite considerar a este tumor como : " una neopla

sia de cêlulas formadoras de estructuras capilares, con éreas menos d lfe - 

rencladas correspondientes a yemas capilares sêlldas y sêbanas de cêlulas 

Indiferencladas ". A una conclusiên semejante llegan Braun Falco y colabora- 

dores ( 1976 )*^®.

No hay duda de que el elemento fundamental es la cêlula endote lla l, de 

la cual se apreclan todas las caracterîsticas u ltraestructura les; cuerpos de 

Welbel-Palade, fllamentos citoplésmicos abondantes, uniones Intercelu lares, 

vesîculas de pinocitosis y formaclên de ISmlna basai. Dichas cêlulas endote

lla le s  constituyen capilares bien désarroi1ados, yemas sêlldas y hendiduras 

con presencla de hematîes. Los e rltro c ito s  se observan tanto en las luces 

vasculares como en el espaclo extracelu lar; de modo ocasional se encuentran 

en luces Intracelulares. Finalmente, se observan Wgenes de e rltro fagoc lto - 

s ls ; a este hecho se le  d16 gran valor diagnôstico, pero Imâgenes semejantes
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estân tamblen présentes en casos de hemanglosarcoma^^'®**. Otros hallazgos 

de carécter secundario son la  presencla de hemosiderina y lisosomas secun

darlos. De modo excepcional se encuentran estructuras c r is ta l Inas en el In 

te r io r  de cisternas del RER ( en dos casos ) ,  hecho tamblen menclonado por 

otros a u t o r e s * ^ ® e l  s ign ificado  de esas estructuras es oscuro, y han 

sido observadas por el autor en otras leslones tumorales ( f ib ro h is t lo c ito 

ma maligno, carcinoma de prostata ) .

Como se expresô detalladamente en los resultados, los otros dos tipos 

fondamentales del sarcoma de Kaposi son: los pe rlc lto s  y las cêlulas In te rs - 

t lc la le s ,  êstas son semejantes a los p e r lc lto s , pero carecen de lêmina basai 

y son semejantes a los m iofibroblastos*^®. Otros elementos celu lares présen

tes en la  tumoraclên son los h is t lo c ito s , lin fo c ito s  y ocasionales f ib ro 

blastos.

XIV-B8.- Sarcoma de cêlulas claras de los tendones ^^agoneurgsls.

a .-  Generalldades h is tê ricas  y conceptuales.

En 1965, Enzinger^®* agrupê una serle de tumores con las siguientes 

ca rac te rîs ticas c ito lôg icas  y estructura les: citoplasma c la ro  de lim ite s  

poco netos, nûcleo redondo-oval con nucleolo prominente, y patrôn a rqu ltec tu - 

ra l en nidos sôlidos. Estos tumores se presentaban en las extremidades, funda

mentalmente In fe rlo re s , en la  vecindad de estructuras tendinosas y aponeurôtl- 

cas. El término Introducido por Enzinger " sarcoma de cêlulas claras de los 

tendones y aponeurosis " sigue siendo el mSs u t i l  desde el punto de v is ta  

de la  préctica diagnôstica®®®’^®®’ **®^.

Un caso semejante fue Inclu ido aRos antes por Bennet ( 1947 )®® en una 

rev is lôn  de sinoviosarcomas. Asimismo, desde la  descripciôn o rig in a l de En

zinger, se considéré a este tumor de es tirpe  mesenqulmal y relaclonadq con 

las neoplasias originadas en los tendones, aponeurosis y te jid o  s in o v ia l. Sin
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embargo, ya en el traba jo  in ic ia l se seRalô que uno de los 21 tumores po- 

seîa un pigmento que era Masson-Fontana p o s itive . En 1971, McKenzie^®* pu- 

blicÔ sels casos de sarcoma de cêlulas c la ras , e indicé que en esa fecha En

zinger habîa colectado tre in ta  casos nuevos, de los cuâles dos mostraron 

pigmentaclôn melênica ( en uno de e lle s  se evidenclaron melanosomas con la  

ayuda de la  microscopfa e lectrônica ) .  La presencla de pigmento melSnlco, 

s in confirmaclôn u ltra e s tru c tu ra l del mismo, ha sido descrita  por varios au-
tores**®'7®®'**72,1201

b .-  ComparaclÔn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previa

mente publlcados en la  l lte ra tu ra .

Hoffman y Carter C 1973 )®*® fueron los primeros en publlcar Imêgenes 

u ltraes truc tu ra les  que demostraban la  naturaleza melênica del pigmento. El 

estudio se re a llzô  en una metêstasis ganglionar Inguinal y no en el tumor 

p rim itiv o . Estos autores sugirleron que el tumor se trataba de un melanoma 

a tîp ico . Posterlores trabajos u ltraes truc tu ra les  confirmaron este hallazgo 

77,115,819,928,1187 otra  parte , Kubo ( 1969 y Tsuneyoshi C 1978 )

pensaron que algunos sarcomas de cêlu las claras eran de origen s in o v ia l, 

basêndose para e llo  en la  presencla de desmosomas, luces In te rce lu la res , y 

m icrovellosidades, rasgos u ltraes truc tu ra les  ca racte rîs ticos de las cêlulas 

s inovia les.

Nuestra experlencla se re fle re  a dos casos, en ambos se demostraron 

melanosomas en estadio i 1^09,345,607,780^ y ]qs signos de d iferenclaclôn 

s inov ia l estaban ausentes^®^’®®*’ *^®’ ®®*’®®*’®**’ ®^®. Creemos que cuando el 

tumor présenta las ca rac te rîs ticas  c ito lôg icas  y estructura les descritas por 

Enzinger el tumor présenta melanina y debe ser considerado un melanoma a t f -  

p lco , por tanto un tumor de origen neuroectodêrmico. Creemos tamblen, al 

Igual que Kubo ( 1969 )®^® y Tsuneyoshi (  1978 )**®^, que existen sarcomas
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con cêlulas claras pero s in  melanina, y  que estos tumores presentan ra:gos 

u ltraes truc tu ra les  sinovia les ( de hecho uno de los sinoviosarcomas e:tu- 

dlados en este traba jo  estaba constltu ldo  por nôdulos de cê lu las c lans ) ;  

pero s i se examinan culdadosamente estos casos se observarê que las ctracte- 

r îs tlc a s  nucleares son d iferentes a las de la  descripciôn o rig in a l de Enzin

ger. Por tanto , en vez de hacer la  d ife renclac lôn entre sarcomas de c ilu las 

claras de origen melanocîtico y de origen s in o v ia l, preferimos hablarde sa r

coma de cêlulas claras cuando exis te  pigmento melênico, y de slnôviosirco- 

ma con cêlulas claras cuando se observan rasgos u ltra e s tru c tu ra le s  s liov la - 

les.

En conclusiôn, nuestra In terpretaclôn histogenêtica es que se ta  ta 

de un tumor neuroectodêrmico con la  capacidad de producir pigmento melênl- 

co, y por e llo  emparentado con los melanomas y con los schwannomas mëanô- 

tlc o s . La pigmentaclôn melênica en los tumores neuroectodêrmicos no e  ex

cepcional. En el sistema nervioso central se ha descrito  pigmentaclôn me

lênica en: meningiomas®®®’ ®^®’ *®^®, meduloblastomas**®’ **^®, ependlmonas^*®, 

y carcinoma de los plexos coroldeos®®*. En el sistema nervioso pe rifê 'ico  

ha sido descrita  en: neuroflbromas^*®, schwannomas*®®’ ^*®’ ^®*, gangllmeu-

romas®^®’ *®®, y en el tumor neuroectodêrmico melanôtico de la  In fa n d s *** ’ 
490,820,831,833,1131

XIV-B9.- Sarcoma de Ewlng extraesquelêtlco.

Aunque esta entldad tumoral no viene Inc lu lda en la  clas1f1cac15n de 

la  OMŜ ®®, se d iscu tirê  ampllamente por su Interês h istogenêtico. Se le a p ll-  

ca el numéro de orden XIV-B9 aunque, como es lô g ico , no viene asi reccgido en 

la  c la s ifica c lô n  de la  OMS.

a .-  Generalldades h is tô ricas  y conceptuales.

El sarcoma de Ewlng es un tumor maligno de loca lIzac lôn  prefereitemen-



419

te 6sea, constltu ldo  por cêlulas pequeRas de aspecto Indeferenclado. El 

sarcoma de Ewlng représenta el 10% de los tumores malignos êseos ( 48% de 

los tumores malignos êseos de la  primera dêcada de la  vida )224,1070

Fue descrito  por Ewlng en 1921®®® como " endotélloma difuso del hue

so " ,  ya que dicho autor creyê que las cêlulas tumorales se originaban en 

el endotello vascular. En 1932, Oberl1ng®®®sug1r1ê que las cêlulas re t lc u la -  

res de la  mêdula êsea eran el origen de estos tumores. Ja ffê  { 1958 )*^®® 

h ipo te tizê  que la  cê lu la  tumoral del sarcoma de Ewlng procedfa de cêlulas 

mesenqulmales p rim itives  de la  mêdula êsea.

En 1956, Masson^®* menclônê en su l lb ro  general sobre tumores, que el 

citoplasma c la ro  de las cêlulas tumorales del sarcoma de Ewlng se teRfa con 

carmin de Best debido al a lto  contenido en glucêgeno. A este hecho le  dio 

catégorie de c r i te r lo  diagnêstico Schajowicz ( 1959 )*®®®, recomendando la  

u til lz a c lê n  del PAS y PAS-dlastasa para la  demostraclên del glucêgeno en 

las cêlulas tumorales.

HaSta 1975®®, este tumor no habfa sido descrito  fuera del hueso; s i 

b ien, desde 1940 se hablan descrito  m ultip les ejemplos de tumores êseos 

extraesquelêtlcos ( condrosarcomas extraesquelêtlcos^^*’ ^®®**^®’*®^’ **®®,y os

teosarcomas de partes blandas*®**®®*®®®’ ^^® ) . Angervall y Enzinger (  1975 ) 

®® describleron 34 casos de sarcomas de Ewlng extraesquelêtlcos, que afecta- 

ban a ambos sexos, mostraban una edad media de presentaclôn superior a la  

de los casos êseos, y tenlan c le rta  predilecclôn por la  loca lIzaclôn para

ve rteb ra l, re troperitoneal y to rêcica .

Reclentemente ( 1978 ) Soûle*®®* menclona que en una rev is lôn  de 314 

tumores Inclu ldos en la  casufstica de un " Grupo para el estudio del rabdo- 

mlosarcoma " ,  26 casos eran semejantes al sarcoma de Ewlng. Tanto Soûle
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( 1978 )*®®* como Angervall ( 1975 )®® reconocen como unico antecedente a 

sus descripciones el a rttc u lo  de Teft ( 1969 )**®* sobre " tumores paraver- 

tebrales de cêlulas redondas en la  Infancia Sin embargo, Hajdu ( 1979 ) 

*®* en una rev is lôn  h is tô rica  culdadosa, menclona que casos semejantes ha

blan sido publlcados con an te rlo rldad , Incluso con têrminos tan sugéstivos 

como " tumor de Ewlng de partes blandas Tamblen es bien conocldo, que 

en c le rtos  sarcomas de Ewlng ( Potozky,1939 )®®®, el components extraesque

lê tlc o  es muy volumlnoso y la  afectaclôn ôsea minima, pasando desaperclblda 

rad1ol0g1camente.Es este un punto c o n fllc t lv o  en la  de llm itac lôn  dé esta 

entldad, ya que una pos lb llldad  es que las formas extraesquelêtlcas sean en 

realidad formas Ôseas pe rifê ricas  con gran creclm lento en las partes blan

das.

Patrones h lsto lôglcos semejantes pueden ser presentados por c le rtos

;os
224,666

224" osteosarcomas de cêlulas pequeRas " y 'bondrosarcomas mesenqulmales"

. De hecho, para estos tumores sim llares al sarcoma de Ewing, pero 

que muestran d iferenclaclôn ôsea o ca rtlla g ln o sa , Jacobson ( 1977 )®®® ha 

propuesto el têrmino genêrico de " po llh lstlom a ".

Otra entldad tumoral " llm ltro fe  " con el sarcoma de Ewlng extraes

quelêtlco esta constitu lda  por el grupo de tumores descrltos por Askin 

( 1979 )*® como " tumores malignos de cêlu las pequeRas de la  reglôn toraco- 

pulmonar en la  Infancia " ,  a los que dicho autor atribuye un origen neuro- 

e p l te l la l .

Finalmente, aunque la  ce lu larldad de los sarcomas de Ewlng es bastante

homogênea y de ta l la  pequeRa o Intermedia, existen casos en que las cê lu

las son de ta l la  grande, de hecho Dahlln ( 1978 reconoce dos varleda- 

des de sarcomas de Ewlng, de cêlulas pequeRas y de cêlulas grandes.
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En este punto de la  exposiclôn ya han surgido los problemas que en- 

c le rra  el sarcoma de Ewlng; en primer luga r, la  histogênesis; y en segundo 

lugar, las d ificu lta de s  que plantea el diagnêstico d ife re n c la l con: re t ic u 

losarcoma, linfoma-leucemia, rabdomiosarcoma, neuroblastoma, metêstasis de 

carcinomas de cêlulas pequeRas, y las entldades tumorales antes Indicadas.

En estos dos aspectos: histogênesis y diagnêstico d ife re n c la l, e l micros

copio e lectrôn ico es de gran u t il ld a d .

En un estudio reclente®* de 40 tumores de cêlulas pequeRas del hueso, 

reallzado por cinco patôlogos d ife ren tes , y en el que se valoraron los s i 

guientes c r i te r lo s :  contorno c e lu la r, cromatina, nucleolo, pleomorfismo, re- 

t lc u lln a  y glucêgeno, quedaron bastantes casos sin t lp if ic a c lô n  con la  ayu

da exclusiva de la  microscopla ôp tica . Todo esto apoya aun mas la  necesidad 

de u t i l iz e r  nuevas têcnicas que permitan el aRadIr nuevos c r ite r lo s  obje- 

tlvos  al diagnôstico del sarcoma de Ewlng.

b .- ComparaclÔn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen

te publlcados en la  l lte ra tu ra .

La mayorîa de los trabajos u ltraes truc tu ra les  se re fle ren  al sarcoma 

de Ewlng Ôseo®®,364,365,521,551,678-680,706,808,885,906,949,1047,1132,1133,

**®®, siendo las series mas ampllas las de Ayala ( 1977 )®® de 40 casos, 

Llombart ( 1978 )®®® con 28 casos, Mahoney ( 1978 )^®® con 21 casos, y  Po- 

vys ll ( 1977 ) con 10 casos. Los estudios u ltraes truc tu ra les  del sarcoma de 

Ewlng extraesquelêtlco*®®’ ^®^’ **^®’ *^*^ comprenden datos acerca de sets ca

sos. En nuestro estudio se han examinado los rasgos u ltraes truc tu ra les  de 

15 casos de loca lIzaclôn ôsea y de 5 casos de partes blandas.

Las descripciones de la  l lte ra tu ra  y la  presentada en los resultados, 

son en general coïncidentes. Las cêlulas tumorales son de forma pollgonal.
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Los nOcleos ttenen contorno oval y envolturas no onduladas. La cromatina es

finamente granular y el nucleolo, de mediano tamafio, présenta frecuentemen-

te un nucleolonema bien desarrollado. El citoplasma es moderadamente abundarv-

te , pobre en organelas, y exhibe conspicuos depôsitos glucogénicos h la lo -

plêsmlcoS. Las membranas celulares son rectas y  se asoclan Intimamente a las

de las cêlulas vecinas, dejando escaso espaclo ex trace lu la r. De modo ocaslo-

al se observan uniones In te rce lu la res que corresponden a desmosomas p rlm l- 
1132tiv o s . Algunos autores han observado con frecuencla haces de fllamen

tos citoplésmicos y formac10n focal de lêmina basai.

A p a r t ir  de las descripciones microscôpicas ôpticas clêsicas y de los

rasgos u ltra e s tru c tu ra le s , se han propuesto d is tin ta s  teortas h ls togenêtl- 

cas:

-  Endotellal®®®'**®^

- Cêlula reticular®®®’®®®.

- Cêlula mielomonocttica®®*.

- Cêlula mesenqulmal prlmltlva^®®.

De estas cuatro propostclones, la  de origen m ielolde es descartable 

facllmente ya que no se observan los signos morfolêgicos de esta serte he- 

matopolêtlca, y por e l hecho de que la  sugerencta histogenêtica efectuada 

por Kadin ( 1971)®®* se basé en la  In te rpre tac lôn  de te jid o  tumoral cultivado, 

donde la  contaminaclôn ce lu la r en el momento del expiante es siempre un p e lt-

gro para establecer Interpretaclones histogenéttcas.

El origen endote lla l es d i f f c l l  de aceptar, ya que de los rasgos u l t r a 

estructura les bâsicos de las cêlulas endote lla les: cuerpos de Welbel-Palade, 

fllamentos citoplésm icos, uniones In te rce lu la res , vesîculas de p inoc itos is  y  

lémina basai; très de e llo s  ( cuerpos de Welbel-Palade, vesîculas de pino

c ito s is  y lémina basai ) estan ausentes. Por otra  parte , el rasgo fundamen-
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ta ! del sarcoma de Ewlng, la presencla de glucêgeno, no es una ca racte rîs - 

tlca  de las cêlulas endote lla les. Actualmente se conoce un marcador immuno- 

lêgico para las cê lu las endote lla les, el fa c to r VIII®®*; su demostraclên 

en este tlp o  de tumores podrta ser de gran u t il ld a d .

La cê lu la  re t ic u la r  como o r ig in a r la  del sarcoma de Ewlng es o tro  te - 

ma de gran complejldad.SI se acepta la  cê lu la  re t ic u la r  como de es tirpe  

lin fo ld e  ( correspondlendo a lin fo c ito s  activados ) ,  y se tienen en cuenta 

los caractères nucleares, citoplésmicos y de superfic ie  de las cêlulas tu 

morales del sarcoma de Ewlng, es fé c l l  comprobar que son bastante d ife ren tes. 

En este punto conviene sefialar que sertan de gran ayuda estudios de marca- 

dores Immunolêgicos ( rosetas E, rosetas EAC e Immunoglobulinas de su p e rfi

cie  ) para descartar un origen lin fo ld e .

Por o tra  parte s i se considéra a la  cê lu la  re t ic u la r  como una cê lu la  , 

Idea l, de hébito mesenqulmal y precursora de las cêlulas hematopolêtlcas.

Ta d is tin c lê n  o s im llltu d  son muy d l f tc î le s  de establecer ya que no se co- 

nocen las ca rac te rîs ticas  u ltra es truc tu ra les  de dicha cê lu la .

La h lpêtesis menos comprometlda es la  que considéra a las cêlulas tu 

morales como el resultado de la  transformaclên neoplésica de " c ê lu la s  me

senqulmales p rim itives  Se han descrito  cêlulas Indiferencladas, redon-

deadas, con abondante glucêgeno, en la  plaça e p if is a r la  de la rata*®**"*®*®, 

en el osteoma osteolde*®®*, y asocladas al osteolde normal®®®; a estas cê

lu las  se las ha descrito  Incluso como " preosteoblastos " o " cêlulas de

isgos u l t  
.867,1245

Scott "1014-1016 No obstante, los rasgos u ltraes truc tu ra les  de los osteo

sarcomas son completamente d iferentes

Personalmente plenso que cêlu las semejantes se encuentran en c le rtos  

rabdomiosarcomas embrlonarlos y a lveo lares, en los que hay cêlulas con c le rta
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cantldad de glucêgeno y lîp id o s , en ausencia del desarro llo  de fllamentos 

finos y gruesos. Esto exp licarVa ’que una serle de sarcomas de Ewlng ex tra 

esquelêtlcos hayan sido extraldos de una rev is lên  ampHade rabdomiosarcomas 

*®®*. Un origen neuroep ite lla l tampoco puede ser descartado, ya que ocaslo- 

nalmente hemos observado acûmulos de " grânulos secretorlos " y  presencla 

de algunas " prolongéelones celu lares " con ocasionales microtûbulos. En 

nuestra experlencla, en todos nuestros casos en que se han estudiado n iveles 

de catecolaminas sêricas y de êcido vanllmandêllco en o rina , los resultados 

han sido negativos.

Aunque la  demostraclên u ltra e s tru c tu ra l del glucêgeno ( para rev isa r 

sus ca rac te rîs ticas morfolêgicas examiner los trabajos de DeBruljn ( 1973 ) 

^®®y de Ghadially ( 1975 )*®® ) es uno de los c r ite r lo s  morfolêgicos de ma

yor va lor para establecer el diagnêstico de sarcome de Ewlng, su presencla 

aun en grandes cantldades, ha sido demostrada en neuroblastomas®*®’ **®®’ 

*^^®, asi como en otros tumores estudiados personalmente ( rabdomiosarco

mas, tumores de cêlulas germinal es, osteosarcomas ).

El diagnêstico d ife renc la l que se plantea ante un tumor de cêlu las 

pequeRas engloba fundamentalmente las siguientes entldades: Hnfoma-leuce- 

mla, reticulosarcoma, rabdomiosarcoma, neuroblastoma y carcinoma Ind lfe ren- 

clado. Los rasgos u ltraes truc tu ra les  de rabdomiosarcomas y neuroblastomas 

han quedado expresados en sus apartados correspondientes. Los tumores co

rrespondientes al grupo linfom a-leucem ia**^’ *®®’ ®^®’ ®®* y reticulosarcoma 

93,365,678-680,949 p^gsentan ca rac te rîs ticas  u ltraes truc tu ra les  d ife ren tes: 

nûcleos Indentados y pleomêrfIcos, nucleolos voluminosos, citoplasmas muy 

pobres en organelas, ausencia de glucêgeno, escasa coheslên In te rce lu la r
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y ausencia to ta l de uniones In te rce lu la res . Los carcinomas Ind ife renc la 

dos muestran rasgos e p ite lla ie s  ( desmosomas y lémina basai ) més desarro- 

llados y ocasionalmente evidencla de d ife renclac lôn secretora ( grénulos 

de mucina y luces p lu r i e In trace lu la res ) .
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XV.- LESIONES NO NEOPLASICAS 0 CUESTIONABLEMENTE NEOPLASICAS.

A .- Xantomas.

1 .- Fibroxantoma. H istlocltom a fib roso . 

la . -  Fibroxantoma a tîp ico .

a .-  Generalldades h is tô ricas  y conceptuales.

b .-  Comentarlos acerca de los estudios u ltra e s tru c tu ra 

les del fibroxantoma a tîp ico .

2 .-  Xantoma.

3 .- Xantogranuloma ju v e n ll. Nevoxantoendotelloma.

a .-  Generalldades h is tô ricas  y conceptuales.

b .-  ComparaclÔn de los hallazgos u ltra e s tru c tu ra le s  con los 

previamente publlcados en la  l lte ra tu ra .

4 .-  Xantogranuloma re tro pe ritonea l.

5 .-  Tenoslnovltls nodular. S in o v ltls  v lllo n o d u la r pigmentarla. 

Tumor de cêlulas gigantes de las valnas tendlnosas.

B .- Ganglion.

C.- Mixedemb localIzado.

0 .-  M io s ltls  o s lflca n te .

E .- M io s ltls  p ro llfe ra t lv a .



427

En el grupo XV se Incluyen subdivisiones muy heterogêneas. Desde un 

punto de v is ta  e s tr ic to  solo el subgrupo de los xantomas puede ser conside

rado como posiblemente neoplésico; las otras subdivisiones: ganglion, mlxe- 

dema loca llzado, m io s lt ls  os lflcan te  y m io s lt ls  p ro llfe ra t lv a , son con to - 

da probabllldad procesos reactivos. Por todo e llo  se han considerado en es

te estudio aquellas leslones del grupo XV-A que pudieron ser examinadas 

ultraestructura lm ente.

XV-A.- Xantomas.

XV-Al.- Fibroxantoma. H istlocltoma fib roso .

Este tlp o  tumoral fue d iscutido en el apartado IA3 de los tumores 

benignos del te jid o  fib roso .

XV-Ala.- Fibroxantoma a tîp ico .

Aunque no se pudo estudiar ningun caso de fibroxantoma a tîp ico  en nues

tra  casuîs tica , se d iscute en c le rta  extenslôn debido al Interês conceptual 

de esta leslôn tumoral.

a .-  Generalldades h is tô ricas  y conceptuales.
492El fibroxantoma a tîp ico  fue descrito  por Helwlg en 1961 . Bajo esta

denominaclôn considerô a pequeRas tumoraclones, de curso benigno, que apare- 

cîan en sujetos anclanôs, afectando fundamentalmente la  p le l de la  cara. Los 

tumores tenîan un aspecto h is to lôg ico  pleomôrfico, y segun Helwlg no eran 

de origen e p ite l la l .

Leslones tumorales semejantes hablan sido Interpretadas de modo d îfe - 

rente por otros autores. En 1949, Halpert*®* describ lô casos semejantes ba

jo  el têrmino " fibrosarcoma del he lix  de la oreja " . En 1951, Gentele®®® sé

paré 11 casos entre los sarcomas que ocurrîan en las zonas cutêneas daRadas 

actfnicamente porque no se comportaban clînicamente como sarcomas y no tenîan 

evidencla de d ife renclac lôn  e p t te lla l.  Bourne ( 1963 )**® estudiô una serle
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de tumores de apariencia sarcomatosa, pero clfnicamente no agresivos, a los 

que denominô " fibrOéarcoma paradôjlcd dé la p ie l " ( pseudosarcoma ). Kemp- 

son ( 1964 )®®  ̂ sigulô una serie de 21 pacientes con este tip o  de tumor y 

ninguno m etastatizô; considerô este u ltim o autor que la  leslôn se o rlg ln a - 

ba en una p ro llfe ra c lô n  de fib rob las tos  e h is tlo c ito s .

Un planteàmlento d ife ren te  fue proporclonado por Reed ( 1967 )®®*, 

que considerô très grupos de leslones dentro de un espectro d i f f c l l  de d e l i 

m ite r: carcinoma epidèrmolde fusoce lu la r, fibroxantoma a tîp ico  bien d lfe re n - 

clado y fibroxantoma a tîp ico  pleomôrfico. Smith ( 1968 )®®  ̂ sug1r1ô,al Igual 

que Reed, que algunos de los fibroxantomas atîp icos eran variantes de car

cinomas escamosos. Una ac titud  opuestd adoptô Hudson ( 1972 )®^® re c la s lf l-  

cando una serle de 19 carcinomas epidermoldes fusocelulares como fib roxan to 

mas a tîp icos .

A pesar de ser considerado un tumor benigno, se han descrito  varios 

casos con metSstasIs^^*’ ®® ’̂ ®®®.

b .-  Comentarlos acerca de los estudios u ltra es truc tu ra les  del f ib ro 

xantoma a tîp ico .

Resumiendo los hallazgos u ltraes truc tu ra les  publlcados del fib roxanto

ma a tîp ic o , los tipos celulares présentes en la tumoraclôn son: fib ro b la s to s , 

h is tlo c ito s  y m i o f i b r o b l a s t o s * * ' ^ * E n  uno de los casos estudia

dos por A lguacll ( 1975 )* *  se observaron gran cantldad de cêlulas de Lan- 

gerhans entremezcladas con los otros elementos ce lu la res; esto condujo a dicho 

autor a considerar que algunos fibroxantomas a tîp icos eran el resultado de 

la p ro llfe ra c lô n  de cTeulas de Langerhans a tîp icas . Nuestra experlencla en 

este punto, es que las cêlulas de Langerhans estan présentes en el dermls 

de leslones Inflam atorlas y neoplSsîcas dêrmicas ( linfomas y tumores eptte-
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H ales ) como parte de la  reacciôn al tumor y no como un componente in trfn s e - 
1299

CO de la  neoplasia

B a ttifo ra  ( 1976 estudiô ultraestructura lm ente dos carcinomas ep i- 

dermoides fusocelulares y demostrô de modo inequîvoco el origen escamoso de 

los elementos de hébito f ib ro b lé s tic o  présentes en la  tumoraclôn. Durante 

nuestra estancla en el labora to rlo  del Dr. B a ttifo ra  ( Department o f Patho

logy, Northwestern U n ivers ity  Medical School ) pudlmos ver como uno de esos 

casos fue envlado para consulta a una In s titu c lô n  de gran p re s tlg lo , en la 

cual se estableclô el diagnôstico de fibroxantoma a tfp lco . Este es un ejem- 

plo de la confusiôn existante en este campo y de la  probable superposiclôn 

de entldades tumorales.

Con este breve comentarlo acerca de una disoclaclôn diagnôstica entrâ

mes en el oscuro cap itu le  del carcinoma epidermolde fusoce lu la r, carcinosar

comas y pseudosarcomas, asi como en las relaclones de esas entldades con el 

fibroxantoma a tfp lco .

El carcinoma epidermolde fusocelu lar es una variante poco comun del 

carcinoma epidermolde. La In te rpretac lôn de las areas fusocelulares quedô 

sin ac la ra r desde el punto de v is ta  ôp tico ; algunos autores propusieron un 

origen fib ro b lé s tic o  reac tivo , mientras otros se Inclinaban por el carécter 

escamoso de las mlsmas^^®**®®®. Con la  apHcaclôn del microscopio e le c trô n i

co se llegô  a la  conclusiôn de que el componente sarcomatoso es el re su lta 

do de la  transformaclôn de las cêlulas escamosas^®’ ®®®’ *®®* ; a pesar de e llo  

algunos autores siguen sostenlendo el carécter mesenqulmal de los elementos 

fuslformes®®®.

El concepto de carcinosarcoma de p le l,  como un tumor de coH sIôn, no 

es ampllamente aceptado, y se le  considéra como un patrôn especial del c a rc i

noma epidermolde fusoce lu la r.
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Finalmente, la  entldad tumoral conocida como pseudosarcoma, debe Ser 

c ircunscrita  a aquellos casos de carécter reac tivo , pleomôrfico, s in evidencla 

de carcinoma In f i l t r a n te .  Tal tlp o  de leslones exis te  y sonde carécter mesen

qulmal; los estudios u ltraes truc tu ra les  asi lo  han conflrm ado***’ *^®®.

XV-A2.- Xantoma.

Ningun caso pudo ser Inc lu ido en este estudio.

XV-A3.- Xantogranuloma ju v e n ll. Nevoxantoendotelloma.

a .-  Generalldades h is tô ricas  y conceptuales.

El término " nevoxantoendotelloma " fue Introducido por Me Donagh (1912) 

*^®®para d e sc rib ir unas leslones nodulares dêrmicas en n lfios, frecuentemen- 

te révers ib les , constitu ldas por h is t lo c ito s , d is tin to s  tipos de cêlulas g i 

gantes, lin fo c ito s  y plasméticas. Helwlg ( 1954 )*^®® denominô a estas le s lo 

nes " xantogranuloma juven ll " ;  aunque posterlormente se han descrito  casos 

en la  edad a d u l t a * ^ ® ® , sigue siendo la  nomenclatira mas aceptada.

b .-  ComparaclÔn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen

te publlcados en la  l lte ra tu ra .

En los très casos de xantogranuloma ju ve n ll examinados u ltra e s tru c tu 

ralmente en este traba jo , los hallazgos han sido semejantes a los onserva- 

dos por otros a u t o r e s * ^ ® ® . No hay duda del carécter h is t lo c ita r lo  

de la  les lôn . Las vacuolas H pfd lcas Intracitoplésm icas estén rodeadas por 

una membrana y se Interpretan como resultado de fagoc itos is  y  no de s în te - 

sls  ; ademés se encuentran todos los rasgos u ltraes truc tu ra les  h is t io c lta 

rlo s  , y la  evidencla morfolôgica de la  formaclôn de las cêlulas gigantes 

a p a r t ir  de la  fusiôn de los elementos celu lares mononucleados.

XV-A4.- Xantogranuloma re trope ritonea l.

No se Incluyô ningun caSo en este estudio.

XV-A5.- Tenoslnovltls nodular. S in o v ltls  v lllo n o d u la r pigmentarla.Tumor
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de cêlulas gigantes de las valnas tendlnosas.

a .-  Generalldades h is tô ricas  y conceptuales.*®*

Ha ex is tido  una gran confusiôn en la  llte ra tu ra  en re laclôn con este 

grûpo de leslones. La nomenclatura ha sido muy variada, apareclendo m ultip les 

sinônimos. Sin embargo, la  tendencla general ha sido la  de considerar dos 

grupos semejantes de leslones: por una parte la  " s in o v lt ls  v lllonodu la r 

pigmentada " ( têrmino Introducido por Ja ffe  en 1941®®® ) ;  y en segundo lu 

gar, e l " tumor de cêlu las gigantes de las valnas tendlnosas " . Desde el 

punto de v is ta  microscôpico las leslones son bésicamente semejantes, y es

tén constitufdas por très grupos de cêlulas : cêlulas fusiformes y pollgona- 

les del estroma, cêlulas gigantes y cêlulas xantomatosas. Las d iferenclas 

fondamentales entre esos dos tipos bésicos de leslones son de tlp o  macroscÔ- 

p lco, es dec ir condiclonadas por la  loca lIzaclôn  de la  les lôn ; cuando la  le 

slôn se loca lize  jun to  a las articu lac lones adopta la  forma de tenov itts  no

dular 0 s in o v lt ls  v lllo n o d u la r pigmentada, s i la  leslôn afecta a las valnas 

tendlnosas adqulere el patrôn de tumor de cêlu las gigantes.

La frecuente réc id iva  ( 10% ) y  la  ocasional transformaclôn maligna 

son datos que apoyan el carécter neoplésico de estas leslones y estén en con

tra  de un origen In flam atorlo  o metabôHco.

b .-  ComparaclÔn de los hallazgos u ltraes truc tu ra les  con los previamen

te publlcados en la  l lte ra tu ra .

Se estudiaron u ltraestructura lm ente 9 casos, cuatro de s in o v lt ls  v l l l o 

nodular pigmentada y cinco de tumor de cêlulas gigantes de las valnas tend l

nosas. Los hallazgos fueron superponibles en todos e llo s .

Varios estudios u ltraes truc tu ra les  han estado dedicados a este tlp o  de 

leslones*®’ *®®’ ^®®’ *^®®’ *^®®; la  mayorîa de los casos examinados correspon-
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dieron a tumores de células gigantes de las valnas tendinosas^^’ ^ "^ ’ ^®®, y  

solo casos alslados de s in o v ttls  vU lonodu la r^^’ ^^^^’ ^^®^. La In te rp re tac ldn  

de las células responsable; de la  lesién ha sido variada; mlentras Cartens 

( 1978 y W olff ( 1972 sugleren un origen mesenqulmal o h ls t io c î-

t lc o ,  otros como Alguacll ( 1978 y Eisenstein ( 1968 proponen un 

origen s in o v ia l, Nuestra experiencla apoya el origen s lnov ia l de la  le s ié n , 

como se expresa claramente en las llus trac lones  correspondientes. La presen- 

c la de làmina basai y de desmosomas bien desarrollados Id e n tif ic a  a la  ma

yor la de las células tumorales con elementos celuiares s inov ia les, ta l y  como 

se apreclan en las hiperplasias de las células sinovia les de las a r t r i t l s  

y  de les Slrov1oearc»nae252.38l,426,60l.834.84l.975

parables a las células s inovia les tlp o  A y B de Barland ( 1962 se encuen- 

tran en la  mayorla de las leslones.

Los otros tlpos celulares présentes en la  les ién : fib ro b la s to s , h ls t lo -  

c lto s , células xantomatosas y célu las gigantes multinucleadas pueden ser asu- 

mldos por las células sinoviales y  por los h ls tlo c lto s . A lguacll ( 1978 

describ lé tamblen elementos m io fib rob lés ticos .

Las células gigantes multinucleadas sertan el resultado de la  fusién 

de las células sinovia les tlp o  A ( tlp o  h is t lo c ît ic o  de Barland ) ,  por un 

mecanismo semejante  al de la  formaclén de células gigantes en el tumor de cé

lu las  gigantes é se o *^ '*^^ '^ ** '^^^^  , en el granuloma p e rifé r ico  de células 

gigantes del maxllar*^^^ y en las leslones granulomatosas®*^^^^*^^^^, El 

mecanismo întimo reside en la  fusién y reabsorclén de las membranas ce lu la 

res. Una de las Imégenes u ltraes truc tu ra les  mas sugestivas de este proceso 

es la  Intima In te rd lg lta c lé n  del borde ondulante de las células sinoviales 

0 h ls t lo c lto s  en la  p e r ife r la  de las cé lu las g igantes., como un paso previo
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a la  fusién. Un d e ta lle  u ltra e s tru c tu ra l de in terés es la  presencia de mdl- 

t ip le s  cen trio los  en las células gigantes, dichos cen trio los tienen tenden- 

c ia  a formar agrupaclones. Este fenémeno fue in icia lm ente observado en los 

osteoclastos^^^, y se creyé ca rac te rfs tico  de este tlp o  ce lu la r; pos te rio r- 

mente se observé en d is tin to s  tlpos de células glgantes^^^^. De hecho se 

acepta que el origen de osteoclastos y de células gigantes es el mismo, la  

fusién de elementos de h lb lto  h is t lo c ft ic o . La agregacléh c e n tr io la r es 1n- 

terpretada como una consecuencla de la  fusién ce lu la r y no como el resu l

tado de d iv is lones nucleares m u ltip les .
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DISOISION. SEGUNDA PARTE.- DISOCIACIOfCS Ê^̂RE IDS DIAGN08TICOS CON MI- 

CROSCOPIA OPTICA Y QfCTR)NICA.

I . -  GENERALIDADES.

I I . -  TIPIFICACION DE LOS TUMORES MALIGNOS INDIFERENCIADOS.

I I I . -  CONFUSION ENTRE DISTINTOS TUMORES DE PARTES BLANDAS.

IV .- TUMORES CON PATRON " EPITELIAL " QUE CORRESPONDIERON A TUMORES 

DE PARTES BLANDAS.

V .- TUMORES CON PATRON " SARCOMATOIDE " NO CLASIFICABLES COMO TUMORES 

DE PARTES BLANDAS.
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I.- GENERALlOADES.

En 47 ocasiones ( 15,6% de los tumores inclu idos en este estudio,

301 casos ) ,  el dlagnôstico f in a l ,  despuês de obtenlda la  Informaclôn u lt ra 

e s tru c tu ra l, fue d ife ren te  del dlagnôstico In lc la l obtenldo con microscopfa 

ôp tica. Esta disoclaclôn fue de d is t ln to  carScter en los d iferentes casos.

El grupo mas numeroso ( 23 casos ) corresponde a tumores pobremente 

diferenclados con microscopfa ôptica y que se suelen c la s if ic a r  bajo las 

denominaclones descrip tivas " tumor mesenqulmal fusoce lu la r " o " tumor ma- 

llgno Indiferenclado de células pequeRas " .

Un segundo grupo, esta cons titu ido  por aquellos casos en que se esta- 

blece un dlagnôstico especffico de un determinado tumor de partes blandas, 

y que despuês del estudio u ltra e s tru c tu ra l se considéra otra  tumoraclôn 

de partes blandas.

El te rce r grupo de disoclaclones esta representado por la  rara eventua- 

lldad  en que se establece el dlagnôstico de tumor e p i te l la l ,  y posterlormen- 

te se confirma que se tra ta  de un tumor mesenqulmal.

Finalmente, ex is te  un cuarto grupo de tumores que se t lp i f ic a n  como 

tumores mesenqulmales, o se suglere ta l po s ib llld a d , y el estudio mlcros- 

côplco e lectrôn ico demuestra un tumor de origen e p ite l la l o melanocftico.

A continuaclôn se describen d e ta iladamente los casos en que se plan-, 

tearon las d is tin ta s  situaclones previamente expuestas.
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II.- T I PI F I C AC I O N  DE LOS TUMORES MALIGNOS INDIFERENCIADOS.

En 23 ocasiones { 7,6% de los tumores inclu idos en este estudio,

301 casos ) la  microscopla e lestrôn ica perm itlô el dlagnôstico de tumora- 

clones malignas pobremente diferencladas. A continuaclôn se expresan; el 

numéro de orden u tillz a d o  en la  exposiclôn de los resultados, el dlagnôs- 

t lc o  In ic la l con microscopla ôp tica , y el dlagnôstico f in a l despues del estu

dio u ltra e s tru c tu ra l.

1. -

2 . -

3.

4 .-

5 .-

6 . -

7 .-

8 . -

9.

10.

-D1 ) . Tumor fusocelu lar maligno.

Leiomiosarcoma.

II-A2,a7 ) .  Tumor mesenqulmal maligno.

Leiomiosarcoma.

II-A 2 ,a l2  ) .  Tumor maligno Indiferenclado.

Leiomiosarcoma e p ite llo ld e . 

II-A 2 ,a l4  ) .  Tumor mesenqulmal maligno.

Leiomiosarcoma.

II-B2,aE2 ) .  Tumor maligno Indiferenclado.

Rabdomiosarcoma embrlonarlo. 

II-B2,aA5 ) .  Tumor maligno Indiferenclado.

Rabdomiodarcoma a lveo lar. 

II-B2,aA6 ) .  Tumor maligno Indiferenclado.

Rabdomiosarcoma a lveo lar. 

II-B 2,aP l ) .  Tumor mesenqulmal maligno.

Rabdomiosarcoma pleomôrfico. 

V-B1,4 ) .  Tumor maligno Indiferenclado.

Angiosarcoma.

VII-B2,1 ) .  Tumor mesenqulmal maligno.

Meso t e l lo m a  f i broso maligno.
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11.- ( V III-8 1 ,2  ) .  Tumor mesenqulmal maligno.

Schwannoma maligno.

12.- ( IX-81,1 ) .  Tumor maligno Indiferenclado.

Neuroblastoma.

13.- ( X-Al.S ) .  Tumor maligno pleomôrfico.

Feocromocitoma.

14.- ( XIV-87,11 ) .  Tumor maligno pleomôrfico.

Sarcoma de Kaposi.

15.- ( XIV-89,1 ) .  Tumor maligno Indiferenclado de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.

16.- ( XIV-89,2 ) .  Tumor maligno Indiferenclado de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.

17.- ( XIV-89,3 ) .  Tumor maligno Indiferenclado de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.

18.- ( XIV-89,4 ) .  Tumor maligno Indiferenclado de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.

19.- { XIV-89,6 ) .  Tumor maligno Indiferenclado de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.

20.- ( XIV-89,8 ) .  Tumor maligno indiferenclado de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.

21.- ( XlV-89,11 ) .  Tumor maligno Indiferenclado de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.

22.- ( XIV-89,14 ) .  Tumor maligno Indiferenclado de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.

23.- ( XIV-89,16 ) .  Tumor maligno de células pequeRas.

Sarcoma de Ewing.
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Como se puede apreclar en la  l is ta  de diagnôsticos d e f in it iv e s , hay 

sels casos de tumores fusocelulares malignes ( 1,2,3,4,10 y 11 ) ;  cuatro tu 

mores pleomôrficos ( 8,9,13 y 14 ) ;  y trece tumores malignes de células pe

queRas ( 5,6,7,12,15,16,17,18,19,20,21,22 y 23 ) .  Es bien conocido que estas 

très categories genéricas de tumores malignes ( fusoce lu lares, pleomérficos 

y de células pequeRas ) son las que presentan mayor problème en el d lagnéstl- 

co d ife re n c la l. Existen otros tumores, muy Infrecuentes, en los cuales la 

d if ic u lta d  diagnôstica reside en su rareza ( sarcome a lveo lar de partes blen

des, paragangliomas, e tc . ) ,  pero que poseen unos patrônes arqu ltectura les 

bien de fin idos; debido a e l le ,  una vez que se estudia uno de e llo s  detenlda- 

mente, los sigulentes no enclerran gran d if ic u lta d  diagnôstica.



I

439

III.- C O NF U S I ON  E N TR E  D I ST I N T OS  T U MORES DE PARTES BLANDAS.

En 13 casos ( 4,3% de los 301 tumores estudlados ), la  informaclôn 

obtenlda con el microscopio e lec trôn ico , substituyô un dlagnôstico de tu 

mor de partes blandas por o tra  entldad tumoral de partes blandas. A c o n ti

nuaclôn se c itan  las situaclones en que se produjeron dichas disoclaclones 

diagnôsticas:

1 .-  ( I-E l ) . -  Fibromatosis............................Mixofibrosarcoma.

2 .-  ( II-B l,b 3  ) . -  Mixoma In tram uscu la r...Liposarcoma mixolde.

3 .-  ( I I I -A l,a lO  ) . -  Neurofibroma...............Leiomioma.

4 .-  ( III-B 2 ,a E l ) . -  Estesloneuroblastoma.Rabdomiosarcoma embrlonarlo.

5 .-  ( IV-A5,2 ) . -  Sinoviosarcoma...................Hemanglopericitoma.

6 .-  ( IV-A5,3 ) .^  Flbhohlstlocltoma  Hemanglopericitoma.-

7 .-  ( IV-A5,5 ) . Angioma esclerosante...........Hemanglopericitoma.

8 .-  ( IV-B1,5 ) . Leiomiosarcoma.......................Angiosarcoma.

9 .-  ( V III-A 3 ,8  ) . -  Fibromatosis.................Schwannoma.

10.- { V III-A3,10 ) . -  Leiomioma ...................Schwannoma.

11.- ( V III-A3,22 ) . -  Células fusIform es?..Schwannoma.

12.- ( IX-B2,2 ) . -  Glloma................................ Ganglloneuroblastoma.

13.- ( XIV-A8,1 ) . -  Schwannoma?.................... Progonoma melanôtico.

En este grupo de disoclaclones se encuentran dos patrônes tumorales

en que la  confusiôn es frecuente: tumores mixoldes ( casos 1 y 2 ) ,  y tumo

res fusocelulares ( casos 3,8,9,10,11 ) .  En el grupo de los tumores m ixol

des, las disoclaclones fUeron Importantes, ya que con microscopfa ôptica 

se establecleron diagnôsticos de tumores benignos, y s in embargo se tra -  

taba de sarcomas de baja malignidad.
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Otra enseBanza de este grupo de disoclaclones es el constater la  capa- 

cldad Imitadora de los hemangiopericitomas; en très casos ( 56 y 7 ) esta 

varledad tumoral mimetizô en algunos campos a otras varledades tumorales 

( sinoviosarcoma, flb roh ls tloc ltom a  maligno y angioma esclerosante ) .

En los casos 11 y 13, la  p rinc ipa l d if ic u lta d  d iagnôstio  se orig inô  

en la  Insu fic lenc la  del material blôpsico ( en el caso 11 el material pro- 

cedla de una punclôn-aspiraclôn ) .  Pensamos que la  microscopic electrônica 

puede ser de gran va lo r en la  t lp i f ic a c lô n  de timorés en que cl material 

obtenldo sea escaso.
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IV .- TUMORES CON PATRON " EPITELIAL " QUE CORRESPOND!ERON A TUMORES 

DE PARTES BLANDAS.

Esta eventualIdad ocurriô  solamente en un caso. Se trataba de una tu 

moraclôn submaxilar diagnostlcada de oncocitoma, en la  que a pesar del esca

so material obtenldo, la  microscopfa e lectrôn ica  fue de gran ayuda al demos- 

t r a r  que se tratàba de un rabdomioma adulto.

1 .- ( I I I - B l , a l  ) . Oncocitoma submaxilar Rabdomioma adulto.
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V.- TUMORES CON PATRON " SARCOMATOIDE " NO CLASIFICABLES COMO TIMORES 

DE PARTES BLANDAS.

Ocho casos ( 2,6% de los tumores Incluidos en este estudio, 301 casos), 

que fueron considerados in icia lm ente en este trabajo  por su patrôn mitroscô- 

pico ôptico sarcomatoide, fueron diagnosticados posteriormente como timores 

e p ite lia le s  o melanocfticos. Dichas disoclaclones fueron las s igu len tïs :

1 .- ( 902 ) . Rabdomiosarcoma pleomôrfico.

Carcinoma epidermolde fusoce lu la r.

2 .-  ( 444 ) .  Sarcoma e p ite llo ld e .

Mel anoma.

3 .-  ( 2268 ) .  Carcinoma o sarcoma Indiferenclado.

Melanoma.

4 .-  ( 2246 ) .  Carcinoma o sarcoma Indiferenclado.

Melanoma.

5 .-  ( 2503 ) . Tumor maligno pleomôrfico?. Leiomiosarcoma?.

Carcinoma renal.

6 .- ( 2960 ) .  Carcinoma o sarcoma pleomôrfico.

Carcinoma renal.

7 .-  ( 2927 ) .  Angiosarcoma.

Carcinoma epidermolde.

8 .-  ( 3694 ) . Rabdomiosarcoma pleomôrfico?. H istlocltoma pleomôrfico?.

Carcinoma pobremente diferenclado.

El numéro Inclu ldo entre paréntesis corresponde al nûmero de la  Inc lu - 

slôn en Epon reallzada en el Laboratorlo de Microscopfa Electrônica de la 

C.S.S.S. " 1° de Octobre ".
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En este grupo de disoclaclones se pone de manifiesto una vez mas la  d i- 

versidad a rqu itec tu ra l y c ito ld g ica  de los carcinomas epidermoides, melano

mas y carcinomas renales. Dichos tumores producen con gran frecuencia patro- 

nes h isto lôgicos que simulan tumores mesenquimales malignos.

En el caso de! melanoma, la  demostraclôn de melanososmas en d is tin to s  

estadios de maduraclôn es el c r i te r io  dlagnôstico fundamental. En los ca rc i

nomas, es la  presencia de làs especialIzaclones de s u p e rfic ie .( lâmina basai 

y  uniones In te rce lu la res  bien desarrolladas ) la  que contribuye a establecer 

el dlagnôstico d e f in it iv o .
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DISCUSION. TERCERA PARTE.- TUMORES DE PARTES BLANDAS DE HIATOGENESIS 

INCIERTA.

I . -  GENERALIDADES.

I I . -  RECLASIFICACION DE ALGUNAS ENTIDADES TUMORALES.

I I I . -  SUGERENCIAS HISTOGENETICAS.
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I.- GENERALIDADES.

Cuando se publicô el fascfculo de la  OMS^^  ̂ de la  c la s ifica c iô n  h is to lô - 

gica de los tumores de partes blandas, el apartado XIV, que comprendîa los 

tumoVes de histogênesis in c le rta  era el mSs numeroso; se Inclufan 17 entlda- 

des tumorales en dlcho grupo, 9 benignas y 8 malignas.

XIV-A.- Tumores benignos de histogénesis In c le rta .

1 .- Tumor de célu las granulares.

2 .-  Condroma de partes blandas.

3 .-  Osteoma de partes blandas.

4 .-  Glloma nasal.

5 .-  Tumor pacinlano.

6 .-  Tumor adenomatolde del tra c to  g e n ita l.

7 .-  Mixoma.

8 .-  Progonoma melanôtico.

9 .-  Hamartoma fib roso  de la  In fancla .

XIV-B.- Tumores malignos de histogénesis In c le rta .

1 .- Sarcoma a lveo lar de partes blandas.

2 .- Tumor maligno de células granulares.

3 .-  Condrosarcoma de partes blandas.

4 .-  Osteosarcoma de partes blandas.

5 .-  Tumor maligno de células gigantes de partes blandas.

6 .-  F lbrohlstlocltom a maligno.

7 .-  Sarcoma de Kaposl.

8 .-  Sarcoma de células c laras.

Con posterlorldad a esta c la s if ica c iô n  se han descrito  nuevas en- 

tldades tumorales de histogénesis In c le rta : sarcoma e p lte l Iode, tumor de
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Ewing extraesquelético y progonoma melanôtico maligno ( tumor melanôtico
16 237 292neuroectodérmico de la In fanc la , maligno ) ’ ’ . Estas très entlda-

des tumorales serén consideradas en este apartado jun to  a las expresadas 

en la  c la s if ica c iô n  de la  OMS.



447

I I . -  RECLASIFICACION DE ALGUNAS ENTIDADES TUMORALES DE HISTOGENESIS 

INCIERTA.

A .- Tumores benignos de histogénesis In c le rta .

De los tumores benignos de histogénesis In c le rta  se estudiaron en este 

trabajo ejemplos de: tumor de células granulares ( 3 casos ) ,  condroma de 

partes blandas ( 1 caso ) ,  tumor adenomatolde del trac to  genita l ( 1 caso ) ,  

mixoma ( 1 caso ) ,  y  progonoma melanôtico ( 1 caso ).

Despuês de los datos expuestos en los resultados y de la  rev is lôn  

pormenorizada de cada uno de e llo s  en la  primera parte de la  DIscusIÔn, se 

puede conc lu ir que el timior adenomatolde del trac to  gen ita l es de es tirpe  

m esote lla l, y por tanto debe ser Inc lu ldo  en el grupo V II de la  c la s lf lc a -  

clôn de la  OMS.

El mixoma es un tumor del mesenqulma p rim itiv e . No parecen e x is t i r  

argumentes series para mantener a este tumor como de origen In c le rto , s i bien 

no existe  un nombre especffico para la  cé lu la  mesenqulmal p rim itiva .

DIscusIÔn especial merece el progonoma melanôtico ( tumor neuroectodér

mico melanôtico de la  Infancla ) .  Los datos aqui presentados, asi como los 

estudios u ltraes truc tu ra les  previamente publlcados, demuestran de un modo 

Inequfvoco la  presencia de dos tlpos ce lu la res: neurobléstico y m elanocfti

co. Por tanto deberfa ser Inc lu ldo  en el grupo de los tumores del sistema 

nervioso p e rifé r ic o .

B .- Tumores malignos de h is to g é n e s is in c le rta .

En los tumores malignos de histogénesis In c le rta , se aportan en este 

traba jo  datos, que jun to  a otros semejantes de la  l lte ra tu ra , permiten la 

re c la s ifica c lô n  de algunas entldades tumorales.

En primer lugar hay que considerar al sarcoma de Kaposl. La composi-
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ciôn ce lu la r de este tumor consiste basicamente en très tlp o s : e n d o te lia l, 

p e r ic ita r ia  e in te r s t ic ia l . Los dos primeros tlpos celu lares no presentan dudas 

en cuanto a su origen; en cuanto a la  célu la in te r s t ic ia l ,  no es un tlp o  1n- 

trlnsecamente d ife re n te ; de hecho guarda gran semejanza con los p e r ic ito s , de 

los que se d iferencla  por su topografla y la  ausencla de llm lna basai, Con los 

datos obtenidos en este traba jo , se puede conc lu ir que las células In te rs t lc la -  

les son elementos p e r ic ita r lo s  modificados. Por todo e llo  el sarcoma de Kapo

s l debe ser considerado una varledad de englosarcdma, y por tanto c la s lf lc a r -  

se en el grupo IV ( tumores del te jid o  vascular ).

Algo semejante ocurre con el " sarcoma de células claras de los tendo- 

nes y aponeurosis " ,  considerado por un tiempo como un tumor de origen sino

v ia l.  La presencia de melanina, demostrada Inequivocamente por la  existencla 

de melanosomas en las células tumorales, emparenta a esta varledad tumoral 

con los melanomas o con los tumores de origen neuroectodérmico en sentido 

ampllo.
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III.- S U GERENCIAS H I ST O G E N E T I C A S  EN LOS TUMORES DE O R IG E N  INCIERTO.

El tumor de célu las granulares sigue siendo un enigma histogenético. • 

De todas las h ip fites is  presentadas en la  l lte ra tu ra ,  que fueron revlsadas de- 

tenldamente en la  primera parte de la  d iscusién, la  que considéra a la  cé lu

la  de Schwann como responsable de la  tumoraclôn es la  mas fundada.

Tanto el " condroma de partes blandas " como los condrosarcomas de par

tes blandas, no deben considerarse de "h is togénes is  In c le rta  " .  Su origen 

esta en la  capacidad de d ife renclac lôn  del mesenqulma p r im itiv e , que en su 

desarro llo  adqulere una serle  de especialIzaclones bloquîmicas y morfolôgicas 

que condiclonan la  s in te s is  de la  m atriz ex trace lu la r del ca rtflago . Por tan

to , estos tumores jun to  al osteoma y osteosarcoma de partes blandas, mas 

que un problema histogenético plantean un problema de nomenclature que 1n- 

cluya las capacidades histogenéticas del mesenqulma. Esto ya viene recogido 

en las c las ificac lones mSs reclentes de Enzinger ( 1977 en las que es

tos tumores ya no forman parte del grupo de los tumores de histogénesis In 

c le rta .

Al Igual que el tumor de células granulares, el " sarcoma a lveo lar de 

partes blandas " présenta un gran problema taxonômico. Como se révisé amplla

mente en la  primera parte de la  d iscusiôn, la  teorfa  paragangllonar es la  mâs 

verosim ll. El patrôn a rqu itec tu ra l del tumor y la  presencia de " grânulos se- 

c re to rlos  " sugleren un origen paragangllonar. Sin embargo, la  ausencla de 

las célu las sustentaculares en el sarcoma a lveo la r, y la  presencia de dos 

hechos " a ttp icos " : la  existencla de estructuras c r is ta l Inas cltoplSsmlcas 

( ausentes en los paraganhllomas ) ,  y la  d is tr ib u c lô n  topogrSfIca ( d ife ren 

te de la  de los paragangliomas ) ,  hacen muy cuetlonable esta sugerencla h ls - 

togenêtlca.
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El tumor maligno de células gigantes de partes blandas debe ser In c lu l

do con los fib roh is tloc itom as malignos, de los que constituye una varledad 

h is to lég ica . Es frecuente observer areas mezcladas de estos dos patrones d i 

ferentes en el mismo tumor. No hay duda de que ambos grupos tumorales son de 

origen f ib ro h is t lo c ita r lo .  El problema que se plantea es e l de establecer el 

origen primarlo en el fib rob las to  o en el h is t lo c ito .  Este problema d l f l c l l -  

mente se resolverS por estudios u ltraes truc tu ra les  por las razones d ls c u tl-  

das détailadamente en el apartado.de discusién dedicado a estos tumores. Exis

ten argumentes expérimentales a favor de uno u o tro  tlp o  ce lu la r como el e le - 

mento prim igenio; no obstante, el problema de la  dualldad flb ro b la s to -h ls tlo -  

c lto  sigue sin resolverse.

Finalmente, en cuanto al sarcoma de Ewing extraesquelético, el proble

ma histogenético sigue planteado en los mismos términos que para los casos 

de loca lIzaclén  ésea. Serén necesarlos estudios u ltraes truc tu ra les  detenidos 

de la  osteogénesis, asi como un ana lls ts  riguroso de los marcadores ce lu la 

res evidenclables con têcnicas Immunol6g1cas, para lle g a r a conocer el origen 

ce lu la r de esta neoplasia. Estos aspectos fueron examinados en profundidad 

en el apartado dedicado al sarcoma de Ewing en la  primera parte de la  Discu

sién.
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DISCUSION. CUARTA PARTE.- TUMTRES DE PARTES BUmS INCLASIFICABLES CON 

MICROSCOPIA ELECTRONICA.

I . -  GENERALIDADES.

I I . -  EXPOSICION Y COMENTARIOS DE LOS CASOS NO CLASIFICABLES.
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I.- GENERALIDADES.

Se incluyen en este apartado 10 tumores en los que se efectué in ic ia l 

mente un dlagnôstico d ife renc la l ampllo, en el que se consideraban varias po- 

s ib ilid a d e s , y entre e lla s  alguno referente a algun tumor de partes blandas.

En estos 10 casos, a pesar de un estudio u ltra e s tru c tu ra l detenido, no se 11e- 

gô a un dlagnôstico d e fin it iv e . Este ndmero de casos supone que el 3,3% de 

los tumores Incluidos en este estudio ( 301 casos ) no pudo c la s if ic a rs e  co- 

rrectamente. SI se tiene en cuenta que los 10 casos eran tumores malignos, y 

que el nûmero de tumores malignos de partes blandas estudlados fue de 146, se 

deduce que el 6,8% de los tumores malignos de partes blandas quedô sin  c la s i

f ic a r .

Este grupo es d i f t c l l  de d e llm ita r , ya que en la  categorla de tumores 

In c la s ifica b le s  de partes blandas se pueden superponer otras entldades tumo

rales como: carcinomas Indeferenctados, melanomas y linfomas pobremente d ife 

renclados. Por e llo  se Incluyen solamente aquellos casos, que como se Indicé 

en el pârrafo a n te r io r, consideraron entre las posibllldades diagnôsticas 1n1- 

c la les a algun tumor de partes blandas.
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II.- E XPOSICION Y COME N T A RI O S  DE LOS C A SOS NO CLASIFICABLES.

La l is ta  de casos no c la s tflca b les  muestra,entre paréntesis, el numéro 

de Inclusion en el labora to rlo  de microscopla e lectrônica de la  C.S.S.S.

" 1° de Octobre " ,  y los diagnôsticos d ife renc la les  planteados.

1 .- ( 814 ) . -  Tumor maligno Indiferenclado pleomôrfico.

Carcinoma ânaplSstco.

Rabdomiosarcoma.

2 .-  ( 1203 ) . -  H istlocltom a.

Carcinoma.

LIn forna.

Neuroblastoma.

3 .-  ( 1406 ) . -  Tumor maligno Indiferenclado de células pequeRas.

Rabdomiosarcoma embrlonarlo.

4 .-  ( 1841 ) . -  Tumor maligno Indiferenclado pleomôrfico.

Rabdomiosarcoma.

Leiomiosarcoma e p ite llo ld e .

. Angiosarcoma.

Carcinoma escamoso.

5 .-  ( 2355 ) . -  Tumor maligno Indiferenclado.

Tumor de células germinales.

Linfoma.

6 .-  ( 2373 ) . -  Liposarcoma pleomôrfico.

F lbrohlstlocltom a maligno pleomôrfico.

7 .-  C 2820 ) . -  Tumor maligno Indiferenclado.

Tumor de células germinales.

Linfoma.
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8 .-  ( 2995 ) . -  Fibrosarcoma.

Mixofibrosarcoma.

Schwannoma maligno.

9 .-  ( NU8071 ) . -  Sarcoma e p ite llo ld e .

Carcinoma.

10.- { NU6201 ) . -  H istlocltom a.

Carcinoma.

Linfoma.

Examlnando detenldamente la  microscopla Ôptica y e lectrônica de estos 

10 tumores se pueden englobar en cuatro grupos;

- Tumores malignos pleomôrficos ( 1 ,4,6,9 )

- Tumores malignos de células grandes ( 2,5,7,10 )

- Tumor maligno de células pequeRas ( 3 )

- Tumor maligno fusocelu lar ( 8 ) .

Estos grupos vienen a re p e tir  la  c la s ifica c iô n  clésica de los sarcomas 

pobremente d iferenclados, en la  que se daba un término descrip tive  y no se 

Intentaba hacer un estudio histogenético.

Los hallazgos u ltraes truc tu ra les  en esta serle de casos no fue su flc len - 

te  para establecer un dlagnôstico d e fin it iv e . Las razones de esta Insu fic len 

cla  fueron de dos tlpos :

a .-  Marcada Indiferenclaclôn de las células tumorales que no mostraron 

los rasgos u ltraes truc tu ra les  de ninguno de los grupos de tumores 

de partes blandas, ni de tumores de otra estirpe  ( H n fo lde , ep i

te l la l  0 melanocTtIca ) .

b .-  Superposiclôn en las células tumorales de un mismo caso de caracte- 

r ls t lc a s  citoplésmicas y de superfic ie  correspondientes a d is t in 

tos tumores de partes blandas o a células de d is ttn ta  es tirpe .
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DISCUSION. QUINTA PARTE.- COFENTARIOS FINALES SOBRE LOS RESULTADOS.

I . -  UTILIDAD DEL MICROSCOPIO ELECTRONICO EN EL DIAGNOSTICO DE LOS 

TUMORES DE PARTES BLANDAS.

I I . -  UTILIDAD DEL MICROSCOPIO ELECTRONICO EN EL ESTUDIO HISTOGENE- 

TICO DE LOS TUMORES DE PARTES BLANDAS.

I I I . -  LIMITACIONES DEL MICROSCOPIO ELECTRONICO EN EL DIAGNOSTICO.
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I . -  UTILIDAD DEL MICROSCOPIO ELECTRONICO EN EL DIAGNOSTICO DE 

LOS TUMORES DE PARTES BLANDAS.

El va lo r prSctlco del microscopio e lectrônico en el dlagnôstico d la - 

r lo ,  es d e c ir, su u t i l ld a d  en un Servic lo de Anatomia Patolôgica de un Hos

p ita l General, ha sido presentqdo la  mayorla de las veces en forma de casos 

p a rticu l ares o de seminaries en lôs que se tra ta  de demostrar la  gran ayu

da prestada por los hallazgos u ltraes truc tu ra les .

En algunos campos de la  patologla humana la  microscopla e lectrônica 

es absOlutamente necesarla, como ocurre en la  patologla rena l, siendo una 

de las tëcnicas que permite una t lp if ic a c lô n  correcta de los procesos glome- 

ru la res. Para e l lo ,  grandes eerles de blopsias renales han tenido que ser 

examinadas con el microscopio e lec trôn ico , obtenléndose de este estudio una 

serle de parémetros morfolôgicos, de cuya evaluaclôn en cada caso p a rticu 

la r  se obtiene una mayor precislôn en la  c la s ifica c iô n  de las glomerulopa- 

t la s . Intentes semejantes estén siendo desarrollados en diverses campos de 

la  patologla tumoral { endocrInOlogla, sistema nervioso ce n tra l, te jid o  

hematopoletico y gangllos l in fé t ic o s  ) .

En cuanto a los tumores de partes blandas, existe una gran profusiôn 

de publIcaclones u ltra e s tru c tu ra le s , pero como se d iscu tlô  previamente, la 

mayorla presentan casos alslados o series muy côrtas. Solo hay algunas ca- 

suTstlcas ampllas, siendo la  mayor la  de Taxy y B a ttifo ra  ( 1980 en

la  cual se recogen datos referentes a 129 tumores de partes blandas, pero la 

presentaclôn de los resultados es meramente descriptiva y muy sumarla.

Uno de los motivos fondamentales de este traba jo , ha sido el obtener
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en cada grupo tumoral una serle de parlmetros morfolôgicos de tlp o  histoge- 

nê tlço , qee al ser apllcados a una poblac16n amplia de tumores de partes 

blandas permita la  mayor precislôn diagnôstica. Estos parimetros morfolô

gicos vieren seRalados, ton uno o dos asteriscos, en los cuadros de evalua- 

clôn morfolôgica descrip tive  y sem icuentita tiva, situados al f in a l de los 

resultados de cada grupo tumoral.

De modo muy resumido, y en forma de esquemas prâcticos, los parôme- 

tros fundamental es de cada grupo tumoral se recogen en las tablas que se 

exponen a continuaclôn;

I.-TUMORES DEL TEJIDO FIBROSO.

- Patrôn fa sc icu la r.

- Cêlulas fuslformes.

- Gran désarro ilo  del RER.

- Fllamentos cltoplSsmlcos y cuerpos densos ( rasgos m lo flb ro b lfis tl-  

cos présentes fundamentalmente en las fibrom atosis ) .

II--TUMORES DEL TEJIDO ADIPOSO.

- Inclusiones cltoplSsmlcas: lIpTdIcas ( sin membrane lim ita n te  ) .

glucogênlcas-

- Fllamentos citoplësmicos.

- VesTculas de p inoc itos is .

- Lëmina basai.

- Abondantes proteogllcanos en el espaclo ex trace lu la r.
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I I IA . -TUMORES DEL T E JI D O  M U SCULAR LISO.
- Fllamentos cItoplSsmicos.

- Cuerpos densos citoplSsmlcos asoclados a los fllamentos

- Plaças densas o de un16n.

- VesTculas de p inoc itos is .

- L&mlna basal.

11 IB . - tumores del TEJIDO MUSCULAR ESTRIADO.

- Fllamentos cltoplSsmlcos: finos .

gruesos.

Hneas Z.

- RetTculo sarcoplSsmlco y sistema tubular T.

- Inclusiones llp id lc a s  y glucogënicas.

- LSmlna basal.

- Células s a té llte s .

IV.-TUMORES DEL TEJIDO VASCULAR.

- Cuerpos de Weibel - Palade.

- Fllamentos c1topiSsmicos.

- Microvellosldades cortas.

- VesTculas de p inoc itos is .

- Unlones In te rce lu la res.

- LSmlna basal.
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V I . -TUMORES DEL T E JI D O  SINOVIAL.
- Formas ce lu i ares poligonales y fuslformes.

- Nûcleos globoides.

- Microvellosldades cortas.

- Unlones In te rce lu la res .

- LSmina basai.

- Moderada cantldad de RER, llsosomas y fllam entos.

VII.-TUMORES DEL TEJIDO MESOTELIAL.

- Formas ce lu i ares poligonales y fusiformes.

-  Abondantes fllamentos cltoplSsmlcos.

- Numerosas microvellosldades largas.

- Unlones in te rce lu la res  bien désarroiladas.

- LSmlna basai.

VIII.-TUMORES DE LOS NERVIOS PERIFERICOS.

- Células fusiformes.

- Prolongaciones cltoplSsmlcas en ISminas paraielas.

- Unlones in te rce lu la res .

- LSmina basai bien désarroilada y continua.

- Presencla de ocàslonales axones.

- Frecuente presencla de FISC en el espaclo ex trace lu la r.
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I X . -TUMORES DE LOS GANGLIOS SIMPATICOS.
- Abundante RER.

- Numerosos llsosomas.

- GrSnulos secretorios.

-  Fllamentos citoplSsmicos.

- Microtûbulos.

- Prolongaciones ce lu lares.

- Uniones in te rce lu la res .

X.-TUMORES DE LAS ESTRUCTURASPARAGANGLIGNARES.

- Células poligonales.

- Gran désarro ilo  del RER y del REL.

- GrSnulos secretorios ( Epinefrina y norepinefrina ) .

- Uniones in te rce lu la res .

- LSmina basai.

- Células sustentaculares { en los quemodectomas ) .

XII.-CORDOMA.

- M ultip les vacuolas citoplSsmicas: Glucégeno.

RER y REL.

Llsosomas.

Invaginaciones de la  membrana 

ce lu la r.

- Asociacién mitocondrias-RER.

- Filopodia.

- Uniones in te rce lu la res .
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X I V . -TUMORES DE HI ST O G E NE S I S  INCIERTA.

A l. -Tumor de cêlu las granulares.

- Patrôn en nidos celu lares.

- M ûltip les llsosomas. Cuerpos angulados.

- Fllamentos cltoplSsmlcos.

- Prolongaciones celu lares.

- LSmlna basai.

A2. -Condroma de partes blandas.

- Prominente RER.

- Fllamentos cltoplSsmlcos.

- Inclusiones glucogënicas.

- Procesos celulares cortos.

- Espaclo ex trace lu la r r ico  en proteogllcanos.

A6. -Tumgr adenomatolde de! trac to  genita^.

-  Células poligonales.

- Abundantes fllamentos cltoplSsmlcos.

- Numerosas microvellosldades largas.

-  Uniones in te rce lu la res bien désarroiladas.

-  LSmina basai.

A7.-Mixoma.

- Células fusiform es-estre lladas.

- Moderado désarro ilo  del RER.

- Fllamentos cltoplSsmlcos.

- Espaclo ex trace lu la r r ico  en proteogllcanos.
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AS.-Progonoma melanôtlco.

- Elementos melanocTticos.

. Fllamentos cltoplSsmlcos. 

. Melanosomas.

. Uniones in te rce lu la res .

. LSmina basal.

-  Elementos neuroblSsticos.

. GrSnulos secretorios.

. Filamentos. Microtûbulos. 

. Procesos ce lu la res.

. Uniones in te rce lu la res .

Bl.-Sarcoma a lveo lar de partes blandas.

- Células poligonales en nidos.

- Aparato de Golgi prominente.

- Numerosos lisosomas.

- Inclusiones c r is ta l inas, rodeadas por membrana, en el citoplasma.

- LSmina basal.

B3. -Cgndrqsarcoma de partes Mandas. 

- Mixoide - Mesenquimal.

. Células fusiform es-estre lladas. 

. Abundante RER.

. Filamentos c i topiSsmicos.

. Inclusiones glucogënicas.

. Procesos celulares cortos.

. EEC ric o  en proteogllcanos.

Células ovales-redondeadas. 

Escasas organelas citoplSs- 

cas.

Filamentos citoplSsmlcos.
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B 6 .- F T b ro h l s t io c i t om a  mallgno.
-  Tumor mesenquimal con varlada morfologla ce lu la r.

. Células mesenquimales p rim ltlva s .

. Elementos fIb rob lS s tlcos .

. Elementos h is t lo c lta r lo s .

. Elementos m iofib rob lSsticos.

. Células gigantes multinucleadas tumorales e h is t io c lta r la s .

B7.-Sarcoma de Kagosl.

-  Células endotella ie s : . Cuerpos de Welbel - Palade.

. Fllamentos cltoplSsmlcos.

. Microvellosldades cortas.

. VesTculas de p inoc itos is .

. Uniones in te rce lu la res .

. LSmina basal.

- Elementos p e ric i t a r ios.

- Elementos celulares in te rs t ic ia le s .

B8.-Sarcoma de células c la ras.

-  Nûcleos ovales. Nucleolos prominentes.

- Inclusiones glucogénicas citoplSsmicas.

- Melanosomas.

- LSmina basal.
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B9.-Sarcoma de Ewing extraesquelético.

- Células de t a l l  a pequefla y contorno po ligona l.

- Nûcleos ovales. Abundante eucromatina. Nucleolonema prominente.

- Citoplasma pobre en organelas.

- Laqos glucogénicos cltoplSsmlcos.

- Ocasionales uniones in te rce lu la res p rim itive s .



465

Para obtener estos datos morfolôgicos se ban estudiado u ltraes truc tu - 

ralmente un to ta l de 326 tumores. De ëstos, 25 correspondieron a récid ivas 

tumorales, por lo  que el nChnero to ta l de tutrores d iferentes examinados en 

este trabajo ha sido de 301; de e llo s , 8 fueron rec lâs ificados como tumo

res e p ite lia le s  o melanocfticos, y 10 tumores permanecieron inc las ificados 

aun despuôs del estudio u ltra e s tru c tu ra l. Por lo  que el numéro de tumores 

de partes blandas de los que se obtuvieron los parSmetros morfolôgicos deIb M M w « a w s « a* B M a* M » w a «

y?l9!I_t!l§599?0fîlÇ9 de 283; 136 malignos y 147 benignos.

Todas estas c ifra s  quedan resumidas en e l cuadro s iguiénte:

A .- Nûmero de casos examinados u ltraestructura lm ente.............326

8 .-  Nûmero de biopsias de récid ivas tumorales.......................... 25

C.- Nûmero de casos tumorales estudiados....................................301

D.- Tumores malignos rec las ificados como e p ite lia le s  o 

melanocfticos................................................................................ 8

E.- Tumores malignos in c la s ific a b le s ...........................................  10

F .- Tumores de los que se obtuvieron los parâmetros 

?9 [ f 9 l$ 9 l 99s_de va lo r h istggenôtico......................................283

G.- Tumores malignos de partes blandas........................................136

H.- Tumores benignos de partes blandas........................................147

Desde el punto de v is ta  diagnôstico, se obtienen de este cuadro las

siguientes conclusiones:

a .-  El 5,1% ( 8 tumores de 154 ) de los tumores malignos, inclu idos 

in icia lm ente como tumores malignos de partes blandas por c r ite r io s  micros- 

côpicos ôpticos, fueron rec las ificados como e p ite lia le s  o melanocfticos.
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b .-  El 6,8% ( 10 tumores de 146 ) de los tumores de partes blands 

malignos permanecieron in c la s ifica b le s  aun despuês del estudio u ltra e s tu c tu - 

r a l . Si se tiene en cuenta que con microscopfa ôptica entraron en la  cAego- 

r ia  de tumores malignos indiferenciados el 15,7% ( 23 tumores de 146 ) de 

los tumores malignos de partes blandas, la  precislôn diagnôstica aument con 

la  u ti l iz a c iô n  del microscopio e lec trôn ico , reduciéndose el numéro de timo

rés in c la s ific a b le s .

Estas dos conclusiones son de gran in terés p râctico , ya que permten 

una aplicaciôn correcta de los protocolos terapeûticos adecuados a un rayor 

nûmero de pacientes con tumores malignos de partes blandas.
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I I . -  UTILIDAD DEL MICROSCOPIO ELECTRONICO EN EL ESTUDIO HISTOGENE 

TICO DE LOS TUMORES DE PARTES BLANDAS.

A .- Aplicaciôn prSctica.

En el apartado a n te rio r se ban presentado datos relacionados funda

mentalmente con tumores malignos, en los que una t ip if ic a c lô n  correcta t ie 

ne unas implicaciones terapeûticas y pronôsticas muy Importantes.

En este segundo apartado se consfderan las conclusiones obtenidas 

de la aplicaciôn a un gran numéro de tumores de los parSmetros morfolôgicos 

de va lor histogenético. Con dicha ap licac iôn , aparecieron una serie de d iso- 

ciaciones diagndsticas entre la  microscopia ôptica y la  microscopfa electrÔ- 

nica.

El numéro to ta l de disociaciones diagnôsticas fue del 14,9% ( 45 de 

301 casos ) .  Las mayorias de las disociaciones se tradujeron en una t i p i -  

ficac iôn  d e fin it iv a  de tumores mesenquimales malignos pobremente d ife ren - 

ciados ( 7,6%; 23 de 301 tumores ) .  En los casos restantes ( 7,3%; 22 de 

301 tumores ) ,  la  c la s ifica c iô n  histogenética cambiô después del estudio 

u ltra e s tru c tu ra l, corrigiéndose por tanto un 7,3% de errores dfagnôsticos.

B.-  C las ificac iôn  de los tumores de h is tg g ë n e s is in ç ie rta .

El estudio detallado del grupo denominado, por el comité de expertes 

de la  OMS, " tumores de histogénesis in c ie rta  " ,  proporcionô hallazgos mor

folôgicos su fic ien tes para establecer las siguientes hipôtesis h is togenéti- 

cas:

a ,- El tumor adenomatoide del trac to  genita l debe ser constderado un 

mesotelioma.

b .- El progonoma melanôtlco es un tumor de origen neuroectodêrmico 

con dos Ifneas de d iférenciacîôn: neuroblésticA y melanocftica.
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c .-  El sarcoma de Kaposi es un sarcoma constitu ido  por células endotf- 

1 la ies y elementos p e r ic ita r io s  en d iferentes grados de in d lfe re i- 

c iac iôn , y debe ser considerado por tanto un angiosarcoma.

d .-  El sarcoma de células claras de los tendones y aponeurosis esta 

constitu ido  por células formadoras de melanosomas, y consecuente 

mente pertenecientes a una Ifnea melanocftica de origen neuroecti- 

dérmico.
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I I I . -  LIMITACIONES DEL MICROSCOPIO ELECTRONICO EN EL DIAGNOSTICO.

Las Umltaciones del microscopio e lectrôn ico en el diagnôstico de los 

tumores de partes blandas se concretan en dos puntos fondamentales: tumores 

in c la s ific a b le s , y c r ite r io s  de malignidad.

A .- Tumores In c la s ifica b le s .

A pesar de un estudio in tensivo y detallado no es posible c la s i f i -  

car algunos tumores por c r ite r io s  histogenéticos. Como se indicô en el apar

tado primero de estos comentarios f in a le s , esto ocurriô  en el 6,8% ( 10 de 

146 tumores malignos ) de los tumores malignos de partes blandas incluidos 

en esa categoria por c r ite r io s  microscôpicos ôpticos.

Se tra ta  en general de tumores pobremente diferenciados en los que 

las células neoplâsicas no muestran signos de especializaciôn siguiendo las 

Ifneas mesenquimales bien establecidas. Esta lim itac iôn  del microscopio 

e lectrônico puede ser debida en parte a un conocimiento insu fic ien te  de los

rasgos u ltra e s tru c tu ra les de las d is tin ta s  lineas celulares en todos los es-

tadios de su desarro llo  embriolôgiço e histogenético. Sin embargo, hay que 

considerar que quizés estos tumores sean realmente in c la s ific a b le s , debido 

a que las células han su frido  una transformaciôn neoplésica que no ttene 

que seguir necesariamente unas Ifneas determinadas de especializaciôn, o que 

permanecen en estadios p rim itives s in especializaciôn morfolôgica alguna.

I I . -  C rite rio s  de malignidad.

El segundo aspecto en que el microscopio e lectrôn ico tiene un poder

decisorio lim itado , es en el de los c r ite r io s  de benignidad - malignidad de

los tumores.

Aunque esta no ha sido una de las fina lidades de este traba jo , hay que
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mencionar que los c r ite r io s  fondamentales para prejuzgar la  conducta b io lô - 

gica de un tumor como: loca lizac iôn , tamaRo, agresividad lo c a l, invasiôn 

vascular, ce lu la ridad , pleomorfismo e indice m itô tico  se aprecian mejor con 

la microscopia ôp tica ; siendo la  microscopfa e lectrôn ica  una técnica a u x ilia r  

de gran u til id a d  para el estudio histogenético de los tumores. El microsco

pio ôptico sigue siendo la  herramiente fundamental en el diagnôstico morfo- 

lôg ico de los tumores.
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CONCLUSIONES.

Las conclusiones obtenidas de este estudio u ltra e s tru c tu ra l han 

sido las s iguientes:

1 .- Del estudio u ltra e s tru c tu ra l de 326 tumores considerados,desde 

el punto de v is ta  de la  microscopia ôp tica , como originados en las partes 

blandas, se han obtenido una serie de paréraetros morfolôgicos u ltra e s tru c - 

tu ra les de tip o  histogenético para cada grupo tumoral de la  c la s ifica c iô n  

de la OMS. Dichos parémetros vienen recogidos en una serie  de tablas en

el apartado de discusiôn de resultados.

2 .-  El conjunto de varios garémetros m orfo lôg icosu ltraes truc tu ra^ 

lÇS_de_t^Bg histogenético considerados ta l y como se expresan en las ta 

blas antes mencionadas, tiene va lo r diagnôstico.

3 .-  No se han encontrado a tribu tos u ltraes truc tu ra les  histoespe- 

c îf ico s  para cada grupo tumoral, que con su sola presencla indicase el 

origen del tumor. Existiendo sôlamente dos excepciones: los cuerpos de 

Weibel-Palade para los tumores de las células endote lia les; y las asocia- 

ciones de filamentos finos a Ifneas Z para los tumores del musculo e s tr ia - 

do.
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4 .-  Al ap llca r los parâmetros de va lo r histogenético a los tumores 

de partes blandas de histogénesis in c ie r ta , se reduce el grupo de tumores 

de origen in c ie r to , planteândose las siguientes hipôtesis histogenéticas:

a .-  Tumor adenomatoide del trac to  g e n ita l................M esote lia l.

b .-  Progonoma melanôtlco...............................................Cresta neural.

c . -  Sarcoma de Kaposi.....................................................Endote lia l.

d .-  Sarcoma de células claras de los tendones

y aponeurosis............................................................ Cresta neural.

5 .-  Todas las entidades tumorales estudiadas han podido ser c la - 

s ificadas histogenéticamente salvo dos tipos tumorales que permanecen 

como neoplasias de origen no determinado:

a .-  Sarcoma a lveo lar de partes blandas.

b .-  Sarcoma de Ewing extraesquelético.

6 .-  Se detectaron con ayuda de los parémetros histogenéticos un

14,9% ( 45 de 301 casos ) de disociaciones diagnôsticas entre la  micros

copia ôptica y la  microscopia e lec trôn ica .

7 .-  La mayoria de las disociaciones se tradujeron en la  t i p i f i -

caciôn d e fin it iv a  de twnores mesenquimales malignos pobremente d ife ren 

ciados ( 7,6%; 23 de 301 tumores } .
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8 .- La c la s ifica c iô n  histogenêtica cambiô, después del estudio 

u ltra e s tru c tu ra l, en un 7,3% ( 22 de 301 tumores ) ,  corrigiéndose por 

tanto un 7,3% de errores diagnôsticos.

9 .-  La aplicaciôn de los parâmetros morfolôgicos histogenéticos 

a los tumores malignos de partes blandas, inclu idos en este trabajo por 

c r ite r io s  microscôpicos ôpticos ( 154 casos ) ,  perm itiô re c la s if ic a r  el 

5,1% de dichos tumores malignos como e o ite lia le s  o melanocfticos ( 8 ca

sos ) .

10.- Se consiguiô reducir e l nûmero de tumores malignos de partes 

blandas in c la s ific a b le s . Si con c r ite r io s  microscôpicos ôpticos, el 15,7% 

de los tumores malignos considerados en este trabajo eran inclu idos en la  

categoria de in c la s ific a b le s ; esta c i f r a ,  después del estudio u ltra e s tru c - 

tu r a l , queda reducida al 6,8%.
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VOLUTEN III
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POTOGRAFIAS Y LEYENDAS EN EL ORDEN EXPRESADO EN EL 

CAPIIDUO DE RESULTADOS.
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Figura 1 Dermatofibroma ( tip o  angioma esclerosante ) .  Células endo- 

te lia le s  formando una yema ca p ila r sô lida . Se aprecia ISmi- 

na basal ( lb  ) entre las células endotelia les y el estroma. 

(  X 7.550 ) .

Figura 2 Dermatofibroma ( tip o  angioma esclerosante ) .  Detalle de una 

yema ca p ila r sé lida , en la  que se aprecia una luz abortiva y 

complejos de unién ( d ) .  ( x 13.750 ).
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Figura 3 Dermatofibroma ( tip o  fib roh is tioc itom a  ). Imagen panorS- 

mica mostrando elementos celulares de hâbito fib ro b lâ s tico  

( gran desarro llo  del RER ) e h is t io c ita r io  ( vacuolas 11- 

pîdicas ) .  ( X 12.800 ) .
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Figura 4 Dermatofibroma ( t i p o  angioma esclerosante ) .  Células endo

te lia le s  de un ca p ila r con frecuentes cuerpos de Weibel - 

Palade ( puntas de fléchas ) . ( x 9.600 )

Figura 5 . -  Dermatofibroma ( tip o  fib roh is tioc itom a  ) . Elemento de hébi- 

to m io fib rob lés tico , con filamentos asociados a cuerpos den- 

sos ( punta de flécha ) y FISC in tra c e lu la r ( flécha ) .

( X 12.800 ).
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Figura 6 Dermatofibroma ( tip o  fib roh is tioc itom a  ). Elemento f ib ro -  

h is t io c ita r io  con vacuolas lip îd ic a s . En el espacio extra - 

ce lu la r existen masas de FLSC ( puntas de fléchas ) .

( X 12.800 ) .

Figura 7 .-  Dermatofibroma ( tip o  fib roh is tioc itom a  ). Elemento m io fi-  

broblâstico con gran cantidad de filamentos y cuerpos den- 

sos ( fléchas ) .  ( x 9.600 ) .
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Figura 8 Fibromatosis palmar. Imagen panorSmica mostrando células 

fusiformes con rasgos m io fib rob lés ticos . ( x 8.200 )-
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Figura 9 Fibromatosis c ic a t r ic ia l .  M iofibrob lasto  con gran desarro

l lo  del RER y presencia de filamentos citoplâsmicos asocia

dos a cuerpos densos ( fléchas ) . { x 13.500 ) .
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Figura 10 Fibromatosis palmar. M iofibrob lastos mostrando formacidn

focal de llm ina basal { 1 ) ,  vesîculas de p inoc itos is  ( 2 ) 

y filamentos c itop llsm icos asociados a cuerpos densos ( 3 ). 

(  X 15.200 ).

Figura 11 .-  Fibromatosis palmar. FLSC in tra c e lu la r en una cë lu la  de 

hâbito m io fib rob lâs tico . ( x 25.600 ).
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Figura 12.- Fibromatosis agresiva. FLSC in tra c e lu la r ( fléchas ) de 

2343 8 de periodicidad. ( x 36.500 ) .

Figura 13 .-  Fibromatosis palmar. Fibras de colâgeno na tivo , aparen- 

temente in trace lu la res ( fléchas ) ,  pero que realmente 

estSn en invaginaciones de la membrana ce lu la r. ( x l9 .200).
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Figura 14 Dermatofibrosarcôma protuberans. Imagen panorimica que

muestra el centre de una " esp ira l " o " rueda de carro " ,  

elemento a rqu itec tü ra l del patrdn estoriform e. Se observan 

dos capilares ( c ) y confluencia de las cêlulas fusiformes 

pe rifé r ica s . ( x 4.800 ).
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Figura 15 Dennatofibrosarcoma protuberans. Zona n e rifë r ica  de una

" esp ira l " o " rueda de carro " con disposiciôn rad ia l 

de las células fusiformes. ( x 6.400 ) .

Figura 16 . -  Dennatofibrosarcoma protuberans. Detalle del tip o  ce lu la r 

p ro lifé ra n te  en esta entidad. Son elementos fusiformes con 

moderado désarro ilo  del RER. ( x 9.600 ).
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Figura 17 Dermatofibrosarcoma protuberans. La formaciôn de lamina

basai es un hecho excepcional ( punta de flécha ) en este 

tumor. ( X 6.400 ) .

Figura 18 .-  Dermatofibrosarcoma protuberans. De modo ocasional es po- 

s ib le  encontrar uniones in te rce lu la res  p rim itives  ( pun

ta s de fléchas ) entre las células tumorales. ( X9.600 ).
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Figura 19 . -  Fibrosarcoma. Imagen panorimica en la  que se observa una 

disposiciôn paralela de células fusiformes con hSbito f i -  

brob lâstico . ( x 4.800 ) .
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Figura 20 Fibrosarcoma. Las células tumorales son fusiformes, ricas 

en RER y carecen de especializaciones de superfic ie .

( X 6.150 ) .

Figura 21 . -  Fibrosarcoma. Con c ie rta  frecuencia es posible observer 

rasgos m io fib rob lésticos en las células tumorales. F ila 

mentos citoplâsmicos ( o ) ,  cuerpos densos ( 1 ) y forma

ciôn focal de lémina basai ( 2 ) .  ( x 16.000 ).
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Figura. 22 Mixofibrosarcoma. Células fusiformes de hSbito f ib ro b lé s t i-  

co inmersas en abondante espacio ex trace lu la r r ico  en pro- 

teoglicanos. ( x 6.400 ) .
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Figura 23 Lipoma. D etalle de un lipob las to  con désarro ilo  de las es- 

pecializaciones de supe rfic ie : liflaina basai ( 1 ) y vesTcu- 

las de p inoc itos is  ( 2 ) . Obsérvese la  fa lta  de membrana l i 

m itante en las vacuolas lip îd ic a s . ( x 25.600 ).

Figura 24 . -  Lipoma. Vacuolas lip îd ic a s  de contenido homogéneo y ausen-

c ia de membrana lim ita n te . Se aprecia ISmina basai, vesîculas 

de p inoc itos is  y filamentos citoplâsm icos. ( x 25.600 ) .
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Figura 25 Lipoma fusoce lu la r. Cêlula mesenquimal fusiform e, pobremen- 

te d iferenciada, è'on desarro lio  focal de ISmina basai ( f l é 

cha ) . El espacio extrace lu la r es r ic o  en proteoglicanos.

(  X 9.650 ),
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Figura 26 Lipoma fusoce lu la r. Cêlula mesenquimal con desarro lio  fo 

cal de la lâmina basai ( puntas de fléchas ) . ( x 8.000 ).

Figura 27 .-  Lipoma fusoce lu la r. Células tumorales mostrando lémina ba

sai ( 1 ) ,  p inoc itos is  ( 2 ) ,  y vacuolas lip îd ic a s  ( 3 ).

(  X 12.800 ).
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Figura 28 Liposarcoma bien d iferenciado. Lipoblasto con m ultip les

vacuolas lip îd ic a s  ( 1 ) ,  lagos glucogënicos ( 2 ) y grue- 

sa lâmina basai ( 3 ) .  ( x 12.800 ) .
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Figura 29 Liposarcoma mixoide. Lipoblastos fusiformes y estre liados

en d isposiciôn p e rica p ila r ( C ). Se observan areas extrace- 

lu la res  ricas en proteoglicanos, y gran cantidad de vacuolas 

lip îd ic a s  y acumulos glucogënicos en el citoplasma. ( x4.800)
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Figura 30 Liposarcema b ien.d iferenciado, Lipoblasto multivacuoladp 

con gran riqueza de mitocondrtas de tamaRo pequeno y ma- 

t r iz  densa. ( x 9.600 ).

Figura 31 Liposarcema mixoide. La membrana ce lu la r estS asociada 

a una ISmina basai gruesa ( 1 ) . En el citoplasma se 

encuentran yacuolas lipTdicas ( 2 ) y gran cantidad de 

glucôgeno monoparticul ado ( 3 ) . ( x 19,200 ).
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Figura 32 Liposarcoma bien d iferenciado. Lipoblasto con varias ya

cuolas grasas sin membrana p e rifë r ic a . El l im ite  de la  va- 

cuola l ip id ic a  estS constitu ido  por el hialoplasma, en el 

que se observa una fin a  red filamentosa. ( x 19.200 ) .

Figura 33 . -  Liposarcoma mixoide. Abondante espacio ex trace lu la r cons

t itu id o  por material granular ( proteoglicanos ) .  Se obser- 

van un ca p ila r y lipob lastos uni o multivacuolados. ( x4.800).
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Figura 34 Leiomioma cutineo. Obsérvese la configuraciôn fusiforme 

de las cêlulas tumorales, la  gran densidad del c ito p la s 

ma, y la  presencia de cuerpos densos citoplâsmicos, y de p la 

ças densas asociadas a las membranas ce lu i ares. Los nucleos 

son ovales y escotados. Las organelas citoplâsmicas se d is - 

ponen en ambos polos nucleares. ( x 8.000 ) .
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Figura 35 Leiomioma in te s t in a l.  Detalle de una cëlu la muscular lis a  

que ademSs de todos sus a tribu tos u ltraes truc tu ra les  mues- 

tra  gran désarro ilo  del re tfcu lo  endoplSsmico l is o  ( re l ). 

(  X 16.000 ) .

Figura 36 . -  Leiomioma re trope ritonea l. Se aprecian haces de fflamentos 

f i  nos ( 50 8 ) que confluyen focaltnente en cuerpos densos 

citoplâsm icos. ( x 38.400 ).
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Figura 37 Leiomioma cutSneo. Se aprecian varias proiongaciones en 

las que se observan con c laridad los cinco signos morfo- 

lôgicos ca racter-s ticos de las cêlulas musculares lis a s : 

ISmina basai ( 1 ) ;  plaças densas ( 2 ) ;  vesfculas de p i-  

nocitos is  ( 3 ) ;  filamentos citoplâsmicos ( 4 ) ;  y cuer

pos densos ( 5 ). Por o tra  parte , algunas cêlulas muestran 

gran cantidad de glucôgeno ( g ) .  ( x 19.200 ).



6 / i



. 684

Figura 38 Angiomioma cutâneo. Existe una luz vascular en la  esquina 

in fe r io r  izquierda, airededor de la  cual se disponen cé- 

lu las  musculares lisa s  fusiformes. ( x 2.400 ).

Figura 39 .-  Angiomioma cutâneo. Detalle de las cêlulas fusiformes

perivasculares. En e llas  se observan todas las c a ra c te rfs ti-  

cas del musculo l is o :  lâmina basai ( 1 ) ;  plaças densas ( 2 ) ;  

vesfculas de p inoc itos is  ( 3 ) ;  filamentos citoplâsmicos 

( 4 ) y cuerpos densos ( 5 ) . ( x 4.800 ) .
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Figura 40 Leiomioma e p ite lio id e . Nido de cêlu las con hâbito " epi- 

te lio id e  " y citoplasma c la ro . ( x 5.200 ).
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Figura 41 Leiomioma e p ite lio id e . Célula tumoral con moderada can

tidad de filamentos y cuerpos densos citoplâsm icos. Las 

organelas se disponen airededor del nûcleo. Las especia- 

lizaciones de superfic ie  son conspicuas: lâmina basai, 

plaças densas y vesfculas de p in o c itos is . ( x 9.800 ) .

Figura 42 . -  Leiomioma e p ite lio id e . De modo fo c a l, y s61o en algunas 

cê lu las, se pueden observer con cla ridad los cinco rasgos 

u ltraes truc tu ra les  ca racte rfs ticos del mdsculo l is o :  lânina 

basai ( 1 ) ;  plaças densas ( 2 ) ;  vesfculas de pinocitosis 

( 3 ) ;  filamentos citoplâsmicos ( 4 ) y cuerpos densos { 5 ) . 

(  X 16.000 ) .
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Figura 43 Leiomiosarcoma re trope ritonea l, Cêlulas fusiformes o rien ta - 

das longitudinalmente, con ndcleos fusiform es, escotados, y 

escasa d iferenciaciên del aparato c o n tr lc t i l  y de las espe

c ia l izaciories de supe rfic ie , ( x 6,400 ) .
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Figura 44 Leiomiosarcoma re trope ritonea l. Cêlulas fusiformes con mar- 

cado pleomorfismo nuclear y m ultinucleaciên. ( x 6.400 ).
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Figura 45 Leiomiosarcoma subcutâneo. Cêlulas tumorales con gran nd- 

mero de mitocondrias y désarro ilo  foacl del aparato con- 

t r â c t i l  ( filamentos y cuerpos densos ) y de las especia- 

lizaciones de superfic ie  ( lâmina basai y hemidesmosomas ) . 

(  X 6.400 ) .

Figura 46 . -  Leiomiosarcoma re trope ritonea l. Desarrollo fo c a l, en algunas 

cêlulas tumorales, de los a tribu tos  u ltraes truc tu ra les  del 

mdsculo l is o :  lâmina basai ( 1 ) ,  plaças densas ( 2 ) ,  ve

sfculas de p inoc itos is  ( 3 ) ,  filamentos citoplâsmicos 

( 4 ) y cuerpos densos ( 5 ) . ( x 32.000 ) .
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Figura 47 Leiomiosarcoma e p ite lio id e , pared torScica. Célula de anplio 

citoplasma, con d is tr ib u c iô n  d ifusa de las organelas y fina 

trama filamentosa. ( x 9.600 ) .

Figura 48 . -  Leiomiosarcoma e p ite lio id e , pared to râcica . Desarrollo f j -  

cal del aparato filamentoso c o n t r lc t i l ,  con presencia de f i 

lamentos f i  nos { 50 8 ) ( f  ) ,  y cuerpos densos ( cd ) .

(  X 18.0Ô0 ).
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Figura 49 Rabdomioma adulto. En esta imagen a pequeno aumento se

puede observar la forma poligonal de las célülas tumorales; 

los nûcleos son ovales, ricos en eucromatina, y con nucleolo 

prominente. Los citoplasmas son ampllos y ricos en mitccon- 

d rias . ( x 2.400 ).
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Figura 50 Rabdomioma adulto. Se observa gran nûmero de mitocondrias, 

p ro life ra c iô n  focal del re tîcu lo  sarcoplSsmico ( r  ) ,  y 

m ultip les asociaciones del re tîc u lo  sarcoplâsmico y del s is -  

tema tubular T, formando triadas ( t  ) .  ( x 13.850 ) .

Figura 51 .-  Rabdomioma adulto. Invaginaciones de la  membrana ce lu la r 

con formaciôn de los tûbulos transversales del sistema T 

( T ) y constituciôn de triadas ( flécha ) .  Se aprecian 

ademâs una tenue lëmina basai y frecuentes inclusiones 

c r is ta lo id e s . ( x 10.950 ) .
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Figura 52 . -  Rabdomioma adulto. Cortes longitudinales de las inclis iones 

c r is ta l inas citoplâsm icas, las cuales corresponden a Ifneas 

Z modificadas. ( x 21.550 ) .

Figura 53 .-  Rabdomioma adulto. Cortes longitudinales y transversales 

( fléchas ) de las inclusiones paracris ta linas citopldsm i- 

càs. ( X 21.550 ) .
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Figura 54 Rabdomioma adulto. Se observan varias lîneas Z anormales 

situadas a un mismo nivel ( flécha gruesa ) ,  hacia las que ccn- 

fluyen haces de filamentos f i  nos ( fléchas delgadas ) .  Se ap»e- 

c ian , por otra  parte , frecuentes mitocondrias y tr ia d a s . ( x 13.850 )

Figura 55 .-  Rabdomioma adulto’ . Presencia de una cêlu la s a tê lite  ( '■ ) 
hacia el in te r io r  de la  lâmina basai ( puntas de fléchés ) 

que rodea a la  célu la vecina. ( x 21.900 ).
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Figura 56 Rabdomiosarcoma embrionario. Célula fusiforme con nûcleos 

seriados y nucleolos prominentes. El citoplasma esté ocupi- 

do por haces de filam entos. ( x 7.300 ) .
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Figura 57 Rabdomiosarcoma pleomôrfico. Célula tumoral multinucleada

y de envoltura nuclear compleja. En el citoplasma se (bservan 

vârios sarcémeros pobremente diferenciados. ( x 9 .800).
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Figura 58 Rabdomiosarcoma embrionario. Fotografîa a gran aumenio 

del citoplasma de la  figu ra  56. Las masas de filamentos 

citoplésmicos estén constitu idas fundamentalmente por 

filamentos gruesos ( 150 8 ) y los polirribosomas as»- 

ciados. ( X 43.600 ) .
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Figura 59 Rabdomiosarcoma pleomôrfico. Citoplasma de una célula 

tumoral con sarcémeros p rim itivos  cortados long itud ina l 

y transversalmente. ( x 12.800 ) .

Figura 60 .-  Rabdomiosarcoma pleomôrfico. Cortes oblicuos y transversales 

de haces filamentosos. En algunos es posible apreciar la  a l-  

ternancia de filamentos finos y gruesos ( fléchas ) en dispo- 

s ic iôn  geométrica semejante a las del sarcômero normal.

(  X 42.600 ) .
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Figura 61 Rabdomiosarcoma a lveo la r, Imagen panorâmica mostrando

células globoides, de nûcleo pleomôrfico y nucleolo pro

minente. Los citoplasmas muestran masas de filamentos po

bremente ordenados. { x 4.800 ).
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Figura 62 Rabdomiosarcoma a lveo la r. Detalle de una célula tumoral

que muestra lémina basai ( 1 ) ,  filamentos finos ( f  ) ,  grue

sos ( g ) ,  y polirribosomas asociados a los filamentos grue

sos ( punta de flécha ) .  ( x 12.400 ).

Figura 63 . -  Rabdomiosarcoma a lveo la r. Panorâmica mostrando células 

indiferenciadas sin signos u ltraestructu ra les de células 

musculares esqueléticas. { x 4.800 ).
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Figura 64 Rabdomiosarcoma a lveo la r. Detalle de las células del

caso de la  Figura 63. Se aprecia él carScter p rim itive  de 

las células tumorales, sin evidencia de d iferenciaciôn ha

cia mûsculo esquelético. ( x 22.400 ) .

Figura 65 .-  Rabdomiosarcoma pleomôrfico. Masas de filamentos inespe- 

c ific o s  y acûmulos glücogénicos ( 1 ) y lip îd ico s  ( 2 ). 

(  X 12.800 ) .
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Figura 66 Angioma c a p ila r. Células endoteiiales tumefactas consti-

tuyendo un c a p ila r. La lâmina basai es ir re g u la r, con estra- 

t i f ic a c ié n . Se aprecia FLSC extrace lu la r ( flécha ) . (  x 12.000).
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Figura 67 Angioma ca p ila r. Yemas capilares iirregulares, constitu idas 

por células endote iia les y células de hSbito p e r ic ita r io .

( X 6.400 ) .

Figura 68 . -  Angioma ca p ila r. Capilar tapizado por células endoteiiales 

y prolongaciones de los pe ric ito s  ( p ) . (  x 6.400 ) .
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Figura 69 Angioma ca p ila r. Células endote lia les mostrando: iâmina 

basai ( 1 ) ,  vesiculas de p inoc itos is  basales y apicales 

( 2 ) ,  y certes long itud ina les y transversales de los cuer- 

pos de Weibel - Palade ( fléchas ) .  ( x 25.600 ) .
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Figura 70 Hemangiopericitoma. Luz ca p ila r tapizada por células en

d o te lia le s . Alrededor del ca p ila r se disponen los pe ric itos  

tumorales que muestran lémina basai ( flécha ) y hemidesmo- 

sornas ( puntas de flécha ) . { x 8.000 ) .
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Figura 71 Hemangiopericitoma. Elementos p e r ic ita r io s  con gran can- 

tidad de vesîculas de p inoc itos is  ( puntas de flécha ).

(  X 2.400 ).

Figura 72 . -  Tumor glômico. Tfpica dispbsicidn perivascular de los 

elementos " m ioep ite lio ides " de contorno poligonal.

(  X 3.200 ) .
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Figura 73 Tumor glômico. En. la  parte superior se observa una luz 

ca p ila r repleta de hematies y tapizada por cé lu las endo

te lia le s . En la  parte in fe r io r  se aprecia un grupo compac

te de células de contornos poligonales que corresponden a 

las células " m ioep ite lio ides ". ( x 4.800 ).
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Figura 74 Tumor glômico. Células tumorales mostrando todos los ras-

gos u ltraes truc tu ra les  del musculo 11 so: ISmina basal ( 1 ) ,  

plaças densas ( 2 ) ,  vesîculas de p inoc itos is  ( 3 ) ,  f i l a -  

mentos citoplSsmicos ( 4 ) y cierpos densos ( 5 ) . (x  16.000 ) .
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Figura 75 Tumor glômico. Células tumorales envueltas por lâmina basai 

y masas de material membranoide ( m ) semejante a la  lém i- 

na basai. ( x 11.200 ) .

Figura 76 . -  Hemangioendotelioma in travascu lar vegetante de Masson. Na

sa de células endote lia les mostrando lâmina basai ( 1 ) ,  p i

nocitosis ( 2 ) ,  y gran cantidad de filamentos c ito p lls m l- 

cos ( 3 ) . ( X 6.400 ).
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Figura 77 Hemangioendotelioma intravascu lar vegetante de Masson. De- 

ta l le  de una cêlu la que tapiza una hendidura o espacio ca

n a lic u la r. Se observan varies cuerpos de Weibel -  Palade 

cortados tranversalmente ( puntas de flécha ) .  ( x 38.400 )

Figura 78 .-  Hemangioendotelioma in travascu lar vegetante de Masson. Cor- 

dôn de células endotelia les con frecuentes vacuolas o luces 

in trace lu la res . ( x 6.400 ).
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Figura 79 Angiosarcoma. Luz vascular con células endoteliales pro- 

mi nentes que se proyectan en " tachuela " hacia l i  luz .

(  X 4.800 ) .
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Figura 80 Angiosarcoma. Detalie de dos células endote lia les en las 

que se aprecian microvellosidades en la  membrana ce lu la r 

lum ina l, filamentos citoplâsmicos y cortes transversales 

y long itud ina les 'de los cuerpos de Weihél - Palade ( pun

tas de flécha ) .  ( x 38.400 ) .•
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Figura 81 Hemangiopericitoma maligno. Capilar tapizado por células en

do te lia les  y rodeado de modo excéntrico por células tumora

les con las ca racte rfs ticas u ltraes truc tu ra les  de los p e ri

c ito s . ( X 4.900 ) .
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Figura 82 Linfangioma cavernoso. Se observa una luz vascular amplla, 

• de contenido granular y tapizada por células endotelia les 

aplanadas. ( x 4.800 ) .

Figura 83 .-  Linfangioma cavernoso. Detalie de la  estructura bfisica 

de un cap ila r l in fé t ic o ;  se observa una célula endote- 

l i a l  con vesîculas de p inoc itos is  en las superfic ies basai 

y apical ( puntas de flécha ) ,  y desarro llo  focal de lâmi

na basai ( b ) y T ib r i l la s  de anclaje" en contacte d irec 

te con la célu la endote lia l ( a ) .  ( x 30.000 ) .
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Figura 84 Sinoviosarcoma monofâsico fusoce lu la r. Células fus1 formes

con nucleos ovoides y voluminosos. Los citoplasmas son ricos 

en mitocondrias y RER. ( x 6.400 ) .
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Figura 85 Sinoviosarcoma b ifâ s ico . Células aplanadas tapizando una

hendidura, hacia la  que se proyectan microvellosidades cor- 

tas. Se observa abondante material membranoide en el espa- 

cio ex trace lu la r. ( x 9.600 ).
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Figura 86 Sinoviosarcoma b ifâ s ico . Se aprecia una luz in tra c e lu la r 

( L ) con proyecciôn de microvellosidades por la  membrana 

ce lu la r lim ita n te . El espacio ex trace lu la r muestra gran can- 

tidad de material membranoide. ( x 6.400 ).

Figura 87 . -  Sinoviosarcoma monofâsico fusoce lu la r. Presencia de varios 

desmosomas ( puntas de flécha ) bien désarro i1ados entre 

las membranas de células tumorales vecinas. ( x 9.600 ).
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Figura 88 Sinoviosarcoma monofësico fusoce lu la r. Presencia focal

de lâmina basai ( 1  ) y de desmosomas bien desarrollados 

( puntas de flécha ) .  ( x 9.600 ).

Figura 89 .-  Sinoviosarcoma b if is ic o .  Corddn e p ite lio id e  constitu ido  

por células poligonales. Se observa lifiaina basai { pun

tas de flécha ) en contacte con el estroma. ( x 4.000 ).
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Figura 90 Mesoteiioma predominantemente e p ite l ia l .  Yema ce lü la r 

sô lida , formada por eiementos poligonales, que cons- 

tituyen  una pap ila , de cuya superfic ie  se proyectan nu

mérisas microvellosidades. ( x 6.400 ).
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Figura 91 Mesoteiioma predominantemente fusoce lu la r. Se observan 

eiementos fusiformes con hâbito f ib ro b l ls t ic o ,  en los 

que destaca el gran désarroi lo  del RER y escasa expre- 

siôn de las especializaciones de supe rfic ie . ( x 8.000 ),
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Figura 92 Mesoteiioma b ifS s ico . Combinaciôn de células fusiformes 

y poligonales, en las que se puede observer el desarro- 

l lo  de una lémina basai bien constitu ida  ( puntas de flécha).

( X 11.200 ) .



9/1

65 jm '

I

«

»



760

Figura 93 Mesoteiioma de predominio e p i te l ia l .  Célula tumoral con 

numerosas microvellosidades ( 1 ) ,  gran riqueza de f i l a -  

mentos citoplSsmicos ( 2 ) de tip o  intermedio, y presen

cia de un " nuclear body " { 3 ). ( x 12.000 ) .

Figura 94 .-  Mesoteiioma b ifë s ico . Células del componente " mesen- 

quimal " exhibiendo frecuentes " nuclear bodies "

( puntas de flécha ) .  ( x 6.400 ) .
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Figura 95 Mesoteiioma de predominio e p i te l ia l .  Superfic ie luminal 

mostrando gran cantidad de microvellosidades ( 1 ) .  Las 

superfic ies la té ra le s  presentan frecuentes desmosomas 

bien desarrolTàdôs { puntas de flécha ) . ( x 14.000 ) .

Figura 96 .-  Mesoteiioma de predominio e p i te l ia l .  Nucleos globoides 

de eucromatina abondante. Citoplasmas ricos en filam en- 

tos intermedios y RER. Se observan tambien numerosos des

mosomas bien desarrollados. ( x 6.400 ) .
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Figura 97 Neuroma traumâtico. Todos los eiementos del nervio pe-

r i fé r ic o  estân présentes. Célula de Schwann ( 1 ) ,  granu

les de Reich ( 2 ) ,  lâmina basai ( 3 ) ,  fib ra s  amielînicas 

( 4 ) y fib ra s  m ielin izadas ( 5 ) .  ( x 12.800 ) .
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Figura 98 Neurofibroma. Ima^en panorâmica que muestra eiementos

fusiformes de h ib ito  flb rob lS s tlco  y prolongadones celu- 

la res. El espacio ex trace lu la r es amplio y r ic o  en colâ- 

geno nativo. Se observa asimismo la  presencia de un mas- 

to c ito  ( X 8.600 ).
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Figura 99 Schwannoma. Células fusiformes que emiten prolongadones 

citoplésmicas que se disponen en para le lo . El espacio ex

tra ce lu la r es escaso y se observa una lâmina basai continua 

entre las membranas celulares y el estroma. ( x 4.900 ) .
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Figura 100 Schwannoma. Célula tumoral fusiforme rodeada por una 

lémina basai continua { puntas de flécha ) . Obsérvese 

el escaso espacio extrace lu la r y la  disposicién en parale

lo  de m ultip les prolongadones dtopplSsmicas lamina- 

res. ( X 10.900 ).

Figura 101 .-  Schwannoma. Varias células tumorales y m ultip les pro- 

longaciones celulares laminares inmersasen un m ateria l 

semejante a la  membrana basai que ocupa el espacio ex

tra c e lu la r. ( X 6.800 ) .
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Figura 102 Schwannoma. Célgla de Schwann y varias prolongaciones

citoplâsmicas. Parte del espacio ex trace lu la r esté ocupa- 

do por material semejante a ISmina basai y una masa fu s i

forme de material f i b r i la r  estriado transversalemente, que 

corresponde a FISC ( F ) .  ( x 13.750 ) .

Figura 103 . -  Schwannoma. Se observan varias masas de FISC en proximidad 

a zonas de e s tra tif ic a c iô n  de la  ISmina basai ( fléchas ) . 

(  X 9.800 ).
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Figura 104 Schwannoma. Todas las cêlulas muestran lâmina basal y nu- 

merosas vesfculas de p in o c ito s is ; estos rasgos asemejan 

las celulas tumorales a las cëlulas perineurales.

(  X 9.800 ) .

Figura 105 .-  Neurofibroma piexiforme. Las cëlulas de las vai nas p e r i

neurales se disponen en ISminas parai el as. Las membranas 

celulares se acompahan de lëmina basal ( puntas de flécha). 

El espacio ex trace lu la r es r ic o  en colëgeno nativo.

( X 9.000 ).
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Figura 106 Neurofibroma p iexiforme. Imagen del contenido de las

vainas perineurales. Se observan cêlulas de Schwann ( 1 ) ,  

una fib ra  m ielin izada ( 2 ) ,  lâmina basai ( 3 ) ,  y prolon- 

gaciones de un fib rob las to  endoneural ( 4 ) .  ( x 13.750 ) .

Figura 107 . -  Neurofibroma plèxiforme. F ibroblasto endoneural vacuola- 

do. Las vacuolas estdn rodeadas por una membrana lis a  

y contienen un material granular semejante al del espa

cio  ex trace lu la r. ( x 10.000 ) .
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Figura 108 Schwannoma maligno. Imagen panorSmica que muestra cêlulas 

fusiformes de aspecto uniforme y nûcleos ovales. Los c i-  

toplasmas son moderadamente ricos en RER y mitocondriaS.

(  X 4.900 ) .
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Figura 109 Schwannoma maligno. Nucleos ovales, citoplasma con modera- 

do numéro de mitocondrias y cisternas del RER. Se observan 

desmosomas bien désarro i1 ados entre las membranas ce lu la 

res ( puntas de flécha ) .  ( x 9.250 ) .

Figura 110 . -  Schwannoma maligno. Las cêlulas tumorales muestran fo -  

calmente lémina basai ( 1 ) y désarro ilo  de uniones in -  

te rce lu la res ( puntas de flécha ) .  ( x 10.900 ) .
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Figura 111 Ganglioneuroma. Cêlulas de Scwann y fib ra s  amielînicas 

cortadas oblicua y transversalmente forman el componente 

p e rifê r ico  de la tumoraciôn. ( x 6.200 ) .

Figura 112 .-  Ganglioneuroma. Cêlula ganglionar binucleada con c ito 

plasma àmplio con numerosos lisosomas y acûmulos del 

RER ( sustancia de N issl ) .  ( x 12.400 ).
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Figura 113 Ganglioneuroma. Detalle del componente p e rifê r ic o  de la 

les iôn . Se observan dos fib ra s  amielfnicas ( A ) rodeadas 

pOr el citoplasma de una cêlu la de Schwann con formaciôn de 

mesoaxon ( flécha ) . En el in te r io r  de las fib ra s  nerviosas 

se encuentran numerosos neurotubulos y neuro fi1amentos.

Se aprecia ademês una lêmina basai continua ( L ) a lre - 

dedor de la  cêlu la de Schwann. ( x 100.000 ) .



K

â m &

m m -



786

Figura 114 Neuroblastoma. Imagen panorSmica. Se observan dos cë

lu las  tumorales; el espacio comprendido entre las areas 

perinucleares estS re lleno  de m ultip les procesos c ito -  

plSsmicos cargados de neurotûbulos ( x 9.600 ) .
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Figura 115 Neuroblastoma. Detalle del espacio comprendido entre las 

âreas citoplSsmicas perinucleares. Se aprecian cortes 

transversales ( puntas de flécha ) ,  y long itud ina les 

( flécha ) de los neurotûbulos. Se observan tambien unio

nes in te rce lu la res  entre los procesos celu lares ( d ).

( X 32.000 ).

Figura 116 . -  Neuroblastoma. Pericarion con frecuentes lisosomas. El 

espacio comprendido entre las Sreas citoplSsmicas p e ri

nucleares muestra numerosos procesos celulares con micro- 

tûbulos cortados oblicua y longitudinalmente. ( x 32.000 ).
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Figura 117 Neuroblastoma. Se aprecian m ultip les  grânulos secretaries 

en el sorna ce lu ia r, cerca de la  membrana ce lu ia r ( puntas 

de flécha ) .  ( x 24.000 ) .

Figura 118 . -  Neuroblastoma. Desmosomas bien desarrollados entre los 

somas celulares de dos cëlulas tumorales. ( x 32.000 ) .
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Figura 119 Ganglioneuroblastoma. Cêlulas tumorales de citoplasma

amplio, r ico  en mitocondrias, RER y lisosomas. El espacio 

comprendido entre los somas celulares contiene m ultitud 

de procesos dotados de gran nûmero de m icrotûbulos.

(  X 6.200 ) .



9 4

pm&mm

tm i

mm

5 iO ? î^



794

Figura 120 Ganglioneuroblastoma. Cêlula tumoral con ca rac te rfs - 

ticas ganglionares bien diferenciadas. Se observa 

marcado desarro llo  del RER ( sustancia de Nissl ) .  Por 

otra parte se observan frecuentes prolongaciones celu

lares con microtûbulos y grinu los secretorios. ( x 9.200)
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Figura 121 Feocromocitoma. Imagen panorSmica que muestra cêlu las tu 

morales de nucleos redondeados, citoplasmas amplios de 

contornos poligonales, y gran cantidad de grSnulos secreto

r io s . ( X 6.400 ) .
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Figura 122 Feocromocitoma. D e ta ile de grinulos secretorios de pe- 

queRo tamafio y contorno polim orfo. El contenido es denso 

y esta rodeado por una membrana que deja escaso halo p e ri- 

fé r ico  concéntrico. Estes grënulos corresponden a epine- 

fr in a . ( x 12.800 ) .

Figura 123 Feocromocitoma. En esta imagen se observan grSnulos de 

gran tamaRo, en les que el contenido denso se dispone 

excéntricamente dejando un gran halo. Estes grânulos co

rresponden a norepinefrina. ( x 10.000 ).
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Figura 124 Quemodectoma.del cuerpo carotîdeo. En esta imagen se pue- 

de observer como la arqu itectura tumoral récap itu la  la  

estructura normal del cuerpo carotfdeo. Se aprecia el 

estroma ( E ) ,  una célu la sustentacular ( 1 ) ,  y células 

principa les ( 2 ) .  ( x 11.200 ).
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Figura 125 Quemodectoma del cuerpo carotfdeo. Deta lle  de dos células

tumorales en las que se observan numerosos grânulos secreto

r io s , de pequeRo tamaRo, contenido denso y escaso halo pe

r i  fé r ico  concéntrico entre el contenido y la  membrana l i 

m itante. ( X 19.200 ) .

Figura 126 .-  Quemodectoma del cuerpo carotfdeo. D etalle de la  zona pe- 

r i fé r ic a  de un nido tumoral. Se observan: estroma ( E ) ,  

15mina basai ( I ) ,  célula sustentacular ( 1 ) y cé lu la  

p rinc ipa l ( 2 ) . ( x 12.800 ).
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Figura 127 Paraganglioma no c la s if ic a b le . PequeRo aumento para de- 

mostrar el patrfin a rq u ite c tu ra l. Se demuestra el estroma 

( E ) que rodea a los nidos tumorales, la  llm ina basal 

( puntas de flécha ) ,  y las células neoplâsicas. ( x 4.800 )
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Figura 128 Paraganglioma no c la s if ic a b le . D etalle de una cé lu la  tu 

moral lim itada por lémina basal y con frecuentes grânulos 

secretorios. ( x 12.800 ) .

Figura 129 . -  Paraganglioma no c la s if ic a b le . Se observa una Ifimina 

basal que sépara las célu las tumorales del estroma.

Existen frecuentes grénulos secretorios y desmosomas 

pobremente diferenciados ( puntas de flécha ) . (  x 12.000 ).
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Figuré 130 Cordoma. Célula f is a lî fo ra  que muestra m ultip les vacuo

les citoplSsmicas de tamaRo variable y frecuentes acümu- 

los glucogênicos. ( x 6.200 ).
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Figura 131 Cordoma. Cordôn sô lido de células con citoplasma compac

te . ( X6.400 ).

Figura 132.- Cordoma. D etalle del citoplasma de una célu la tumoral

mostrando las ca rac te rts ticas  asociaciones del RER y las 

mitocondrias ( fléchas ) . ( x 16.000 ).



/ / /

1



812 .

Figura 133 Cordoma. Se aprecia la intima asociaciôn de las mitocon

drias y del RER. Las cisternas del RER estën muy d ila ta -  

das; esta es una de las razones del aspecto vacuolado del 

citoplasma de las células tumorales. ( x 22.000 ).

Figura 134 .-  Cordoma. Detalle del citoplasma de una cé lu la  tumoral

mostrando numerosas vacuolas de tamafio medio y contenido 

granular. ( x 22.000 ).
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Figura 135 Cordoma. Detalle del acumulo glucogênico h ia lop lism ico , 

que consiste fundamentalmente en glucôgeno monoparticul a- 

do ( G ) .  ( X 16.000 ) .

Figura 136 . -  Cordoma. Presencia de un desmosoma bien desarrollado ( pun

tas de flécha ) entre las membranas ce lu i ares de dos célu

las tumorales. ( x 12.800 ) .
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Figura 137 Seminoma mediastînico. Células redondeadas, de nflcleo es- 

fe ro id a l, r ic o  en eucromatina. Los nucleolos presentan 

nucleolonemas prominentes. Los citoplasmas son pobres en o r- 

ganelas, observSndose algunas m itocondrias, frecuentes 

polirribosomas y algunos lagos glucogênicos. { x 6.400 ) .
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Figura 138 Tumor de células granulares. Nidos de células tumorales, 

las cuales estSn cargadés de inclusiones citoplésmicas de 

variada morfologîa. Existe una lântna basai ( puntas de f l é 

cha ) entre las célu las tumorales y el estroma. ( x 3.200 ) .

Figura 139 .-  Tumor de células granulares. Se observan d is tin to s  tipos de 

inclusiones: m ultivesicu lares ( fléchas ) ;  con filamentos 

y microtûbulos ( cuerpo angulado ) ( A ) ;  y grénulo-lamina- 

res ( g ) .  ( X 16.000 ) .
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Figura 140 Tumor de células granulares. Dentro de la  misma vaina 

de lémina basai se observa parte del citoplasma de una 

cé lu la  tumoral y varias prolongaciones ce lu i ares. ( x 16.000)

Figura 141 .-  Mixoma. Célula mesenquimal p rim ittva  con escaso ndmero de 

organelas y RER poco prominente. El espacio extrace lu la r 

esté ocupado fundamentalmente por material granular ( pro- 

teoglicanos ) .  ( x 12.800 ) .
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Figura 142 Tumor adenomatoide del trac to  g e n ita l. Las células tumora

les tiene rasgos m esotelia les, exhibiendo numerosas micro- 

vellosidades largas y frecuentes desmosomas bien desarro- 

11 ados. ( X 6.400 ) .
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Figura 143 Progonoma melanôtico. Imagen panorSmIca de las células 

del centre de los nidos. Presentan nücleos complejos y 

frecuentes prolongaciones ce lu la res. ( x 6.400 ) .



y / /

&
i

wmmmmm

1

a

K ü i M h



. 826

Figura 144 Progonana melanôtico. D etalle del citoplasma de las célu

las pe rifé ricas  de los nidos. Se observan m ôlttp les melano- 

sornas en d is tin to s  estadios ( x 37.780 ) .  En el recuadro 

se aprecia la  estructura pa racris ta lina  de un melanosoma 

en estadio I I  ( x 71.000 ) .

Figura 145 . -  Progonoma melanôtico. Prolongaciones celulares con grénu- 

los secretorios ( fléchas ) y desmosomas p rim itives ( pun- 

tas de flécha ) .  ( x 32.000 ).
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Figura 146 Sarcwna a lveo lar de partes blandas. Imagen panorSmica

de un nido tumoral. Las células tumorales son poligonales, 

poseen amplio citoplasma r ic o  en grénulos densos, inclusiones 

c r is ta l inas y m itocondrias. Las células tumorales estén se- 

paradas del estroma por una llm ina basal. ( x 8.000 ) .
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Figura 147 Sarcoma a lveolar de partes blandas. Se aprecian m ultip les 

dictiosomas, acompafiando a este gran désarro ilo  del apa- 

rato de Golgi se encuentran m ultip les  vacuolas y grSnulos 

densos. ( x 19.200 ) .

Figura 148 .-  Sarcoma a lveo lar de partes blandas. Esta imagen muestra 

la  trans ic idn  gradual entre los grSnulos de contenido 

denso y aquellos de estructura pa racris ta lina  ( fléchas ) . 

(  X 12.800 ).
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Figura 149 Sarcoma a lveo lar de partes blandas, D eta lle  que muestra 

las ca racte rîs ticas inclusiones paracris ta linas  c ito -  

plSsmicas. Obsérvese que estân delim itadas por una mmbrana. 

( X 64.000 ) .

Figura 150 . -  Condrosarcoma mesenquimal. Las células tumorales presen

tan escaso citoplasma, pobre en organelas y de carâcter 

p rim itive  ( x 10.000 ).
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Figura 151.- Condrosarcoma mesenquimal. Aqui se puede apredare l ca- 

rëc te r p rim itive  de las células tumorales. Con c ie rta  

constancia se aprecian haces de f i  lamentes citoplésmicos 

( f  ) .  ( X 14.000 ) .

Figura 152 .-  Condrosarcoma mixoide. Las células tumorales son fu s i-  

formes o estre lladas , muestran marcado désarro ilo  de!

RER ( r  ) y frecuentes lagos glucogénicos ( g ) . (  x 8.000).
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Figura 153 F ibrohistiocitom a maligno. Area tumoral constitu ida  por 

elementos fusiformes de hôbito fib ro b lé s tic o . Destaca el 

gran désarro ilo  del RER. ( x 6.400 ).
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Figura 154 Fibrohistiocitom a maligno. Imagen panorSmica de un Srea 

con rasgos h ig tip c ita r io s  y de células mesenquimales po- 

bremente diferenciadas. ( x 6.400 ) .
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Figura 155 F ibrohistiocitom a maligno. Area marcadamente pleomôrfica 

de células de hâbito f ib ro h is t io c ita r io .  ( x 8.000 ) .
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Figura 156 F ibrohistiocitom a maligno. Célula fusiforme con rasgos f ib ro - 

blSsticos y acûmulo lip îd ic o . ( x 9.600 ) .

Figura 157 .-  F ibrohistiocitom a maligno. Elemento ce lu la r con rasgos 

h is t io c ita r io s . El RER estS escasamente désarroi 1 ado y 

se observan frecuentes lisosomas y vacuolas lip fd ic a s . 

(  X 12.8000 ).
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Figura 158 Fibrohistiocitom a maligno. Elementos fusifomres de h fb l-

to  fib ro b lâ s tic o  con varias especializaciones de superfic ie: 

lamina basai { I ) ,  y desmosoma ( d ) .  Por o tra  parte se ob- 

. servan haces de filamentos citoplâsmicos { f  ) .  ( x 8.000 ) .

Figura 159 .-  F ibrohistiocitom a maligno. Células neoplSsicas multinuclea- 

das con gran cantidad de mitocondrias. ( x 12.800 ) .
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Figura 160 Sarcoma de Kaposi. Imagen panorâmica que muestra el patrôn 

vascular y los très tipos celulares b is icos: endotelia l (E ), 

p e r ic ita r io  ( P ) ,  e in te rs t ic ia l  ( I ) . ( x 4.800 ).
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Figura 161 Sarcoma de Kaposi. Area con yemas capilares sd1idas( 1 ) ,  

capilares permejtbljes ( 2 ) ,  y hematies extravasados { 3 ) 

(  X 6.400 ).
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Figura 162 Sarcoma de Kaposi. Zona predominantemente fusoce lu la r, las 

cêlulas adquleren un aspecto mesenqulmal -  flb rob lS s tlco , 

pero s t  embargo constituyen hendiduras en las que se alojan 

hematies.( x 9.600 ) .
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Figura 163 Sarcoma de Kaposi. En un examen cuidadoso es posible encon- 

tra r  uniones in te rce lu la res ( puntas de flécha ) en las zo

nas fusocelulares. ( x 12.800 ) .

Figura 164 . -  Sarcoma de Kaposi. Yema ca p ila r sôlida rodeada de ISmina

basai ( I ) .  Las cêlulas endotelia les poseen lisosomas ca’- 

gados de hemosiderina ( H ) . ( x 16.000 )
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Figura 165 Sarcoma de Kaposi. D etalle de una estructura vascular en le 

que se observa parte de dos cêlulas endotelia les acompaRa- 

das de lêmina basai ( I ) .  En el citoplasma se encuentran 

numerosos cuerpos de Weibel -  Palade ( fléchas ) .  ( x 16.0(D).

Figura 166 .-  Sarcoma de Kaposi. En dos de los casos estudiados se obser- 

varon inclusiones paracris ta linas ( puntas de flécha ) en 

las cisternas del RER. ( x 24.000 ) .
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Figura 167 Sarcoma de cêlulas claras. Nûcleo ca rac te rîs tico  de las cê

lu las  de esta entidad tumoral. De forma ova l, abondante etcro- 

matina y nucleolo voluminoso. { x 13.600 ) .

Figura 168 . -  Sarcoma de cêlulas c la ras. Detalle del citoplasma en el qie 

se observan frecuentes melanosomas en estadio I I  ( flécha; ) 

y acûmulos glucogênicos ( puntas de flécha ) . { x 32.800 '.
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Figura 169 Sarcoma de cêlu las c la ras. El citoplasma de la  cê lu la  tuno- 

ra l muestra numerosos melanosomas en estadio I I  ( fléchas ). 

(  X 54.000 ) .

Figura 170 . -  Sarcoma de cêlu las claras. De modo focal se aprecia ISmina 

basai ( puntas de flécha ) en la  in terfase cêlula tum onl- 

estroma ( x 32.000 ).
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Figura 171 Sarcoma de Ewing. Imagen panorâmica en la que se aprecia

el contorno poligonal de las cêlulas tumorales. Los nûcleo: 

son ovalados, ricos en eucromatina y poseen un nucleolo pn- 

minente. Los citoplasmas son pobres en organelas, destacanio 

los lagos glucogênicos. ( x 6.400 ).
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Figura 172 Sarcoma de Ewing. Las cêlulas tumorales presentan nûcleo

ovalado, r ico  en eucromatina y nucleolo prominente. El c it( -  

plasma es pobre en organelas y muestra un gran lago glucogf- 

nico ( G ) que rechaza todas las organelas. ( x 14.800 ) .
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Figura 173 Sarcoma de Ewing. Deta lle  que muestra el a lto  grado de dé

sarroi lo  que ocasionalmente alcanzan las uniones in te rce 

lu la res en el sarcoma de Ewing, incluso con to n o fi1amentos 

asociados ( flécha ) . En la  porciôn in fe r io r  se aprecia una 

vacuola lip îd ic a  ( L ) asociada a un lago glucogénico.

( X 26.000 ).

Figura 174 .-  Sarcoma de Ewing. Area tumoral en la  que las cêlu las tumora

les muestran todOs los rasgos morfolôgicos caracterfsticos 

del sarcoma de Ewing, excepte que en estas cêlulas el glucô- 

geno esté ausente. ( x 9.200
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Figura 175 Xantogranuloma ju v e n il . Las cêlulas tumorales presentan ras

gos h is t io c ita r io s  re fle jados en los siguientes hechos: aspec

to indentado de los nucleos, citoplasmas amplios ricos en liso e  

somas, y membranas ce lu i ares in te rd ig itadas. ( x 9.200 ).
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Figura 176 Xantogranuloma ju v e n il. Cêlula binucleada con citoplîsma

amplio r ic o  en mitocondrias y lisosomas. El RER es pco pro

minente. ( X 12.000 ) .

Figura 177 . -  Xantogranuloma ju v e n il. Cêlula h is t io c ita r ia  mononudeada 

con frecuentes lisosomas y escaso desarro llo  del RER 

(  X 12.000 ).
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Figura 178 Xantogranuloma ju v e n il. Detalle del acûnulo l ip fd ic o . Las 

vacuolas estSn delim itadas por una membrana. ( x 19.200 ) .

Figura 179 .-  Xantogranuloma ju v e n il. Célula h is t io c ita r ia  que muestra 

complejas in te rd ig itac iones  de las membranas celu lares 

( puntas de flécha ) . ( x 14.000 ).
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Figura 180 Tumor de cêlulas gigantes de las vainas tendinosas. Se 

observan varias cêlulas mononucleadas y una cêlu la g i-  

gante multinucleada. Las ca racte rîs ticas nucleares de ambos 

tipos celulares son las misma». De modo ca ra c te rfs tico  el 

citoplasma de las cêlulas multinucleadas muestra gran r i -  

queza de m itocondrias. ( x 8.000 ).
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Figura 181 Tumor de células gigantes de las vainas tendinosas. L im i

te entre una cé lu la  multinucleada ( A ) y otra  mononucleada | 

{ b ) .  Obsérvense las complejas in te rd ig itac iones  de las memtra- j 

nas celulares ( fléchas ) .  ( x 14.000 ) .

Figura 182 Tenosinovitis nodulovellosa pigmentada. Se constituyen des- 

mosomas bien desarrollados ( puntas de flécha ) entre las 

células p ro lifé ra n te s . ( x 24.800 ) .
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