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1. MARCO TEORICO

1.1. Sistema paraganglionar

Los paraganglios estan constituidos por
tejido simpéatico cromafinico, formado
por células ganglionares, derivadas de la
cresta neural; se han identificado dos
tipos: las localizadas en la médula
suprarrenal y las localizadas fuera de la
glandula suprarrenal. Las primeras son las
responsables de la secrecion de adrenalina
y noradrenalina y las extraadrenales se
encargan de la deteccion de los niveles de
oxigeno y dioxido de carbono en la

sangre.

Una forma alternativa de clasificar a los
paraganglios es por asociacién con el
sistema simpético o con el parasimpatico.
La médula suprarrenal y el 6rgano de
Zuckerckandl son considerados los
ganglios simpaticos prototipo. El sistema
paraganglionar parasimpético tiene una
localizacion supradiafragmatica
principalmente, en ramas de los nervios
vago y glosofaringeo; el ejemplo mas
representativo de éstos es el cuerpo

carotideo.

1.2. Paragangliomas

Los tumores derivados del sistema
paraganglionar se denominan
paragangliomas; dada la  amplia
distribuciébn de este sistema, los

paragangliomas pueden tener muy

diversas localizaciones. En el afio 2004 la
Mundial de la Salud

clasifico a estas neoplasias en dos grupos:

Organizacion

los paragangliomas adrenales y los

extraadrenales. ®
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1.2.1. Terminologia

Feocromocitoma vs. Paraganglioma

Estos dos tumores son idénticos
exceptuando por la localizacién. El
término feocromocitoma esta reservado
para las neoplasias paraganglionares
simpéticas que estan localizadas en la
medula suprarrenal; descrito por Ludwig

Pick quien observd el color marron de las
células neoplésicas al entrar en contacto
con fijadores que contienen sales de
cromo (“Phaeco” = marrén). A pesar de
que las lesiones son morfologicamente
iguales, a las localizadas fuera de la
médula suprarrenal se les conoce como

paragangliomas. )

1.2.2. Presentacion clinica

1.2.2.1. Paragangliomas de cabezay cuello

En cabeza y cuello se han enlistado cerca
de 20 localizaciones de paraganglios,
siendo la principal el cuerpo carotideo,
que también es la localizacion de
paraganglioma mas comun. Otros lugares
comunes de paragangliomas incluyen

yugular, vago, timpanico y aorta.

Los paragangliomas de cabeza y cuello
son tumores de crecimiento lento, con
frecuencia indolente. La edad media de
presentacién oscila entre 35 y 55 afios. )
La sintomatologia esta relacionada con la

localizacion, asi los tumores del cuerpo

carotideo, que se hallan en la bifurcacion
de esta arteria pueden presentarse con un
tumor en el Dborde del muasculo
esternocleidomastoideo, rara vez doloroso
con irradiacion a la cabeza y hombro. Los
vagales se encuentran laterales a la
faringe y hasta en el 30% pueden
manifestarse con paralisis de cuerdas
vocales o disfagia. Los paragangliomas
yugulo-timpanicos se localizan en el
foramen yugular o en la cavidad
timpanica y se presentan a menudo con

pérdida de la audicién o tinnitus. @ ©®
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1.2.2.2.

La incidencia de los feocromocitomas es
similar en ambos sexos y mas
frecuentemente entre la tercera y quinta
décadas de la vida. Los paragangliomas
multiples o bilaterales constituyen del 5 al
10% de todos los casos.®

Cerca del 2-14% de los pacientes con
feocromocitoma son asintomaticos. La
sintomatologia de los feocromocitomas es

resultado de la secrecion de epinefrina y

Feocromocitomas

la noreprinefina debido a la funcion
autbnoma del tejido neoplasico. Las
manifestaciones mas frecuentes incluyen
dolores de cabeza, palpitaciones vy
sudoracion, secundarios a hipertension, la
cual es de dificil control farmacolégico y
no pocas veces se complica con crisis
hipertensivas. Las crisis pueden ocurrir
espontaneamente o ser provocadas por
cambios en la situacion, el aumento de la

presion abdominal, traumatismos, etc. "

1.2.3. Sindromes Asociados

Hasta hace poco se creia que solo el 10%
de los feocromocitomas y paragangliomas
tenia una base genética. Gracias a los

avances genéticos moleculares, estudios

recientes han mostrado que un tercio de
estas neoplasias presentan mutacion de

algun gen. ®

1.2.3.1. Neoplasias Endocrinas Multiples (MEN).

Los sindromes de Neoplasias Endocrinas
Maltiples (MEN) son wuna condicion
autosébmica  dominante  con  una
penetrancia aproximada del 94%, se
asocian a neoplasias endocrinas en
pacientes menores de 50 afos, con
mutaciones de linea germinal de un gen

supresor tumoral (RET) situado en el

cromosoma 11g13 . El Sindrome de
Neoplasia Endocrina Multiple de tipo 2
(MEN-2) es el que se

feocromocitoma mas frecuentemente. En

asocia a

esta condicién se presenta sine qua non el
carcinoma medular de tiroides y hasta el
50% de los pacientes con MEN-2
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presentan  ademas  feocromocitoma,

1.2.3.2.

El sindrome de von Hippel-Lindau (VHL)
es un trastorno autosémico dominante que
predispone a feocromocitoma y otras
neoplasias endocrinas y no endocrinas. Es
debido a deleciones o mutaciones en el
gen supresor de tumores localizado en el
cromosoma 3p25-26. El perfil de la
enfermedad esta caracterizado por

hemangioblastomas de la retina (von

1.2.3.3.

Neurofibromatosis tipo 1. Los
feocromcitomas se encuentran asociados
a esta solo en 1%. Las caracteristicas
clasicas de la NF1 son multiples
neurofibromas, manchas café con leche,
asi como los nodulos de Lisch del iris
entre muchas otras lesiones. El gen de la
NF1 se localiza en el cromosoma
17q11.2 y se hereda como un rasgo

autosomico dominante con penetrancia

frecuentemente bilateral. ©

VVon Hippel Lindau.

Hippel) y del cerebelo (Lindau),
carcinoma de celulas renales,
hemangiomas hepaticos, cistadenoma del
epididimo y ligamento ancho, quistes
pancreaticos 0 renales y
feocromocitomas. Los feocromocitomas
se presentan entre el 20-30% en pacientes
con VHL. ®®

Neurofibromatosis tipo 1.

completa y expresion variable; este gen
funciona como un supresor tumoral y la
proteina NF-1 es una proteina de 2.818
aminoacidos  citoplasmatica  llamada
neurofibromina que puede promover la
apoptosis. Alrededor del 90% de las
mutaciones se localizan en los exones,
mientras que el 10% corresponde a

grandes deleciones o reordenamientos.
®)
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1.2.3.4.  Sindromes familiares de paraganglioma / feocromocitomas.

En los sindromes familiares de
paraganglioma /feocromocitomas se han
identificado tres de los cuatro genes de
predisposicion para
paragangliomas/feocromocitomas

familiares, que son SDHB, SDHC vy
SDHD vy codifican para subunidades de la
enzima succinato deshidrogenasa (SDH)
0 del complejo mitocondrial 11, necesaria
para la via respiratoria y el ciclo de
Krebs. El complejo mitocondrial Il esta
compuesto por dos unidades estructurales,
una que ancla la enzima (SDHA y SDHB)
y a la membrana mitocondrial (SDHC y
SDHD). La mutacion de SDHB (1p36)
caracteriza al sindrome familiar de
paragangliomas (PGL) tipo 4, mientras

que la mutacion en SDHC (1g36) vy

SDHD (11g23) causan PGL3 y PGL1
respectivamente. Las mutaciones de
SDHA no predisponen al desarrollo de
paragangliomas..  El  espectro  de
manifestaciones de PGL 1, PGL 3, 4 y
PGL muestra diferencias, pero también se
superponen. EI mas frecuente de los
sindrome es PGL1 en el que casi siempre
se encuentran feocromocitomas Yy
paragangliomas maltiples y benignos. Los
pacientes  con PGL4  presentan
paragangliomas torécicos y abdominales
extraadrenales y hasta un tercio de estos
pacientes tienen metastasis. El PGL3
muestra caracteristicas muy similares a
las que se tienen en los paragangliomas

esporéadicos. @ ®

1.2.4. Patologia

1.2.4.1.

La apariencia microscopica de los
paragangliomas / feocromocitomas esta
caracterizada por células grandes
poligonales
(Zellballen),

fusiformes (sustentaculares); el estroma

dispuestas en  nidos

rodeadas por células

Histologia

alrededor de los nidos es ricamente
vascular. . Se han descrito algunas
variedades morfologicas, entre las que se
cuentan la trabecular, fusiforme y la
angiomatoide, entre  otras  menos

frecuentes.®. (Figura 1,2,3 y 4).
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Figura 1: Paraganglioma del cuerpo carotideo con patrén en nidos pequefios, rodeados por abundantes
eritrocitos. H&E (10x). Figura 2: Paraganglioma de cuerpo carotideo formado por nidos en un patrén de
“Zellballen” compuestos por células poligonales de citoplasma moderado y nucleo redondo con
cromatina granular, rodeadas por células fusiformes y vasos de pared delgada. H&E (40x). Figura 3:
Paraganglioma del cuerpo carotideo con patrén en nidos, limitados por delgados vasos sanguineos. H&E
(10x). Figura 4: Paraganglioma de cuerpo carotideo formado por nidos en un patron de “Zellballen”
compuestos por células poligonales de citoplasma moderado y nlcleo redondo con cromatina granular,
rodeadas por células fusiformes y vasos de pared delgada. H&E (40x).
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1.2.4.2.

El perfil

patognomonico, las células grandes son

inmunofenotipico es
positivas para marcadores
neuroendocrinos (cromogranina,

sinaptofisina, enolasa neuronal

especifica), mientras que las fusiformes lo

1.2.4.2.1.

La cromogranina A es una glicoproteina
soluble almacenada junto con hormonas y
neuropéptidos en granulos secretores de
células endocrinas“?; es miembro de las
graninas (cromograninas 0
secretograninas), que son una familia de
proteinas acidas presentes en los granulos
de secrecion de una gran variedad de
células endocrinas y neuroendocrinas. Al
parecer son precursores de péptidos
biologicamente activos que actian como
proteinas empacadoras de hormonas. La
cromogranina es secretada por una gran

variedad de neoplasias endocrinas

Inmunohistoquimica

son para S-100. La cromogranina A y la
tirosina  hidroxilasa tienden a ser
variablemente positivas  en los
paragangliomas, en su contraparte

adrenal pueden estar ausentes. ®

Cromogranina A
productoras  de  péptidos, como
feocromocitomas, adenoma de
paratiroides, carcinoma medular de
tiroides, tumores carcinoides , tumores de
pancreas endocrino, entre otros muchos.
© Ademas de que esta proteina ha sido
ampliamente utilizada como un marcador
de determinacion de tumores de origen
endocrino, tiene también utilidad en el
diagnostico de hipertensién esencial,
diversas enfermedades inflamatorias y
trastornos neurodegenerativos como la
esclerosis lateral amiotrofica y la

enfermedad de Alzheimer. ¢9
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1.2.4.2.2.

La sinaptofisina es una glicoproteina de
38 kDa que se encuentra en las
membranas de las vesiculas sinépticas, ha

demostrado ser un marcador sensible de

1.2.4.2.3.

La enolasa o fosfopiruvato hidratasa es
una enzima que interviene en el
metabolismo de la glucosa, posee un peso
molecular de 82-100 kDa, es una proteina
dimérica con tres subunidades
denominadas a, B, y y, que pueden

combinarse 'y formar hasta cinco

1.2.4.3.

La aspiracibn con aguja fina ha
demostrado ser una herramienta valiosa
en el diagnodstico de tumores en cuello,
sin embargo ha habido controversia en
torno a su aplicabilidad en el diagnostico
de paragangliomas del cuerpo carotideo.
La principal objecion para su uso es la
potencial hemorragia por lesion carotidea

durante la puncién.®® .4

Sinaptofisina

la diferenciacién neuroendocrina ademas
de ser sensible y especifica en células de

linaje neuronal. ¥

Enolasa neuronal especifica

isoenzimas (oo, of, oy, BB y yy). Las
isoenzimas oy y Yy se encuentran
principalmente en las células de origen
neuronal y neuroectodérmico, por lo que
se conocen como enolasas neurona

especificas. 2

Citologia

El citodiagndstico de los paragangliomas
se basa en caracteristicas tales como
grupos de células de citoplasma palido,
borde celular poco definido y nicleos
redondos u ovales con cromatina

uniforme. ¥

Engzell et al. fueron los primeros en
publicar  resultados de 13 casos con
diagndstico histolégico de

paragangliomas del cuello, se realizd
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citologia por aspiracion con aguja fina y
siete de los casos fueron diagnosticados
correctamente, el resto se diagnosticaron
como neurofibroma (un caso),
neurofibrosarcoma (dos casos), carcinoma
metastésico de tiroides (dos casos) y uno

como poco satisfactorio. ® 7,

Raj K et al. informaron en 1998 un caso
de tumor retroperitoneal en el que se
realiz6 biopsia por aspiracion con aguja
fina, que fue diagnosticado como tumor
maligno de tejidos blandos
probablemente de origen neurogénico, no
fue hasta el examen histologico del tumor
gue se mostro una neoplasia con patrén
organoide en Zellballen, ademas se le
realizé estudio inmunohistoquimico, con
lo que se determinG que se trataba de un

paraganglioma retroperitoneal. 8.

Los auxiliares de diagnostico como la
tomografia axial computarizada,
resonancia magnética y la ecografia
Doppler se utilizan en el diagnéstico de
los tumores de cabeza y cuello con un
buen resultado, sin embargo la aspiracion
con aguja fina es una técnica sencilla y
mucho mas accesible que las antes
mencionadas. Handa U., et al usaron este

método en un caso de tumor parafaringeo

con el diagndstico de paraganglioma, que
se confirmd histopatol6gicamente, sin

ningtn tipo de complicaciones™®.

Un grupo irani representado por Ahmad
Monabati describié en 2002 los hallazgos
citolégicos en 13 casos de
paragangliomas carotideos; todos los
tumores se sospecharon clinicamente, con
el apoyo de los datos encontrados en el
ultrasonido Doppler. Se realizaron frotis
de los 13 casos en los que se observo
hipercelularidad, fondo hemorragico
sobre el cual se disponian grupos de
células ovales con citoplasma poco
definido, cromatina granular; algunos
nucleos gigantes desnudos, anisocitosis,
estructuras acinares y células
plasmocitoides; con ésto el diagnostico
mas sugerente seria de tumor metastéasico,
sin embargo teniendo en cuenta Ila
sospecha clinica se reportaron como
compatibles con paragangliomas,
diagnostico confirmado posteriormente

por histologia. .
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2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La citologia es un método (til y accesible
para el diagnostico de muchas patologias
de cabeza y cuello, sin embargo no se

conoce mucho acerca de sus beneficios en

la identificacion de paragangliomas
debido a las complicaciones potenciales
que podrian desencadenarse de la puncion

de estos tumores.

3. JUSTIFICACION

Una de las localizaciones mas frecuentes
de los paragangliomas son la cabeza y el
cuello, con lo que son accesibles para la
toma de biopsia por medio de aspiracion

con aguja fina. Es necesario conocer la

correlacion histo-citologica para
determinar la utilidad de este método
para el diagnostico preoperatorio de estos

tumores.

4. HIPOTESIS

La citologia por aspiracién con aguja fina
es un método util para el diagndstico de

paragangliomas de cabeza y cuello,

debido a que existe una buena correlacion

con el diagnostico histologico.
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5. OBJETIVOS

Establecer la correlacion diagnostica entre
la citologia y la histologia en el
diagnodstico de los paragangliomas de

cabeza y cuello.

Determinar si la biopsia por puncién con
aguja fina es un estudio util para el
diagndstico de paragangliomas de cabeza

y cuello.

6. MATERIAL Y METODO

Tipo y disefio del estudio

Estudio descriptivo, transversal y

retrospectivo.

Se revisaron los registros de la Unidad de
Patologia Quirurgica del Hospital General
de Meéxico durante el periodo de 11 afios,
comprendido entre 1999 y 2009.

Se seleccionaron los casos diagnosticados
como paragangliomas y de éstos se
eligieron los localizados en cabeza y
cuello; Posteriormente se revisaron los
registros  de  Citopatologia  para

seleccionar los casos en los que se

hubiera realizado biopsia por aspiracion

con aguja fina.

Se obtuvieron las laminillas de los frotis
para valorar la presencia 0 no de
hemorragia y/o células neoplésicas, de
estas Ultimas se describiran las

caracteristicas morfoldgicas.

De los expedientes clinicos se obtuvieron
las siguientes variables: sexo, edad,
tiempo de evolucion, manifestaciones
clinicas y complicaciones derivadas de la
toma de biopsia por aspiracion con aguja

fina.
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Se evaluaran los diagndsticos
citopatoldgicos de la primera y segunda
valoracion mediante los indicadores del
desempefio, sensibilidad y especificidad,
considerando al diagndstico

histopatolégico como el estandar de oro.

(Cuadro 1). Se obtendran la sensibilidad
y especificidad con las férmulas

siguientes:

Sensibilidad —

Especificidad —

Cuadro 1: Relacion entre la prueba diagnostica y el diagnéstico

histopatoldgico de paragangliomas de cabeza y cuello.

Diagndstico histopatoldgico
(Estandar de Oro)

Diagnostico

citopatolégico

(Prueba diagnostica)

Paraganglioma

No Paraganglioma

Paraganglioma a

No Paraganglioma | b

Para conocer si hubo diferencias
significativas entre el diagndstico
citopatoldgico original 'y la revision

posterior, se realizO la prueba de

comparacion de proporciones de dos
grupos independientes con intervalo de
confiabilidad del 95%

Criterios de inclusion y exclusion.

Se incluyeron todos los  casos
diagnosticados como  paragangliomas
localizados en la cabeza y cuello en los

gue se cuente con citologia por aspiracion

con aguja fina del tumor, en el Hospital
General de México, que se presentaron
entre 1999 y 2009.
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Se  eliminaron los casos de
paragangliomas de cualquier localizacion

distinta a cabeza y cuello.

Se excluyeron los casos en los que no sea
posible obtener la laminilla de del frotis

citoldgico.

Tipo de variables

Se incluyeron todos los casos que tenian
el  diagnostico  histopatologico  de
paraganglioma localizados en la cabeza y
cuello, con una escala dicotomica:
presente/ausente. Se  determiné la
frecuencia por sexo, promedio de edad ,
diagnostico clinico y manifestaciones

clinicas.

El  diagnéstico  citopatolégico  de
paraganglioma se clasificara en base a
escala dicotomica: presente y ausente. Se
determinaran las caracteristicas
citolégicas como la presencia o no de
hemorragia, asi como la morfologia de
células neoplasicas en caso de que éstas
existan en el frotis ademas de la presencia

de atipia nuclear.
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7. RESULTADOS

En el periodo comprendido de 1999 a
2009 se encontraron un total de 90 casos
de biopsia con el diagnéstico de
paraganglioma localizado en cabeza y
cuello. El rango de edad fluctud entre los

16 y 82 afios con un promedio de 48.49
afios; 89 (98.8%) fueron de sexo
femenino y 2 (1.1%) masculino. (Tabla 1)
(Gréfica 1).

Tabla 1. Numero de casos por sexo y promedio de edad de

paragangliomas de cabeza y cuello

Sexo No. Casos Edad promedio (afios)
Femenino 89 48.49

Masculino 1 57

Total 90 48.59

Grafica |: Distribucion por sexo de
Paragangliomas de Cabeza y cuello

1.2%

® Hombres

= Mujeres
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Con respecto a la localizacion: el 91.10% laringeos, 1.1% parafaringeos y 1.1%
fueron carotideos, 3.39% nasales. (Tabla 2) (Grafica 2).
yugulotimpanicos, 2.2% yugulares, 1.1%

Tabla 2. Localizacién de Paragangliomas de Cabeza y Cuello
NUmero de | Porcentaje

Sitio casos %

Carotideo 82 91.10

Yugulotimpanico 3 3.3

Yugular 2 2.2

Laringeo 1 1.1

Parafaringeo 1 1.1

Nasal 1 1.1

Total 90 100

Grafica 2: Localizacion de paragangliomas de cabezay
cuello
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De los 90 casos analizados se cuenta con
87 (96.6%) casos con diagndstico clinico,
éstos se distribuyeron de la siguiente
manera: 38 (43.6%) con el diagndstico de
tumor del glomus carotideo, 23 (26.4%)
se diagnosticaron como paraganglioma,
19 (21.8%) como tumor de cara lateral de

cuello, 2 (2.2%) como adenomegalia y, 1
(1.1%) como probable carcinoma, otro
como probable linfoma, como probable
neoplasia (sin otra especificacion),otro
mas como tumor mixto de parétida y el
Gltimo como carcinoma de tiroides (Tabla
3).

Tabla 3. Diagnadstico clinico de paragangliomas de cabeza y cuello
Diagnostico Numero de casos Porcentaje
Tumor de glomus carotideo 38 43.6%
Paraganglioma 23 26.4%
Tumor en cara lateral de cuello 19 21.8%
Adenomegalia 2 2.2%
Probable carcinoma 1 1.1%
Probable linfoma 1 1.1%
Probable neoplasia 1 1.1%
Tumor mixto de parétida 1 1.1%
Carcinoma de tiroides 1 1.1%
Total 87 100%

En cuanto al lado y tamafio de los 25.2% izquierdos y en el 42% no se

tumores, el 29.6% fueron derechos, especifico el lado. (Tabla 4).
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Tabla 4 : Lateralidad y tamafio de paragangliomas de cabeza y cuello por localizacion

Localizacion Derecho Izquierdo No se Tamafio
especifica promedio del
eje mayor (cm)
No. % No. % No. %

Cuerpo carotideo 26 28.57 | 22 24.17 | 34 37.36 | 3.9

Yugulotimpanico 1 1.09 1 1.09 |2 219 |21

Glomus yugular 0 0 0 0 2 219 |3

Laringe 0 0 0 0 0 0 1.5

Parafaringe 0 0 0 0 0 0 4

Fosa nasal - - - - 1 1.09 |-
De los 90 paragangliomas de cabeza y (2.4%) disnea, 1 (2.4%) presentod
cuello se tienen datos clinicos unicamente hipoacusia, 1(2.4%) disfonia, 1 (2.4%)
de 41 pacientes, de éstos,34 (82.9%) caso con egofonia y 1 (2.4%) caso con
presentaron tumor, 11(26.8%) tumor vértigo (Gréfica 3).

pulsatil, 8 (19.5%) tumor doloroso, 5
(12.1%) cefalalgia, 3 (7.3%) tumor no

doloroso; en 3 (7.3%) pacientes se

El tiempo de evolucién fue muy variable,
con un minimo fue de 3 meses y maximo
de 39 afios, en promedio 4.2 afios.

presentaron acufenos, 1 (2.4%) otorrea, 1 o
(Gréfica 4).
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Grafica 3. Datos clinicos en 41 paragangliomas de cabezay
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Grafica 4: Tiempo de evolucion en pacientes con
paragangliomas en cabeza y cuello
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De los 90 casos se encontraron 18
citologias por puncion con aguja fina, que
correspondieron a 15 pacientes, lo que
representa el 16.6 %. Uno de los casos
(6.6%) no contd con laminilla en el
archivo de citologia, por lo que tuvo que
ser eliminado del analisis, contando
finalmente con 14 casos que representa el
15.3%. (Grafica 5).

Con respecto al género, 13 casos (93.3 %)
correspondieron a mujeres, mientras que
Unicamente un caso (6.7%) correspondid

a un hombre. (Gréfica 6).

La edad de presentacion menor fue de 28
afios, mientras que la mayor fue de 69
afios, con un promedio de 49.3 afios.
(Tabla 5).

Grafica 5: Porcentaje de casos de paragangliomas de
cabeza y cuello que cuentan con citologia

B Total de casos de
Paragangliomas de cabeza y
cuello

Casos de Paraganglomas
que cuentan con citologia
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93%

Grafica 6: Distribucion por sexo en casos que
cuentan concitologia por aspiracion con aguja

y

B Hombres

Mujeres

puncién con aguja fina.

Tabla 5. Namero de casos por sexo y promedio de edad de

paragangliomas de cabeza y cuello que cuentan con citologia por

Sexo No. Casos Edad promedio
Femenino 13 48.5

Masculino 1 61

Total 14 49.3

Los diagnosticos clinicos con los que se
recibieron las biopsias por aspiracion con
aguja fina fueron de paraganglioma en
cuatro casos (28.5%), tres casos (21.4%)
tumor de glomus carotideo, en dos casos
(14.28%) el

adenomegalia y un caso (7.1%) se recibio

diagnostico  fue de

respectivamente como probable linfoma,
hiperplasia mixta de ganglio linfatico,
probable neoplasia y tumor en cara
lateral de cuello, ademéas de que en un
caso no se emitié diagnostico clinico.

(Tabla 6).
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Tabla 6. Diagndstico clinico de casos de citologia por aspiracion
con aguja fina de cabeza y cuello

Diagnostico clinico No. %
Paraganglioma 4 28.5
Tumor de glomus carotideo 3 21.4
Adenomegalia 2 14.2
Sin diagnostico clinico 1 7.1
Probable linfoma 1 7.1
Probable neoplasia 1 7.1
Tumor en cara lateral de cuello 1 7.1
Hiperplasia de ganglio linfatico 1 7.1
Total 14 100

Los diagnosticos elaborados por el
servicio de citopatologia en nueve casos
fueron “inadecuado” (60%), en tres casos
(20%) el diagnostico fue de “otros”, dos
casos (13.3%) compatibles con tumor
maligno y en un caso (6.6%) se
diagnosticé como alteracion inflamatoria

granulomatosa.

Uno de los casos diagnosticados como
“otros” cuenta con nota aclaratoria que
menciona que el caso puede corresponder
a paraganglioma; lo que representaria el

6.6% del total de casos de citologia.

Se realizd una segunda revision de todos
los casos, ya conociendo el diagndstico

definitivo; se obtuvieron los siguientes

resultados: 9 casos (64.2%)
diagnosticados como “Material
inadecuado”, 4 casos (28.5%)

compatibles con paraganglioma y un
caso (7.1%) de inflamacion cronica
granulomatosa y alteraciones

inflamatorias cronicas inespecificas.

En 14 de las (100%) citologias se

encontré fondo hemorragico.
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En tres de los cuatro casos diagnosticados

en la segunda revisién como compatibles

citoplasma granular,

definidos,

nucleos

redondos

con bordes mal

con

cromatina granular gruesa en “sal y

pimienta”;

cn

el caso

restante se

encontraron grupos de células fusiformes

con paragangliomas se encontraron
escasos grupos de células poligonales con
medianas

con moderado citoplasma,

nicleos ovales a redondos e
hipercromaticos, ademas se encontraron
(Figuras 5-8).

datos se resumen en la tabla 7.

algunas rosetas. Estos

Tabla 7: Diagndstico citopatoldgico y caracteristicas celulares en citologia por puncién con

aguja fina.
Caso | Numero de | Tipo de Diagnostico Revaloracién | Descripcion
citologias Tincién citopatolégico | citoldgica
1 1 Papanicolaou | Inadecuado Inadecuado Frotis compuesto
unicamente por eritrocitos
2 1 Diff Quick Otros Compatible Sobre un fondo
Papanicolaou | Compatible con hemorragico se observan
Bloque con paraganglioma | algunas estructuras
celular paraganglioma rosetoides y grupos de
tefiido con celulas fusiformes medianas
H&E con escaso a moderado
citoplasma, nucleos
redondos y ovales
hipercromaticos.
3 1 Papanicolaou | Inadecuado Inadecuado Frotis hemorréagico.
4 2 Papanicolaou | 1. Inadecuado | 1. Inadecuado | 1. Frotis hemorragico.
2. Inadecuado | 2. Inadecuado | 2. Frotis hemorragico
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5 Papanicolaou | 1. Inadecuado | 1. Inadecuado | 1. Frotis hemorragico
2. 2. Inflamacion | 2. Frotis muy celular
Alteraciones | granulomatosa. | compuesto por abundantes
inflamatorias linfocitos, macréfagos,
células plasmaticas y
algunas células gigantes
multinucleadas de tipo
reaccion a cuerpo extrafio.
6 Papanicolaou | 1. Inadecuado | 1. Inadecuado | 1. Frotis hemorrégico
2. Inadecuado | 2. Inadecuado | 2. Frotis hemorragico
7 Papanicolaou | Inadecuado Compatible Sobre un fondo hemorragico
con se observan escasos grupos
paraganglioma | de células poligonales con
citoplasma granular con
bordes mal definidos;
nucleos redondos con
cromatina granular, nucléolo
evidente.
8 Papanicolaou | Inadecuada Inadecuada Frotis hemorragico
9 Diff Quick Inadecuada Inadecuada Frotis hemorragico
Papanicolaou
10 Papanicolaou | Compatible Compatible Se observa fondo
con tumor con hemorragico con abundantes
maligno paraganglioma | linfocitos, macréfagos y

y tejido

células plasmaticas entre las
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linfoide

que se encuentran escasos
grupos de células
poligonales con citoplasma
granular mal definido con
ndcleos redondos cromatina

granular gruesa.

11

Papanicolaou

Inadecuado

Inadecuado

Frotis hemorragico

12

Papanicolaou

Inadecuado

Inadecuado

Frotis hemorragico

13

Papanicolaou

Compatible
con tumor

maligno

Compatible
con

paraganglioma

Se observa fondo
hemorréagico se observan
algunos grupos de células
con citoplasma mal
definido, nucleos redondos
con cromatina granular
gruesa; acompariados por
celulas linfoides.

14

Papanicolaou

Inadecuado

Inadecuado

Frotis hemorragico
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Figura 5: Paraganglioma.Grupos de células con citoplasma de bordes mal definidos, nlcleos ovales de
cromatina granular, sobre un fondo hemorragico. Diff Quick (40x). Figura 6: Paraganglioma. Grupos de
células con citoplasma de bordes mal definidos, nucleos ovales de cromatina granular, sobre un fondo
hemorrégico. Diff Quick (100x). Figura 7: Paraganglioma. Grupos de células con citoplasma de bordes
mal definidos, de aspecto granular, nicleos redondos con cromatina dispersa. Papanicolaou (40x).
Figura 8: Paraganglioma. Grupos de células con citoplasma de bordes mal definidos, ndcleos redondos
de cromatina finamente granular. Papanicolaou (100x)
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Se evalud la sensibilidad y especificidad
del diagndstico citopatoldgico en la
evaluacion original , con los siguientes

resultados:

— =.071

— =0.0
Con una sensibilidad de 7.1% vy una

especificidad de 0%.
(Cuadro 2).

Cuadro 2: Relacion entre el diagnostico citoldgico en la primera
valoracion y el diagnostico histopatoldgico de paragangliomas
de cabeza y cuello.

Diagndstico histopatoldgico
(Estandar de Oro)

Diagndstico

citopatoldgico
(Prueba diagnostica)

Paraganglioma

No Paraganglioma

Paraganglioma 1 0
No Paraganglioma | 13 0
Se evaluo la sensibilidad y especificidad — =00

del diagndstico citopatologico en la
segunda valoracién, con los siguientes

resultados:

— =0.28

Se obtuvo por lo tanto para la segunda
valoracion una sensibilidad del 28% vy
una especificidad de 0%.

(Cuadro 3).
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Cuadro 3: Relacion entre el diagnostico citoldgico en la segunda
valoracion y el diagnostico histopatoldgico de paragangliomas

de cabeza y cuello.

Diagndstico histopatoldgico

(Estandar de Oro)

Diagndstico

citopatologico Paraganglioma No Paraganglioma

(Prueba diagnostica)

Paraganglioma 4 0

No Paraganglioma | 10 0
En ambas evaluaciones citopatolégicas la En la segunda prueba se tuvo una mayor
especificidad fue de 0% (probabilidad de sensibilidad, con un 28%, es decir, se
que un diagnostico  diferente a tiene el 28% de probabilidad de clasificar
paraganglioma sea clasificado como tal), correctamente un paraganglioma. (Tabla
debido a que todos los casos incluidos 8)

tienen el diagnostico histopatoldgico de

paragangliomas.

Tabla 8: Sensibilidad y especificidad del diagnostico citopatoldgico en la primera y

segunda evaluacion.

Especificidad (%0) Sensibilidad (%0)
Primera evaluacion 0 7.1
Segunda evaluacion 0 28
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Con las sensibilidades obtenidas de los
diagnosticos inicial y de revaloracion se
realiz una “comparacion de proporciones
entre dos grupos independientes por
intervalo de confianza del 95%”, donde

En los expedientes correspondientes a los
casos que cuentan con citologia, no se

menciona alguna complicacion posterior

se obtuvieron los siguiente limites:
+0.01192816 'y -0.01192816, lo que
indica que no hay diferencia estadistica
significativa entre ambos resultados

citolégicos.

a la puncion con aguja fina, por lo que se

infiere que no las hubo.
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8. DISCUSION

La localizacibn méas frecuente de los
paragangliomas en la cabeza y cuello, es
el cuerpo carotideo, otras localizaciones
comunes son la yugular, vagal, adrtica y

timpanica.®.

En este estudio se obtuvieron resultados
similares a los descritos en la literatura, se
encontr6 que 82 casos (91.10%) fueron
(3.39%)
yugulotimpanicos, dos (2.2%) yugulares,
uno (1.1%) laringeo, uno (1.1%)
parafaringeo y uno 1.1% nasal.

carotideos, tres

Los paragangliomas se pueden presentar
tanto en nifios como en adultos, con una
media de presentacién de 43 afios “?- En
esta serie la edad de presentacion fluctuo
entre los 16 y 82 afios, con un promedio
de 49.3 afios.
En los paragangliomas hay un
predominio en el sexo femenino, con una
relacién mujer: hombre de 8.3:1, ®.

La hiperplasia del cuerpo carotideo, asi
como los paragangliomas se han asociado
a hipoxemia crénica ®¥; la diferencia
entre géneros podria deberse a que la

mayor capacidad pulmonar y afinidad por

los deportes en los hombres promueven
mayor capacidad pulmonar; ademas de
que en las mujeres la pérdida sanguinea
durante la menstruacion podria ser un
factor predisponente para anemia y por
tanto para hipoxemia cronica. “>.En este
trabajo, el 96% de los casos
correspondieron a mujeres y solo el 4% a
hombres. Estos hallazgos concuerdan con

lo referido en diferentes series.

La forma de presentacion clinica de los
paragangliomas de cabeza y cuello que
mas frecuentemente se encuentra descrita
en la literatura es el aumento de volumen
en ocasiones doloroso y otras pulsatil;
ademas se han encontrado otros signos y
sintomas que son menos frecuentes, como

la cefalalgia. ).

En esta revision se encontré que el
principal signo, en el 82.9% de los casos
fue tumor, de éstos el 26.8% se tratd de
tumor pulsatil y en el 19.5% de tumor
doloroso; en porcentajes mucho menores
se encontraron otras manifestaciones
como cefalea, acufenos, hipoacusia,

disfonia, egofonia y vértigo.
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El diagndstico preoperatorio es muy
importante para establecer un plan
quirdrgico 'y con ello reducir la
posibilidad de complicaciones. La biopsia
por puncion con aguja fina es una
herramienta valiosa en el diagndstico de
tumores en cuello.®” @ sy utilidad en
paragangliomas es controversial debido a

sus complicaciones potenciales.*®.

El frotis de un paraganglioma puede
variar en la celularidad, algunos son muy
celulares mientras que otros consisten en
su mayoria de sangre. Las celulas que
componen los frotis son de tipo
epitelioide o fusiformes, con un grado
variable de pleomorfismo; poseen un
citoplasma abundante de bordes mal
definidos, con frecuencia forman rosetas,
acinos 0 se encuentran agregados en
grupos llamados Zellballen. Los nucleos
pueden ser redondos u ovalados con
cromatina en ocasiones densa y otras
veces en ‘“sal y pimienta”; pueden
encontrarse también ndcleos gigantes
desnudos e invaginaciones
citoplasmaticas intranucleares
(seudoinclusiones). El diagnostico
diferencial de los paragangliomas en la
citologia es amplio, desde carcinomas

hasta sarcomas. ®

En este estudio se obtuvo Unicamente un
caso con diagndstico de compatible con
paraganglioma, en la evaluacion
citopatoldgica, el 60% el material se
considerd inadecuado debido a que los
frotis en su mayoria se encontraban

constituidos por abundantes eritrocitos.

Durante la segunda valoracion del
material de citologia, se encontraron
cuatro casos considerados compatibles
con paragangliomas, en tres de ellos se
observaron escasas células poligonales
con citoplasma granular con bordes mal
definidos, ndcleos con cromatina granular
gruesa; en el caso restante las células
encontradas fueron fusiformes, medianas,
con moderado citoplasma, nucleos ovales
hipercromaticos; con estos hallazgos
corroboramos la diversidad de formas en
las que los paragangliomas pueden
observarse y por ello también la variedad
de diagndsticos diferenciales que pueden

presentarse.

Hay diversas series de casos en las que se
reportan resultados de biopsias por
aspiracion con aguja fina en pacientes con
diagnoéstico de paragangliomas, sin
embargo en ninguna de las revisadas se

indica la cantidad total de casos de
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paragangliomas presentados en el periodo
de tiempo estudiado.

En nuestra revision, de los 90 casos
localizados en cabeza y cuello, 14
contaron con citologia por puncién con

aguja fina, lo que representa el 15.5%.

Durante la segunda revisiobn se
diagnosticaron  cuatro  casos  como
paragangliomas, posiblemente porque se
conté con mas informacion clinica que
permitio establecer estos diagnosticos,
por lo que es indispensable conocer todos
los datos posibles que lleven a una

valoracion mas completa de los casos.

La sensibilidad y especificidad en ambas
revisiones fueron bajas, en la primera
7.1% y 0% respectivamente, mientras que
en la segunda 28% y 0%. Una prueba
diagnostica idealmente debe tener una
sensibilidad mayor del 80% y una
especificidad superior al 90% para
considerarse como adecuada. En este caso

la especificidad no es valorable debido a

que todos los casos incluidos fueron
diagnosticados histolégicamente como

paragangliomas.

No existio diferencia estadistica entre las
dos evaluaciones citopatoldgicas, con la
comparacion de proporciones de grupos
independientes con un intervalo de
confianza de 95%. Estos resultados
confirman que la biopsia por punciéon no

es util, aun efectuada por expertos.

La principal objecion para el uso de la
citologia como metodo diagnostico de
paragangliomas  es la  potencial
hemorragia por lesion carotidea durante la

puncién.®® @4

En ninguno de los
expedientes de los casos que contaron con
citologia se menciona alguna
complicacion derivada de la toma de

biopsia.
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9. CONCLUSIONES

La biopsia por aspiracion con
aguja fina no es un estudio dutil
para el diagnostico de
paragangliomas de cabeza vy
cuello.

La sensibilidad y especificidad del
diagndstico  citopatolégico  de
paragangliomas de cabeza y cuello
son bajas.

No existe correlacion entre los
diagnosticos citologicos e
histolégicos en paragangliomas de
cabeza y cuello.

El porcentaje de paragangliomas
de cabeza y cuello que en los que
se realizo biopsia por puncién con
aguja fina fue del 16.48 %.

La mayor parte de las biopsias por
puncién en casos de
paraganglioma son inadecuadas
para diagnostico debido a que son

frotis hemorréagicos.

10.

11.

12.

Las caracteristicas citologicas son
muy variadas en los
paragangliomas.

Todas las biopsias por puncién de
paragangliomas tienen  fondo
hemorrégico.
No hubo

secundarias a

complicaciones
la biopsia por
puncién.
Los paragangliomas de cabeza y
cuello predominan en mujeres con
edad media de 48 afios.
La localizacion més frecuente de
los paragangliomas de cabeza y
cuello es el cuerpo carotideo.
La manifestacion clinica mas
comun de los paragangliomas de
cabeza y cuello es el aumento de
volumen en el cuello.
El  diagndstico  clinico  de
paraganglioma en cabeza y cuello

es correcto en el 70% de los casos.
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